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Tendencias actuales en el tratamiento y

seguimiento de la criptorquidia
Cryptorchidism: current tendences about treatment

and follow up

Comité Nacional de Endocrinologia™

INTRODUCCION

En el afio 2001, el Comité Nacional de
Endocrinologia de la Sociedad Argentina
de Pediatria publicé en Archivos Argenti-
nos de Pediatria sus “Recomendaciones
para el diagnostico y tratamiento de la
criptorquidia”.!

En los afios siguientes, se profundizé
la discusién en foros internacionales acer-
ca de cudl es el tratamiento 6ptimo para
esta entidad en la edad pediatrica. En
algunos lugares de Europa® y en EE.UU.
se recomendaba el tratamiento antes de
los 2 afios de edad, mientras que en otros
se preferia realizarlo entre los 2 y 4 afios.
Esto motivé que se realizara en Escandi-
navia, en el ano 2006, un encuentro entre
expertos pedidtricos nérdicos (endocri-
noélogos, urdélogos, patélogos, anestesistas
y fisi6logos testiculares) cuyas conclusio-
nes fueron publicadas en un nimero es-
pecial de Acta Peediatrica.®

Actualmente, en nuestro pafs, los dife-
rentes centros reconocidos adoptan tam-
bién distintos modos y tiempos de trata-
miento en el nifio con criptorquidia. Tal

situacién motivé a este Comité a realizar
un andlisis critico de la bibliografia, a invi-
tar a un grupo de especialistas nacionales
enel tema parasu discusiény aelaborarun
documento con acuerdos locales.

Antes de exponer dicho documento,
se efecttia un breve repaso de algunos
conceptos relacionados con el tema.

ESTADO ACTUAL
DEL CONOCIMIENTO
Etiopatogenia de la criptorquidia

El testiculo se desarrolla a partir de
una génada indiferenciada desde la sexta
semana de gestacién. El descenso a su
posicién definitiva en el escroto se produ-
ce en dos fases: transabdominal e ingui-
noescrotal.

1° fase (transabdominal): Los testiculos
se deslizan sobre los conductos genitales,
quedan enclavados caudalmente por el
ligamento guberndculo, junto con el
epididimo e ingresan en el anillo inguinal
interno.

Esta fase se completa en la semana 15*
de la gestacién y es dependiente princi-
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palmente del factor insulino simil 3 (INSL3),
secretado por las células de Leydig fetales en la
semana 9, que acttia a nivel de su receptor RXFP2 e
induce el desarrollo masculino del gubernaculo.
Los andrégenos tienen un papel menor: gatillan la
regresion del ligamento suspensorio craneal.*”

2" fase inguinoescrotal: El testiculo es guiado por
el ligamento guberndculo desde el drea inguinal
al escroto. Esta fase, que se completa al final de la
semana 35, es altamente dependiente de andré-
genos y, en parte, de otros factores anatémicos.*’

Frecuentemente, la criptorquidia se debe a anor-
malidades anatémicas en la fase inguinoescrotal
del descenso testicular. La fase transabdominal
estd raramente alterada, y sélo cerca de un 5% de
los testiculos no descendidos operados se hallan en
posicién intrabdominal.*

Las causas genéticas de criptorquidia pueden
estarrelacionadas a alteraciones cromosémicas (sin-
drome de Klinefelter) o a mutaciones en los genes
INSL3/RXFP2 o receptor de andrégenos. Se hallé
una asociacion significativa entre causa genética y
criptorquidia persistente y bilateral.®

Definicién de criptorquidia

La criptorquidia representa la forma maés co-
min de trastorno endocrino en los varones. Se
define como la falta de descenso al escroto de uno
(criptorquidia unilateral) o de ambos testiculos
(criptorquidia bilateral). La criptorquidia puede
estar presente en forma aislada o asociada a altera-
ciones de la diferenciacién sexual, enfermedades
endocrinas y cuadros malformativos o genéticos.

