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Timomas
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El timo se origina embriolégicamente como
un o6rgano par, simétrico, derivado del epitelio
endodérmico de la tercera hendidura branquial.
Este origen es similar al de las paratiroides
inferiores, que se localizan posteriormente en
el polo inferior de la glandula tiroides. Los
esbozos embrionarios timicos emigran hacia el
mediastino donde se unen sin fusionarse to-
talmente. Resto de tejido timico pueden des-
prenderse durante el descenso, y aparecer en
el cuello dando origen a tumores ectopicos
de la glandula; aun todo un lébulo puede per-
manecer sin descender totalmente. y ser extir-
pado como un tumor cervical.

La histogénesis y naturaleza de las células
correspondientes al timo auin no estan total-
mente aclaradas.

TUMORES DEL TIMO

Constituyen el conjunto blastomas benignos
y malignos originados en los tejidos propios
del 6rgano timo o que han wvenido a coloni-
zar secundariamente en el mismo.

Clasificacion

Se han intentado muchas clasificaciones de
los tumores del timo.

1) Sobre bases embriolégicas.— Teniendo
en cuenta que cada tipo de tumor correspon-
deria a una etapa del desarrollo embrionario.
Desde que las células embrionarias son indi-
ferenciadas y muy dificiles de identificar, re-
sulta temerario clasificar un tumor de acuerdo
a cada uno de estos tipos celulares.

2) Sobre la ex’stencia o no de miastemia
grave.— No existe un criterio histologico que
permita determinar si tal variedad de timoma
producird o no miastemia grave (1).

3) Histogenética.— Es la mas racional y
debe ser aceptada, a pesar de ciertas dificul-
tades en conocer con exactitud la histogénesis
de ciertos tumores (2).

De acuerco a estos criterios se puede deter-
minar que en el timo existen tumores primi-
tivos, originados en sus elementos tisulares
propios y tumores secundarios propagados por
vecindad, por via linfatica o hematica, y cons-
tituye un grupo importante que debe ser te-
nido muy en cuenta, antes de catalogar un
tumor timico como primario. Los quistes ti-
micos constituyen un grupo especial, presenta
un origen diverso pero dan manifestaciones
tumorales a nivel de la regién timica.

* Asistente del Dpto. de Anatomia Patolégica. H.
de Clinicas. Univ. de la Republica.

Tumores primitivos.— Existe un primer gru-
po de tumores, con caracteres histopatolégicos
bien definidos, observables solamente en el
timo, cuyas células tumorales, epiteliales, de
origen endodérmico se combina en diversas
proporciones con otros elementos mesenquima-
ticos, también propios del timo, para dar de-
terminados cuadros histomorfolégicos, con bio-
logia y evolucién caracteristicas para cada uno
de ellos. Son los timomas propiamente dichos,
tumores primitivos auténticos, verdaderos car-
cinomas timicos (4).

Un segundo grupo ce timomas se originan
en el tejido mesenquimético, linforreticular,
constituyendo los linfomas timicos, ya sea co-
mo una forma de comienzo o una manifesta-
cién mas de una linforreticulosarcomatosis en
sus distintas formas. Muchos de los llamados
timomas granulomatosos son en realidad ex-
presiones dentro del timo de un linfogranu-
lema Hocgkiniano, en forma primaria o se-
cundaria.

TUMORES DEL TIMO
Resumen y cuadro esquematico.

Tumores primitivos.— Formas histopatologi-
cas, agrupadas de acuerdo a su grado de ma-
lignidad (5,6).

A. Tumores epiteliales endodérmicos. Ti-
momas propiamente dichos (carcino-
mas).

1) Formas linfoepiteliales.

2) Forma epitelial.

3) Forma fusocelular.

4) TForma epidermoide o escamosa.

B. Tumores de origen mesenquimatico.
Sarcomas de origen linforreticular.

1) Linfosarcomas.

2) Enfermedad de Hodgkin (timomas
granulomatosos).

3) Reticulosarcomas.

Pueden constituir manifestaciones localiza-
das primarias, Unicas a veces o ser una forma
multicéntrica que compromete al timo.

