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ABSTRACT

Germ cell tumors (GCT) are a heterogeneous group of neoplasms that derive from primitive germ
cells. Germinomas represent 65-75 % of GCTs in the central nervous system, they are classified
according to specific tumor markers: alpha-fetoprotein (AFP) and fraction b of human chorionic
gonadotropin (b-hCG). In males, the pathophysiological mechanism of hCG producing tumors, the
homology between luteinizing hormone (LH) and hCG activates the LH receptor in testicular Leydig
cells, increasing testosterone production causing precocious puberty and virilization.

The case of a 6-year-old male patient is reported, who started with polydipsia, weight loss, nocturia
and an increased urination frequency, later adding headaches, for which the screening test for
polyuric polydipsic syndrome was performed. Physical examination revealed male genitalia with
macrogenitalism and testicles with Tanner III. Extension studies were performed, finding elevation of
hCG (10.3 TU/ml) and AFP (1.4 IU/ml), and the cranial magnetic resonance imaging (MRI) reports
thickening of the pituitary stalk without the presence of neurohypophysis.

Diagnosis included sellar germ cell tumor, central diabetes insipidus and peripheral precocious
puberty are included. Treatment started with desmopressin, spironolactone as antiandrogen and
anastrozole. The presentation of diabetes insipidus and precocious puberty in males should make
suspect tumoral causes. Therefore, it is always pertinent to carry out imaging studies and laboratories

to evaluate the function of the hypothalamus-pituitary axis.

Palabras clave: endocrinologia, pediatria, germinoma, gonadotropina
corionica humana, pubertad precoz periférica, diabetes insipida

INTRODUCCION

Los tumores de células germinales son un grupo
heterogéneo de neoplasias que derivan de las células
germinales primitivas. En el proceso de migracion de
estas células, algunas pueden implantarse de forma
ectdpica en el SNC, mediastino, zona sacrococcigea,
retroperitoneo y gonadas. Los tumores de células
germinales del sistema nervioso central (TCGSNC)
son tumores intracraneales relativamente raros que
ocurren predominantemente en pacientes pedidtricos,
cuya tasa de incidencia global es de 0.17 por 100,000
personas al afio. !

Dentro de los TCGSNC, los germinomas representan
un 65-75 %, y se clasifican de acuerdo con marcadores
tumorales especificos, los cuales son alfafetoproteina
(AFP) y fraccion 3 de la gonadotropina corionica
humana (3-hCG), como "secretores" 0 "no secretores".
Por lo que, los niveles de gonadotropina corinica
humana (hCG) deben considerarse en los nifios.
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En varones, algunos tumores de células germinales
secretan hCG, que activa los receptores de LH y
aumenta la produccion de testosterona, lo que ocasiona
pubertad precoz periférica. La cirugia transesfenoidal es
el tratamiento de eleccién (curativa hasta en 40 %
casos), complementada con radioterapia.? El tratamien-
to médico con agonistas dopaminérgicos, andlogos de
somatostatina o andlogos de hormona liberadora de
gonadotropina (GnRH) no ofrece resultados adecuados,
ya que solo logra una leve reduccion de la secrecion
hormonal, sin reducir el tamafio tumoral. 3

La diabetes insipida y la pubertad precoz son patologias
poco frecuentes en varones durante la edad pedidtrica,
tienen una incidencia anual de 4/100 000 y 1/10 000
recién nacidos vivos respectivamente. En todos los
pacientes con dichos diagndsticos es necesario realizar
estudios de neuroimagen para establecer la etiologia, en
la cual, si se encuentra un engrosamiento del tallo
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hipofisario es sugerente de infiltracion tumoral.
A continuacién, se presenta el caso de un varén
de 6 afos que ingresa con datos de sindrome
polidipsico polidrico, con hallazgos clinicos de
pubertad precoz, dentro de su abordaje de estudio
se encontr6 un tumor selar productor de
gonadotropinas.*> Se presenta el siguiente caso
con el objetivo de realizar una revision sobre
tumores germinales en region selar, asi como sus
manifestaciones clinicas y tratamiento.

CASO CLINICO

Se reporta el caso de un paciente masculino de 6
afios y 3 meses, con Unico antecedente de
importancia de macrosomia fetal, con desarrollo
psicomotor normal y previamente sano. Inici6 en
octubre del 2020 con aumento en el consumo de
liquidos orales, aproximadamente de 4 a 5 litros al
dia, pérdida de peso de 2 kg en 2 meses, nicturia y
polaquiuria, posteriormente agregidndose episodios
de cefalea. Se envi6 a valoracién por endocrinologia,
donde se inicié abordaje por sindrome polidipsico
politrico realizéndose prueba de deprivacién acuosa,
la que present6 elevacion de sodio sérico por arriba
de 145 mmol/L, con disminucién de la densidad
urinaria y pérdida de peso >5 %, con respuesta a la
administraciéon de desmopresina, disminucion de la
diuresis y aumento de la densidad urinaria y niveles
de sodio sérico.

