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RESUMEN

La miastenia gravis (MG) es una enfermedad autoinmune que afecta a los musculos voluntarios. Su
patogenia esta relacionada con el timo. Junto a los anticolinesterasicos, la timectomia es una importante
herramienta en su tratamiento. Esta cirugia puede realizarse por via transesternal, cervical o por video
toracoscopia. La via transesternal permite resecar todo el tejido timico y grasa del mediastino anterior,
visualizando adecuadamente las estructuras vasculares. Objetivo: Estudiar la morbimortalidad de la
timectomia tranesternal (TTE) por MG, los cambios en la etapa clinica y necesidad de medicamentos.
Método: Estudio retrospectivo de los pacientes sometidos a TTE por MG en el HCRC entre 1990 y 2002.
Se estudiaron las caracteristicas clinicas y resultados de la tomografia axial computada, morbimortalidad
quirdrgica, resultado del estudio histologico y los cambios en la etapa clinica y necesidad de medicamentos
al mes, 6 meses y 1 afo. Resultados: Correspondieron a 22 pacientes, 16 eran mujeres. Edad promedio
27,6 afos; 14 pacientes estaban en etapa lIB, 5 en etapa Il Ay 3 en etapa I. Recibian en promedio 72,1
mg de neostigmina al dia. TAC informé 9 timomas y 4 hiperplasias timicas y 7 timos normales. Todas las
timectomias se realizaron por esternotomia. No hubo fallecidos. Dos pacientes presentaron timoma malig-
no, 18 hiperplasia timica. Hubo una disminucion significativa en las dosis de medicamentos a los 6 meses
y al afio. No se encontr6 disminucidn significativa de la etapa clinica. Conclusiones: La timectomia
transesternal tiene una baja morbilidad operatoria. Se asocia a una disminucion significativa del requeri-
miento de medicamentos en el postoperatorio.
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SUMMARY

Introduction: Myasthenia gravis (MG) is an autoimmune disease that involves skeletal muscle. Its
pathogenesis is related to the thymus. Together with anticholinesterasic drugs, thymectomy is an important
part of the treatment. Surgery may be performed transesternally, by a cervical approach or by video-
thoracoscopy. The transesternal approach allows for complete resection of the thymus and anterior
mediastinal fat with adequate visualization of the vessels. Objetive: To study the morbimortality of
transesternal thymectomy (TST) for MG, changes in clinical stage and medication needs. Method: A
retrospective study of MG patients submitted to TST between 1990 and 2002 at the Hospital de Concepcion.
The clinical characteristics, CT scans, surgical morbimortality, biopsy results, changes in clinical stage and
medication needs were studied at 1 month, 6 months and 1 year. Results: There were 22 patients, 16 of
them were females. The average age was 27.6 years; 14 patients were in stage IIB, 5 patients in stage lIA
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and 3 patients in stage |I. The average daily dose of neostigmine was 72.1 mg. The CT scan reported 9
thymomas, 4 thymic hyperplasias and 7 patients with normal thymus. There was no mortality. Two patients
had a malignant thymoma and 18 patients had thymic hyperplasia. There was a significant decrease in drug
dosages at 6 months and 1 year. No significant down-staging occurred. Conclusions: TST has a low
operative morbidity. A significant decrease in drug requirements is found after surgery.

KEY WORDS: Thymus, myasthemia gravis, thymoma, transesternal thymectomy

INTRODUCCION

La Miastenia Gravis (MG) es una enfermedad
gue se caracteriza por debilidad y fatiga de los
musculos voluntarios. Su etiologia no esta bien
definida, pero estd demostrado que existen anti-
cuerpos contra el receptor de acetil-colina de la
placa motora de estos musculos.!

