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TIMOMAS: ESTUDIO RETROSPECTIVO
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Hacemos un estudio retrospectivo de 22 timomas tratados en nuestro Servicio desde octubre de 1972 a
diciembre de 1989. De ellos tres casos (13.6%) eran asintomaticos, nueve casos (40.9%) presentaban signos de
compresién mediastinica y diez casos (45.4 %) estaban acompafiados de otra patologia, siendo la miastenia gravis
(MG) la més frecuente (27.2%).

Siguiendo la clasificacion de Masaoka habia 12 casos (54.5%) en estadio |, tres casos (13,6%) en estadio I,
cuatro casos (18.1 %) en estadio Il y tres casos (13.6 %) en estadio V.

El tratamiento en 15 casos (68.1 %) fue una cirugia completa, de ellos a tres casos se asocidé cobalto
postoperatorio, en dos casos (9 %) cirugia incompleta y en cinco casos (22.6 %) so6lo biopsia, asociandose cobalto y
citostaticos en ambas circunstancias.

La tasa de supervivencia actuarial del total de la serie al afio, a los cinco afios y a los 10 afios, fue del 71 %, 55
% y 55 % respectivamente.

Los criterios microscépicos, citolégicos y bioldgicos tuvieron escasa importancia para determinar la
benignidad/malignidad de estos tumores, siendo el estadiaje clinico lo que determiné el prondstico y la supervivencia

de estos pacientes.

THYMOMAS: A RETROSPECTIVE STUDY.

We have retrospectively studied the records of 22 patients who were treated for thymoma in our Service from
october 1972 to december 1989. Three cases were asymptomatic (13.6%), nine had signs of mediastinal compression
(40.9 %), and ten had other accompanying symptoms, myastenia gravis being the most frequent (27.2%).

According to Masaoka classification, there were 12 cases in stage | (54.5%), three in stage Il (13.6%), four in
stage Ill (18.1%) and three in stage IV (13.6%). Treatment was surgical resection in 15 cases (68.1 %), followed by
radiotherapy in three. Uncomplete resection was carried out in two patients, and only biopsy was done in another five
cases, always with associated radiotherapy. One-year survival was 71 % in the overall series, and 55 % for both five
and ten years. Microscopic findings, cytologic and biologic criteria had little value to predict the agressivity of these

tumors, as compared to the clinical staging.

INTRODUCCION

La dificultad que tradicionalmente han presentado los tumores del timo para su clasificacion, es debida a sus
multiples variantes morfoldgicas y al hecho de que existen tumores de diferente naturaleza que nacen y crecen fuera
de la celda timica, invadiéndolaposteriormente por contigtiidad. De todos ellos, no sélo los mas frecuentes, sino
también los de mayor entidad y personalidad son los timomas. El término de timoma se debe a los trabajos de

Grand'home (1900), siendo posteriormente revisado por distintos autores como Mc Donald (1950) y Castleman
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(1955) entre otros. Actualmente el concepto de timoma se reserva para los tumores que se desarollan a expensas de

la trama epitelial del timo (Rosa; y Levine, 1976) ®.

Los timomas son los tumores mas frecuentes del mediastino anterior ¥ y representan entre el 10% y el 12%

del total de los del mediastino ©.

En el presente trabajo hacemos un estudio retrospectivo de los timomas vistos y tratados en nuestro Servicio,

analizando los aspectos clinicos, diagnésticos, prondésticos y terapéuticos mas significativos.

MATERIAL Y METODO

TABLA 1

Tumores del mediastino n° casos %
T. TIMICAS

- TIMOMAS 22 13.1

— QUISTES T. 13 7.7
T. NEUROGENICOS 37 22.0
TIROIDES 20 11.9
TERATOMAS 16 9.5
LINFOMAS 15 8.9
Q. BRONCOGENICOS 12 72
LIPOMAS 5 2.9
OTROS 28 16.6
TOTAL 168 100

Las formas de presentacion clinica y su
asociacion a otras patologias quedan reflejadas en al
tabla 2.