Tumores secundar.os.— El timo y la regién
timica pueden ser asiento de manifestaciones
tumorales secundarias, de origen broncégeno,
tiroideo, esofdgico, laringeo, muy importantes;
ello obliga a descartar esta posibilidad antes
de diagnosticar un tumor como primitivo del
timo, cosa no siempre facil.
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QUISTES DEL TIMO

De diverso origen, dan manifestaciones tu-
morales simulando a veces un tumor maligno.

1) Quistes congénitos. Quistes verdaderos.

2) Quistes parasitarios. Quiste hidatico.

3) Seudoquistes, por necrosis.

4) Hematomas limitados, aparece
tumor quistico.

como

TIMOMAS PROPIAMENTE DICHOS

Constituyen un complejo grupo tumoral, con
cuatro cuadros histolégicos bien definidos, cu-
yas células tumorales fundamentales son de
origen endodérmico, epiteliales, por lo cual
algunos autores hablan de carcinomas timicos.

Caracteres macroscopicos de los timomas.

Localizacién.— Debido a su origen embriold-
gico pueden existir timomas eutépicos, situa-
dos en el sitio normal de la glandula en el
mediastino anterior; timomas ectépicos, locali-
zados en el trayecto cervical del descenso y
timomas heterotopicos, por trastornos del des-
censo en posiciones aberrantes, cipula diafrag-
matica, pulmén, mediastino inferior, yuxta-
bronquial, pleural, etc. (3).

Tamaio.— Muy variable en los diversos tu-
mores. Oscila entre unos pocos cm. hasta 10
cm. Tamano promedio de 3-5 cm.

Peso.— Estrechamente relacionado al tama-
no. Varia entre 5-150 g. Se describié un ca-
so de 300 g.

Forma.— Redondeada, ovoidea, piriforme;
generalmente polilobulada a contornos polici-
clicos.

Ceapsula.— Todo timoma verdadero presenta
al comienzo de su crecimiento una capsula
fibrosa mas o menos desarrollada; a veces de
gran espesor, con hialinizacién y calcificacio-
nes distroficas. La ausencia de capsula com-
pleta, su ruptura, son signos de mal pronds-
tico y de malignidad.

Relaciones con el resto de la ¢lindula.—
Existen formas nodulares localizadas en uno
de los lébulos y formas difusas que ocupan
toda la glandula.

Color de la superficie de seccion. Varia
un poco de acuerdo a los distintos tipos his-
topatolégicos; puede ser rosado, grisaceo, o
blanquecino y opaco; generalmente el tumor
presenta una lobulacién interna con tabiques
fibrosos y un aspecto finamente granuloso.

Son frecuentes las areas de necrosis, hemo-
rragias, con reblandecimiento del parénquima
tumoral y las calcificaciones distréficas.

La consistencia varia; existen formas blan-
das, elasticas y formas de consistencia dura,
friables.

Relaciones con el resto del mediastino.—
Cuando el tumor presenta una capsula es fa-
cilmente liberable; a veces pueden existir adhe-
rencias a los diversos organos mediastinales y
raramente signos de infiltracién tumoral.
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Formas histopatolégicas.— Son cuatro gru-
pos, que presentan una morfologia determina-
da y grados de malignidad creciente.

1) Timoma linfoepitelial.

2) Timoma epitelial.

3) Timoma fusocelular.

4) Timoma epidermoide o escamoso.

Forma linfoepitelial.— Se caracterizan ma-
croscopicamente por su consistencia blanda,
friable, con escaso estroma; color grisaceo, ro-
sado.

Microscopicamente estan constituidos por
casi exclusivamente elementos celulares de
pequefio tamafio, monomorfos, con escaso ci-
toplasma, ntucleo denso. paquicromaticos, a
gruesos grupos de cromatina. Entre estos ele-
mentos existen células ovoideas de nucleos cla-
ros, vesiculosos, centrales, redondeados, con
uno o dos nucléolos. El citoplasma es claro,
eosinofilo, con limites poco precisos; puede
contener inclusiones y granulos que dan la
reacciéon positiva a las coloraciones de PAS,
a veces relacionados a tumores con miastemia
grave.

