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ASSOCIACAO RARA: POLIMIOSITE, MIASTENIA GRAVE
E TIMOMA

V. VAN BOEKEL* — J M. GODOY *% — J M. T. MENEZES *%%

RESUMO — Fundamentados nce fato de que, tanto na literatura naclonal quanto na estran-
geira, inexiste referéncia das assoclagiic de polimiosite, miastenia grave e timoma em adulto
jovern do sexo masculino, os autores se propdem g deacrever um c¢aso da eiteda sindrome.
O paciente aqui apresentado teve sua doenca Iniciada aocs 22 aros de idade, atinginde sua
expressiio clinicn méxima 4 anos mais tarde. No estudo em apreco, sio enfatizadas as
dificuldades no diagnéstico diferencial entre polimiosite e miastenia grave, doenga® que, a
principio, tédm cuss manifestacdes clinicas caracteristicas, de mudo geral bem individualizadns.
Na presente observagfic chamamos o atencio para a possivel ¢xisténcia cde aspectos clinicos
sugestivog de roimstenia em enfermos com polimlogite e, por cutro lado, alteracdes histopa-
tolégicas tipicas de polimiosite em miisculos de miasténicos, irviabilizando muitas vezes o
diagndéstico clinico de certeza.

An unususl association: polymyositis, myssthenia gravis, and thymoma.

SUMMARY — Pased on the inexistence of references in Brazilian and International literature
of the association polymyositis, myasthenia gravis and thymoma in a young male adult, the
authors propose to describe one case presenting the associated syndrome. The disease begen
when the patfent wag 22 years old, being the climax of its clinical expression four years
later, It is emphasyzed the difficulty on the differential diagnosis between polymyaositis
and mysasthenia gravis, once these diseases frequently have their clinical manifestations well
individualized. In this study we call attention to the exisience of clinical aspects of
myasthenia gravis in patients presenting polymyositia and, o»n the other hand, histopatho-
logical salterations typical of polymyositis in myasthenic musecles, what makes the clinical
disgnosis uncertain many times.

Polimiosite e miastenia grave sdo consideradas doengas «desimunes», provavel-
mente relacionadas a «discrasia linfociticas, termo utilizado por Engel et al.?.  Existem,
no momento, diversas evidéncias indicativas de semelhangas entre as duas enfermidades.
Publicagfes ocasionais tém descrito pacientes com aspectos clinicos e patoldgicos tanto
de polimiosite quanto de miastenia, de forma concomitante 2, A situacdo complica-se
ainda mais quando, em 1955, Stortebecker et al, citados por Paterson e Churchili-
Davidson 20, descreveram alteragies histologicas em milsculos de enfermos com mias-
tenia grave aparentemente nfo complicada, alteragGes estas indistinguiveis daquelas
observadas na polimiosite e doencas correlatas, Ambas parecem ter patogénese auto-
imune, ocorrendo com elevada fregiiéncia em associagio com outras de mesma natu-
reza. Nas duas moléstias em questao, existe desequilibrio de antigenos de histocom-
patibilidade: HLA B8 e HLA DR3, além de boa resposta ao uso de agentes imunos-
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supressores. Em ambas, o processo de¢ autoagressdo parece ser primariamente dire-
cicnado contra alguns componentes da musculatura esquelética 21, Até o ano de 1978,
foram publicados na literatura mundial 60 casos da associacdo polimiosite-miastenia
grave4, Tumor timico foi descrito pela primeira vez por Cooper em 1832, citado per
Souadjian et al.23. Estes estabeleceram correlagdo entre timoma e uma série de outras
doencas, particularmente aquelas com caracteristicas de autoimunidade, representadas
com maior freqiiéncia por: miastenia grave, citopenias incluindo aplasia pura de células
vermelhas, neoplasias malignas, hipogamagiobulinemia ¢ agamaglobulinemia, polimio-
site e Iupus eritematoso sistémico.

