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TIMECTOMIA Y MIASTENIA GRAVIS

En 1987, Grob et al’ realizan una extensa revisidn del tralamiento de Miastenia Gravis (MG) en
una publicacién hoy clasica. Se destacan alli los datos de mortalidad a través del tiempo, que de-
muestran un desarrollo sostenido en el conocimiento y control de esta enfermedad. En efecto, hasta
1957 la mortalidad era del 31%; desde 1958 a 1965, cae a un 14% y entre 1985 y 1987 a una cifra
inferior al 7%.

Los farmacos colinérgicos anticolinesterdsicos se utilizan desde 1934, cuando Walker propone el
uso de la fisostigmina: a partir de alli se inicia el desarrollo de la terapéutica en base a los
anticolinesterasicos que siguen siendo hoy pilares del tratamiento sintomatico de la MG. La indica-
cién de la timectomia como tratamiento de la MG data de 1939. Sin embargo, el uso es restringido
a la posibilidad del diagndstico de timoma y a la evolucidén progresiva de la enfermedad, siendo un
severc condicionante el compromiso respiratorio. La mejoria en la evolucion y la disminucién de la
mortalidad, se deben en cambio a otros factores relevantes. El gran desarrollo de las técnicas de
cuidado intensivo y asistencia respiratoria mecénica que se produce especialmente en la década del
B0 permite a los pacientes miasténicos superar intercurrencias productoras o agravantes de su inca-
pacidad ventilaloria (en especial infecciones) otrora capaces de causares la muerte.

Pero es el descubrimiento de los anticuerpos anti-neurorreceptor colingrgico, v por ende del ca-
racter inmunolégico de la MG el que abrid paso a los mas recientes avances en el tratamiento médi-
co a través de la inmunosupresidn especialmente con corticosteroides, ¥ en menor proporcidn, con
la azatioprina y la ciclosporina. En los episodios agudos, la remocién de anticuerpos mediante
plasmaféresis y la inmunoglobulina ofrecen una alternativa terapéutica de corlo plazo, que permite
superar las crisis miasténicas con un tratamiento de efecto rapido y bajo riesgo.

Sin embargo, estos avances no parecen en modo alguno desplazar la timectomia (T) de las indi-
caciones terapéuticas de la MG; antes bien parecen haber extendido su aplicacion. En efecto, los
pacientes con sinfomas controlados adecuadamente por el tratamiento médico, toleran sensiblemen-
te mejor la reseccion del timo, beneficidndose con ella a mediano y largo plazo, como se menciona
en el articulo de Rabinstein et al. en el nimero anterior de Medicina®. Estos autores refieren una
remision completa persistente en el 60% de los pacientes operados no timomatosos. Para Bachman,?
&8s necesario distinguir en esta evolucion el posible efecto del tratamiento inmunodepresar, frecuen-
temente asociade a la cirugia en algin momento de la evolucién del paciente. Por ello rescata los
datos de la Clinica Mayo en una extensa revisidn de 1976, época que podriamos llamar
preinmunaclagica: alli, la remision completa alcanza a un 35%, pero se asocia a otro 50% de pacien-
les con mejoria evidente y menor consumo de fArmacos. La plasmaféresis, por otra parte, también
contribuye en el corto plaze para mejorar la aptitud quirdrgica de los pacientes sometidos a T. Este
conceplo es muy relevante para algunos autores, que prefieren no utilizar inmunodepresidn en los
pacientes que se someten a T por considerar que contribuye al desarrollo de infecciones
parioparatorias®.

Ademds, también en el terreno de la técnica quirirgica se han producido avances significativos,
como veremos mas adelante, al punto tal que para las dltimas series publicadas, entre las que se
incluye el articulo antes mencionado, la mortalidad de la timectomia per se llega al 0% * %%

Los mecanismos por los cuales la T produce mejoria en los pacientes con MG no se encuentran
aun totalmente esclarecidos. Si bien hay por lo general una caida detectable en &l nivel de anticuerpos,
también puede cbservarse mejoria antes que esto se detecte, presuponiendo otros mecanismaos
inmunocldgicos. Bachman® propone en una interesante revisién publicada en 1994 tres posibles me-
canismos: 1) dado que algunes trabajos proponen la paricipacién de las células mioides del timo en
el estimulo antigénico desencadenante del proceso de autoagresidn, parece lagico deducir que la
eliminacién de una prioritaria fuente antigénica determine la calda del nivel de anticuerpos (Ac); 2)
los linfocitos B del timo producen en los pacientes miasténicos Ac anti-receptor de acetilcolina. Si

376



EDITORIALES

bien la produccion se opera también en otras areas, la timectomia reduciria el pool de linfocitos pro-
ductores de Ac; 3) la timectomia pedria corregir, en cierto mode, un defecto preexistente en la
inmunorregulacicn.

