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RESUMEN  

Introducción: la miastenia gravis es una enfermedad crónica de la unión 
neuromuscular, de naturaleza autoinmune y es reconocido que la timectomía es 
una modalidad terapéutica efectiva en esta entidad clínica.  
Objetivos: realizar una caracterización clínica de los pacientes miasténicos 
timectomizados. 
Métodos: se realizó un estudio observacional descriptivo retrospectivo, en el 
Servicio de Neurología del Hospital Clínico Quirúrgico "Hermanos Ameijeiras'' en el 
periodo comprendido de enero de 1984 a diciembre de 2014.  
Resultados: se reclutaron 393 pacientes, la mayoría fueron del sexo femenino y 
del grupo de edad de 30-39 años, predominó el grado II b (65,3 %) de intensidad 
de la enfermedad. La hiperplasia tímica (66,9 %) fue la alteración histológica del 
timo más común. El hipertiroidismo fue la enfermedad autoinmune más frecuente. 
La crisis miasténica representó la complicación posoperatoria principal y apareció 
esencialmente en pacientes con timoma. La mortalidad fue de 1,3 %.  
Conclusiones: fue más común el grado II b de intensidad de la enfermedad, el 
tipo histológico de hiperplasia tímica y la mortalidad baja.  

Palabras clave: miastenia gravis; timoma; hiperplasia del timo; autoinmune; 
complicaciones; mortalidad.  
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ABSTRACT  

Introduction: Myasthenia gravis is a chronic disease of the neuromuscular 
junction, it is autoimmune by nature and it is recognized that thymectomy is an 
effective therapeutic modality in this clinical entity.  
Objectives: Clinically characterize the myasthenic thymectomized patients.  
Methods: A retrospective, descriptive, observational study was conducted in the 
Neurology Service at Hermanos Ameijeiras Surgical Clinical Hospital from January 
1984 to December 2014.  
Results: 393 patients were recruited; the majority was female and aged 30-39 
years. 65.3%of them had grade II b of disease intensity. Thymic hyperplasia 
(66.9%) was the most common histological alteration of the thymus. 
Hyperthyroidism was the most frequent autoimmune disease. The myasthenic crisis 
represented the main postoperative complication and it essentially showed in 
patients with thymoma. Mortality was 1.3%.  
Conclusions: Grade II b disease intensity was more common, the histological type 
of thymic hyperplasia and mortality was low.  

Keywords: myasthenia gravis; thymoma; thymus hyperplasia; autoimmune 
complications; mortality. 

 

  

  

INTRODUCCIÓN  

La miastenia gravis es una enfermedad crónica de la unión neuromuscular, de 
naturaleza autoinmune que afecta la musculatura estriada, generalmente de 
localización proximal y los músculos inervados por los pares craneales, con 
debilidad fluctuante que aumenta con el ejercicio, mejora con el reposo y la 
administración de inhibidores de la colinesterasa e inmunosupresores.1-4  

Durante largo tiempo, los investigadores han considerado el timo como el elemento 
principal en la patogénesis de la miastenia gravis. El 80-90 % de los pacientes 
miasténicos muestran alteraciones patológicas en el timo. Aproximadamente el 70 
% de los pacientes presentan hiperplasia folicular linfoide, 10 % timomas y el 20 % 
restante atrofia tímica.5  

El objetivo de nuestra investigación fue realizar una caracterización clínica de los 
pacientes miasténicos timectomizados, teniendo en cuenta que existen pocas 
investigaciones al respecto, el número de sujetos estudiados ha sido poco y los 
resultados de las investigaciones realizadas son disímiles.  

   

MÉTODOS  

Se realizó un estudio observacional descriptivo retrospectivo, en el Servicio de 
Neurología del Hospital Clínico Quirúrgico "Hermanos Ameijeiras'' en el periodo 
comprendido de enero de 1984 a diciembre de 2014.  
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El universo estuvo constituido por todos los pacientes con diagnóstico confirmado 
de miastenia gravis. El diagnóstico de la enfermedad se realizó teniendo en cuenta 
los síntomas y signos, respuesta positiva a la prueba con anticolinesterásicos y al 
test repetitivo en la electromiografía.  

La muestra estuvo conformada por los pacientes que cumplieron los criterios de 
inclusión durante el periodo del estudio. Se incluyeron todos los pacientes mayores 
de 18 años de ambos sexos, con diagnóstico confirmado de miastenia gravis, que 
fueron timectomizados en el periodo de estudio. Se excluyeron los pacientes cuyos 
datos clínicos fueron insuficientes.  

