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Resumen

Objetivos: Los tumores del timo tienen incidencia global de 0,13 por 100.000
habitantes, pero representan un importante porcentaje de tumores del mediastino. Hay
poca literatura basada en nuestra poblacion, por esto, hacemos un aporte de nuestra
experiencia en el Instituto Nacional de Cancerologia (INC).

Métodos: Se hizo un estudio tipo series de caso, revisando las historias clinicas de los
pacientes con tumores del timo tratados en el INC entre 2006 y 2017.

Resultados: Desde el 2006 al 2017 se encontraron 31 pacientes con tumores del timo tales
como timoma, hiperplasia timica, quistes timicos y carcinomas timicos, predominando
en el género femenino y con una mediana de 62 afos de edad. 2 pacientes presentaron
miastenia gravis (MG). 27 fueron sometidos a timectomia por medio de esternotomia,
videotoracoscopia, toracotomia, entre otros, obteniendo una supervivencia global
mayor al 90% a 5 afos de seguimiento. Los estadios de Masaoka I, Il y Il tienen mejor
prondstico que los tipos IV independientemente de la histologia.

Conclusiones: La timectomia es el tratamiento de primera linea en los casos resecables,
incluso en los que existe compromiso de estructuras vecinas que permiten una reseccion
quirtrgica completa. Los resultados presentados describen conductas y resultados
similares a los encontrados en la literatura mundial.

Abstract

Objectives: Thymic tumors have an overall incidence of 0.13 per 100,000 inhabitants,
but they represent a significant percentage of mediastinal tumors. There is little
literature based on our population, we make a contribution of our experience in the
National Cancer Institute.

Methods: We did a case series study, reviewing the clinical histories of patients with
thymic tumors treated at the National Cancer Institute from 2006 to 2017.
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Results: From 2006 to 2017, 31 patients with thymic tumors such as thymoma, thymic
hyperplasia, thymic cysts and thymic carcinomas were found, mainly in the female
gender and with a median of 62 years of age. 2 patients presented Myasthenia Gravis
(MG). 27 patients underwent thymectomy through sternotomy, video-thoracoscopy,
thoracostomy among others, obtaining an overall survival greater than 90% at 5 years
of follow-up. The stages of Masaoka I, Il and Ill have a better prognosis than type IV
regardless of the histological type.

Conclusions: Thymectomy is the first-line treatment in resectable cases, even when
there is a compromise of nearby structures that allow a complete surgical resection.
Our results describe behaviors and results similar to those found in the world literature.

Introduccion

Los tumores del timo representan la patologia tumoral
mas frecuente del mediastino anterior y se encuentran:
lesiones benignas como quistes timicos, hiperplasias
timicas o timolipomas y lesiones malignas como tumores
neuroendocrinos, tumores estromales y timomas, siendo
estos ultimos los mas comunes y correspondiendo del 20%
al 50% de las tumores mediastinales y con una incidencia
de 0,13 casos por 100.000 habitantes por afio en Estados
Unidos (1).

Los tumores del timo no tienen signos clinicos patog-
nomonicos, lo cual hace dificil su identificacion clinica y
hasta el 30% de los pacientes pueden ser asintomaticos
(2). La lesion por estos tumores es hallada por medio de la
tomografia axial computarizada (TAC) de térax en un 50%
de los casos de forma incidental. La biopsia no esta indi-
cada de rutina, a menos que existan dudas diagndsticas y
se esté sospechando un tumor de otro origen (metastasis
pulmonares, tumor de células germinales, linfomas y/o
bocio intratoracico, entre otros) (3).

El tratamiento con intencion curativa consiste principal-
mente en la reseccion quirdrgica del tumor en su totalidad
e incluso en algunos casos puede ser necesario la reseccion
de tejidos vecinos como pericardio, vena cava y nervios,
entre otros (4). El procedimiento se puede llevar a cabo
por diferentes vias, siendo la cirugia asistida por videoto-
racoscopia (CAVT) la que mejores resultados en reduccion
de morbilidad posoperatoria ha demostrado frente a téc-
nicas abiertas (5).