La analitica standard, el perfil hormonal y el
estudio de anticuerpos no aportaron hallazgos de
interés. En los estudio

miasténicos realizamos

electromiogréfico, test de tensilon, anticuerpos

Desde octubre de 1972 hasta diciembre de 1989
hemos intervenido 168 tumores del mediastino, de los
que 35 (20.8%) correspondian a tumores del timo y de
éstos, 22 (13%) correspondian a timomas (Tabla ). El
rango de edades estaba comprendido entre 20 y 71
afios, con una media de 46.7 (+/- 13.3) afos,
encontrandose 13 casos (59%) en la quinta y sexta
década de la vida. La incidencia en cuanto al sexo fue
idéntica (50%).

TABLA 2

Formas de presentacién clinica de los Timomas

SINTOMAS ASOCIADOS 10 45.4%
Miastenia Gravis
Penfigo
Polimiositis
Polineuropatia
Ca. pulmén
SINDROME COMPRESIVO
Dolor, tos, fiebre, etc.

CASUAL 3

\O = = = = O\

40.9%

13.6%

antinucleares, anticuerpos antimisculo estriado y determinacion de inmunocomplejos circulantes para aclarar el

diagnéstico. La radiografia del térax, tomografia y posteriormente la TAC (en 12 pacientes) fueron las exploraciones

indicadas sistematicamente. Las formas de presentacion radiograficas fueron muy variadas en cuanto a la morfologia

y tamafios, asi como a su distribucion en el mediastino y su entorno, hallandose calcificaciones en tres casos.

La broncoscopia fue practicada en ocho pacientes, bien por presencia de masa pulmonar mediastinica, o por

sintomatologia respiratoria asociada.

El tiempo transcurrido entre la aparicion del primer sintoma y la intervencion oscilé entre uno y seis meses.
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TABLA 3

Tipo de cirugia practicada en los Timomas

COMPLETA 15 casos
— Encapsulados 12
— Invasivos 3
INCOMPLETA 2 casos
BIOPSIA 5 casos

TABLA 4

Estadiaje clinico de los Timomas (Masaoka)*

Estadio I:
Estadio II:
Estadio III:

No invasién capsular
Invasién capsular o pleura mediastinica
Invasién de 6rganos de vecindad
Pulmén
Pericardio
Vena Cava Superior
Aorta
Diseminacién en la cavidad tordcica/
metastasis a distancia.

Estadio IV:

* (Céncer, 1981; 48, 248).

RESULTADOS

No hubo diferencias significativas en cuanto al
sexo, encontrandose el 59% de los casos entre la
quinta y sexta décadas de la vida. (Tabla 5).

Los resultados del estadiaje clinico son:
[2casos(54.5%) en estadio |; tres casos (13.6%) en
estadio Il; cuatro casos (18. 1 %) en estadio Ill y tres

casos (13.6%) en estadio IV.

Macroscopicamente, el tamafio oscilé entre 1,5y
14 cm. de diametro maximo, de ellos 10 invasivos y 12
encapsulados, en tres de ellos con calcificaciones en la
capsula.

Histologicamente, el 63.6% correspondié al tipo

mixto, estando en igual proporcién, 18.1%, el tipo

La via de abordaje realizada con mas asiduidad
ha sido la toracotomia, al tratarse de tumoraciones con
claro predominio hacia un hemitérax. En los pacientes

afectos de MG la esternotomia fue la via elegida.

El tipo de cirugia que se llevd a cabo fue
completa en 15 casos (68.1%), incompleta en dos casos
(9%) vy sélo biopsia en cinco casos (22.7%) (Tabla 3).
Para el estadiaje quirargico seguimos la clasificacién de
Masaoka @ (Tabla 4).

La terapia adyuvante, cobalto y quimioterapia, se
aplicaron en nueve pacientes, a los que se les habia
realizado biopsia, cirugia incompleta y/o completa con
tumor invasivo. La Radioterapia se aplicO a dosis
comprendidas ente 30 y 60 Gy, entre tres y seis

semanas.

