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Objective: To evaluate effectivity of thymectomy as an alternative treatment of MG in our center, bet- hitpesforcid.or/0000-0003-

ween 2007 and 2019 and to know how it has impacted in life quality and pharmacological management. 0768-5156

Material and Method: cohort study patients treated with thymectomy by Thoracic Surgical team from

Gustavo Fricke Hospital between 2007 and 2019. The study variables were medical treatment and anti- Recibido el 2022-10-15y
cholinesterases doses before and after the thymectomy, and life quality measured through MG-QOL15 ‘;B‘;F;tfgo_ pare publicacién el
survey. Standard deviation measures and statistics comparisons were used for the analysis of these varia-

bles, considering statistically significant a p < 0.05. Results: total of 20 patients, mainly young women, g‘r’a'_’f:v'i’e"r';“t:(‘;::r::l)esce
thymectomy through a Trans-sternal approach. Anticholinesterase doses, showed a statistically significant jaavi.jorquera@gmail.com

decrease from 5.05 to 3.06 before and after thymectomy (p < 0.05). Discussion: It has been demonstrated
that thymectomy plays an important role on the management of MG, giving a mastery against medical
exclusive treatment, The American Foundation for Myasthenia Gravis recommends the use of MG-QOL15
survey as an important tool to evaluate life quality. There is a limited amount of national literature related
to this topic. Conclusion: Thymectomy is a life quality changing procedure for MG patients and it helps
to significantly reduce the drug doses used.

Key words: myasthenia gravis; thymectomy; thorax surgery.

Resumen

Objetivo: evaluar efectividad de timectomia como alternativa de tratamiento a la Miastenia Gravis (MG)
en nuestro centro, entre 2007 y 2019, y como ha impactado en calidad de vida y manejo farmacologi-
co. Material y Método: cohorte retrospectiva de pacientes sometidas a timectomia por equipo Cirugia
Toracica del Hospital Gustavo Fricke (HGF) entre 2007 y 2019. Las variables fueron el tratamiento
médico y dosis de anticolinesterasicos pre y post timectomia, y la calidad de vida medida a través de la
encuesta MG-QOL15. Se utilizaron medidas de desviacion estandar y comparaciones estadisticas para
el analisis de estas variables, considerando estadisticamente significativo un p < 0,05. Resultados: total
de 20 pacientes, mayoria mujeres jovenes, timectomia via transesternal. Dosis de anticolinesterasicos
mostr6 disminucion estadisticamente significativa de 5,05 a 3,06 pre y post timectomia respectivamente
(p <0,05). Encuesta MG-QOL15 media de 11,9 puntos. Discusion: Se ha demostrado que la timectomia
cumple un rol importante en el manejo de la MG, otorgando una superioridad frente al tratamiento médico
exclusivo. La Fundacién Americana para Miastenia Gravis, recomienda el uso de la encuesta MG-QOL15
como herramienta para evaluar la calidad de vida. Existe poca literatura nacional en relacion a este tema.
Conclusion: La timectomia, es un procedimiento que mejora la calidad de vida de los pacientes con MG
y permite reducir en forma significativa la dosis de farmacos utilizados.

Palabras clave: miastenia gravis; timectomia; cirugia toracica.
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Introduccion

La miastenia gravis (MG) corresponde a una
enfermedad de tipo autoinmune, caracterizada por
una produccion anormal de autoanticuerpos dirigi-
dos contra los receptores nicotinicos de acetilcolina
ubicados en la unioén neuromuscular'. Clinicamente
se manifiesta con debilidad y fatigabilidad fluctuante
de la musculatura esquelética y extraocular. Puede
manifestarse en cualquier etapa de la vida, sin em-
bargo, presenta 2 peaks marcados: el primero entre
los 20 y 40 afios, donde tiene predileccion por el
sexo femenino, y el segundo entre los 50 y 60 afios,
donde predomina en el sexo masculino?>.

Multiples han sido los estudios orientados a
determinar la relacion entre MG y timo, la cual ac-
tualmente se encuentra vastamente fundamentada.
Se sabe que el timo cumple un importante rol en la
patogénesis de la enfermedad, no solo a través de la
induccion y produccion de anticuerpos, sino también
mediante su vinculacion con alteraciones neoplasi-
cas, que pueden asociarse hasta en un 10-20% de los
pacientes con MG*”.