En esta serie de casos se describe la experiencia institu-
cional entre 2006 y 2017, que incluye: una caracterizacion
de los pacientes, los tipos histologicos con base en las cla-
sificaciones internacionalmente aceptadas, los esquemas
de tratamiento que fueron utilizados en estos pacientes,
los abordajes quirdrgicos mas frecuentes y sus complica-
ciones; asi como los desenlaces clinicos de los pacientes
que fueron llevados a timectomia, incluidos aquellos con
miastenia gravis, los casos de recurrencia de la enferme-
dad, un calculo de la supervivencia global y el periodo
libre de enfermedad.

Materiales y métodos

Se realizo un estudio tipo series de casos, tomando como
fuente de informacion los registros clinicos electronicos
de pacientes atendidos en el INC entre 2006 y 2017, con
diagnostico de tumores del timo que incluyeran diagnos-

tico histolégico de: quiste timico, hiperplasia del timo,
timoma, carcinoma timico y tumores neuroendocrinos del
timo. Se excluyeron aquellos pacientes que no completa-
ron el tratamiento.

La busqueda de casos incluyo el registro institucional de
cancer del Grupo de Vigilancia Epidemiologica del Cancer
y la seleccion correspondié aquellos casos identificados
con codigo CIE-10. La informacion obtenida de las historias
clinicas se registré en un formulario de captura creado por
la unidad de analisis en el aplicativo de RedCap e incluyd
variables sociodemograficas y clinicas de los pacientes,
los abordajes quirtrgicos y las complicaciones; asi como
los desenlaces clinicos, el tiempo de supervivencia global
y libre de enfermedad. Esta investigacion fue aprobada
por el Comité de Etica e Investigacion Institucional y tuvo
control y seguimiento por parte del grupo de monitoria
clinica.

Se realizo un analisis descriptivo de las variables cualita-
tivas y cuantitativas. Se describio la supervivencia global
(SG) de forma grafica y con funciones de tiempo al evento
clinico estimadas mediante la funcion de Kaplan-Meier. El
tiempo para los calculos de sobrevida fue definido desde
la fecha del diagnostico histopatoldgico hasta el dltimo
control realizado o el fallecimiento del paciente. La veri-
ficacion del estado de supervivencia se realizd mediante
contacto telefonico. El tiempo libre de enfermedad se
calculoé para los pacientes que cumplieran criterios de
estar libres de enfermedad por parametros radioldgicos y
correspondi6 a la sumatoria en meses desde la fecha de la
erradicacion clinica del tumor por cualquier método tera-
péutico, hasta la fecha de su reaparicion. Todos los analisis
estadisticos fueron realizados en SPSS® Version 19.

Resultados

En el periodo comprendido entre el 1 de enero de 2006
y el 31 de mayo de 2017 se seleccionaron 31 pacientes
quienes cumplieron con los criterios de seleccion de este
estudio. La mediana de edad fue de 62 anos (edades entre
20 anos - 84 anos), de los cuales 18 pacientes (58%) eran
mujeres. Segun el estado funcional, 27 pacientes (86,8%)
tuvieron un indice de Karnofsky por encima del 80% y 16
pacientes (51,6%) tuvieron el 100%. La miastenia gravis
estaba presente en 2 de los 31 pacientes (6,5%).

El método diagnostico fue la biopsia de masa mediastinal
en 30 de los pacientes (96,8%); segun la Clasificacion de la
Organizacion Mundial de la Salud: 14 pacientes fueron AB
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(45,2%); segun el tipo de tumor se presentaron 22 timomas
(71%) y por la clasificacion de MASAOKA se presentaron 10
(32,3%) de grado IVa y 11 de grado I. El tamafo tumoral
fue mayor a 5 cm en 19 pacientes y 9 tuvieron un tamano
superior a 10 cm, el tipo de tumor fue timomas en 8 de
ellos y 1 carcinoma timico.

