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Resultado da timectomia ampliada no tratamento de
pacientes com Miastenia gravis*
Extended Thymectomy for Treating Patients with Myasthenia Gravis (MG)

RAUL LOPES RUIZ JR, SAMUEL MAREK REIBSCHEID (TE SBCT),
ANTONIO JOSÉ MARIA CATANEO (TE SBCT), LUIS ANTONIO DE LIMA REZENDE

Introdução: Diversas variações da timectomia podem ser
realizadas, dentre elas a transesternal ampliada. A literatura
sugere que, quanto mais extenso o procedimento para
ressecção da glândula e tecidos do mediastino anterior,
melhores os resultados e prognóstico.

Objetivo: Avaliar retrospectivamente a resposta à timectomia
ampliada em portadores de Miastenia gravis.

Método: Foram avaliados 46 portadores de Miastenia gravis,
submetidos à plasmaferese pré-operatória e à timectomia ampliada,
entre agosto de 1992 e janeiro de 2003, divididos em três grupos,
segundo o tempo decorrido desde o início dos sintomas: menor
que 12 meses, 13 a 24 meses e maior que 25 meses.

Resultados: Trinta e um pacientes eram do sexo feminino e 15
do masculino. A média de idade foi de 30 anos. O tempo
médio de evolução da doença foi de 26,3 meses. O
acompanhamento ambulatorial pós-operatório foi em média
de 26,6 meses. Quanto ao grau de resposta à timectomia, 89%
dos pacientes tiveram boa resposta, sendo que 50%
apresentaram remissão completa. Ocorreu um óbito nesta série.
O exame anatomopatológico demonstrou que a hiperplasia
tímica foi o achado mais freqüente. Apenas 3 pacientes (6,5%)
apresentaram timomas benignos. Em 5 pacientes (10,8%)
encontramos tecido tímico extraglandular: na gordura peritímica
em 2 deles, na gordura pericárdica em 1, junto ao nervo frênico
esquerdo em outro e na janela aorto-pulmonar em outro.

Conclusão: A timectomia ampliada para tratamento da
Miastenia gravis mostrou-se segura, eficiente, e apresentou
alta porcentagem de remissão completa. Houve a detecção
de tecido tímico extraglandular em alguns pacientes. Tão
logo seja feito o diagnóstico, está indicada como terapêutica
associada à plasmaferese pré-operatória e à medicamentosa,
independentemente da idade, patologia tímica, e início dos
sintomas.
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Background: Extended thymectomy is one of several types
of thymectomy. Literature suggests that  the outcome and
prognosis will be enhanced by performing a more extensive
resection of the gland and of the anterior mediastinum
tissue.

Objective: To retrospectively evaluate response of MG
patients to extended thymectomy.

Method: From August 1992 to January 2003, forty-six
MG patients were submitted to preoperat ive
plasmapheresis and extended thymectomy. According to
the time elapsed since onset of symptom they were divided
into three groups; < 12 months, 13 to 24 months, and >
25 months.

Results: There were 31 female and 15 male patients,
mean age 30 years and average evolution time 26.3
months. Outpatient post-operative follow-up was on the
average of 26.6 months. Level of response was good,
50% had full remission and a further 39% had good
response. There was one death. The most common
histopathology finding was thymic hyperplasia. Only 3
patients (6.5%) had benign thymomas; 5 (10.8%) had
extra glandular thymic tissue: 2 in the perithymic fat
and 3 in the pericardiac fat adjacent to the left phrenic
nerve and aortal-pulmonary window.

Conclusion: Treatment of MG by extended thymectomy
is safe and efficient with high levels of complete remission.
Extra glandular thymic tissue was found in some patients.
As soon as diagnosis is completed, thymectomy is
indicated together with plasmapheresis and medication,
independent of age, onset of symptoms, and thymus
pathology.

Descritores: Timectomia/métodos. Miastenia gravis/
patologia. Doenças neuromusculares/reabilitação.