Es llamativo la uniformidad y tamafo in-
variable del nucleo. No existen las atipias ce-
lulares propias de los tumores malignos, sal-
vo casos muy aislados.

Las proporciones entre los dos elementos
celulares varia en las distintas areas de un
mismo tumor.

Formas histopatolégicas.

2) Timoma epitelial.— Este tipo estid cons-
tituido casi exclusivamente por células reticu-
loepiteliales, alargadas u ovoideas, de limites
claros; citoplasma débilmente eosinéfilo, fina-
mente granuloso, nucleos vesiculosos, a grue-
sos grumos de cromatina y un nucléolo eviden-
te. Se disponen en cordones y grandes masas.

3) Timoma fusocelular.— Esta constituido
por células alargadas, fusiformes, delgadas, con
disposicion en bandas y fasciculos; a veces
verticalados en zonas que pueden esbozar as-
pectos semejantes a cuerpos de Hassall. Las
células tumorales aparecen rodeadas de abun-
dantes células linfoideas.

4) Timoma epidermoide o escamoso.— Se
trata de un verdadero carcinoma epidermoi-
de, constituido por islotes de células epitelia-
les atipicas, cuya porcién central, se cornifica
formando cebolletas o perlas cérneas.

MALIGNIDAD DE LOS TIMOMAS

Segun Iverson el timoma es una neoplasia
encapsulada benigna, que se origina en el ti-
mo y estd compuesta por varias muestras de
células propias de este organo.

Castleman sostiene que son tumores benig-
nos, pero que pueden mostrar una agresividad
local, cuando la capsula es destruida, difun-
dirse a la pleura, mediastino, llegar a la cupu-
la diafragmatica, etc. En uno de sus casos
hubo invasién linfatica, regional y se encontré
un ganglio axilar con metéastasis.



12

Effler y Mc Comack, de un estudio de 19
casos llegaron a la conclusién que los timo-
mas pueden llegar a ser extremadamente ma-
lignos.

Binkley, de 21 casos encontrd signos de ma-
lignidad en 16 casos.

Todos estos autores fallaron sin embargo en
encontrar metastasis a distancia.

La malignidad se caracterizé por recidiva,
infiltracién e implantacién en organos vecinos,
en pocos casos hubo invasion linfatica como
signo de malignidad. No =ze observaron me-
téstasis a distancia.

Conclusién: la estructura histologica por si
misma no es suficiente para caracterizar a un
timoma como maligno; en la mayoria de los
casos la malignidad es de tipo local, caracte-
rizandose por la infiltracion de los organos
vecinos (30 % de los casos).

La diseminacion linfatica si bien ocurre es
muy rara.

TIMOMA Y MIASTEMIA GRAVE

Weigrt encontré que ciertos enfermos fa-
llecidos de miastemia grave presentaban ti-
momas, y sugirié la relacién etiopatogénica
entre ambas afecciones. Bell encontr6 10 ti-
momas en 56 enfermos fallecidos de miaste-
mia grave. Otros autores pudieron comprobar
estos hechos.

Se consideran que 15 % de los enfermos con
miastemia grave presentan timomas y 75 %
de enfermos con timomas presentan miaste-
mia grave. Si un enfermo presenta miastemia
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grave y un tumor mediastinal es evidente que
debe ser un timoma.

No se sabe exactamente como actiia el fac-
tor quimico en la interferencia de la conduc-
cion neuromuscular.

No existen elementos histopatolégicos en
los timomas en relaciéon a las manifestaciones
de miastemia grave; algunos autores sin em-
bargo creen que los timomas epiteliales y so-
bre todo los que presentan grandes células
epiteliales con disposicion perivascular, con
granulos P.A.S. positivos y citoplasma vacuo-
lado, claro, etc., son los que se relacionan mas
frecuentemente con los cuadros de miastemia
grave.
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I) FRECUENCIA.

Son tumores raros. Sabiston y Scott (9) en-
cuentran un tumor primitivo del mediastino
cada 3.400 ingresos en el John Hopkins Hos-
pital. Wychulis y col. (13), en una revisién
de 40 anos de la Clinica Mayo encuentran 1.064
tumores del mediastino.