Eltesticulo criptérquido puede estar situado alo
largo de su trayecto habitual de descenso, ya sea
intraabdominal, en el canal inguinal o en la raiz del
escroto, o fueradel trayecto, en una posiciénectopica,
como, por ejemplo, el testiculo subcutdneo.

Testiculos no descendidos congénitos: Estan fuera
del escroto desde el nacimiento, pueden ser palpa-
bles, o no palpables por su localizacién intraabdo-
minal, o bien estar ausentes.

Testiculos no descendidos adquiridos: Son los testi-
culos que descienden durante el primer afio de
vidayluegoreascienden. Con el crecimiento soma-
tico del nifio, el cordén permanece corto y retrae el
testiculo. El 40% de los testiculos criptérquidos al
nacimiento que bajan espontdneamente reascien-
den” y pueden requerir tratamiento quirdrgico a
los 5-10 afios de edad.

Porlo tanto, en estos pacientes se debe controlar
la ubicacion testicular hasta la pubertad.

El testiculo retrdctil: Representa una variante
normal de la posicién testicular, resultante de un

reflejo cremasteriano exagerado.® (Este reflejo estd
ausente en el primer afio de vida y se exacerba
alrededor de los 6 afios).

Resultado satisfactorio del tratamiento

El objetivo del tratamiento de la criptorquidia
es permitir una adecuada semiologia de la génada,
preservar la fertilidad y disminuir el riesgo de
cancer testicular. Estos resultados son, por lo gene-
ral, incompletamente evaluados en las publicacio-
nes ya que las casuisticas son reducidas o el tiempo
de seguimiento insuficiente y habitualmente con-
sideran otros resultados como expresién de trata-
miento exitoso.

Resultado anatémico satisfactorio: Se define como
la localizacién y persistencia del testiculo en el
escroto sin atrofia obvia.

Resultado funcional satisfactorio: Se define como
ellogro de una adecuada espermatogénesis y ferti-
lidad futura. El seguimiento de los pacientes pedia-
tricos a largo plazo, para evaluar la fertilidad, es
dificultoso.

Prevencion de cdncer testicular: Se la valora por la
disminucién del riesgo de cancer.

La criptorquidia se asocia con 4-5 veces mayor
riesgo de cdncer testicular. Estas observaciones
indican, palmariamente, que en la mayoria de los
casos la criptorquidia es causada por una altera-
cién primaria del desarrollo testicular que ya ocu-
rre in ttero.® De hecho, la criptorquidia de causa
genética, con mayor frecuencia bilateral, también
se asocia a dafio testicular progresivo (aun en el
testiculo escrotal en caso de ser unilateral), con
mayor riesgo de infertilidad y cdncer testicular.

Por otro lado, el porcentaje de cdncer testicular
atribuible a criptorquidia es de sélo el 5%. Este
riesgo es mayor en los pacientes con criptorquidia
bilateral y disminuye en aquellos con criptorquidia
unilateral, con criptorquidia adquirida operada
entre los 8-11 afios o en aquellos con descenso
testicular espontdneo.®

Discusién con los expertos

La construccién de este documentosebasdenla
discusién de preguntas que intentan considerar los
aspectos mds polémicos:

1. (Cudl es la edad optima para el tratamiento
médico o quiriirgico?

La prevalencia de la criptorquidia oscila en 2-
8% al nacimiento. La criptorquidia congénita pue-
de resolverse espontdneamente y el descenso ocu-
rre, por lo general, durante los primeros meses de
vida, en coincidencia con la activacién del eje
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hipotalamohipofisogonadal. Por lo tanto, se des-
cribe una prevalencia menor, de 1-2% entre los 3 y
12 meses de vida’, 0,8-1,2% al afio de edad.!

Estos datos motivan la sugerencia de una con-
ducta expectante los primeros 6 meses de vida,
luego de los cuales deberia realizarse una valora-
cién clinica precisa con el objetivo de definir posi-
cién y tamafio del testiculo criptérquido.