Key words: Thymectomy/methods. Myasthenia gravis/
pathology. Neuromuscular diseases/rehabilitation.
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INTRODUÇÃO
Vários autores mostraram os benefícios da

timectomia para o tratamento da Miastenia gravis
(MG)(1-8). São realizadas diversas variações deste
procedimento (2,3), dentre elas a transesternal
ampliada (ressecção total ou máxima). (9-14) A
literatura sugere que quanto mais extenso o
procedimento de ressecção da glândula e tecidos
do mediastino anterior, melhores os resultados e
o prognóst ico. (1 ,9,15)  Freqüentemente são
encontrados focos de tec ido t ímico
extraglandulares, que reforçam a idéia da
necessidade do procedimento ampliado. (1,11,15)

Nosso objetivo foi avaliar retrospectivamente a
resposta à timectomia ampliada em portadores de
MG.

 MÉTODO
O estudo foi realizado retrospectivamente para

avaliar a resposta à timectomia ampliada em 46
portadores de MG, atendidos pelo Serviço de
Cirurgia Torácica do Hospital das Clínicas da
Faculdade de Medic ina de Botucatu da
Universidade Estadual Paulista (UNESP), entre
agosto de 1992 e janeiro de 2003, após aprovação
pelo seu Comitê de Ética em Pesquisa.

Foram avaliados os efeitos da idade, sexo, início
dos sintomas, patologia tímica, severidade da
doença e medicação em relação aos resultados
evolutivos.

O diagnóstico da MG foi baseado na anamnese,
exame físico e eletroneuromiografia. No pré-
operatório foram realizados os seguintes exames:
radiograma simples (póstero-anterior e perfil),
tomograf ia computador izada de tórax,
eletroneuromiografia e espirometria.

Os pacientes foram divididos em três grupos
segundo o tempo decorrido desde o início dos
sintomas: menor que 12 meses, de 13 a 24 meses
e maior que 25 meses.

A maioria dos pacientes recebeu tratamento
com ant icol inesterás ico (brometo de
piridostigmina). Apenas um já fazia uso de
corticoterapia (prednisona) no pré-operatório. Em
alguns, a timectomia foi realizada sem que tenha
havido o uso de quaisquer medicações específicas
no pré ou pós-operatór io .  Em outros,  a
corticoterapia foi introduzida no pós-operatório,
com doses que variaram entre 5 mg e 60 mg por
dia. Esta última dosagem foi introduzida associada

a um imunossupressor (azatioprina) em um
paciente que apresentou crise miastênica no 320

dia após a cirurgia.
No pré-operatório, foi utilizada a classificação

clínica de Osserman(16) (Quadro 1), dividindo-se os
pacientes em cinco grupos. Foram classificados
como MG forma leve os grupos I, IIa e IIb; e forma
grave os grupos III e IV.

Todos os pacientes foram submetidos a duas
seções de plasmaferese, nas 72 horas que
antecediam o ato operatório, sendo utilizada, para
reposição volêmica, a solução de albumina humana
a 5%. Em alguns pacientes foi necessária a
realização de mais uma seção de plasmaferese, no
período pós-operatório, devido à piora dos
sintomas.

As timectomias ampliadas foram realizadas
através de esternotomia mediana, sendo que a
incisão da pele se estendia por mais 3 cm acima
da fúrcula esternal, em direção ao pescoço. A
dissecção do mediastino estendia-se da porção
mais inferior e anterior aos nervos frênicos até a
região infra-tireoidiana e, em bloco, era removida
toda a gordura pré-pericárdica, as pleuras
mediastinais anteriores, bilateralmente, os coxins
gordurosos dos seios cárdio-frênicos, toda a
gordura próxima e anterior aos nervos frênicos e
a glândula tímica. A seguir, era realizada a
dissecção, delicada e cuidadosa, para a remoção
de toda a gordura do recesso cavo-aórtico, da
emergência dos vasos cefálicos e da região do
espaço retro-tireoidiano. Este era abordado através
da porção mais superior da incisão. Com o auxílio
de um afastador,  tracionávamos a pele e o tecido
celular subcutâneo, permit indo uma boa
exposição. Realizava-se a drenagem pleural,
b i latera lmente,  através do quinto espaço
intercostal ,  ut i l izando drenos de pol iv i l
multifenestrados, sob selo d�água, os quais foram
retirados entre 24 e 48 horas no pós-operatório.