Parece haber amplia coincidencia en que los mejores resultados clinicos de la timectomia se ob-
tienen al extirpar timos hiperplasicos, siendo significativamente menor la efectividad terapéutica cuando
se extirpan timomas® ®7. Los trabajos mds recientes, que con mejores chances y seguridad quirirgi-
ca incluyen pacientes con formas menos graves de MG, parecen coincidir con los autores argentinos
en gue el menor tiempo de evolucion antes de la T es factor predictor de mejor evolucion a large
plazo. El beneficio de la timectomia llega a configurar una remision clinica completa en entre un 35 y
un 60% de los pacientes con formas generalizadas e hiperplasia timica. La proporcion de remisiones
es menor en los timomas, pero el tratamiento quirdrgico de los mismos es mandatorio ante la posibi-
lidad de su potencial malignidad. En otro grupo de pacientes, la mejoria es incompleta pero significa-
tiva, reduciendo sensiblemente el uso de farmacos. Si bien la timectomia es especialmente Util en
pacientes menores de 60 afos con formas generalizadas de la enfermedad, existen publicaciones de
éxito en pacientes ancianos® y numerosos centros han operado con resullado satisfactorio pacientes
con formas oculares®,. Pero la baja mortalidad de la T y los beneficios comentados no siempre se ven
reflejados en sus indicaciones: si bien pareciera logico realizarla por lo menos toda vez que pacien-
tes con MG presentan agrandamiento difuse o localizado de la glandula, sea para intentar el trata-
miento curativo de la MG como para eliminar un tumor potencialmente maligne, en numerosas publi-
caciones se propone la realizacion de la timectomia sdlo en las formas generalizadas de la enferme-
dad o frente a la existencia de timomas.

El diagndstico previo de la existencia de timona como condicién para la cirugia es otro problema
a considerar, ya que adn no se ha establecido con exactitud un método de certeza. En efecto, por
un lado encontramos series en que la TAC no detectd el 13,8% de los timomas®, para MNicolau y
cols® 10 sobre 26 timos considerados normales por TAC presentaron hiperplasia linfoidea en la ciru-
gia o la biopsia; y 5 de 12 pacientes con diagndstico de timoma en la TAC presentaban en realidad
hiparplasia (los otros 7 eran realmente timomas). Rey et al'™ en 1995 encuentran una concordancia
entre la TAC y la anatomia patolégica sdlo en el 60% de los pacientes miasténicos, scbre un total
de 51 casos, incluyendo algunos “falsos negativos". Estos autores proponen como método de elec-
cion la neumomediastinografia con tomografia lineal, a la que atribuyen una concordancia de 95%
sobre 60 pacientes, sin falsos negativos que hubieren significado descartar el tratamiente quirdrgi-
co. La resonancia magnética ha sido postulada también con resultados satisfactorios’'.

Otro interesante avance en el desarrollo del tratamiento guirdrgico es el advenimiento de la
vidaotoracoscopia® **. Esta técnica no sdlo se presenta como ampliamente satisfactoria en cuanto a
los resultados quirdrgicos a corto y mediano plazo (su “juventud® requiere adn seguimientos a largo
plazo), sino que permite internaciones mas breves, mejores pasoperatorios y menor efecto deletéreo
sobre la capacidad ventilatoria. Hecientemente, Mineo' introduce una variante que parece acortar
aun mas el tiempo quirdrgico y tacilitar la técnica al realizar un neumomediasting en el pre-operatorio
inmediato. De todos modos, es necesario tener en cuenta que la posibilidad de recidivas a largo pla-
zo se relaciona con presencia de tejido timico remanente en el acto quirdrgico, lo que condiciona
cierta desconfianza en algunos cirujanos con experiencia en el tema™,

En fin, si se piensa que se cuenia con un tratamiento guirdrgico que puede producir hasta un
60% de remisiones completas, asociado o no a los tratamientos inmunolégicos o hasta un 90% de
mejoria; que en manos experimentadas tiene una moralidad perioperatoria cero, que el desarrollo
de las técnicas videotoracoscopicas puede reducir los padecimientos y liempos de recuperacion post-
quirdrgica, y aungue las técnicas de diagnostico por imagenes no parecen ofrecer una seguridad
total de la no-existencia de hiperplasia timica o timomas, parece logico esperar que en el futuro la
decisidn se invierta, debiendo decidir qué pacientes miasténicos NO deberan ser operados.

Finalizo con la recomendacion de Bachman® que la timectomia en los miasténicos debe ser rea-
lizada en cenlros con experiencia en el manejo clinico e intensive de estos pacientes.

Daniel A. Manigaot

Clinica Modelo Morén,
H. 0. Uruguay 232, 1708 Maron
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===

So much of the diagnostic process Is now done through technological procedures that
the doctor has lost some of his apparant omniscience, proestige and mystique.

Actualmente el proceso diagnéstico es efectuado en tal medida por procedimientos tec-
nolégicos que el médico ha perdido parte de su aparente omniciencia, prestigio y mistica.

James Howard Means (1885-1967)
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