En la actualidad, los avances en el tratamiento
de la MG han logrado importantes mejoras en las
condiciones de vida de estos pacientes, asi como
también han influido enormemente en la dismi-
nucion de la mortalidad asociada a esta patologia.
El tratamiento médico consiste principalmente
en un pilar sintomatico, con anticolinesterasicos
(anti-ChE), y un pilar modificador de la enfermedad,
donde destacan los corticoides (prednisona) y/u otro
inmunosupresor como la azatioprina®°.

El rol de la timectomia en el tratamiento de la
MG sigue siendo incierto y en ocasiones controver-
sial, principalmente en los casos no timomatosos
(MGNT). Sin embargo, estudios realizados en la
ultima década, han demostrado que esta tiene un
efecto positivo en cuanto a los requerimientos de
medicamentos, calidad de vida y tasa de hospitali-
zaciones por exacerbaciones!%,

Dado lo anteriormente expuesto, es que el pre-
sente estudio busca evaluar la efectividad de la
timectomia como alternativa de tratamiento a la
MG en nuestro centro, considerando a la poblacion
sometida a esta cirugia entre el 2007 y el 2019, asi
como conocer como ha impactado en su calidad de
vida y manejo farmacologico.

Material y Método

Se realizd un estudio de cohorte retrospectivo,
con base de datos numéricos prospectiva de pacien-

tes sometidos a timectomia por el equipo de cirugia
toracica del HGF entre los afios 2007 y 2019.

Las variables primarias de interés fueron el es-
quema de tratamiento farmacoldgico y la dosis de
anti-ChE pre y post timectomia, asi como la calidad
de vida postoperatoria basada en la aplicacion de
la encuesta Myasthenia Gravis Quality of life scale
15 (MG-QOL15). Las variables secundarias consi-
deraron principalmente los datos epidemiologicos,
clinicos ¢ histopatologicos.

Las variables cualitativas fueron descritas me-
diante frecuencias absolutas y relativas, mientras
que las variables cuantitativas, a través de la media
y su desviacion estandar (DE) previo analisis de su
distribucion mediante la prueba de Shapiro Wilk.

Para el analisis inferencial de variables cuali-
tativas dicotomicas, se utilizo la prueba exacta de
Fisher, mientras que para la comparacion de medias
se utilizo la prueba de T de Student. Se considerd un
nivel de significancia estadistica un p < 0,05.

Resultados

Se obtuvo un universo total de 20 intervenciones
realizadas durante el periodo descrito, de las cuales
el 70% fueron realizadas con abordaje transesternal
y un 30% mediante cirugia minimamente invasiva
videoasistida (VATS).

Dentro de las caracteristicas epidemioldgicas
del grupo, destaca un predominio de la poblacion
femenina con el 90% (18/20) del total de pacientes
intervenidos, con una media de edad de 33,3 afios
(DE: 11,2). En cuanto a la presentacion clinica, el
80% correspondia a una MG de tipo generalizada,
mientras que el 20% restante era de tipo ocular.
Histopatologicamente, el 100% de las intervencio-
nes obtuvo como resultado de su biopsia una hiper-
plasia timica, no hallandose ningun caso de timoma
asociado (Tabla 1).

El tratamiento médico preoperatorio, en un 75%
correspondia a monoterapia con anti-ChE, un 10%
se encontraba asociado a corticoides y un 15% esta-
ba asociado a azatioprina (Tabla 2).

Las dosis de anti-ChE (piridostigmina) utiliza-
das, fueron medidas en nimero de comprimidos
(Tabla 3).

En el preoperatorio se obtuvo una dosis promedio
de 5,05 comprimidos (DE:2,1), mientras que post
timectomia fue de 3,6 comprimidos (DE: 1,23), que
corresponde a una disminucion estadisticamente
significativa (p < 0,05). En cuanto a la asociacion
a azatioprina, no se obtuvo diferencia significativa
(p=10,28).
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Tabla 1. Caracterizacion de pacientes sometidos a
timectomias en HGF entre 2007 y 2019

Caracteristicas
Total de pacientes 20
Edad (afos):
Promedio 33,3
Rango 17-63
Sexo:
Masculino 18 (90%)
Femenino 2 (10%)
Tipo MG:
Generalizada 16 (80%)
Ocular 4 (20%)
Abordaje:
Transesternal 14 (70%)
VATS 6 (30%)
Biopsia:
Timoma 0 (0%)
Hiperplasia 20 (100%)

Al aplicar la encuesta MG-QOLI15, la media
de los puntajes obtenidos fue de 11,9 (DE: 7,36).
(Figura 1).