No relato de deis casos publicados por Klein et alll, é enfatizada a intima relacio
entre miastenia grave e polimiosite («inter alia» na presenca de timoma) levando-se
em conta o provavel mecanismo autoimune comum, no qual a disfungdo timica exerce
papel de destaque. Nesses dois casos, as manifestagbes miasténicas afloraram apds
realizagdo de timectomia, sendo de conhecimento prévio a existéncia de timoma asso-
ciado a manifestagdes clinicas puras de polimiosite. Weiller et al25, em levantamento
bibliografico encontraram 24 casos de associacdo de polimiosite, miastenia grave e
timoma no periodo compreendido entre 1944 e 1981, a proposito da observacdo de um
paciente com as mesmas patologias citadas, totalizando até o referido ano 25 casos.
Os enfermos estudados eram predominantemente do sexo feminino, com média de
idade de 56 anos. O diagndstico, tanto de polimiosite quanto de miastenia, foi firmado
pela historia clinica, eletromiografia (EMG), bidpsia muscular, enzimas musculares
séricas, resposta a anticolinesterdsicos e corticosterocides. O tipo histologico de timoma
foi variavel: 7 malignos, 11 benignos e 7 ndo determinados. Em cerca de 509 dos
casos de polimiosite, foi observada a presenca de células gigantes na histologia mus-
cular. Em 15 dos 25 pacientes, foi identificada miocardite, que se manifestou de trés
formas: morte sibita, disttirbios do ritmo on condugfo e insuficiéncia cardiaca severa
de evolugio répida.

A presente exposicao tem por finalidade, pelo relato de caso clinico de jovem
paciente com polimiosite, miastenia grave ¢ timoma, confirmar e testemunhar o grande
desafio enfrentado pelo médico na sua pratica didria, quando da realizagio do diag-
nostico diferencial entre duas moléstias tao fascinantes.

OBSERVACAO

LPF, 26 anos, masculine, branco, natural de MG, auxiliar &= eseritdrio, solteiro, registro
no HI 211807. A histéria teve inicio em janeiro-1984, apés infzccio de vias aéreas superiores,
traduzida por fraqueza muscular de ambos os membros superiores, de predomini¢ proximal,
sendo mais acentuada & direita (D), ocasionande dificuldade para barbear-se, pentear-se e
sustentar objetos acima do nivel da cabega. Inexistiam, na ocasido, febre, artralgias, mialgiag,
fenfmeno de Raynaud, alleracGes cutineas ou perda ponderal. Havia, <m paralelo, registro
de certa dificuldade para assoviar e sorrir. BEvoluiu dessa forma até ¢ inicioc de maio do
mesmo anc quardo surgiu dor de moderada intensidade em regiic de ombro e braco D. Néo
havia padrfio de Fflutuacio diurna, relato de melthora com o repouso ou piora do sintoma
pelo uso repetitive dogs grupos musculares cnvelvidos. Procurou asgsisténcia médica, sendo
solicitado EMG, cujo resultade fol compativel a «distrofia fascioeseapuioumeral», TFisioterapia
foi indicada. A investigacho nio foi complementada com dosagem de enzimas musculares
sfricas e bidpzic muscular, A historla familiar para miopatin era negativa. Cerea de 30
dias apdés, o paciente notou mudanca do timbre voecal (eardter nasal), dificuldade para
deglutir e levantar a cabeca do travesseiro, fragueza muscular proximal nos membros infe-
riores de carater simétrico, caracterlzada por prejuizo da desmbulacio, dificuldade para
subir escadas ¢ episédios repetidos de queda da proépria altura, associados a desconforto
em ambas as panturrilhas, Piora paulatina dos sintomas culminou por justificar o confi-
namento do ecnfermo ac leito. Permaneceu dessa forma até junho-1985 sem regisiro de
remissdes ou exacerbacdes ciclicas. Nessa époes, surgiu dispnéia de repouse que evoluiu
em trés dias para insuficiéneia respiratéria secunddria a apnéia. Nessa ocasifio, cstabelecemos
o primeiro contato com o paciente.