Todos os pacientes foram submetidos à
anestes ia geral  inalatór ia com respiração
controlada,  monitor ização da oximetr ia ,
capnografia, batimentos cardíacos e avaliações

Siglas e abreviaturas utilizadas neste trabalho:
Miastenia Gravis - MG
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seriadas dos gases arteriais. Para analgesia no pós-
operatório utilizamos o bloqueio com cateter
peridural através da infusão contínua de agentes
anestésicos por 72 horas.

A grande maioria dos pacientes foi extubada
nas primeiras 24 horas do pós operatório.

No acompanhamento pós-operatório, a
resposta à timectomia foi graduada segundo a
classificação de Keynes (Quadro 2).(17)

RESULTADOS
Foram operados e avaliados 31 pacientes do

sexo feminino e 15 do masculino. A média de idade
foi de 30 anos, variando entre 10 e 64 anos. O
tempo médio de evolução da doença foi de 26,3
meses,  var iando de 3 a 120 meses.  O
acompanhamento ambulatorial pós-operatório foi
em média de 26,6 meses, variando de 2 a 124
meses. Quanto ao grau de resposta à timectomia,

os pacientes foram aval iados segundo a
classificação de Keynes: A = 23, B = 9, C= 9,  E =
4 (Tabela 1). Ocorreu um óbito nesta série
decorrente de embolia pulmonar, diagnosticada
clinicamente, não tendo sido realizado exame
necroscópico.

Nove doentes (19,6%) não receberam nenhuma
medicação no pré ou pós-operatório. No pós-
operatório 7 (15,2%) pacientes receberam
cort icoterapia associada ou não a
anticolinesterásico. Em apenas um deles houve a
necessidade de associação com imunossupressor.

A Tabela 2 relaciona a resposta evolutiva com
o sexo, idade, tempo decorrido desde o início dos
sintomas e com a classif icação clínica de
Osserman.

 O exame anatomopatológico demonstrou que
3 pacientes apresentaram timomas benignos, 6
timos atróficos,  5 timos normais, 3 apresentaram

QUADRO 1
Classificação de Osserman

Classe Sintomas
I somente envolvimento ocular

IIa envolvimento muscular generalizado
sem repercussão respiratória

IIb manifestações bulbares
III rápida progressão da doença bulbar,

generalizada com fraqueza da
musculatura respiratória

IV sintomas progressivos em dois anos
em pacientes que foram grupo I ou II

QUADRO 2
Classificação de Keynes

Grau de Definição
Resposta

A remissão completa por + de 90 dias
B ausência de sintomas com diminuição

da dose de medicação
C melhora clínica sem troca de

medicação
D sem melhora clínica com a mesma

dose de medicação
E piora clínica

TABELA 1
Dados demográficos, início dos sintomas,
classificação de Osserman e terapêutica

Pacientes (N) 46
Sexo

Feminino 31
Masculino 15

Idade (anos)
Média 30
Variação 10-64

Evolução (meses)
Média 26,3
Variação 3-120

Acompanhamento (meses)
Média 26,6
Variação 2-124

Início dos sintomas (meses)
< 12 24
13-23 3
> 24 19

Osserman
I 4
IIa 20
IIb 14
III 8
IV 0

Terapêutica
Medicamentosa + timectomia 37
Timectomia 9
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timos fibróticos e em 29 havia hiperplasia tímica
(Tabela 2). Em 5 pacientes (10,8%) encontrou-se
tecido tímico extraglandular, sendo que em 2 (4,3%)
deles na gordura peritímica e em 3 (6,5%) em outras
localizações: em 1, na gordura pericárdica, em outro
junto ao nervo frênico esquerdo e no outro na janela
aorto-pulmonar. O material enviado ao patologista,
para análise em separado, era constituído pelo timo
com sua cápsula intacta e os tecidos peritímicos,
além de toda a gordura do compartimento anterior
do mediastino.