Discusion

La timectomia se considera una opcioén terapéu-
tica para el manejo de la MG desde el siglo XX,
estudios realizados en el afio 1936 ya demostraban
los beneficios clinicos de su extirpacion. La im-
portancia de esta glandula con la sensibilizacion y
produccién de anticuerpos esta bien documentada y
se correlaciona con los resultados encontrados en la
histologia, tanto para timoma como para hiperplasia.
Una revision sistematica de 21 estudios retrospecti-
vos de timectomia con 8.490 pacientes indicé que
los pacientes que se sometieron a timectomia tenian
dos veces mas probabilidades de experimentar una
mejoria que aquellos que no lo hicieron®. Sin embar-
g0, a pesar de esto, la indicacion de timectomia en
casos de MGNT sigue manteniéndose controversial
hasta hoy*¢’.

Actualmente, los anticuerpos son de gran ayuda
para poder establecer previamente aquellos pacien-
tes con MGNT que podrian alcanzar hasta una re-
mision completa de sus sintomas tras la timectomia.
La presencia de anticuerpos anti-AChR positivos,
se considera un criterio de indicacion quirurgica,
ya que ha demostrado que la disminucién en sus
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Tabla 2. Esquema de tratamiento médico pre y post timectomia

Farmacos Pre Post

Anticolinesterasicos 15 (75%) 16 (80%)
Anticolinesterasicos + corticoides 2 (10%) 2 (10%)
Anticolinesterasicos + azatioprina 3 (15%) 2 (10%)

Tabla 3. Dosis en comprimidos de tratamiento sintomatico pre y
post timectomia

Anticolinesterasicos (comprimidos) Dosis Pre Dosis Post
Promedio 5,05 3,6

Rango 2-12 1-6

0 60

S
| |

Figura 1. Promedio resultados encuesta MG-QOL15.

valores tras la cirugia, se ha asociado con mejorias
sintomadticas importantes en estos pacientes’. Si
bien no son marcadores serologicos ampliamente
disponibles en centros como el nuestro, debiesen
ser un criterio a considerar y sobre el cual se pueden
plantear otros estudios.

Las caracteristicas de la poblacion de nuestra
serie fueron en su mayoria mujeres jovenes, con
un tipo de MG generalizada, lo cual es similar a la
tendencia demostrada en la literatura internacional.

Evidencia reciente'®, demostro que la timectomia
tuvo una superioridad versus el tratamiento médico
exclusivo en los pacientes con MGNT, que se vio
reflejado principalmente en la mejoria de la calidad
de vida y en la disminucion de la dosis promedio
de corticoides. Si bien en nuestro estudio no se
obtuvo diferencia importante en relacion al uso de
tratamiento modulador de la enfermedad, ya sea con
corticoides o con otros inmunosupresores, si se pudo
evidenciar una diferencia importante en las dosis de
anti-ChE, que fueron menores a las utilizadas por
nuestros pacientes para el control sintomdtico de su
enfermedad previo a la timectomia.
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En relacion a la técnica quirdrgica para la reali-
zacion de la timectomia, hasta hace algunos afios,
la evidencia sustentaba, apoyaba y promovia el uso
del abordaje transesternal, ya que, este permitiria
una reseccion maxima de todo el tejido timico y
adiposo, lo cual se asociaba a menor posibilidad
de remanente timico, baja morbimortalidad y
resultados clinicos a largo plazo superiores a los
observados con otras técnicas. Sin embargo, un
metaanalisis reciente de estudios comparativos de
enfoques quirtrgicos para la timectomia determino
una diferencia significativa en la tasa de remision
completa entre varios enfoques quirtirgicos para la
timectomia en MG sdélo en el seguimiento a largo
plazo y so6lo entre lo que podria considerarse el
enfoque mas agresivo (timectomia transesternal ex-
tendida) y el enfoque menos agresivo (timectomia
transcervical basica). Los abordajes minimamente
invasivos extendidos parecen tener tasas de remi-
sion completa equivalentes a las de los abordajes

Por favor indique qué tan cierta es la
afirmacion para Usted (en las ultimas 4
semanas)