Asimismo, seria conveniente valorar la funcién
testicular con dosaje de gonadotrofinas, testostero-
na, hormona antimiilleriana e inhibina B. Estos
datos permitirian seleccionar a aquellos pacientes
en los que el tratamiento hormonal tendria mds
posibilidades de resultado satisfactorio (testiculos
con adecuado volumen, de localizacién en el canal
inguinal, préximo al orificio inguinal externo y
apropiada funcionalidad hormonal).

Muchas publicaciones subrayan que la localiza-
cién escrotal del testiculo permitirfa una adecuada
transformacién de gonocitos aespermatogonias tem-
pranas,”'’evidenciado por mayor volumen testicular
o patrones histolégicos, y sugieren el beneficio de la
resolucién quirtrgica en edades tempranas. Sin
embargo, los efectos de esta conducta sobre la ferti-
lidad no han sido comprobados.

Los adelantos en la anestesiologia pedidtrica, la
mejor tolerancia al procedimiento en nifios menores
y el desarrollo de instrumental apropiado que faci-
lita la técnica quirdrgica junto con un menor impac-
to psicoldgico en el nifio y los padres, ha llevado a
muchos cirujanos expertos a recomendar la resolu-
cién quirdrgica antes de los dos afios de vida.

2. ;Tiene indicacion actual el tratamiento con
gonadotrofina corionica humana (hCG)?

La eficacia del tratamiento hormonal es varia-
ble, con tasas de éxito de 0-55% (hCG) y 9-78%
(factor liberador de gonadotrofinas [GnRH])."

Pyorala y col.”? revisaron 33 estudios publica-
dos entre 1975 y 1990, y analizaron en un
metanadlisis 9 trabajos aleatorizados disponibles.
La terapia con GnRH fue efectiva (posicién escrotal
del testiculo) en 21%, con hCG 19% y con placebo
4%. Esta tasa de éxito de tratamiento es menor si
se excluyen los pacientes con testiculos retractiles.
Cuando el andlisis considera la posicién del testi-
culo antes del tratamiento, el éxito es mayor cuan-
do la posicién es mds caudal.

En otro metanédlisis,® que incluye trabajos hasta
2003, se concluy6 que hCG fue eficaz en 25% y
GnRH en 18%. Los autores puntualizan que los
trabajos exhiben muestras pequefias, poco poder
estadistico y que en ninguno de ellos se describe el
método de aleatorizacién.

Ong y col.,,'* que resumen trabajos aleatoriza-
dos y no aleatorizados publicados entre 1991 y
2003, alcanzan conclusiones similares a las de
Pyorala." En cuatro de estos trabajos analizados se
sugiere una tasa de éxito mayor cuando la criptor-
quidia es bilateral. Ademads, se destaca el reascenso
en el 25% de aquellos testiculos criptérquidos que
descienden con tratamiento hormonal.

En nuestro pafs, Gottlieb y col.,’'*en una revi-
sién retrospectiva de registros clinicos de alrede-
dor de2.100 pacientes de un centro endocrinolégico
de referencia, observaron descenso testicular con
hCG en 30-40% de los casos, directamente relacio-
nado con la posicién inicial del testiculo.

Los estudios que valoran el beneficio a largo
plazo del tratamiento hormonal son escasos. Richter
y col. analizan 121 pacientes tratados hormonal-
mente. En 39% encontraron recuento espermatico
normal; infertilidad en 18% de los pacientes con
criptorquidia unilateral y en 25% de aquellos con
criptorquidia bilateral."”

Enlacriptorquidia congénita, especialmente en
pacientes prematuros, un porcentaje de testiculos
presenta descenso espontdneo en el primer semes-
tre dela vida en relacién con la activacion fisiol6gi-
ca del eje hipotalamohipofisogonadal en esa etapa,
por tal razén, la valoracion de la presencia o no de
testiculos en el escroto en el recién nacido, seguida
de una nueva valoracion clinica alrededor del afio
de edad, permitiria definir: 1) si se produjo descen-
so testicular espontdneo y 2) la posibilidad de éxito
del tratamiento hormonal.

En nuestra reunién con expertos nacionales se
opind que la tasa de éxito anatémico depende de la
localizacién y capacidad de respuesta del testiculo
criptérquido al estimulo hormonal. Una valora-
cién apropiada del paciente permitirfa seleccionar
aaquellos enlos que este tratamiento serfa efectivo.