El timo esté relacionado con esta enfermedad,
pues aproximadamente el 85% de los pacientes
con MG presentan alteraciones timicas (timoma,
hiperplasia), y sé6lo un 15% presenta un timo normal
para su edad.t

Estudios histolégicos han demostrado que el
tejido timico puede ser encontrado tanto en la grasa
contenida en la capsula timica como en la grasa
mediastinica fuera de esa capsula. Esta grasa se
distribuye desde la parte inferior de la glandula
tiroides hasta los hilios pulmonares y el diafragma,
y es indistinguible macroscépicamente de la grasa
timica.23

La primera timectomia fue realizada por via
cervical por Sauerbruch en 1911. En 1936, Blalock
realizé la primera timectomia transesternal en una
paciente portadora de MG y un tumor quistico del
timo, con buenos resultados. Posteriormente, inicié
una serie de timectomias en pacientes con MG,
pero sin timoma. Esto dio inicio a la era moderna de
la cirugia del timo en MG.#

Actualmente, la timectomia es una herramien-
ta importante en el tratamiento de la MG, pudiendo
lograr mejoria de los sintomas en el 80% de los
pacientes y un 30% de remisién de la enfermedad
a los 5 afios de la intervencion.*

Esta cirugia se realiza por abordaje transes-
ternal, cervical, o video toracoscépico.*-6

La timectomia transesternal permite una ade-
cuada exposicion del timo, identificacion y ligadura
de vasos venosos Yy, por sobre todo, una extirpa-
cién completa de todo el tejido timico del medias-
tino.347 En el Hospital Regional de Concepcion
(HCRC) se realiza por esta via.

El objetivo de este estudio es estudiar la
morbimortalidad de la cirugia de la MG en nuestro
Centro, y los resultados alejados en cuanto a cam-
bios en la etapa clinica y necesidad de medicamen-
tos.

MATERIAL Y METODO

Se revisan retrospectivamente las fichas clini-
cas de los pacientes operados por MG en el Hos-
pital Regional de Concepcion (HCRC) en el periodo
1990 - junio 2002 (n= 22).

Se tabularon las caracteristicas clinicas de los
pacientes y el resultado de la Tomografia Axial
Computada (TAC).

Los pacientes se clasificaron de acuerdo a la
clasificacion de Osserman modificada.8 Todos es-
taban con tratamiento anticolinesterasico con dosis
equivalentes de neostigmina. Se tabulé la dosis
diaria en (mg) que recibian previo a la cirugia.

Todos los pacientes fueron intervenidos por
esternotomia media. Se resecé en bloque todo el
tejido timico y la grasa mediastinica comprendida
entre la glandula tiroides, el diafragma y ambos
frénicos, con apertura de ambas pleuras.

Se estudi6 la necesidad de ventilacion mecani-
ca en el postoperatorio, las complicaciones mé-
dicas y quirlrgicas, los dias de alta y estudio
histoldgico.

Se consigno la etapa clinica y dosis diaria de
neostigmina al 18" mes, 6 meses, 1 afio postcirugia.

Se comparo la etapa clinica preoperatoria con
el seguimiento posterior. Los cambios fueron estu-
diados con prueba de independencia de variables
con bases en la distribucion Chi-cuadrado. Se con-
sideré significativo un p < 0,05.

Las dosis promedio de medicamento preope-
ratorias se compararon con el seguimiento poste-
rior. Las diferencias se estudiaron con prueba de T
de Student para muestras relacionadas. Se consi-
dero significativa un p < 0,05.

Se evalué el grado de remisién al afio. Consi-
deramos en remisién completa al paciente asinto-
matico y sin necesidad de medicamentos; remision
parcial a una mejoria en la etapa clinica o una
disminucion de las dosis de medicamento; sin me-
joria al paciente que mantiene su etapa o dosis de
medicamentos; y agravamiento a un aumento de la
etapa o necesidad de medicamentos.

El grado de remision se correlacion6é con el
sexo, etapa preoperatoria y la histologia. Las aso-
ciaciones se determinaron con prueba de Indepen-
dencia de Variables en la Distribucion Chi-cuadra-
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do. Ademas, se correlacion6 el grado de remision
con la edad, duracion de los sintomas y dosis pro-
medio de neostigmina preoperatoria utilizando ana-
lisis de Varianza de una via.