En cuanto al tratamiento, 27 pacientes (87,1%) fueron
llevados a reseccion quirlrgica, a 19 pacientes se les
practicé cirugia RO (61,3%) y a 5 pacientes R2. Los tipos
de abordajes quirdrgicos mas frecuentes fueron: ester-
notomia en 9 pacientes (29%) y videotoracoscopia en 7
pacientes (22,6%); 4 pacientes recibieron tratamiento
neoadyuvante con quimioterapia, 7 pacientes recibieron
tratamiento adyuvante (5 con radioterapia y 2 con quimio-
terapia) y 4 pacientes recibieron tratamiento paliativo con
quimioterapia (tabla 1).

El tiempo maximo de observacion de la superviven-
cia fue de 112 meses, con una mediana de 32 meses, y
durante este tiempo se registraron 5 muertes (3 mujeres y
2 hombres) y 1 dato perdido. A los 5 anos la supervivencia
fue del 90% (fig. 1). La mediana para el periodo libre de
enfermedad fue de 30,5 meses en los 19 pacientes lleva-
dos a reseccion completa RO (fig. 2).

Discusion

En Colombia la presencia de estas patologias tiene baja
frecuencia y muestra de ello es este estudio que se realiza
en un centro de experiencia de Bogota y que evidencia que
en un periodo de 11 anos solo se trataron 31 pacientes. Las
caracteristicas de los pacientes se especifican en la tabla 1.

En la poblacion estudiada se encontré una frecuencia
mayor de los tumores de timo en las mujeres, con una
mediana de 62 anos de edad, a diferencia de los resulta-
dos reportados en RARECAREnet projects en Europa (entre
2000 y 2007), donde no hubo diferencia entre géneros con
respecto a su incidencia y la edad con mayor incidencia
fue 65 anos. El timoma fue el mas comun al igual que en lo
hallado en estos pacientes (3).

Aproximadamente el 60% de los pacientes no suelen pre-
sentar sintomas asociados al timoma (6) y en los pacientes
de este estudio el sintoma mas comun fue el dolor gene-
rado por el efecto de masa, lo que implico la realizacion
de una tomografia de térax que evidenci6é una lesion me-
diastinal altamente sugestiva de tumor dependiente del
timo y con tamanos no mayores a 10 cm en el 50% de los
casos. El diagnodstico definitivo es histologico en el estudio
de la pieza quirurgica, la realizacion de biopsias solo esta
indicada en casos donde exista dudas diagnosticas como
en tumores germinales y bocio, entre otros tumores epite-
liales del mediastino (7).

La miastenia gravis estuvo presente en dos casos (6,5%),
siendo estos de tipo AB, a diferencia de lo reportado por el
International Thymic Malignancy Interest Group (ITMIG),
el cual corresponde al 28% aproximadamente y hasta un
71% siendo este el de mayor frecuencia en los tipo B2 y
menos frecuente en el tipo A (2,8). No se observaron en
este estudio otras patologias como la hipogamaglobuline-
mia o la anemia aplasica.

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes

Sexo Frecuencia Porcentaje
Hombre 13 41,9
Mujer 18 58,1
Karnofsky
20,00% 1 3,2
40,00% 1 3,2
50,00% 1 3,2
70,00% 1 3,2
80,00% 4 12,9
90,00% 7 22,6
100,00% 16 51,6
Presencia de miastenia gravis
No presente 29 93,5
Presente antes 1 3,2
Presente después 1 3,2
Tipo de abordaje quirurgico
Sin dato 4 12,9
Cervicotomia 2 6,5
Clamshell 5 16,1
Esternotomia 9 29,0
Toracoscopia 7 22,6
Toracotomia 4 12,9
Clasificacion OMS Frecuencia Porcentaje
A 4 12,9
AB 14 45,2
B1 2 6,5
B2 3 9,7
C 4 12,9
No aplica 4 12,9
Tipo del tumor
Carcinoma 1 3,2
escamocelular
Carcinoma timico 3 9,7
Hiperplasia timica 3,2
Quiste simple 1 3,2
uniloculado
Quiste timico 2 6,5
Timoma 22 71,0
Timoma de patrén 1 3,2
metaplasico
Clasificacion de MASAOKA
I 11 35,5
lla 3,2
b 2 6,5
1 3,2
IVa 10 32,3
IVb 2 6,5
No aplica 4 12,9
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Figura 1. Supervivencia global. Mediana estimada 32 meses; el tiempo total de observacion fue de 120 meses y se

