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RESULTADOS DE TIMECTOMIA EM 52 PACIENTES
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RESUMO - Durante o periodo de 1971 a 1993, 52 miasténicos sem timoma ( 7 homens e 45 mulheres ) foram
timectomizados por via esternal. Os resultados foram classificados em remissio e ndo-remissdo . A taxa de
remissao foi 48%. No grupo de remissdes havia 5 homens ¢ 20 mulheres. O tempo de seguimento foi de 5,5
anos em ambos os grupos. Os pacientes foram classificados clinicamente segundo a classificacfio de Osserman.
De 16 pacientes na categoria II A, 11 entraram em remissdo; de 36 pacientes nas categorias II B e III, 14
entraram em remissao.0 tempo de duragiio de doenga foi de 1,8 e 4,3 anos nos grupos de remissdes e nio-
remissdes, respectivamente. Todos os pacientes que entraram em remissdo tinham menos de quatro anos de
doenga. Dos 43 pacientes com menos de quatro anos de doenca, 42% nio apresentaram remissdo significando
que um tempo de doenga de menos de quatro anos nao é indicador de remissdo. Nossos dados indicam um
melhor prognéstico quando a timectomia é feita nos primeiros quatro anos de doenga.
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Myasthenia gravis: results of thymectomy in 52 patients

SUMMARY - From 197! to 1993, 52 myasthenics without thymomas ( 7 men and 45 women) were
thymectomized. The results were categorized in remissions and non-remissions. The remission rate was 48%.1In
the remission group there were 5 men and 20 women and in the non-remission group 2 men and 25 women.The
follow-up time was 5.5 years in both groups. There were 16 patients in Osserman category Il A, 11 achieving
remission; 36 patients were in categories I1B and III, and 14 achieved remission. The duration of disease was 1.8
years and 4.3 years in the remission and non-remission groups, respectively. All patients with remission had less
than four years of disease but among the 43 patients with less than four ycars of symptoms, 42% did not achieve
remission. Our data reinforce the need for early thymectomy in myasthenia gravis.
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A miastenia gravis (MG) é doenca neurolégica rara, com incidéncia de 4,4/1.000.000% e
prevaléncia entre 50 a 125 casos por um milh#o de habitantes®*. Um neurologista, em média, verd
umcaso acada trés anos '¢, de modo que somente em centros especializados hé oportunidade de se
ver um ndmero elevado de casos. A doenca € caracterizada por fraqueza muscular flutuante que
pode acometer a musculatura ocular, bulbar ou sistémica. De acordo com Qosterhuis'’, a histdria
natural da MG , sem outro tratamento que anticolinesterasicos, apresenta uma remissio de 20% e
uma mortalidade de 25%. As vdrias formas de terapia, como timectomia, imunossupress#o, assisténcia
respiratdria e controle de infecgSes, afetaram sensivelmente a histéria natural da MG. Assim , no
presente, a mortalidade € praticamente zero e a grande maioria dos pacientes tem vida normal®.

* Servigo de Neurologia do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG).
Aceite: 18 - outubro - 1994,

Dr. José Teotonio de Oliveira - Av. Getiilio Vargas, 67 - 30112-020 Belo Horizonte MG - Brasil.
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Embora a timectomia seja uma forma de tratamento da MG aceita hd muitos anos, ainda
existem controvérsias a respeito de suas indicagdes e resultados. O presente estudo apresenta os
resultados de timectomia em 52 pacientes miasténicos no perfodo de 1971 a 1993, sendo avaliadas
as caracteristicas do grupo com remissdo.

PACIENTES E METODOS

Cinquenta e oito pacientes com MG generalizada sem timoma, foram timectomizados no
perfodo de 1971 a 1993, dos quais 52 tém dados suficientes para andlise. O diagnéstico de MG foi
feito clinicamente pela histéria e exame fisico, resposta a anticolinesterdsicos e imunossupressio.
Os pacientes foram classificados segundo a classificac@o de Osserman modificada'®. Classe I & definida
por acometimento somente da musculatura extraocular. Classe IIA compreende os pacientes com
acometimento discreto da musculatura sistémica além do acometimento da musculatura extraocular.
Na classe IIB hd acometimento da musculatura bulbar e da musculatura sistémica.. Classe III é
caracterizada por miastenia generalizada grave e fulminante com acometimento bulbar. Na classe IV
sdo incluidos pacientes que apresentam fraqueza muscular generalizada e bulbar em estdgio avangado
da doenga.