O exame clinico de entrada evidenciou total incapacidade psra respirar esponianeamente,
justificando o uso de prétese ventilatéria (OHIOR-CCVZ2), permanecende em respiracio con-
trolada. Havia hipertermia de 38,50C. A avaliacio neurolégica evidenclou diminuicio genera-
lizada da forca muscular, em especial do «Trapeziuss, «Bsternocleidomastoideuss e das
cinturas escapular e pélvica. Observamos hipotonia generslizada sssociada a discreta atrofia
dos musculos «I'ectoralis mmjor» e «Deltoideusy 4 D. Devido & presenca de tubo oro-traqueal
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ndo foi possivel avallar a funcio muscular dos quadrantes inferiores dda face, assim como
dos territdrios inervados pelos IX, X e XII nervos cranianos. A motricidade ocular e os
demais toépicos do exame eram normais. Amostras de sangue foram colhidas para hemocul-
turas (8), hemcgrama, VHS, bicquimica (inclulndo perfil proieice), enzimas musculares, pro-
vas de alividade reumdtica (fator reumatdide, fator antinuclear, ¢, C e CH_). Havia
Qisereta leucocituse neutrofflica, com elevagio da VHS (60mm na i* hora), aldolase—12 T/L,
CPK~140 U/mL, AST—I100 U/L. ALT=94 U/L. A bioguimica ¢ o EAS foram normais ¢ as
hemoculturas, urinocultura e provas de atividade rewmdtica negativas. O estuds radiografico
do térax fol ncrmal e o eletrocardiograma acusou taquicardia sinusal, Bidpsias musculares
dos «Gastrochemiusr e «Deltoideus» 4 D foram realizadas (regzistro 1303/85), que revelaram:
fecos esparsos de infiltrade intersticial mononuclear, do tipo linfoplasmecitirio, eom histié-
c¢itos de permeic, atinginde grupos de fibras necréticas (Fig. 1A), com basofilia citoplasmiética
e regeneracdo (Fig. 1B), ntcleos centrais de cromating granulosa e nucléolp proeminente;
presenca de infiltrado mononuclear perivascular (Fig., 1), vasos de paredes espessadas e
endotélio proeminente; compativel a polimiosite.

Diante da gravidade do caso apresentado, nfio seria possivel aguardar o resultade do
laude histopatologleo descrito. Na tentativa de descartar a hipdtese de crise miasténica, o
que nog parecia improvdvel, optamos pela ministra¢ic intramuscular de necstigming (1 mg),
nio sendo detectada qualquer melhora. Iniciamos pulsoterapia com metil-prednisolona (2g/dia)
por trés dias eonsecutives, num total de doig clelos com intervalo de ama semang, Apds o
primeire, ocasifo em que foi realizada traqueostomia, jA =e percebia melhiora da paresia da
musculatura respiratoria, sendo vidvel instituicde de respiracio assistida e posterior insta-
lagio de ventilacdo mandatdéria intermitente, culminande eom a retirada da préotese respi-
ratoria sucedendo o segundo cielo de pulsoterapia. Houve acenluada melhora do  estade
geral com desaparecimente da hipertermia, retorno da forca muscular apendicular e resolucdo
da disfagia. Constatou-se, em paralelo, normalizaciio dos niveis séricos das enzimas mus-
culares e reducdo da VHS para 25 mm ng 1* hora, Iniciamos £0 mg de prednisona/dia, sendo
concedida alta hospitalar no 300 dia de internaciio, permanecendo em uacompanhamenteo am-
bulatorial.

