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Resumen

El carcinoide atipico del timo es un tumor neuroendocrino extremadamen-
te infrecuente y clinicamente desafiante, caracterizado por comportamiento
agresivo, tendencia a recurrencia y potencial metastasico significativo. Su pre-
sentacion clinica suele ser inespecifica o incluso asintomatica, lo que dificulta
el diagnéstico temprano y contribuye a tasas de supervivencia reducidas en
estadios avanzados.

El objetivo de este estudio es presentar un caso clinico con diagnéstico
incidental en estadio temprano, resaltando la importancia de la correlacién
clinico-radiolégica y el abordaje multidisciplinario para optimizar el manejo
terapéutico y el prondstico. Se realizd una revision narrativa de la literatura
consultando bases de datos PubMed, ScienceDirect y Scielo, utilizando los tér-
minos: thymic neuroendocrine tumor, atypical carcinoid, thymic carcinoid y
anterior mediastinal mass. Se incluyeron articulos en inglés y espanol publica-
dos entre 1990 y 2024, priorizando reportes de caso, series clinicas y revisiones
especializadas.

El caso descrito corresponde a un paciente masculino de 58 afos con masa
mediastinal detectada incidentalmente mediante tomografia, confirmandose
carcinoide atipico timico grado 2 por histopatologia e inmunohistoquimica. Fue
tratado con reseccidén completa y radioterapia adyuvante, evidencidndose evo-
lucién clinica favorable. Este caso subraya el papel fundamental de la tomogra-
fia contrastada, la resecciéon oportuna y la vigilancia oncolégica estructurada.
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Abstract

Atypical thymic carcinoid is an extremely rare and clinically challenging
neuroendocrine tumor, characterized by aggressive behavior, high recurren-
ce rates, and significant metastatic potential. Its clinical presentation is often
nonspecific or even asymptomatic, making early diagnosis difficult and contri-
buting to reduced survival in advanced stages.

The objective of this study is to present a clinical case with incidental early-sta-
ge diagnosis, highlighting the importance of radiologic—clinical correlation and a
multidisciplinary approach to optimize therapeutic management and prognosis.
A narrative literature review was conducted using PubMed, ScienceDirect, and
Scielo databases, applying the following search terms: thymic neuroendocri-
ne tumor, atypical carcinoid, thymic carcinoid, and anterior mediastinal mass.
Articles in English and Spanish published between 1990 and 2024 were selected,
prioritizing case reports, clinical series, and specialized reviews.

The case describes a 58-year-old male with an incidentally detected anterior
mediastinal mass on contrast-enhanced computed tomography, subsequently
confirmed as grade 2 atypical thymic carcinoid through histopathology and
immunohistochemistry. The patient underwent complete surgical resection
followed by adjuvant radiotherapy, showing favorable clinical evolution. This Informacion del articulo
case underscores the crucial role of advanced thoracic imaging, timely surgical
intervention, and structured oncologic surveillance. Multicenter studies are re-
quired to better define the prognostic value of adjuvant therapy and emerging
molecular markers.
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Introduccion

Los tumores neuroendocrinos (NET) del timo
constituyen una entidad oncolégica excepcional,
representando menos del 5% de las masas del me-
diastino anterior y apenas el 2% de los NET toracicos
descritos (1,2). Dentro de este grupo, el carcinoide
atipico timico destaca por su comportamiento clini-
co agresivo, elevada tasa de recurrencia y capacidad
metastasica temprana, lo que condiciona un pronds-
tico adverso en comparacién con otros tumores me-
diastinales (1,3).

Su presentacién clinica suele ser inespecifica o in-
cluso asintomatica, motivo por el cual el diagnéstico
suele realizarse en estadios avanzados. Dada su baja
frecuencia y heterogeneidad radioldgica, representa
un desafio diagnostico significativo para el clinico.
En este contexto, la deteccién temprana y el abor-
daje multidisciplinario resultan fundamentales para
mejorar los resultados terapéuticos y la superviven-
cia global (1,3,4).

Presentacion de caso

Paciente, hombre de 58 afios, residente en Cali,
Colombia, ingeniero civil y deportista recreativo, sin
antecedentes de tabaquismo. Consulté al servicio
de urgencias por dolor toracico opresivo intermiten-
te de leve intensidad, localizado retroesternal, aso-
ciado a sensaciéon de presién y tos seca episddica
durante tres semanas. Nego fiebre, disnea, palpita-
ciones, hemoptisis o pérdida de peso.

Entre sus antecedentes personales destacaba hi-
pertension arterial controlada con losartan 50 mg/dia
y colecistectomia realizada tres anos antes. No refi-
rié exposicion laboral a sustancias toxicas ni historia
familiar de cancer.

En el examen fisico se observd un paciente en ade-
cuado estado general, TA 130/78 mmHg, FC 80 Ipm,
FR 16 rpm, SatO, 98%, con auscultacion cardiopul-
monar normal, sin soplos ni ruidos agregados, y sin
adenopatias cervicales o supraclaviculares. El electro-
cardiograma y las troponinas resultaron normales.