Não ocorreram complicações infecciosas ou

hemorrágicas da parede torácica ou da cavidade
pleural. A dor não foi queixa freqüente nas
primeiras 72 horas, e após este período foi fácil o
seu controle com analgésicos comuns.

Apenas um paciente apresentou insuficiência
respiratória, no pós-operatório imediato, e
necessitou de re-intubação, permanecendo por
mais três dias. Nesta série não ocorreram distúrbios
de coagulação no intra ou no pós-operatório.

Em 5 (10,8%) pacientes foi necessária mais uma
seção de plasmaferese no pós-operatório devido
à piora dos sintomas. Dentre estes ocorreu 1 óbito,

TABELA 2
Resposta à timectomia ampliada quanto ao sexo, faixa etária, início dos sintomas,

classificação de Osserman e anatomopatológico de tecido tímico

Resposta A B C D E Total
Sexo

Feminino 16 7 6 0 1 30
Masculino 7 2 3 0 3 15

Total 23 9 9 0 4 45

Faixa Etária
< 15 7 0 1 0 0 8
15-30 10 3 1 0 1 15
30-45 4 4 6 0 2 16
> 45 2 2 1 0 1 6

Total 23 9 9 0 4 45

Início Sintomas
< 12 9 2 4 0 4 19
13-23 6 1 1 0 0 8
> 24 8 6 4 0 0 18

Total 23 9 9 0 4 45

Osserman
I 2 1 0 0 1 4
IIa 11 5 3 0 1 20
IIb 8 1 4 0 1 14
III 2 2 2 0 1 7
IV 0 0 0 0 0 0

Total 23 9 9 0 4 45

Anatomopatológico
Hiperplasia 16 5  6 0 1  28
Extraglandular 2 0 1 0 2 5
Timoma 1 0 1 0 1 3
Atrófico 1 0 2 0 2 5
Normal 3 2 0 0 0 5
Fibrótico 0 1 2 0 0 3

Total 23 8 12 0 6 49
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em 2 houve remissão completa e nos demais piora
clínica mesmo após a cirurgia.

DISCUSSÃO
Desde 1939 as publ icações re latam a

timectomia como tratamento para Miastenia
gravis(2). Em 1988 as publicações de Jaretzki(9, 10)

enfatizaram a indicação de timectomia ampliada,
com a ressecção de toda a gordura do
compartimento mediastinal anterior, sempre em
busca de tecido tímico extraglandular, que seria a
causa da manutenção dos sintomas em pacientes
operados(22).

Nesta série a timectomia ampliada foi realizada
segundo a técnica descrita por Jaretzki(9), porém
modif icada. A cervicotomia transversa foi
subst i tuída pela da incisão da pele e do
subcutâneo mais estendida (cerv icotomia
longitudinal), em direção à região do espaço infra-
tireoidiano e polos superiores da glândula
tireóide(23), o que permitiu uma boa abordagem
para a dissecção dos tecidos que poderiam conter
resquícios embrionários do timo.

Não ocorreram complicações infecciosas da
parede torácica ou das cavidades pleurais, talvez
pela baixa freqüência de pacientes em
corticoterapia no pré-operatório. Estudo da
literatura mostrou uma leve tendência, não
significativa estatisticamente, de aumento da
incidência de complicações infecciosas em
pacientes inunossuprimidos (14%) quando
comparados com pacientes imunocompetentes
(9%) (23) .