A la exploracion fisica se encontré con peso de 25.3
kg (z 041), talla 129 cm (z+1), indice de masa
corporal 25.3 kg/m2 (z-0.26), signos vitales
normales (Tabla 1), sin datos de hiperpigmentacion,
cuello sin bocio, cardiorrespiratorio sin alteraciones,
abdomen con vejiga distendida, genitales masculinos
bien diferenciados con macrogenitalismo, pene de
7.5 x 7.5 cm, testiculos de 10 cc bilateral Tanner 11T
(Imagen 1) y resto normal.

Se realizaron estudios de extensidon. encontrandose
elevacion de hCG y AFP, con valores de 10.3y 1.4
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Imagen 1. Macrogenitalismo, pene de 7.5 x 7.5 cm,
testiculos de 10 cc bilateral Tanner IIT

Ul/ml, respectivamente. La resonancia magnética
(RM) de crdneo reportd engrosamiento de tallo
hipofisiario con ausencia de neurohipdfisis
(Imagen 2).

En conjunto con los laboratorios y estudios de
neuroimagen, se integré el diagndstico de tumor
germinal selar, diabetes insipida central y pubertad
precoz periférica. Se inici6 el manejo con
desmopresina (89 mcg/dia), espironolactona (100
mg/dia) como antiandrégeno y anastrozol (2mg/dia)
como antiestrégeno, ya que, por la localizacién y
tamafo del tumor, la biopsia o extraccién no
sobrepasan el beneficio del manejo médico.
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Peso Talla IMC Escala Tanner
111

Exploracion -
fisica 253 kg 129 cm 25.3 kg/m* Pene de 7.5x7.5
cm, Testiculos

de 10 cc
Frecuencia Frecuencia Presion arterial Temperatura
Signos vitales cardiaca respiratoria
75 lpm 18 rpm 90/60 mmHg 37

Tabla 1. Datos de exploracion fisica y signos vitales

Imagen 2. Resonancia magnética de craneo

DISCUSION

Los tumores de células germinales son neoplasias
que se derivan de las células germinales pri-
mordiales, que en la vida embrionaria migran
desde el SNC primitivo hasta localizarse en las
gbénadas. Existen tres picos de incidencia: en la
infancia, de los 25 a los 40 afios y a los 60 afios.®
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Los tumores germinales del sistema nervioso central
constituyen el 2 % de las neoplasias intracraneales
que surgen antes de los 20 afios; aparecen a menudo
en nifios con una edad promedio de 12 afios. En
donde los germinomas representan el 65-75 % de
estas neoplasias que se localizan en el sistema
nervioso central.
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Aunque su causa se desconoce, se han propuesto
teorias sobre influencias hormonales en las
células germinales primordiales, alteraciones
genéticas donde se incluye la sobreexpresion del
gen Bcl-2 y mutaciones en los receptores de la
gonadotropina coriénica humana y de la hormona
luteinizante en un tejido atréfico de epitelio
germinal que contribuyen al desarrollo de los
TCG.’

La pubertad precoz independiente que es de
gonadotropinas, en varones, se debe a la secrecion
auténoma de B-HCG, que activa los receptores de
LH e induce una secrecién de testosterona de las
células de Leydig. En los nifos, los niveles
séricos marcadamente elevados de B-HCG son
altamente sugestivos de un tumor secretor de
células germinales (TSCG). La secrecion de f3-
HCG resulta tnicamente en una hiperplasia de
células de Leydig y no estimula por si misma a las
células de Sertoli. Por esta razén no siempre los
testiculos van a aumentar de tamafo. En las nifias,
la secrecion elevada de B-HCG no es capaz de
inducir por si sola la pubertad precoz, ya que la
hormona foliculoestimulante es necesaria para la
produccién ovirica de estradiol. ®

La diabetes insipida central es resultante de la
deficiencia de la hormona antidiurética (ADH), a
consecuencia de la lesion que se produce por la
compresion tumoral al tallo hipofisario. Las
lesiones orgdnicas en el sistema nervioso central
(tumores y defectos estructurales), generalmente
que se ubican en la hipdfisis y en la region
supraselar, representan el 50 % de los casos de
diabetes insipida en nifios. °

En el SNC, la sintomatologia depende de Ila
localizacion. Si se encuentra en la region pineal
ocasiona pubertad precoz periférica, sindrome de
Parinaud o hipertension endocraneana por hidrocefalia;
si afecta el drea supraselar causa diabetes insipida,
compromiso visual por compresién del quiasma 6ptico
o hipopituitarismo; y si se localiza en cualquier otra
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region suelen presentarse crisis convulsivas u otro
déficit neurolégico motor o sensitivo. '

El diagnostico clinico de un TCGSNC incluye,
ademas de los sintomas clinicos, marcadores
tumorales marcadamente elevados: alfafetoproteina
(AFP) y/o fraccién 3 de la gonadotropina coridnica
humana (b-hCG), asi como una RM de crineo
donde se visualice la masa tumoral.'°

CONCLUSIONES

En pediatria, la presentacion de diabetes insipida
y de pubertad precoz en varones debe hacer
sospechar de causas tumorales en la region
hipotdlamo hipofisaria. Por tanto, siempre es
pertinente realizar un estudio de imagen y
laboratorios de extension para evaluar los
diferentes ejes del sistema hipotdlamo hipofisario
cuando se encuentre alguna de estas alteraciones.
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