Em marco-1988, iniciamos reducio paulatina na dose de ccorticosteréide (5 mg a cada
4 semanms), até que em novembro do mesmo ano, por ocasiio da consulta ambulatorial,
foram referidas as seguintes queixas: ptose palpebral a esguerda (F), que =& acentuava
quando da fixacio da mirada vertical superior, e diplopie. ¥a &poca vinha em uso de 25
mg/dia de prednisona e ¢ exame clinico-neurclégico era inalterado, exceto pelos achados
descritng. Os exames laboratoriais, inclusive VHS e enzimas musculares séricas, permaneciam
dentrs dosa limitea de normalidade. Procedemos, entio, ao testz pele cloreto de edrofinio
que evidenciou pronunciada elevagiio da pdlpebra. Associagio dr brometo de piridostigmina
(30 mg em 4 tomadas diarias) & prednisona determinou total c{esaparecimento dos sinais e
sintomas. Nic fol possivel, no entanto, complementar a investizocio diagndstica de enfermo,
pois perdemos contate com ele por motivos alheios 4 nossa vontade.

No final de outubro-1987, fomos novamente procurados pelo baciente com as seguintes
queixas: recidiva de ptose palpebral (mais acentuada & D)), diplopia, disfagia dc transferén-
cin, timbre de voz nasal, dificuldade pars sorrir e mastigar. Alegava ter interrompido o
uso do anticolinesterdsico h4 5 meses, tendo-se instalado os sintomas e sinais mencionados
em julho do mesmo ano, Contudo, persistiu durante tode o periodo fazendo uso de prednisona
na dose de 25 mg/dia. O exame clinico era mormal e, do porto de vista neurolégico, os
achados positivos eram: rima palpebral 4 D com 08 mm e 2 E com 1,3 mm, discreta paresia
do musculo reto lateral 4 D, pobreza da mimica facial percebida scbretudo nos bucinadores
e «Orbicularis oris», fraqueza muscular durante a manobra de oposicio ao movimento de
ambos masseteres, lentificacic durante a elevaciio do palato e disfonia, forga muscular com-
prometida, de igual maneira, neg provas dindmicas dos musculoy «Pectoralis major», «Del-
toideus», «Blceps brachii», «Supraspinatuss, «Infrespinatus», todos 2 D, concorrendo com leve
amiotrofia, e hipotonia nos mesmos territérios. Foram colhidas nessa época (novembro-1987)
amostras de sengue para &valiacio de enzimas musculares, imuneletroforese de proteinas,
determinac@o dn linféeitos T e subpopulacSes por anticorpos monoclonais, mioglobina e
hemopexina e titulacio de anticorpos anti-receptor de acetilcolina (AC-AChr) ¢ antimusculo
esquelético. Todos os resultados encontravam-se dentro dos limites normais de wvariagdio,
com excecho dos seguintes: mioglobina—resultado positivo, VHS=35 mm na 1% hora, titutos
de AC-AChr e antimGsculo esquelético foram, respectivamente, 163 nM/L e maior ou igual
8 180 U. Na nesma ocasifio foi indicada EMG, cujos achados neurofisioifgicos foram: (a)
velocidades de condiclio motora e sensitiva normais; (b) resposta muscular normal durante
a estimulacio nervosa repetitiva no musculo <Abdutor digiti minimi» a D; (¢) resposta de-
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crescente durante a estimulagdo nervosa repetitiva no mitseule «Orblcularis oculis 4 D (Pig.
2A) e normal apds a ministracio intravencsa de 10 mg de cloreto de edrofénio (Fig, 2B)-
(d) presenca de ondas polifisicas ({através de agulha concéntrica) de baixa voltagem nos
musculos «Deltoideus», <«Biceps brachiis, <«Extensor digitorum», <«Abdutor policis breviss,
«Tibialis anticuss, e «Vastus medializsy & D e «Bicepa», «Vastus medialiss, <«Gastrocnemiuss e
«Tibializ anticuss a4 E (Fig. 2C e 2D).