En nuestro pais la Comision Honoraria de
Lucha Antituberculosa (8), en la 5% gira, aun
en tramite, sobre 583.676 abreugrafias que co-
rresponden a 14 departamentos, en los que
no estan incluidos Rivera, Tacuarembd, Du-
razno, Canelones y Montevideo, encontré 63
procesos mediastinales lo que representa una

* Jefe de Servicio del M.S.P. Asistente del Instituto
de Tisiologia de la Facultad de Medicina.
Adjunto de Cirugia Toracica. Cirujano Ayudan-
te del M.S.P.

incidencia de 0.01 %. Por lo demaéas esa cifra
de 0.01 % es auin mas baja, si como en esta
Mesa Redonda se consideran los tumores del
mediastino en un sentido restringido, ya que
s6lo 24 de ellos corresponden a tumores.

Cabe senalar que la incidencia de hidatidosis
es cuatro veces mayor y la de tuberculosis
9 veces mayor.

La experiencia del 1. de Enfermedades del
Torax se resume en 100 casos de tumores de
mediastino.

II) FRECUENCIA PARTICULAR

Cuando se analizan diversas estadisticas, se
pone de manifiesto que la frecuencia de cada
tipo de tumor es muy constante y varia, cuando
se tiene en cuenta la edad.

En el adulto los tumores del mediastino se
presentan en el siguiente orden decreciente:
neurogénicos, timomas, quistes broncogénicos
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y teratomas. En el nino predominan los tumo-
res neurogénicos, seguidos por los quistes bron-
cogénicos, los teratomas y los angiomas.

En nuestra serie los tumores neurogénicos
son 33, los timomas 15, los bocios intratoraci-
cos 12, quistes broncégenos 11, tumores con-
juntivo-vasculares 9, quistes pericardio-celémi-
cos 7, teratomas 7, quistes hidaticos del me-
diastino 4, meningocele 1 y quiste esofagogas-
troentérico 1.

I1I) EDAD Y SEXO

Se presentan en ambos sexos y se desarrollan
a cualquier edad siendo mas frecuentes en el
adulto; en nuestra serie hubo 51 hombres y
49 mujeres, con 43 anos de edad de promedio.
Dieciséis pacientes tenian menos de 15 anos:
8 fueron tumores neurogénicos, 3 quistes bron-
cogenos, 2 quistes dermoides, 1 timoma, 1 quis-
te hidatico de mediastino y 1 quiste pericar-
diocelémico.

IV) TOPOGRAFIA
DE LOS TUMORES CONSIDERADOS

Dada la importancia que tiene la localiza-
cion topografica en la orientacion diagnoéstica
de un tumor de mediastino y de acuerdo con
el criterio adoptado por esta Mesa Redonda,
hemos agrupado los casos de nuestra serie del
modo siguiente:

TOTAL DE CASOS: 100
Mediastino anterior: 45

Timomas 15, bocios 9, quistes pericardioce-
l6micos 7, disembriomas heteroplasticos 7,
quistes hidatidicos 4, lipomas 2 y mixosar-
coma 1. T

Mediastino medio: 14

Quistes broncdgenos 10, lipomas 2, neuro-
génico 1, fibroma 1.

Mediastino posterior: 41

Neurogénicos 32, bocios 3, linfangiomas 3,
quistes broncdgenos 1, quistes esofagogas-
troentérico 1 y meningocele 1.

V) CLINICA

Los tumores del mediastino se pueden cla-
sificar en dos grupos fundamentales: unos, son
descubiertos por azar en examenes radiolégicos,
sobre todo de masas. Otros, consultan por pre-
sentar sintomas. Los asintomaticos constitu-
yen alrededor del 50-70 % de los casos.
Schields(10), y otros autores, establecen que
desde este punto de vista existe una diferencia
entre el adulto y el nifio: en los primeros, 2/3
son asintomaticos, en tanto que en el nino los
2/3 tienen sintomas. En nuestra serie 56 %
fueron asintomaéaticos, 44 % presentaron sin-
tomas.