Los casos se obtuvieron de la base de datos de pacientes hospitalizados en la sala 
de Neurología. Se revisaron las historias clínicas de los sujetos del estudio y la 
información fue recogida en una planilla de recolección de datos creada a los 
efectos de la investigación.  

Se estudiaron las variables edad, sexo, color de la piel, intensidad de la miastenia 
gravis según la escala de Osserman-Genkins,6 tipo histológico del timo, 
enfermedades asociadas, complicaciones postoperatorias y estado al egreso.  

Una vez obtenida la información se almacenó en una base de datos utilizando 
Microsoft Access. Para el análisis de los datos se efectuó el cálculo de las 
frecuencias absolutas y relativas. Para estos cálculos se utilizó el programa 
estadístico SPSS 21 para Windows. Se efectuó el cálculo del Ji Cuadrado para 
estimar la posible asociación entre la intensidad de la miastenia gravis y la 
histología del timo. En todos los casos se utilizó un nivel de significación del 95 %, 
prefijándose la zona crítica o de rechazo alfa en 0,05 asociada al valor de 
probabilidades p.  

Para cumplir con los aspectos éticos de la investigación una estricta 
confidencialidad de los datos fue mantenida.  

   

RESULTADOS  

Se evidenció un predominio de pacientes de piel color blanca (50,3 %), seguido por 
los mestizos (43,7 %). La mayoría de los pacientes tenían de 30-39 años y en este 
grupo el 58,3 % fueron mestizos (tabla 1).  
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En la figura 1 se observa un predominio del sexo femenino (62,0 %) con respecto 
al sexo masculino (38,0 %). La relación femenino/ masculino fue de 1,6:1.  

 

 

En la figura 2 se observa la distribución porcentual de los pacientes miasténicos 
según la clasificación histológica del timo. Un total de 263 enfermos (66,9 %) tuvo 
hiperplasia tímica y 75 pacientes (19,1 %), timoma. Solo 55 enfermos (13,9 %) 
tenían timo normal.  

Al valorar la intensidad de presentación de la miastenia gravis, apreciamos que fue 
más común el grado II b (65,3 %), seguido por el II a (26,5 %). El grado III y el IV 
solo alcanzaron el 2,2 % y 6,0 %, respectivamente. Según la histología del timo, 
existió un predominio de la hiperplasia tímica en todos los grados de intensidad en 
la clasificación de Osserman, con mayor expresión en los grados II a (79,0 %) y IV 
(74 %) lo que resultó significativamente estadístico (tabla 2).  
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En la tabla 3 se observa que la mayoría de los pacientes estaban en el grupo de 
edad de 30 a 39 años y el 32,0 % tuvieron timoma, seguido por el grupo 40 a 49 
años (29,3 %). La hiperplasia tímica también se relacionó con los grupos etarios de 
30 a 39 y 40 a 49 años con 26,2 % y 25,4 % respectivamente. El timo normal 
alcanzó un 25,4 % en los grupos de edades de 30 a 39 y 50 a 59 años.  

 

En la figura. 3 se puede apreciar que de los pacientes con hiperplasia tímica  
(N-176) el mayor porcentaje (72,4 %) fueron del sexo femenino, lo cual mostró 
asociación estadísticamente significativa (p=0,0113) mientras que el sexo 
masculino superó a las féminas en las formas histológicas timoma (N-35) y timo 
normal (N-28) con 23,3 % y 18,6 % respectivamente.  
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Con respecto a las enfermedades autoinmunes sistémicas, hubo tres pacientes 
(0,76 %) con artritis reumatoide y un paciente (0,25 %) con eritema nodoso. En 
relación con las enfermedades de órgano específico predominó el hipertiroidismo 
con nueve pacientes (2,29 %), seguido por el hipotiroidismo con tres pacientes 
(0,76 %) (tabla 4).  

 

En la tabla 5 podemos observar que la complicación posoperatoria más frecuente 
en el grupo de estudio fue la crisis miasténica, la cual se presentó en todos los tipos 
histológicos, con mayor expresión en los pacientes con timoma (1,8 %) y en la 
hiperplasia tímica (1,3 %). En segundo lugar, se constató la sepsis, la cual se 
asoció esencialmente a la hiperplasia tímica con 1,8 %.  
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La tabla 6 muestra que la mortalidad fue predominantemente a expensas de la 
forma histológica timoma con cuatro fallecidos (1 %), seguidos por un fallecido en 
la forma hiperplasia tímica (0,3 %). No hubo fallecidos en pacientes con timo 
normal. Las causas de muerte fueron: crisis miasténica e infestación masiva por 
Strongyloides stercoralis.  