ApdSs a EMG reiniciamos brometo de piridostigmina na dose de 150 mg/dia assoclado
& prednisona, cuja dose fol elevada para 30 mg/dia. No entanto, houve persisténcia de
certn grau de disfagia e prejuizo da mastigacio. Em dezembro-1987, submetemos o paclente
a cintilografia muscular com 93m Tecnesio-pirofosfato gque demonstrou distribuicio regular do
materia]l radioativo em ambos og membros inferiores, além de suséncla de aumento de fixacfio
do radiotracador em partes moles. A tomografia computadorizada (TC) do tdrax acusou
presencga do timo, cotn espessurs de cerca de 13 mm em geu leho E e existénels de calei-
ficagdes em seu lobo D (Fig. 3A). Finalizamos a investigacfo do caso com a realizacio de
uma segunda bidpsia muscular («Deltoideus E») com estudo histogquimico. O diagndstico foi
de amiotrefia neurogénica, com a ressalva de que a presenca de linforraglas e sacos nucleares
segmentares serla sugedtiva de miastenia grave. Cabe aqui sallentar que a histopatologia
foi realizada na vigéncia de corticoterapia.

Diante de todos os dados relatados, indicamos realizacdo de timectomia, cirurgla que
transcorreu sem anormalidades e realizada através de estermotomia (Fig. 3B)., O exams
aniatomo-patolégico fol conclusivo de timoma benigno de przdominfincia epitelral (Figs. 4A
e 4B). Em junelro-1988, efetuou-se nova avaliacio neurolégica, que revelou disereta paresia
de «Biceps brachii», «Supraspinatuss, «Deltoideus», «Infraspinatus> e «Pectoralis major» & D,
com atrofia concomitante de pequena monta e leve hipotonia, A musculatura inervada pelos
nervos cranianos, assim como o restante do exame, nic acusou anormalidades. Complemen-
tamos o estudo do enfermo enviando amostras de seu sangue pars o Instituto Lavoisier (8io
Poule), com a finalidade de realizacho da tlpagem dos antigenos de histocompatibilidade
(HLA). Tal estudo, entretanto, nio fol efetuado por dois motivos: (a} ¢ nfimero de células
obtido n#o fol suficlente para realizar o teste: (b) além disso, a viabilidade celular nfo
era adequada (em torno de 509%). A andlise fol repetida por cduas vezes, nio sendo obtido
sucesso. Netthuma explicacfio técnica nos fol dada para justificar a ocorréncia de tal fend-
meno.

No presente momento (outubro-1989), o enfermo apresenta-se sem qualquer queixa e
com exame neurol6gico normal. Encontra-se em uso de prednisona (6 mg em dias alternados).
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Fig, 8 — Caso LPF. Aspecto da tomografia computadorizada do térax (A, mo
alto) e da timectomia (B, em baixo): descricdo mo texto.

COMENTARIOS

Polimiosite apresenta-se, caracteristicamente, com fraqueza simétrica de cinturas
escapular e pélvica, além de envolvimento fregiiente da musculatura flexora cervical.
Disfagia, dor e/ou sensibilidade muscular associadas a alteragfes cutineas sAo comuns,
Acometimento da musculatura respiratoria também pode ser observado13. Inexiste
critério absolutamente definido para o diagnodstico de polimiosite, a exemplo do que
existe para doenca reumatica (critérios de Jones) e artrite reumatdide (critérios da
Associagio Americana de Reumatismo). Vez por outra, diagnostico da doenga em
questdo € estabelecido na auséncia de elevacdo das enzimas musculares séricas, fato
jnclusive documentado por Marchiori et al.l6, guando da andlise de 63 pacientes
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Fig. 4 — Caso LPF. Aspectos histolégicos do timoma (A, no alto; B, em baixo):
descri¢cdo mo texto.

com dermatopolimiosite, dos quais 16 evoluiram com enzimas persistentemente normais,
bidpsias musculares ou EMG normais ou combinagio dos elementos acima descritos.
Existem, no entanto, 4 maiores critérios que nos auxiliam na definicio do diagndstico
de polimiosite 5, sendo eles: (a) padrio de fraqueza muscular tipico; (b) EMG suges-
tiva; (c) bidpsia muscular; (d) elevacio de enzimas musculares séricas. O diagnostico
definitivo de polimiosite é feito quando os 4 critérios estdo presentes, provavel gquando
da presenca de trés e possivel em vigéncia de dois.