Debido a la persistencia sintomatica y la preo-
cupacioén del paciente, se solicitdé tomografia com-
putarizada contrastada de térax, la cual evidencié
una masa solida encapsulada de 4.8 x 4.3 x 3.2
cm localizada en el mediastino anterior, con realce
heterogéneo y areas necroticas internas, en estre-
cho contacto con el pericardio pero sin signos de
invasion. No se identificaron adenopatias ni lesiones
pulmonares secundarias. Los marcadores tumorales
(CEA, NSE y CYFRA 21-1) estaban dentro de limites
normales.
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El paciente fue sometido a timectomia ampliada
mediante esternotomia media, con reseccién com-
pleta de la lesién.

El estudio histopatoldgico reveld un patrén orga-
noide y trabecular, necrosis focal y 14 mitosis/mm?2,
con inmunorreactividad para cromogranina A, sinap-
tofisina, CD56, INSM1 y AE1/AE3, y Ki-67 del 18%,
lo que concluye en un carcinoma atipico del timo de
grado 2, totalmente encapsulado y con margenes
libres (estadio 1). El paciente evoluciond favorable-
mente y recibié radioterapia adyuvante. A los tres
meses, permanece asintomético sin evidencia de
recurrencia. No obstante, se requiere seguimiento
oncolégico prolongado para confirmar el control
de la enfermedad a largo plazo.

Se obtuvo el consentimiento informado por escri-
to del paciente para la publicacién de la imagen vy la
descripcién clinica, garantizando en todo momento
su anonimato y confidencialidad.

Diagndstico

Carcinoide atipico timico grado 2, estadio |, con-
firmado mediante tomografia con masa mediastinal
encapsulada y estudio histopatoldégico con patrén
trabecular, necrosis focal, 14 mitosis/mm?2y Ki-67 del
18%, con inmunopositividad para cromogranina A,
sinaptofisina, CD56, INSM1 y AE1/AE3, y margenes
quirtrgicos libres. VER FIGURA 1.

Perspectiva del paciente

Me sorprendié el diagnoéstico porque casi no tenia
sintomas. Agradezco la deteccion temprana, la ciru-
gia exitosa y el acompafhamiento médico. Hoy vivo
sin miedo, valorando cada dia.

Discusion

El carcinoide atipico timico representa una en-
tidad infrecuente y clinicamente desafiante por
su presentacién inespecifica y comportamiento
biolégicamente agresivo. En el caso descrito, el
hallazgo incidental mediante tomografia solicitada
por dolor toracico inespecifico permitié identificar
una masa mediastinal en estadio |, lo que posi-
bilité una intervencion quirdrgica temprana y una
evolucion favorable. Este escenario contrasta con
la mayoria de los casos reportados en la literatura,
en los que el diagndéstico suele realizarse en esta-
dios avanzados, con invasion local o metastasis a
distancia, condicionando una supervivencia signi-
ficativamente inferior.
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| MEN1 = desregulacidn epigenética < proliferacidn neurcendocrina < Ki-67 ‘I = necrosis focal = angiogénesis
2 invasion local

BIOLOGIA TUMORAL

Mediastino anterior -» presian pericirdica - compromiso vascular - metdstasis 6sea / pulmonar / hepdtica =
sindrome paraneoplasico (ACTH)

DISEMINACIGN ¥ AFECTACION ORGANICA

Tos seca —» dolor tordcico —» masa mediastinal en TAC - reseccion quindigica -> riesgo de recurrencia —»
seguimienta PET-CT

CONSECUENCIAS CLINICAS

FIGURA 1. Figura conceptual de fisiopatologia del carcinoide timico atipico: progresién tumoral, afectacion
organica y consecuencias clinicas relevantes para diagndéstico temprano. (Autoria propia de los autores,
app. biorender para disefno de graficos) Figura ilustrativa no basada en datos del paciente.

Los hallazgos anatomopatoldgicos fueron con-
sistentes con los criterios diagnésticos de carci-
noide atipico, destacandose el patrén trabecular,
necrosis focal, 14 mitosis/mm? y un indice proli-
ferativo Ki-67 del 18%, valores compatibles con
neoplasias de comportamiento intermedio. La
coexpresion de marcadores neuroendocrinos (si-
naptofisina, cromogranina A y CD56) junto con
marcadores epiteliales confirmd el origen timico y
permitié excluir diagnésticos diferenciales como
linfoma, timoma o tumores germinales.

Las limitaciones existentes en la literatura inclu-
yen el bajo nimero de casos reportados, la ausen-
cia de estudios prospectivos y la escasa evidencia
robusta sobre el impacto real de la quimio-radiote-
rapia adyuvante en la supervivencia libre de recai-
da. Asimismo, la heterogeneidad de los criterios
diagnosticos empleados antes de la clasificacion
de tumores neuroendocrinos timicos establecida
por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en
su actualizacion de 2022 dificulta la comparacion
entre series histéricas. Estos vacios de conoci-
miento subrayan la necesidad de desarrollar re-
gistros multicéntricos y protocolos terapéuticos
estandarizados basados en evidencia.