En
absoluto

Un poco

Algo

Bastante

Muchisimo

0

1

4

1. Estoy frustrado(a) por mi condicion.

2. Tengo problemas para usar mis 0jos.

3. Tengo problemas para comer.

4. He limitado mi actividad social por mi
condicion.

5. Mi condicion limita mi capacidad para
disfrutar ~ pasatiempos y actividades
divertidas.

6. Tengo problemas para resolver las
necesidades de mi familia.

7. Debo ajustar mis planes a mi condicion.

8. Mi capacidad de trabajar y estatus
laboral se han afectado negativamente.

9. Tengo dificultades para hablar.

10. Tengo dificultades para conducir.

11. Estoy deprimido(a) por mi condicion.

12. Tengo problemas para caminar.

13. Tengo problemas para asistir a lugares
publicos.

14. Estoy abrumado(a) por mi condicion.

15. Tengo problemas para realizar mis
actividades de aseo personal.

Puntaje total MG-QOL15

Figura 2. encuesta MG-QOL15.
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transesternales extendidos*!'!''*. En este estudio,
se puede ver que en nuestro centro se sigue la
tendencia de preferir este abordaje por sobre el
minimamente invasivo (VATS), sin embargo, los
resultados obtenidos en nuestros pacientes han sido
favorecedores para ambas técnicas.

Gracias a los avances en el campo de la cirugia
robdtica, este abordaje ha ido ganando terreno como
una alternativa valida si se tiene disponible, ofre-
ciendo ciertas ventajas sobre la técnica abierta en
cuanto a estadia hospitalaria y pérdidas hematicas,
y con tasas de complicacion y mortalidad similares a
la timectomia por VATS, lo cual lo convierte en una
gran opcion terapéutica'>. Sin embargo aun faltan
mayores investigaciones en cuanto a su relacion con
la mejoria de los sintomas en los pacientes operados
a través de esta técnica.

Si bien existe un gran nimero de clasificaciones o
encuestas con el fin de objetivar la mejoria obtenida
tras la timectomia en pacientes con MG, no existe
un consenso sobre el uso de una sobre la otra, donde
incluso existen grupos que crean sus propias clasifi-
caciones, lo cual hace que realizar comparaciones en
relacion a este tema se vuelva algo complejo.

Nuestro estudio utilizé la encuesta MG-QOL15
(Figura 2), que es una version abreviada de la MG-
QOL60 y que actualmente es el instrumento reco-
mendado por la Fundacién Americana de Miastenia
Gravis para el seguimiento de la calidad de vida en
pacientes con MG, ya que es mas sencilla de aplicar
y ademas entrega informacion sobre la percepcion
y tolerancia de las disfunciones provocadas por esta
enfermedad'®"’.

Esta fue aplicada posterior a la timectomia, ob-
teniéndose un promedio de 11,9 puntos, de un total
de 60, lo cual evidencia que con esta intervencion,
los pacientes manifiestan mayor aceptacion a su pa-
tologia dado principalmente por la disminucion de
la invalidez que ocasionan los sintomas asociados a
la MG. Es importante para nosotros mencionar, que
dentro de los datos analizados, no se disponia del
tiempo exacto transcurrido entre la timectomia y la
aplicacion de la encuesta a los pacientes.

A nivel nacional, existen pocos estudios que ana-
licen el rol de la timectomia en el manejo de la MG.
Destaca el realizado en 2018 por el departamento
de cirugia del Hospital Guillermo Grant Benavente
en Concepcion?, donde a pesar de tener un N mayor
que nuestro estudio y a que se realizaron analisis en
mayor nimero de variables, si comparamos nues-
tros resultados con los obtenidos por dicho grupo,
hay bastante similitud en cuanto a calidad de vida y
situacion farmacologica posterior a la intervencion
quirargica.

Rev. Cir. 2023;75(6):433-438
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Es importante recalcar, que este estudio busca
principalmente dar a conocer la casuistica y el efec-
to que tiene la timectomia en pacientes tratados en
nuestro centro, y que se puede considerar como un
puntapié inicial para desarrollar otros andlisis mas
especificos en cuanto a comparacion de técnicas
quirurgicas o para definir criterios claros en relacion
a la conducta quirtrgica principalmente en pacien-
tes con MGNT, con el fin de aumentar la evidencia
tanto nacional como internacional.

Conclusion

La timectomia, ya sea por la via transesternal o
minimamente invasiva, es un procedimiento que
mejora la calidad de vida de los pacientes con MG
y permite reducir en forma significativa la dosis
de farmacos utilizados por nuestros pacientes en
el HGF. De esta forma toma mayor importancia el

ARTICULO ORIGINAL

manejo multidisciplinario de esta patologia, con un
enfoque a la inclusion del manejo quirdrgico como
un apoyo al tratamiento, con el fin de lograr mejoria
clinica o remision de los sintomas.

Por la naturaleza de los datos, no se requiere
autorizacion del comité de ética.
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Proteccion de personas y animales. Los autores
declaran que en este manuscrito no se han realizado
experimentos en seres humanos ni animales.

Confidencialidad de los datos. Los autores
declaran que en este articulo no aparecen datos de
pacientes.
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