A moléstia em discussao, de forma ocasional, pode ser mais seletiva, mimeti-
zando, por exemplo, a distrofia fascivescapuloumeral 13, Formas assimétricas de apre-
sentacdo também sdo, ocasionalmente, reconhecidas 18, Existem ainda situacdes em
que dor e massa muscular inflamatéria, caracterizando miosite focal, subsegiientemente
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evoluem para polimiosite generalizadal13. Fraqueza muscular de predominio distal e
ottalmoplegia sdo também descritas 5. Por essas afirmagbes, verificamos que o enfer-
mo, objeto deste estudo, teve o diagnéstico de polimiosite feito com muito retardo,
gracas a apresentacdo inabitual da doenga. Evidenciamos que a generalizagic do
quadro teve inicio apds 5 meses de evolugio da enfermidade assumindo, entdo, padrio
tipice, culminando com insuficiéncia respiratéria aguda. Diante de quadro clinico de
extrema dramaticidade, achamos prudente a realizacio do teste da prostigmina, cujo
resultado foi negativo. Contudo, € conhecida a ocorréncia de respostas falso-positivas
aos anticolinesterasicos na vigéncia de polimiosite 8101120, dificultando algumas vezes
o diagndstico diferencial entre esta e a miastenia grave. Da mesma forma, resultados
negativos com as mesmas drogas na miastenia ndo sdo mencionados na literatura.
QO que existe relatado sdo respostas de natureza varidvel ou pobre aos agonistas coli-
nérgicos em situagdes como miastenia com miopatia tardia e miastenia com polimiosite
tardia 10, Seguramente nio era o caso do enfermo, pois inexistiam atrofias muscu-
lares clinicamente expressivas bem como paresia da musculatura extraocular em
junho-1985.

E relatada a existéncia de timoma em associacio tanto com polimiosite 20 quanto
com miastenia grave. Por ocasiio de tais associagles, a resposta aos anticolines-
terasicos e corticosterdides é pouco satisfatéria, ao contrario do que foi evidenciado,
pelo menos a principio, no presente caso. Segundo Schwab e Perlo22, a ocorréncia
de respostas falso-positivas com o cloreto de edrofénio e prostigmina poderiam ser
explicadas em fun¢do da presenca de muasculos, nervos periféricos e neurdnios motores
lesados, o que propiciaria potencializagido do efeito dos anticolinesterdsicos em termos
de contragio muscular, De acordo com os mesmos autores, quando a droga foi
investigada por Randall, pensava-se que ela atuaria diretamente em nivel de jungéo
mioneural com efeito anticolinesterdsico insignificante. Posteriormente, esta hipdtese
foi contestada, embora admita-se que o edrofdnio possa ter acfo direta na contracio
muscular.

Qutros dados na histéria que corroboraram o diagnéstico de polimiosite eram
a existéncia de hipertermia e VHS elevada, pois foi afastada a concomitincia de pro-
cesso infeccioso por exame clinico, radiografia do torax, hemograma, exame de urina,
urinocultura e hemoculturas. Além disso, existia relato de dor e desconforto nos
musculos do ombro e brago direitos, bem como em ambas as panturrilhas. Favore-
cendo o diagndstico de polimiosite tinhamos os seguintes elementos: (a) padrdo clinico
evolutivo da doenga; (b) presenca de febre e VHS elevada; (c) dor e desconforto
musculares; (d) padrio eletromiografico de miopatia (maio-1984); (e) teste farma-
cologico negativo; (f) bidpsia muscular compativel a polimiosite; (g) elevagio, apesar
de discreta, das enzimas musculares séricas; (h) resposta exuberante ao corticoste-
réide. Apds 16 meses de acompanhamento ambulatorial, com avaliagbes laboratoriais
seriadas normais, o enfermo apresentou queixas de fraqueza flutuante na musculatura
extraocular, a despeito do uso de 25mg/dia de prednisona. Com a positividade do
teste pelo cloreto de edrofonio, estdvamos em situagio de dificil diagnéstico; tra-
tar-se-ia de polimiosite de apresentacio atipica?; polimiosite e miastenia grave con-
comitantes?