TABLA 5
Intervalo edad N.° Casos
20-29 3
30 -39 2
40 - 49 8
50 - 59 5
60 - 69 3
70-79 1
" TABLA 6
Estadiaje clinico  N.° Casos Porcentaje
Estadio I 12 54.5%
Estadio 11 3 13.6%
Estadio III 4 18.1%
Estadio IV 3 13.6%
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epitelial y el linfoide. En relacién a la (MG) hubo seis casos del tipo mixto y un caso del tipo epitelial. A destacar un
caso que debutd con cuadro clinico de MG generalizada a los dos afios de intervencién de un timoma atépico en
estadio Il, del tipo mixto, con cirugia completa mas radioterapia postoperatoria (30 Gy).

La mortalidad postoperatoria representd el 13.6%: un caso de edema de miembro superior izquierdo por
ligadura del tronco venoso; una insuficiencia respiratoria severa con intubacion prolongada durante 13 dias y una
relajacion diafragmatica por lesion frénica.

La mortalidad postoperatoria correspondié a un caso por edema agudo de pulmén (EAP) a los nueve dias de la
intervencion de un timoma en estadio | con MG.

En cuanto ala supervivencia, siete pacientes han fallecido (31.8%), otros 14 (63.3%) sobreviven y un caso
(4.5%) no se control6 a partir del afio.

La supervivencia de los pacientes en estadios | y Il fue del 78% a los 5 afios; en cambio, fue tan sélo del 33%
en los pacientes en estadio Ill y IV. Estas diferencias de supervivencia entre ambos grupos fue estadisticamente
significativa (p < 0.05).

En relacién a las manifestaciones clinicas, encontramos que la supervivencia de los pacientes con sintomas
compresivos, fue del 52% a los cinco afios y 10 afios, mientras que en aquellos que presentaban patologia
sistematica (MG, enfermedades colageno, etc.) fue del 42%. Dichas diferencias no tienen significacion estadistica.
Los tres pacientes en los que el timoma fue hallazgo casual, siguen vivos tras un periodo de seguimiento de cinco

afos.

DISCUSION

Los timomas representan en nuestra serie el 62.8% de los tumores del timoy el 13.1 % de los del mediastino,

porcentaje similar al encontrado por otros autores ®%%

1,2, 16)

. La edad y el sexo coinciden, también, con la mayoria de las
resefiadas en la literatura ¢
La clinica es poco especifica, sin relacién con el tamafio del tumor ©. El 13.6% de nuestros casos fueron

asintomaticos, y el 45.4% se acompafiaban de patologia asociada, la mas frecuente fue la MG (27.2%), cifra inferior

(6.7.891223) y mas préximo a la de Ribet ® que la sitta en el 16.8 %. Resaltamos la

asociacion de un pénfigo eritematoso y un carcinoma de pulmon, hechos escasamente referidos en la literatura®*®.

al 50% descrita por otros autores

Entre los métodos de diagnostico, la TAC representd un gran avance para la localizacion, morfologia y
extension de estos tumores, aunque con ciertas limitaciones en la deteccién de metastasis pleurales menores de 0.5
cm, como ocurrié en dos de nuestros casos, que presentaban siembras pleurales no visualizadas por este método.
En cualquier caso, el diagnéstico de certeza se obtiene mediante puncién-biopsia y/o en el acto operatorio y estudio
histolégico posterior.

La anatomia patolégica hallada coincide con la de Masaoka™ con claro predominio del tipo mixto.

No existen criterios microscopicos, citologicos ni biolégicos que definan o determinen la benignidad o

(112129 | a mayor parte de los invasivos tienen un aspecto histoldgico absolutamente

malignidad de estos tumores
similar a los encapsulados de prondstico mucho mas favorable.
Es el aspecto macroscopico de encapsulado o invasivo capsular o de la vecindad el que determina su

prondstico®!?42%26)

. Por ello han surgido varias clasificaciones que intentan establecer estadios en la evolucién de
estas neoplasias. Teniendo presente este factor, Bergh ™3 fue el primero que introdujo esta idea, seguido por Wilkins
y Castleman ™%, posteriormente Masaoka “? modifica la clasificacion anterior valorando el examen microscépico de

la capsula. Mas recientemente, Verley y Hollman @4 proponen otra, en la que incluyen el tipo de cirugia realizada.
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Una evaluacién de estas clasificaciones pone de manifiesto una disminucién en la supervivencia a medida que
avanza el estado. Nuestra serie, aunque limitada, muestra la misma tendencia a la supervivencia global que otras
series masampliast®®12142)
el 65% a los diez afios (Tabla 7).