RESULTADOS

Se encontraron 22 pacientes: 16 eran de sexo
femenino y 6 de sexo masculino. La edad promedio
fue de 27,6 afios (rango 14-65 afios). Los antece-
dentes clinicos se muestran en la Tabla 1.

Catorce pacientes se encontraban en etapa Il
B, 5 en etapa Il Ay 3 en etapa |. Recibian en
promedio 71 + 27,1 mg de neostigmina al dia (ran-
go 45-165 mg) (Tabla 2).

Se realiz6 TAC a 20 pacientes. Mostré imagen
sugerente de timoma en 9, hiperplasia timica en 4
fue normal en 7.

Todos los procedimientos se realizaron por via
transesternal.

Nueve pacientes requirieron de ventilacion
mecanica en el postoperatorio. En 4 de ellos ésta
se prolongd por mas de 24 horas. Las complicacio-
nes operatorias se detallan en la Tabla 3.

No hubo fallecidos en el postoperatorio inme-
diato.

El alta promedio fue a los 10,5 dias (rango 3-
30 dias).

El estudio histolégico mostré timoma maligno
en 2 pacientes, hiperplasia folicular en 14, hiper-
plasia linfoide en 4, infiltracion grasa en 1 y tejido
timico normal en 1 (Tabla 4).

Veintidés pacientes fueron controlados al 1°"
mes, 12 al 6° mes, 11 al afio.

Una paciente fallecio al 2° mes de la cirugia por
un paro respiratorio. Otro pacientes presenté insu-
ficiencia respiratoria al mes de la intervencion y
requirid dosis crecientes de neostigmina, corticoi-
des y ciclofosfamida para estabilizar su condicion.

Tabla 1
PACIENTES
Femenino 16
Masculino 6
Edad 27,6 afios (14-65 afos)

1 enfermedad de Basedow Graves
1 artritis reumatoidea

Patologia asociada

Complicaciones MG 2 neumonias ATS IV
2 insuficiencia respiratoria
1 paro respiratorio recuperado

Duracién MG 29,9 meses (4-100 meses)

Tabla 2
CONDICION PREOPERATORIA

Etapa
| 3
A 5
1B 14
Dosis neostigmina 71 + 27,1 mg
Tabla 3
COMPLICACIONES POSTOPERATORIAS
Infeccién herida operatoria 2
Neumonia 1
Lesién nervio frénico 2
Ventilacion mecénica > 24 horas 4
Tabla 4
ESTUDIO HISTOLOGICO
Timoma maligno 2
Hiperplasia folicular 14
Hiperplasia linfoide 4
Infiltraciéon grasa (no se reconoce tejido timico) 1
Tejido timico normal 1

En el resto de los pacientes observamos una
disminucion de la etapa durante el seguimiento,
pero los cambios postoperatorios no son estadis-
ticamente significativos. La etapas clinicas se
muestran en la Figura 1.

Observamos una disminucién de la dosis pro-
medio de neostigmina entre la dosis preoperatoria
y el seguimiento posterior.

Existen diferencias significativas entre las dosis
promedio preoperatoria y las dosis al mes, 6 meses
y un afio. Ademas, existe una correlacion lineal entre
la dosis a los 6 meses y al afio (Tabla 5).

En los 11 pacientes controlados al primer afio
observamos remisién completa en 4, remision par-
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Figura 1. Etapa postoperatoria.
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Tabla 5
DOSIS DE NEOSTIGMINA POSTOPERATORIA

1 mes 6° mes 1 afio

Promedio + DS 55,8 + 234 37,8 +255 34,7 %269

Rango 15-90 0-67,5 0-75

cial en 5 y no hubo cambios en 2. Se considerd
agravamiento la paciente fallecida. No se encontra-
ron asociaciones significativas entre el grado de
remision y los factores estudiados (Figura 2).