Os pacientes foram vistos em consultério particular, no Servigo de Neurologia do Hospital
das Clinicas da UFMG e no Servi¢o de Neurologia do Hospital Jilia Kubitscheck. As timectomias
foram realizadas por via esternal.

Os resultados das timectomias foram categorizados somente em remissdo e ndo remissdo.
Remissdo foi definida como auséncia de sintomas sem medicamentos. N&o foi indicada timectomia
em qualquer paciente com forma ocular pura. Os pacientes foram medicados com um regime varidvel
de anticolinesterdsicos, corticéides ¢ imunossupressores, antes e apds timectomia.

RESULTADOS
Os dados epidemioldgicos e clinicos dos grupos com e sem remissdo estdo na Tabela 1.

Havia 7 homens e 45 mulheres, com idades de 15 a 47 anos, média de 27,0 anos , desvio
padrdo 7,8. Cinco entre os 7 homens e 20 entre as 45 mulheres apresentaram remissdo, com um
indice total de 48 % de remissdes. O tempo de duragfo de doenca foi de 1,8 € 4,3 anos nos grupos de
remissdo ¢ nao-remissdo, respectivamente. O tempo de seguimento foi de 5,5 anos em ambos os
grupos. A remissdo mais precoce ocorreu logo apds a cirurgia em uma paciente e a mais tardia ,
também em uma paciente, 10 anos apds . Ndo houve mortalidade cinirgica; a inica morte no grupo
ocorreu 8 anos apés a timectomia em consequéncia de infecgdo pulmonar.

Todas as remissdes ocorreram em pacientes com menos de 4 anos de doenga mas nem todos
os pacientes com menos de 4 anos de doenca entraram em remissdo. No grupo que ndo apresentou
remissdo, 18 pacientes tinham menos de 4 ¢ 9 mais de 4 anos de doenca. Entre os 43 pacientes com
menos de 4 anos de doenga, 58% entraram em remissdo e 42% ndo entraram. Entre os 9 pacientes
com mais de 4 anos de doenga, nenhum entrou cm remissdo. Portanto, um tempo de doenca de
menos de 4 anos ndo garante uma remissio mas um tempo maior sugere fortemente a possibilidade
de ndo-remissdo. No grupo etdrio de menos de 20 anos de idade houve 6 pacientes com remissio e
5 sem remissdo; no grupo etdrio de 21-30 anos, 14 tiveram remissiio e 9 ndo tiveram; no grupo de
31-40 anos, ocorreram 3 remissdes e 11 ndo-remissdes e no grupo de 41-50 anos ocorreram 2 remissdes
€ 2 ndo -remissoes. O fndice de remisséo entre os pacientes com doenga moderada foi de 68% e entre
pacientes com forma grave foi de 38%.

As remissdes acumuladas foram 12 no fim do primeiro ano pds-operatério,17 no fim do
segundo ano, 20 ao fim do terceiro ano ¢ 24 ao fim do quarto ano pds-operatério, uma remissio sé
tendo ocorrido 10 anos apds a timectomia, em uma paciente com o quadro clinico mais grave de
todo o grupo.
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O estudo histolégico dos timos pode ser obtido em 38 casos € ¢ mostrado na Tabela 2. A
alteragdo mais frequente foi hiperplasia linféide, ocorrendo em 55% dos timos.

A prednisona foi usada por 44 % dos pacientes que entraram em remissao e por 63 % dos
pacientes sem remisséo. Duas pacientes usaram ciclofosfamida, uma no grupo de remiss#o.

COMENTARIOS

As alteragdes patoldgicas no timo de pacientes miasténicos foram observadas por Weigert
em 1901', Os resultados favordveis de timectomia sobre a evolugio da MG, obtidos nas décadas de
1940 e 1950 e 0 encontro de alterag¢Bes no timo de pacientes operados, estabeleceram a relagéo entre
otimo e a MG. Setenta por cento dos miasténicos apresentam alteracdes histoldgicas do timo, sendo
a hiperplasia a mais comum*'2" enquanto timomas ocorrem entre 10 a 20% dos casos®'*153, A
ocorréncia de MG ap6s timectomia por timoma indica, porém, que o processo imunolégico pode
ser desencadeado em outros 6rgdos do sistema linf6ide.

O indice de remissdo entre os nossos pacientes de 48% € comparével aos fndices relatados na
literatura que variam de 8,3% a 54%?>!316.18.19.20.22

Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes timectomizados.