 

   

DISCUSIÓN  

En un estudio realizado en Camagüey7 con respecto a la relación entre el tipo de 
miastenia gravis y el sexo, la tipo II b fue la más frecuente 28,0 % seguida por la 
tipo II a y la tipo IV con 26,0 % respectivamente. En esta relación predominó el 
sexo femenino (64,0 %), lo que resultó estadísticamente significativo (p = 0,0196).  

Un trabajo realizado con el objetivo de determinar la evaluación nutricional en 
pacientes con miastenia gravis en la ciudad de Mar del Plata demostró que el 70 % 
de los pacientes fueron del sexo femenino.8  
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La incidencia según el sexo y la edad presenta de forma característica dos picos, 
uno en torno a la vigésima y trigésima décadas afectando más frecuentemente a 
mujeres y otro hacia la sexagésima y septuagésima décadas que afecta más a 
varones.9  

Con relación al sexo, nuestros resultados son similares a los publicados en otras 
series;8,10 aunque la proporción mujer/hombre fue algo más baja que el rango 
establecido para la enfermedad, de 2:1 a 3:1.11  

En 1958 se propuso la primera clasificación clínica de la enfermedad.6 En cuanto a 
su frecuencia, en investigaciones como la de Amaro Hernández y otros,10 el 68,9 % 
de los pacientes presentó el tipo II b, la menos frecuente fue el tipo IV; para otros 
autores como Mora y Cortés12 de Barcelona, la frecuencia estimada resulta del 15 al 
20 % para el tipo I, el 30 % para el II a, el 20 % para el II b y por último los 
menos frecuentes el grupo III y el IV con el 11 y 9 %, respectivamente. El 68,9 % 
de los enfermos presentó el tipo II b, la menos frecuente fue el tipo IV.  

Existe poca información científica con respecto a la posible asociación entre la 
histología del timo y la severidad de la miastenia. En una investigación efectuada 
por Amaro Hernández y otros,10 al valorar la severidad de la enfermedad utilizando 
la escala de Osserman y Genkins, observaron mayor frecuencia de los grupos II a y 
II b en los casos con hiperplasia tímica y de los grupos II b y IV en los timomas. El 
grupo III fue más característico de los pacientes con timo normal. Nuestros 
resultados difieren, predominando la asociación con el tipo histológico hiperplasia 
tímica, en todos los grados de clasificación de la intensidad de la miastenia gravis, 
principalmente los grados II a y IV, en cambio coincidimos con el hallazgo de los 
timomas en los grupos II b y IV.  

Dentro de la gran variedad de enfermedades que se han descrito relacionadas con 
la miastenia gravis habría que destacar, por su mayor frecuencia, el hipertiroidismo 
(10 %) y la artritis reumatoide 5 %.13  

En la investigación realizada por González Zaldívar,14 se encontró como principal 
enfermedad autoinmune asociada el hipertiroidismo (3,8 %), seguido por la colitis 
ulcerativa idiopática 0,6 %. Otros autores refieren que aproximadamente en el 10 
% de estos enfermos se demuestra alguna enfermedad autoinmune concurrente, 
fundamentalmente lupus eritematoso sistémico, hipertiroidismo, híndrome de 
Sjögren, artritis reumatoide, pénfigo, colitis ulcerosa, entre otras.9 A pesar de que 
la diabetes mellitus ocupó el segundo lugar en frecuencia en estas series, no 
encontraron suficientes referencias al respecto, relacionando este hallazgo no solo 
con fenómenos autoinmunes, sino también con la prevalencia local de esta 
enfermedad.15,16  

Otros autores también han observado la asociación de enfermedades autoinmunes 
a la miastenia gravis, en particular, el hipertiroidismo.17  

En cuanto a las enfermedades autoinmunes asociadas, nuestros resultados no 
coinciden con lo descrito anteriormente, las principales enfermedades asociadas 
fueron el hipertiroidismo, artritis reumatoide y el hipotiroidismo. Sin embargo, 
coinciden con la investigación de Oosterhuis18 donde el 25 % de los pacientes 
presentaron otras enfermedades autoinmunes, entre las que predominaron el 
hipertiroidismo, hipotiroidismo y la artritis reumatoide.  
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No es hasta los años 60, que comienzan a publicarse series de pacientes 
miasténicos clasificados según la histología del timo. La sensibilidad de este estudio 
histopatológico resulta mayor en comparación con la tomografía axial 
computarizada o la resonancia magnética, sin embargo, para otros autores la 
relación del timo con la miastenia gravis y otras enfermedades autoinmunes no 
está claramente demostrada, aunque sí se ha visto una asociación estadística en el 
75 % de estos enfermos. La hiperplasia tímica puede identificarse en el 65 % de los 
pacientes con miastenia gravis.19 