presentaron 5 fallecimientos. Sobrevive el 83,9%.
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Figura 2. Supervivencia libre de enfermedad por tipo de cirugia. Total casos incluidos para R0: 19 y para R2: 5, la

mediana de tiempo estimada para el periodo libre de enfermedad fue de 30,5 meses para RO.
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Figura 3. Supervivencia 5 anos. Mediana estimada 32 meses y en este periodo de tiempo se presentaron 3 fallecimientos.

El 90,3% sobrevive a los 5 anos.

La timectomia es el tratamiento ideal con intencion
curativa en los tumores del timo y de los 31 pacientes, el
61,3% de ellos fueron llevados a reseccion completa y solo
el 16,1% a reseccion incompleta tipo R2. La timectomia
ha demostrado importantes supervivencias, incluso en
algunos casos donde se realiza una reseccion extendida
o en bloque, involucrando estructuras como pericardio,
nervio frénico, vena cava, pleura y pulmon, y que se
encuentran comprometidos por tumor con el objetivo de
prolongar la supervivencia global (4,9).

Existen diferentes abordajes quirirgicos para la timec-
tomia, como: la cervicotomia (10), minimamente invasivos
como la cirugia asistida por videotoracoscopia (CAVT) (11)
y técnicas abiertas, como la esternotomia media o la
toracotomia unilateral o tipo clamshell. Estos abordajes
dependeran de la preferencia y la experiencia del cirujano.
Todas ellas con el objetivo de reducir la morbimortalidad
y mejorar la supervivencia (12,13).

En este estudio se encontraron resultados comparables
para periodo libre de enfermedad a los 6 meses de la in-
tervencion en los grupos de toracoscopia y esternotomia
cada uno con 6 pacientes, lo que muestra que son técnicas
que pueden asegurar una adecuada reseccion tumoral.
Como se mencioné anteriormente, lo importante es estar
familiarizados con la técnica quirdrgica a emplear para
garantizar la remosion completa de la lesion, es decir
cirugia RO.

Siwachat et al. compararon 53 y 45 pacientes llevados a
timectomia por CAVT vs. esternotomia encontrando dife-

rencias significativas entre sangrado y tiempo de estancia
hospitalaria, siendo mayores en el grupo de cirugia abierta
(5). El impacto en la supervivencia, segin el abordaje
quirlrgico, ha demostrado mayor beneficio en el abordaje
toracoscopico; asi lo demuestra una revision sistematica
con 1.061 pacientes con timomas llevados a timectomia
por CAVT vs. cirugia abierta en la que se evalud la su-
pervivencia a 5 anos (CAVT 83%-100% vs. abierta 79%-98%)
y a 10 anos (CAVT 89%-100% vs. abierta 80%-93%)(14,15).
Basados en la misma premisa, cada dia es mas usada la
reseccion video-toracoscopica dado que la supervivencia
global que se encontré a 5 afos y 10 afos del estudio es de
90,2% vy 83,87%, respectivamente en la poblacion general,
donde incluimos timomas con Masaoka IVa en el 32,3% de
los casos y carcinomas timicos (figs. 1 y 3); sin embargo,
entendemos las limitaciones de nuestro estudio al ser una
serie de casos.