DISCUSION

La miastenia gravis es una patologia poco fre-
cuente, y sélo se han intervenido 22 pacientes por
esta causa en el Hospital Regional de Concepcion
en los ultimos 12 afios. Correspondieron principal-
mente a mujeres en la 32 y 42 décadas de la vida.
La duracion de los sintomas antes de la cirugia y la
etapa clinica fueron similares a otras series.”9.10

Se realiz6 tomografia axial computada a todos
los pacientes desde que se cuenta con este exa-
men en nuestro Hospital. Sin embargo, los hallaz-
gos del TAC se correlacionaron poco con lo encon-
trado en la cirugia y el estudio anatomopatolégico
posterior. Esto es similar a lo descrito en otras
series, en que se atribuye al TAC un valor pre-
dictivo positivo de un 57%, y un 43% de falsos
positivos.10 El examen tiene principalmente el rol de
descartar la presencia de timoma, pero no es muy
exacto en determinar anormalidades del timo.

Realizamos timectomia transesternal para re-
mover el maximo de tejido timico y grasa del
mediastino anterosuperior, con una correcta visua-
lizacion de las estructuras vasculares de la zona.
La presencia de restos de tejido timico por fuera de
la capsula podria estar relacionada con una evolu-
cibn menos satisfactoria de los pacientes y tasas
menores de remision.24.7.10 Concordamos con los
autores que opinan que éste debe ser el abordaje
de eleccion para el tratamiento de esta enferme-
dad.

La morbilidad quirdrgica fue baja, predominando
los problemas ventilatorios (necesidad de ventila-
cién mecanica prolongada, atelectasias secunda-
rias a lesion de un nervio frénico y neumonia). Uno
de los pacientes con lesion del nervio frénico se
recuperd posteriormente con kinesiterapia, corres-
pondiendo probablemente a una lesion por trac-
cién. El otro paciente evolucioné con una paralisis
frénica permanente. No hubo mortalidad opera-
toria. Esto es similar a otras series.”9

[J Completa

[ Parcial

I Sin remision
Il Agravamiento

5

Figura 2. Remision al afio.

El estudio histolégico demostré timoma malig-
no en 2 pacientes y distintos grados de hiperplasia
timica en el resto lo que concuerda con lo publicado
sobre las alteraciones timicas en estos pacien-
teS.l'lo’ll

Los pacientes con timoma maligno fueron tra-
tados con radioterapia y estaban vivos al afio de
seguimiento. Uno de ellos presento fibrosis acti-
nica.

Durante el seguimiento postoperatorio obser-
vamos una disminucion significativa en la necesi-
dad de medicamentos. Esta se observa desde el
primer mes postoperado y continda en forma pro-
gresiva hasta el afio.

No observamos una disminucion significativa
en la etapa clinica en los pacientes. Encontramos
tanto pacientes asintomaticos al mes de la interven-
cibn como también pacientes con agravamiento de
la enfermedad. Sin embargo, estudios mayores han
confirmado el efecto beneficioso de la timectomia
en esta enfermedad, tanto en una mejoria de la
etapa clinica como en una disminucion del riesgo
de morir.10-12

Al primer afio de seguimiento observamos una
remision completa en 4 pacientes y remision parcial
en 5. Una paciente fallecid por insuficiencia respira-
toria en su ciudad de origen al 2° mes de la inter-
vencion y no fue posible obtener datos claros acer-
ca de las circunstancias de su fallecimiento.

Debido a lo pequefio de la muestra, no se
encontro relacion entre los factores estudiados y el
grado de remisién. Estudios con mayor nimero de
pacientes han relacionado el grado de remisién con
la duracion de los sintomas antes de la interven-
cién, siendo de mejor prondstico los pacientes in-
tervenidos con menos de 6 meses de enfermedad.
También se han obtenido mejores resultados en los
pacientes que no presentan timoma. Sin embargo,
el factor mas importante seria un menor estadio
clinico antes de la intervencion.?10.11

CONCLUSIONES

En nuestro centro la timectomia transesternal
es un procedimiento con una baja morbilidad
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operatoria. Se asocia a una disminucion significati-
va del requerimiento de medicamentos que se evi-
dencia al mes, 6 meses y al afio de la intervencion.
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