A partir del presente caso, surgen preguntas
relevantes para investigacién futura:

1. (Cudl es el beneficio real de la adyuvancia
en tumores encapsulados y completamen-
te resecados?

2. ¢la caracterizacién genética (mutaciones
MEN1 u otras vias epigenéticas) permitiria
identificar fenotipos de mayor agresividad?
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3. (La vigilancia estrecha mediante PET-CT
ofrece ventajas sobre TAC convencional en
recurrencia temprana?

En términos practicos, este caso subraya la
importancia del abordaje multidisciplinario y de
mantener alta sospecha clinica ante masas me-
diastinales, aun en pacientes con minima sinto-
matologia, asi como la relevancia de la resecciéon
completa como estrategia terapéutica principal.

Discussion

Atypical thymic carcinoid represents a rare and
clinically challenging entity due to its nonspecific
presentation and biologically aggressive beha-
vior. In the present case, an incidental finding on
computed tomography performed for nonspecific
chest pain led to the identification of a stage | me-
diastinal mass, enabling early surgical intervention
and a favorable clinical outcome. This scenario
contrasts with most cases reported in the litera-
ture, in which diagnosis is typically established at
advanced stages, often with local invasion or dis-
tant metastases, resulting in significantly reduced
survival.

Histopathological findings were consistent with
the diagnostic criteria for atypical carcinoid tumor,
characterized by a trabecular growth pattern, focal
necrosis, 14 mitoses/mm?, and a Ki-67 proliferation
index of 18%, values compatible with neoplasms
of intermediate biological behavior. Co-expression
of neuroendocrine markers  (synaptophysin,
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chromogranin A, and CD56), together with epi-
thelial markers, confirmed the thymic origin of the
tumor and allowed exclusion of differential diag-
noses such as lymphoma, thymoma, and germ
cell tumors.

Current limitations in the literature include
the low number of reported cases, the absen-
ce of prospective studies, and the lack of robust
evidence regarding the true impact of adjuvant
chemo-radiotherapy on relapse-free survival.
Furthermore, heterogeneity in diagnostic criteria
prior to the 2022 WHO classification hampers me-
aningful comparison across historical series. These
gaps underscore the urgent need for multicenter
registries and standardized therapeutic protocols.

Based on the present case, several clinically re-
levant questions arise for future research:

What is the actual benefit of adjuvant therapy
in encapsulated and completely resected tumors?

Could genetic characterization (e.g., MENT mu-
tations or other epigenetic pathways) help identify
more aggressive phenotypes?

Does close surveillance with PET-CT offer ad-
vantages over conventional CT in the early detec-
tion of recurrence?

From a practical standpoint, this case highlights
the importance of a multidisciplinary approach
and maintaining a high index of clinical suspicion
when evaluating medjastinal masses, even in mi-
nimally symptomatic patients, as well as the criti-
cal role of complete surgical resection as the pri-
mary therapeutic strategy.

Conclusion

El carcinoide atipico del timo es una neoplasia
rara y potencialmente agresiva cuya deteccion
temprana resulta determinante para mejorar el
prondéstico. En este caso, el hallazgo incidental
mediante tomografia permitié diagnosticar un tu-
mor localizado y encapsulado, tratado con éxito
mediante timectomia ampliada. El anélisis histo-
patolégico confirmé carcinoide atipico grado 2,
con margenes libres y adecuada respuesta clinica
posquirlrgica.

Los hallazgos respaldan que la integracion de
pruebas de imagen, cirugia oportuna e inmuno-
histoquimica especializada constituye la piedra
angular para el diagnéstico definitivo y el mane-
jo adecuado. Asimismo, refuerzan la importan-
cia de considerar esta entidad en el diagndstico

diferencial de masas del mediastino anterior, aun
en ausencia de sintomas especificos.

Futuras investigaciones deben enfocarse en
establecer marcadores prondsticos moleculares,
definir el rol real de la terapia adyuvante y desa-
rrollar gufas clinicas basadas en evidencia que op-
timicen la supervivencia a largo plazo.

Conclusion

Atypical thymic carcinoid is a rare and potentia-
Illy aggressive neoplasm in which early detection
is crucial for improving prognosis. In this case,
an incidental finding on computed tomography
allowed the diagnosis of a localized, encapsulated
tumor that was successftully treated with extended
thymectomy. Histopathological analysis confirmed
a grade 2 atypical carcinoid tumor with negative
surgical margins and an adequate postoperative
clinical response.

These findings support the notion that the inte-
gration of advanced imaging, timely surgical ma-
nagement, and specialized immunohistochemical
analysis constitutes the cornerstone of definitive
diagnosis and appropriate treatment. Moreover,
they reinforce the importance of considering this
entity in the differential diagnosis of anterior me-
diastinal masses, even in the absence of specific
symptoms.

Future research should focus on identifying mo-
lecular prognostic markers, clarifying the true role
of adjuvant therapy, and developing evidence-ba-
sed clinical guidelines aimed at optimizing long-
term survival.
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