Los sintomas pueden ser toracicos o extra-
toracicos.

Cuando el tumor crece, provoca sintomas
toracicos por compresién, irritacién, o infiltra-
cién de los o6rganos o estructuras que lo rodean.

Los sintomas extratoracicos obedecen a al-
teraciones sistémicas, dependientes de cada tipo
tumoral.

Los sintomas toracicos dependen del tamano
del tumor, de su localizacién, naturaleza be-
nigna o maligna, rapidez de crecimiento y exis-
tencia de complicaciones. Estos sintomas son
de valor relativo para establecer el tipo de tu-
mor. No sucede asi con los sintomas extratora-
cicos, que prestan una ayuda invalorable (7).

Frente a un tumor de mediastino corresponde
establecer su topografia, morfologia, densidad
radiolégica, evolutividad radiolégica y compro-
miso de las estructuras vecinas.

El sindrome mediastinal puede ser completo;
esto es en general tardio. Lo mas amenudo se
presenta como un sindrome mediastinal diso-
ciado o atenuado.

Cuanto mas nos acercamos al vértice toracico
es mas probable que un tumor provoque sin-
tomas, lo que estd en relacién con el menor
volumen del térax, sintomas que podran re-
ferirse a los tres planos.

Los tumores malignos, mas frecuentemente
que los benignos, dan sintomatologia.

A) SINTOMATOLOGIA TORACICA

Dolor toracico.

Fue el sintoma maés frecuente y adopta mo-
dalidades diversas. Su mecanismo de produc-
cién es multiple: puede tratarse de un dolor
referido, o debido a una participaciéon cortico-
pleural o cardiopericardica, a irritacién o com-
presién nerviosa, erosiéon ésea, etc.

Sintomas neuroloégicos.

Lo mas frecuente es la sintomatologia para-
litica que puede afectar simpatico, recurrente,
intercostales, frénico, plexo cervicobraquial,
neumogastrico y neuroeje.

Compresion cava o de sus ramas.

Se ve sobre todo en tumores del mediastino
anterior. Las venas son facilmente comprimi-
das por los tumores malignos, pero los tumores
benignos y entre ellos especialmente el bocio,
frecuentemente las comprometen.

La compresiéon puede asentar a altura di-
ferente y tener grados variables. Se expresa
por congestion encefalica, cianosis, ingurgita-
ci6on venosa sectorial, edema y circulacién co-
lateral. Las arterias rara vez son comprimidas;
lo frecuente es que sean desplazadas.

Compresion esofagica.

Se expresa por disfagia.
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Compresion traqueobronquial.

Es frecuentemente observada y en los ninos
la sintomatologia respiratoria se encuentra en
primer plano (5).

Los tumores del mediastino medio son los
que mas a menudo la provocan, pero es bien
sabido que en el bocio intratoracico suele jugar
un papel importante. La compresién traqueal
puede hacerse evidente en los tumores del me-
diastino anterior cuando el paciente se coloca
en decubito dorsal. Se manifiesta por tos seca,
estridor, disnea, tiraje, infecciones recurrentes,
expectoracién hemoptoica. En el nifio puede
provocar enfisema obstructivo o atelectasia.

Manifestaciones parietales.

Lo mas frecuente es la deformacion esterno-
costal en tumores del mediastino anterior sobre
todo en el nino, o erosiéon por invasiéon en casos
de tumores malignos.

Complicaciones.

Es un grupo importante de sintomas que se
vinculan a la infeccién, hemorragia, apertura
en la via canalicular, cavidad pleural o peri-
cardica, en el es6fago y aun en la piel. Depen-
den de cada tipo particular de lesién.

B) SINTOMATOLOGIA EXTRATORACICA

Tienen gran importancia diagnéstica por ser
caracteristica de ciertos tumores.

En las disembrioplasias heteroplasticas se
han comprobado sindromes endécrinos de in-
fantilismo, feminizaciéon, etc. Son exclusivos
del hombre y traducen la naturaleza maligna
del tumor (1). Se observan en los teratomas
malignos y en el coriocarcinoma. La excesiva
produccién de gonadotrofina cori6énica es la
responsable de la atrofia testicular, de la gine-
comastia y de las pruebas positivas del emba-
razo, observadas en el coriocarcinoma. La ela-
boracion de esta hormona es especifica de la
vellosidad coridnica y su presencia se puede
dosificar en la orina.