Observamos boa resposta à timectomia em 41
pacientes (89%) (Tabela 2), resultado concordante
com a literatura, que relata de 80% a 94% de boa
resposta pós-operatória(7, 24-27). A remissão completa
sem uso de qualquer medicação específica foi
observada em 23 pacientes (50%).  Esta
porcentagem pode ser considerada relativamente
elevada quando comparada a outros estudos, que
apresentaram remissões completas entre 12,7% e
61% (1,7,8,24-27,30). Acreditamos que nossos bons
resultados estão relacionados com a maior
extração de tecido tímico, possível através de um
procedimento ampliado, além da realização de
plasmaferese pré-operatória, a qual reduz a
concentração de anticorpos contra receptores
nicotínicos da acet i lcol ina na junção
neuromuscular. Isto propicia melhores condições

respiratórias no pré e no pós-operatório, o que
permite a extubação precoce destes doentes, fato
comprovado neste estudo, pelo reduzido número
de pacientes que apresentaram insuficiência
respiratória no pós-operatório imediato (1) .

A presença de tecido tímico extraglandular
ocorreu em 5 pacientes (10,8%), e 2 destes (4,3%)
foram classificados como sem resposta (Tabela 2).
Este fato leva-nos a confiar na idéia de Jarestski(11)

de que ressecções �máximas� levam a melhores
resultados com maior freqüência de remissões
completas, e os maus resultados devem-se a restos
tímicos(1, 8, 22) que manteriam a produção de auto-
anticorpos contra receptores de acetilcolina.

O timoma benigno esteve presente em 3
pacientes (6,5%), resultado inferior ao encontrado
na literatura (entre 9% e 28%)(6, 23). Destes pacientes,
2 apresentaram boa resposta: 1 com remissão
completa e outro com melhora clínica com a mesma
dosagem de medicação do pré-operatório. O terceiro
paciente apresentou piora clínica da MG. Nossos
resultados diferem da literatura no que diz respeito
às piores respostas, freqüentes nos portadores de
timomas que apresentam sintomas mais
precocemente e respostas piores no pós-operatório
(15). Talvez esta diferença se deva aos poucos casos
que apresentamos neste momento.

Existem controvérsias quanto à indicação da
timectomia ou do tratamento clínico exclusivo(12).
Muitos autores acreditam que ela deve ser indicada
quando houver falha no tratamento medicamentoso,
enquanto que outros indicam a timectomia precoce
como terapêutica primária(30) para a MG.

Em nossa série, 9 pacientes (19,6%) foram
submetidos à timectomia sem prévio tratamento
medicamentoso. Destes, 7 foram classificados como
Osserman(16) IIa, 1 como IIb e outro como  III. Nos
9 pacientes ocorreu remissão completa da doença.
A timectomia ampliada como terapêutica primária
pareceu-nos ser capaz de propiciar maiores
benefícios que o tratamento clínico exclusivo. Além
disso, os riscos decorrentes do uso continuado de
drogas (corticosteróides e imunossupressores) e seus
efeitos colaterais indesejáveis foram minimizados.

O período decorrido entre o início dos sintomas
e a t imectomia é um importante fator
prognóstico (7, 15, 24, 31). Em nossa casuística, 4
pacientes, classificados como  Osserman I, IIa, IIb
e III, apesar de apresentarem o início dos sintomas
em menos de doze meses, evoluíram com piora
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clínica após a cirurgia (Tabela 2). Talvez este
resultado conflitante se deva à pequena casuística
que apresentamos no momento.

 Concluímos que a timectomia ampliada para o
tratamento da MG é segura, eficiente, apresenta
alta porcentagem de remissão completa sem o uso
de medicação específ ica, além de poder
proporcionar, como nesta série, a detecção de tecido
tímico extraglandular em alguns pacientes.
Acreditamos que deve ser indicada tão logo seja
feito o diagnóstico de MG, como terapêutica
associada à plasmaferese pré-operatória e à
terapêutica medicamentosa, independentemente da
idade, da patologia tímica e do tempo decorrido
desde o início dos sintomas.
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