No se conoce con exactitud la forma en que se inicia y mantiene la respuesta 
inmune en la miastenia gravis; no es hasta 1960 en que Téllez-Zenteno20 e 
independientemente Remes-Troche,21 aplicaron la teoría de que un mecanismo 
autoinmune debía estar implicado en esta enfermedad, los anticuerpos antimúsculo 
estriado, pueden detectarse en el 90 % de los enfermos con miastenia gravis y 
timoma.22-26  

Masaoka27 en una serie de 375 pacientes con miastenia gravis timectomizados 
observó una frecuencia de timomas en torno al 31 %. Nosotros encontramos un 
predominio de la Hiperplasia tímica en nuestros enfermos.  

La mortalidad de los pacientes timectomizados antes de los años 70, estuvo entre 5 
% y 15 %, sin embargo, la mortalidad ha ido disminuyendo hasta encontrase en la 
actualidad entre 0 y 3 %.28,29 En algunas series26 alcanza el 3,8 %. La tasa de 
mortalidad por miastenia gravis es de 4 %, principalmente en hombres mayores de 
40 años con timoma. Las causas de muerte en la miastenia gravis fueron 
estudiadas en Noruega para el periodo de 1951-2001, se encontró que los 
pacientes con miastenia gravis fallecieron más por enfermedades respiratorias y 
menos por cardiovasculares y procesos malignos hasta 1995.30 En Inglaterra, se 
demostró que, cuando un neurólogo se hace cargo de los pacientes con miastenia 
gravis, el resultado es mejor, y se reduce la mortalidad hasta en 69 %.31 Contrasta 
con la mortalidad encontrada por Oosterhuis18 en 1989 en los pacientes miasténicos 
no tratados que alcanzó el 25 %, en la mayoría de las ocasiones durante los 
primeros 7 años de la enfermedad. La mortalidad en los pacientes de nuestra serie 
fue baja, solo el 1,3 % de la muestra predominantemente a expensas de la forma 
histológica Timoma, valores que se encuentran en relación con los planteados en la 
literatura.28,29  

Está reconocida la bondad de la timectomía en las formas clínicas más graves, 
alcanzando índices de remisión y paliación superiores a los pacientes sometidos 
solo a tratamiento médico.32  

Los pacientes con manifestaciones oculares, clase I de la clasificación de Osserman 
para la miastenia gravis, no fueron incluidos para ser timectomizados. Los autores 
que no recomiendan la timectomía, plantean la posibilidad de remisión espontánea 
de los pacientes con esta forma clínica.32  

La realización de la timectomía tiene asociadas complicaciones quirúrgicas comunes 
a cualquier cirugía torácica no cardíaca. De estas, la que más preocupa es la 
exacerbación de la debilidad miasténica hasta llegar a la insuficiencia respiratoria 
identificada como crisis miasténica del posoperatorio. Se han descrito casos de 
insuficiencia respiratoria, neumonía, estenosis traqueal, hematoma mediastinal, 
mediastinitis, hemotórax, neumotórax, quilotórax, hemorragia proveniente de la 
esternotomía, disrupción de la esternotomía, pericarditis, paresia temporal del 
nervio laríngeo recurrente y del nervio frénico, lesión permanente del nervio 
laríngeo recurrente y del nervio frénico, arritmias cardiacas, anemia e infección del 
sitio operatorio.33  
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Watanabe34 reporta 11,5 % de crisis miasténica y Kas35 21,9 %; este último se 
refiere a insuficiencia respiratoria y no a crisis miasténica, aunque la reconoce como 
el principal diagnóstico para causarla. Nuestra principal complicación fue la crisis 
miasténica en todas las formas histológicas del timo predominando en los pacientes 
con timoma; en segundo lugar se encontraron las sepsis.  

Fue más común el grado II b de intensidad de la enfermedad y el tipo histológico 
de hiperplasia tímica, la cual predominó en el sexo femenino. El hipertiroidismo fue 
la enfermedad autoinmune más frecuente, la crisis miasténica se presentó 
esencialmente en el timoma y la mortalidad posoperatoria fue baja.  
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