Los teratomas, teratoides y tumores genita-
les, dan reacciones positivas para las gonoado-
trofinas debido a la existencia de elementos
corioepiteliomatosos en esos tumores, pero es
en el corioepitelioma donde alcanzan su maéas
alto nivel.

En los fibromas mediastinales se han descripto
manifestaciones osteocarticulares semejantes a
las del cancer del pulmén, que desaparecen des-
pués de resecado el tumor. Se han senalado
ademas crisis hipoglucémicas que tendrian un
origen hormonal.

La existencia de una neurofibromatosis cu-
tdnea de Recklinghausen sefala la naturaleza
neurogénica, o meningea, de un tumor medias-
tinal posterior.

La hipertension arterial paroxistica conduce
a pensar en la posibilidad de un feocromocitoma.

Los sintomas de hipertiroidismo pueden estar
presentes en un bocio intratoracico pero su fre-
cuencia es baja, a tal punto que los pacientes
que presentan un hipertiroidismo primario rara

L. M. FALCONI

vez son portadores de un bocio intratoracico.
Sin embargo cuando se comprueba un hiper-
tiroidismo securrdario, hipertiroidismo sin bocio
o hipertiroidismo luego de tiroidectomia sera
necesario pesquizar la presencia de un bocio
intratoracico (11).

El hallazgo de elementos clinicos o paracli-
nicos de miastenia en un tumor de mediastino
anterior, es patognomoénico de timoma. Estos
tumores pueden dar origen a una anemia se-
vera con eritroblastopenia, o a agamaglobuli-
nemia. Se han reportado casos de tumores ti-
micos asociados a sindromes enddécrinos con
participacién de tiroides y suprarrenales; aso-
ciados a enfermedades del colidgeno y a leu-
cemias. Finalmente se ha planteado la relaciéon
entre tumores timicos y ciertas alteraciones del
musculo liso como el megaesdfago (4).

Por ultimo el adenoma paratiroideo se ma-
nifiesta Unicamente cuando presenta sintomas
de hiperparatiroidismo.

VI) BENIGNIDAD Y MALIGNIDAD

En conjunto predominan los tumores benig-
nos y éstos suelen ser asintomaticos. Los tu-
mores malignos por el contrario presentan sin-
tomas, mediastinales en su gran mayoria. La
ausencia de sintomas inclina a pensar en tumor
benigno, pero esto no puede ser afirmado en
manera alguna.

Cuando un tumor de mediastino es maligno
o se maligniza suele ser de rapido crecimiento
clinico y radiologico. Precozmente da sintomas
mediastinales que rapidamente progresan y las
manifestaciones dolorosas son de importancia.

Clinicamente son evidencia de proceso tumo-
ral maligno los siguientes sintomas: paralisis
nerviosa (recurrencial y frénica), extensiéon a
estructuras O6seas adyacentes y existencia de
metéstasis ganglionarss y en otros 6rganos (12).

Los tumores malignos ocurren mas frecuen-
temente en el grupo pediatrico y oscilan entre
el 26 % (6) y el 40 % (5). En el adulto la
frecuencia es menor y Conkle y Adkins (3) en
45 anos pudieron reunir 40 tumores malignos,
lc que da una idea aproximada de la frecuencia.

Tanto en los nifios como en los adultos los
tumores quisticos son usualmente benignos,
mientras que los tumores sélidos tienen mayor
potencial maligno (2).

Los tumores benignos han sido los tumores
mas frecuentes en todas las series publicadas,
con un porcentaje de alrededor de 85 % de los
casos. En nuestra serie, el 87 % son benignos
y 13 % malignos, correspondiendo éstos a 6 ti-
momas, 3 neurogénicos, 2 teratomas, 1 conjun-
tivo vascular (mixosarcoma) y 1 bocio in-
tratoracico.
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