El tratamiento de eleccién es el quirlrgico, salvo TABLA 7

, que oscilan entre el 50% y

contraindicaciones por mal estado general y/o funcional, . . =
P g 4 Tasa de supervivencia global 10 afios

metastasis a distancia o invasion de organos de

. L RIDEL % vt 50.8%
vecindad. Hay acuerdo total en que la cirugia debe ser Bernatz & oo 50.0%
lo mas completa posible. Masaoka '? 57.1%

En cuanto a forzar una reseccion incompleta o Dahan . ...... 65.0%
Fujimura % 61.6%
hacer una biopsia simple, en los casos en los que no se V. del ROCIO ..vvoeeciereccicee e 55.0%

pueda practicar una cirugia radical existe controvertida.

@ enfatizan que la reseccion

Verley y Hollman
incompleta puede no siempre beneficiar a los pacientes ya que sus resultados son comparables a aquellos a los que
se le practica sélo biopsia.

9 en un grupo de enfermos irresecables, tratados sélo con radioterapia, alcanzan una

Kaiser y Martini ¢
supervivencia a los cinco afios del 85%, significativamente mayorque otro grupo al que se le habia realizado una
reseccion parcial y radiacion en el que solo consiguen el 60%. No hemos practicado exéresis postradioterapia en
aquellos tumores considerados irresecables al no haber tenido en cuenta "a priori" este criterio.

Sin embargo, Nakahara 18 obtiene resultados diferentes y preconiza la reseccion incompleta excepto para los
de estirpe epitelial, en los que el prondstico no es tan favorable.

En nuestra serie, los cuatro pacientes tratados sélo con radiacion han alcanzado una supervivencia media
superior a los 14 meses, y en los dos casos con reseccion incompleta mas cobalto, la supervivencia media ha sido
inferior a los ocho meses; tres casos tratados con cirugia completa mas radiacion viven entre seis meses y siete
afios, lo que traduce el efecto de la radioterapia sobre posibles recidivas.

Estos tumores son muy radiosensibles por lo que la mayoria de los autores ©7!%18:20.24.26)

proponen
radioterapia postoperatoria como tratamiento complementario de la cirugia. El grupo GETT ?® | Kaiser **, Moden ©,
etc. la indican para todos excepto para los del estadio I, en los que el tumor no infiltra la capsula. Nosotros hemos
seguido la misma indicacion en nueve pacientes.

17.2520) pacientes

En cambio, la eficacia de la quimioterapia en los casos de timomas invasivos es discutida’
aportaciones sugieren que este tumor puede ser relativamente sensible a las drogas citotoxicas. Loehrer 2) aporta
casos de remisiones completas. Nosotros la aplicamos asociada a cobalto en cuatro pacientes en estadios Ill y IV sin
haber conseguido remision alguna.

El prondstico vendra determinado por el estadiaje clinico en funcién del grado de invasion. Kaiser @ presenta
una supervivencia a los diez afios del 85% en los encapsulados y del 52% en los invasivos. Fujimura @5 del 74% en
los encapsulados y del 49,4% en los invasivos. Nosotros, del 78% en los encapsulados y 0% en los invasivos,
aunque un paciente sobrevivid a los tres afios de la cirugia.

La MG como factor prondstico, para autores como Bernatz ®, Selox ™, Kaiser * y Shamji “® no influye
desfavorablemente. Masaoka ™® encuentra diferencias significativas a partir de los diez afios, ya que la muerte es
pocas veces debida al tumor en los MG. El resto de enfermedades autoinmunes influyen desfavorablemente en la
supervivencia para la mayoria de autores. Monden © demostré que el porcentaje de recurrencia en cirugia

@7

incompleta es del 17% en los MG y del 78% en los no-MG. Autores como LeBrigand ), Neau ®”, proponen la

realizacion de estudio previo a todo paciente afecto de timoma.
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Como conclusion, podemos decir que son tumores que se pueden considerar de buena evolucion si estan en
estadios | y I, en cambio los estadios Il y IV son de evolucién desfavorable: sélo el 33% sobrevivié al afio de la

cirugia.
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