El manejo conjunto con quimioterapia neoadyuvante
puede permitir que el paciente sea sometido a una re-
seccion RO posteriormente, como lo es en los casos de
timomas con un Masaoka Ill o incluso mayor, que se observo
en 2/3 de los casos donde se alcanzo una supervivencia
global de 113 meses en uno de ellos al momento del cierre
del estudio. No obstante, se obtuvo un caso de carcinoma
timico con extenso compromiso peritumoral que impedia
una reseccion completa teniendo como resultado una
evidente menor supervivencia, lo cual demuestra clara-
mente el gran impacto de lograr una reseccion RO incluso
en los casos mas graves (16). Se hallaron cuatro casos
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de carcinomas, todos ellos Masaoka IVa-b, esto revela el
mayor compromiso y severidad de los carcinomas inde-
pendientemente del tipo histologico, dado que la mayoria
suelen ser avanzados al momento del diagnostico. Leuzzi
et al. encontraron en una cohorte retrospectiva de 370
pacientes con timomas Masaoka Ill, de los cuales el 20,4%
se sometieron a quimioterapia neoadyuvante permitiendo
alcanzar RO en el 74,1%. También se observo una mejora
en la supervivencia global en aquellos pacientes que
fueron llevados a quimioterapia, radioterapia o combina-
das como terapia adyuvante obteniendo una supervivencia
global estadisticamente significativa a favor de la terapia
adyuvante (p=0,003) (17). Lim et al. identificaron resul-
tados similares al implementar radioterapia adyuvante en
timomas estadios Il y IV (p=0,04), no asi en estadios Il
(p=0,2) (18).

Las tasas de recurrencia son bajas, segin el ITMIG son
inferiores al 2% para el caso de los timomas, en algunos
casos puede requerir terapia neoadyuvante o adyuvante
con quimioterapia y/o radioterapia segin el compromiso
de estructuras anatémicas vecinas como el pericardio, los
nervios frénicos, los pulmones y los grandes vasos del me-
diastino, entre otros (19). No existe en el momento guias
de manejo que permitan estandarizar o protocolizar las
opciones de tratamiento neoadyuvante o adyuvante, por
el bajo nivel de evidencia encontrado. Por ejemplo, en
las guias de The European Society for Medical Oncology
(ESMO) de 2016 donde su nivel mas alto de evidencia es
IlI-A, que corresponde a estudios de cohortes prospectivos
y en su mayoria series de casos y The National Comprehen-
sive Cancer Network (NCCN) con nivel 2a, que corresponde

a consensos uniformes por este grupo (4,20); sin embargo,
se determind que los resultados presentados son compara-
bles con los reportados en la literatura mundial.

En este estudio se identificaron 31 pacientes con
timomas, carcinomas timicos, quistes timicos e hiperpla-
sias timicas, tratados principalmente con timectomia. Los
diagnosticados con timoma mostraron una supervivencia
global considerablemente superior a los carcinomas
timicos 75% vs. 26% aproximadamente. Los tumores de
tipo quiste e hiperplasia timica dado su indiscutible curso
mas benigno, su supervivencia es del 100% en los mas de 4
anos de seguimiento a estas lesiones (fig. 4). Huang et al.
en un estudio con 120 pacientes (23 carcinomas timicos
y 97 timomas) hallaron que los timomas y carcinomas
timicos tienen dos diferencias significativas en cuanto a
supervivencia global (timomas 89%, carcinomas timicos
53% p=0,01) y periodo libre de enfermedad (timomas 75%,
carcinomas timicos 36% p<0,01) (21).

Los resultados obtenidos en este estudio muestran la
importancia de un diagnostico temprano de los tumores
del timo basado en la sospecha clinica de pacientes con
dolor toracico y el importante papel que juega la TAC de
torax en la identificacion de una masa a nivel de medias-
tino anterior sugestiva de tumor del timo, dado que esto
impactara de manera positiva en la posibilidad de alcanzar
una reseccion temprana y con mayor probabilidad de al-
canzar una cirugia RO ya sea por CAVT o métodos abiertos
segun criterio del cirujano de térax que aborda el caso.
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