Quando do inicio da investigacAo mais detathada, a VHS estava discretamente
elevada, as enzimas musculares séricas persistiam normais, embora o nivel sérico de
mioglobina, indicador especifico de destruigio muscular, se mostrasse elevado. Askmark
et al.2, pelo estudo de 85 pacientes com sintomas musculares, observaram niveis eleva-
dos de mioglobina sérica em 93% dos enfermos com miopatia miogénica, 54% com
miastenia grave e em 50% dos pacientes com miopatia neurogénica. Dentre os pa-
cientes miasténicos estudados, niveis séricos elevados de mioglobina foram eviden-
ciados nos casos de doenga com maior severidade clinica (tipos llb, 111 e 1V da
classificagiio de Osserman) e na vigéncia de elevadas titulagdes de AC-AChr. No case
aqui descrito, o quadro clinico sugeria existéncia de miastenia dculo-oro-faringea. Para
nossa surpresa, o nivel sérico de hemopexina era normal pois, segundo Engel e
Foidart-Dessalle 8, esta glicoproteina pode ser considerada como indice de doenga
neuromuscular. Elevagdes de hemopexina foram demonstradas na distrofia muscular
do tipe Duchenne, polimiosite-dermatomiosite e miastenia grave. E citada por Lisak
e Zweiman 15 a possibilidade de detecgdo de uma série de anormalidades nos niveis
de imunoglobulinas séricas na miastenia grave, polimiosite e dermatomiosite. Segundo
os mesmos autores, casos isolades de gamapatia monoclonal foram descritos na mias-
tenia grave e polimiosite, assim como hipogamaglobulinemia foi documentada em
dois pacientes com timoma e miastenia grave. Com o objetivo de rastrear tais alte-
ragdes, foi realizada imuneletroforese de proteinas séricas que se evidenciou normal
no caso ora publicado, Objetivande confirmar os achados de Kornfeld et al.l?, que
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postulam inexisténcia de prejuizo da imunidade celular em miasténicos timectomizados
ou nao, procedemos a determinacfo do estudo dos linfécitos T e subpopulagdes por
anticorpos monoclonais que nio revelou anormalidades. Lisak e Zweiman14 estendem
tal afirmacdo em relacdo a polimicsite e dermatomiosite,