Remissdo Sem remissao Total

Nimero 25 27 52
Sexo

Masculino 5 2 7

Feminino 20 25 45
Idade em anos

<20 ‘ 6 5 11

21-30 14 9 23

31-40 3 11 14

>40 2 2 4
Tempo de doenga

-Média 1,8 anos 4,3 anos

Menor 1 més 4 meses

Maior . 4 anos 19 anos
Gravidade da doenga

Moderada(IIA) 11 4 15
Grave(IIB,III} . 14 22 36
Tempo p/ remissio '

Média 2,3 anos

Menor 0 meses

Maior 10 anos

Tempo seguimento

Média 5,5 anos 5,5 anos
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Tabela 2. Histologia do timo em miasténicos timectomizados.

Remissdo Sem remissio Total
Normal 5 1 6
Hiperplasia 13 ' 8 21
Atrofia _ 4 7 11
Desconhecido 2 10 12

As remissdes ocorreram apenas em pacientes com menos de quatro anos de doenga. Entre os
nove pacientes com mais de quatro anos de doenga nenhum apresentou remisséo apds a timectomia. A
influéncia do tempo de doenga nos resultados de timectomia para tratamento de mistenia gravis ji
fora observada por Keynes (citado em Eaton e Clagett’) que relatou um tempo médio de doenga de
menos de cinco anos nos casos de melhora e de mais de cinco anos nos casos sem resposta. Todavia,
Papatestas et al.” encontraram nove pacientes com mais de cinco anos de doenga entre 28 remissdes.
Buckberg et al.> ndo identificaram remissdo em qualquer paciente com mais de seis anos de doenga.
Por outro lado, Hatton et al® ndo encontraram relagio entre melhora e tempo de doenga.Durelli et al®
nio observaram diferenca de taxas de remissdo em pacientes com menos ou mais de um ano de
doenga enquanto Genkins et al.® observaram que os pacientes com menos de um ano de doenga
respondiam melhor &4 timectomia que os pacientes com mais de um ano. Olanow et al.” obtiveram
um indice de remissdo de 61% entre 47 pacientes timectomizados dos quais apenas dois tinham mais
de quatro anos de doenga. Nossos resultados reiteram a importincia da timectomia precoce, devendo
ela ser feita no méximo até quatro anos apés o inicio da doenca. Embora a reagéo autoimune da MG
se origine no timo , quase certamente se generaliza para o sistema imunoldgico periférico nos estagios
mais avangados da doenga'®. A auséncia de remissdo em nossos pacientes apés mais de quatro anos
de doenga indica que apés este tempo a generalizagfo ja ocorreu em todos. Todavia, o mimero de
pacientes € pequeno para uma conclusfo definitiva e a timectomia deve ser indicada nestes casos. A
auséncia de remiss@o em 42% dos pacientes com menos de quatro anos de doenga indica que a
generalizacfo da resposta imunoldgica pode ocorrer antes de quatro anos.N&o acreditamos que a
auséncia de remissdio possa ser devida a tecido timico nfio removido pela cirurgia pois todas as
timectomias foram feitas por via transesternal, com ampla visualiza¢do das estruturas mediastinais.

O uso de imunossupressores ndo teve influéncia sobre a tend€ncia para a remisséo, tendo sido
usado em somente 44% dos pacientes que entraram em remisso.

Devido aos progressos das t€cnicas e cuidados operat6rios com consequente baixas morbidade
e mortalidade, a timectomia tornou-se ao longo dos anos cada vez mais importante no tratamento da
MG e este procedimento deve ser oferecido a todos miasténicos em condig¢Ses cinirgicas, a menos
que eles tenham a forma ocular pura, sintomas mfnimos ou sejam idosos e os nossos dados indicam
que a cirurgia seja feita nos quatro primeiros anos de sintomas. Ndo indicamos timectomia para
miasténicos sem timoma com mais de 50 anos porque o timo nos idosos ndo contém tecido timico ou
apresenta involugdo acentuada®. Todavia, vdrios autores®”!>® nio acham que idade seja
contraindicagdo para timectomia. E possivel que com o conhecimento cada vez maior da patogénese
da MG se torne possivel determinar no futuro quais os pacientes que poderdio se beneficiar pela
timectomia.

Agradecimento- Os nossos agradecimentos ao Dr. José Silvio Rezende pela realizagio da maioria das
timectomias.
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