Los protocolos de administracién de hCG des-
criptos en la bibliografia son variables.

Dada la forma de presentaciéon comercial de
esta hormona en nuestro pais, se podria utilizar un
esquema que incluya la administraciéon via
intramuscular de 2.500 o 5.000 Unidades Interna-
cionales segin la edad del paciente, repartidasen 5
semanas consecutivas.

3. ¢Daiia la hCG?

En los ultimos afios ha surgido preocupacién
debido a estudios que refieren apoptosis de células
germinales y cambios inflamatorios en biopsias
testiculares de pacientes tratados previamente con
hCG y en modelos animales, y disminucién del
ndmero de células germinales y volumen testicular
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en pacientes adultos. Basdandose en tres trabajos
previos,'®2 el Consenso Nordico para el tratamiento de
la criptorquidia no recomienda el uso de hCG, en
general, para el tratamiento de esta entidad.>* De
todos modos, en estos trabajos no se demuestra que
esos cambios sean deletéreos sobre el nimero de
espermatozoides en el semen ni aclaran el signifi-
cado bioldgico del fenémeno apoptético. El disefio
de estos trabajos es cuestionable por cuanto no se
trata de trabajos aleatorizados y el método de re-
cuento de células germinales por seccién transver-
sal del tibulo es discutible. Demirbilek” demostré
cambios inflamatorios y vasculares en biopsias
testiculares de pacientes operados recientemente
tratados con hCG, aunque esos cambios fueron
transitorios.

Otrosefectos adversos conocidos del tratamiento
hormonal son los producidos por el aumento de la
testosterona que llega a niveles puberales (efectos
androgénicos),'’ como erecciones, cambios de con-
ducta, crecimiento peneano, que revierten al fina-
lizar el tratamiento.

4. ;Tiene la hCG indicacion prequiriirgica para
mejorar los resultados de la cirugia?

La utilizacién de hCG antes de la cirugia se ha
utilizado durante mucho tiempo. Los beneficios
referidos para esta conducta se basan en el aumen-
to delaelasticidad de estructuras vasculares y enla
elongacién del cordén espermatico.

El uso creciente de la laparoscopia que permite
una mayor magnificacion éptica, asi como la utili-
zacién de material mds delicado ha hecho que la
atrofia postquirtirgica sea una complicacion extre-
madamente infrecuente en manos de un cirujano o
urdlogo pediatra entrenado.

Por otrolado, noexisten trabajos enlabibliogra-
fia que destaquen el beneficio de administrar hCG
previo a la orquidopexia, por lo cual, en esta Reu-
nién de Expertos, no se sugiere su utilizacién en
esta circunstancia.

CONCLUSIONES Y

RECOMENDACIONES FINALES

1. El recién nacido debe ser evaluado por el
neonaté6logo para definir si los testiculos estdn o
no presentes en el escroto.

2. El nifio con criptorquidia unilateral o bilateral
aislada o asociada a otros trastornos del desa-
rrollo sexual debe ser evaluado en forma tem-
prana, tanto anatémicamente como funcional-
mente, por un médico experto.

3. Eltratamiento debe diferirse hasta porlo menos
los 12 meses considerando la posibilidad de

descenso espontaneo del testiculo al escroto.
En pacientes cuidadosamente seleccionados,
puede utilizarse como tratamiento inicial hCG.
Aquellos pacientes que no sean pasibles de
tratamiento hormonal deben referirse temprana-
mente al cirujano o urélogo pediatra entrenado.
La correccién quirtdrgica antes de los 2 afios de
vida, si bien no es obligada, es recomendable.
Lautilizacién de hCG previaalacirugia, afinde
facilitar el acto quirtirgico, no estd indicada.
El seguimiento de los nifios con alteraciones
del descenso testicular, con especial énfasis en
la revaloracién del volumen y funcién hormo-
nal gonadal, debe ser realizada por pediatras
endocrinélogos. B
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