A EMQ realizada em novembro-1987 mostrava padrio de extremo interesse, Como
ja tivemos oportunidade de relatar, o citado exame possibilitou registrar a presenga
de ondas polifasicas de baixa voltagem nos muasculos apendiculares, enquanto a esti-
mulagio nervosa repetitiva demonstrou padrio miasténico. Constatamos, portanto, a
existéncia de dois padrdes eletromiogrificos ou seja, um tipicamente miopatico e outro
caracteristicamente miasténico, logo, a coexisténcia de polimiosite € miastenia grave.
De acorde com a classificacdo proposta por Johns et all?, o enfermo pertenceria ao
grupo «C», Neste rltimo, as duas doencas podem coexistir por semanas, meses ou
anos ou, ainda, os sintomas miasténicos predominam por semanas ou meses, sendo
intermitentemente <«substituidos» por aspectos clinicos de polimiosite, posteriomente
pelos de miastenia e assim sucessivamente. Johns et all0 tiveram oportunidade de
acompanhar 14 pacientes com os citados aspectos, caracterizando a chamada poli-
miosite miasténica. Apos realizagdo da EMG, reinstituimos a medicagdo anticolines-
terdsica associada 4 prednisona. Ao contraric da excelente resposta obtida com a
mesma medicagdo em novembro-1986, nesta ocasiio observamos persisténcia de certo
grau de disfagia e prejuizo da mastigagdo. Todavia, a ptose palpebral e a diplopia
desapareceram por completo, Esse tipo de resposta nos fez pensar nas possibilidades
que se seguem. (a) Interacdio adversa entre prednisona e piridostigmina, fate relatado
por Engel & ¢ Engel et al.7. Segundo eles, acentnada piora da fraqueza muscular foi
observada com o uso associado das duas drogas. Esta hipdtese nos pareceu impro-
vavel, pois essa mesma associacio medicamentosa, em passado recente, resultou em
melhora espetacular dos sintomas. (b) Resisténcia clinica & medicagio anticolines-
terdsica, fendmeno documentado com freqiiéncial. Esta hipotese também nio nos
pareceu dtraente pois, apesar do paciente apresentar titulo sérico de AC-AChr expres-
sivamente elevado, fez ele uso de medicagio anticolinesterasica de forma continua, por
curto periodo e em baixas doses, ndo justificando alteragbes estruturais significativas
em placa motora terminal. (c) Uma terceira hipotese obrigatoria, mesmo levando em
consideragdo a pouca idade do enfermo, foi a possibilidade de coexisténcia de timoma,
0 que explicaria plenamente a pobre resposta 4 medicagdo. Qutro dado que nos fez
pensar em timoma foi a deteccdo de titulo sérico elevado de anticorpo antimisculo
esquelético 1824, Segundo Papatestas et all9, timoma representa estigio tardio de
processo em que as manifestagdes precoces sdo hiperplasia e formacdo de foliculos
germinativos. Nada impediria, portanto, que a boa resposta observada, a principio,
aos anticolinesterdsicos fosse justificada pela presenca exclusiva de hiperplasia timica.
Com o passar do tempo, teria ocorride transformacido neopldsica do epitélio timico
anormal, com consegilente prejuizo da eficacia terapéutica.

Fundamentados em estudo realizado por Messina et all7, indicamos realizacio
de cintigrafia muscular com 9w Tecnesio-pirofosfato. Nenhuma anormatidade no
entanto foi detectada, seguramente em fungdo do uso de corticosterdide, droga que
ja vinha sendo ministrada hd 30 meses. Para confirmarmos a presenca de timoma,
realizamos TC do térax, que acusou persisténcia timica, tendo sido indicada timectomia.

Papatestas et all? estudaram 185 pacientes com miastenia grave nc periodo
compreendido entre 1941 e 1969: 111 apresentavam miastenia ndo timomatosa e 74,
miastenia com timoma. Todos foram submetidos a timectomia. Os autores concluiram
que 509 dos enfermos que obtiveram remissdo com timectomia atingiram tal estdgio
em dois ou mais anos, sendo o intervalo de tempo para o inicio de remissio dos
sintomas diretamente relacionado com a atividade dos centros germinatives. O por-
centual de pacientes em remissdo tendeu a aumentar com cada ano de pds-operatdrio
consecutivo e 909% dagqueles com 5 anos de seguimento encontravam-se em remissdo
ou com significativa melhora. Essa experimentacdo é consistente com a hipotese de
que varias doengas de carater autoimune sejam secunddrias a proliferagio de clones
anormais de linfécitos imunocompetentes em centros germinativos timicos. Além disso,
os resultados obtidos sugerem que a timectomia determina ocorréncia de remissdo
estavel, pela eliminagdo das citadas estruturas. Entretanto, o efeito & tardio, pois a
vida média desses pequenos linfécitos tende a ser longa19.

Com base nos dados apresentados em nossa observagdo de 52 meses, conclui-
mos {ue o caso em apreco assume conotacdo de extrema raridade, levando-se em
consideracdo que, dentre os 25 casos publicados, somente 4 eram do sexo masculino
e todos tinham mais de 50 anos de idade. Essas afirmagdes nos permitem considerar
que seja o primeiro relato da sindrome com essas caracteristicas na literatura.
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