! Atualizacio Cirdrgica

Timectomia "Maxima'"

para Miastenia Grave

Resumo

Ao longo do tempo, a ti-
mectomia para Miaslenia gra-
ve (MG), mostrou sua impor-
tancia para o tratamento des-
tes pacientes. A evolugao das
técnicas cirdrgicas e o apare-
cimento de novos procedi-
mentos, firmou esta operagao
como terapéutica de primeira
linha.

Durante os ualtimos 20
anos, os autores fizeram 61
limeclomias em 58 pacienles
com Miastenia Grave (MGQ),
sendo a grande maioria ope-
racdlos no Hosp. Univ. Pedro
Ernesto (HUPE)- UER], apre-
senlando modificacoes das
lécnicas cirdrgicas ¢ seguin-
do a evolucao mundial das
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operacdes em lrés clapas dis-
lintas.

O objetivo deste trabalho
émostrarumanovaabordagem
cirrgica para limectomia
“maxima” na MG, com uma
técnica de baixa morbidade,
com reducdo no periodo de
internacdao hospitalar e
evilando a eslernolomia ou
loracotomia.

Abstract

Throughout the years,
thymectomy for myasthenia
gravis (MG) has been demon-
strales to be important in the
treatment of myasthenic pa-
tients. Advances in operalive
techniques and the develop-

ment of new procedures have
established thymectomy as the
first -line therapy.

Over the last 20 years, the
Authors performed 61
thymectomies in 58 palients
with myasthenia gravis, the
vast majorily operaled on al
Hospital Universitario Pedro
Ernesto-Universidade do
Estado do Rio de Janeiro, mod-
ifying the surgical lechniques
according lo the world evolu-
lionofeach separately inthree
distinct steps.

The goal of this work is to
present a new surgical ap-
proach to “maximum”
thymectomy in MG using a
low morbidity technique,
which reduces hospital stay
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length an obviates sternotomy
or thoracotomy.

Introducao

A miastenia grave perma-
nece ainda obscura quanto a
sua etiopatogenia. Os esludos
Imunopatogénicos, experi-
menlais ou nao, parecem mos-
trar uma relagao entre a pre-
senca de anlicorpos anti-re-
ceplores de acelilcolina na
jungcaomioneural, paraquese
desenvolva esta afeccao?. O
imo teria participacao neste
mecanismo atraves das célu-
las midides que anormalmen-
te poderiam produzir, por esti-
mulos desconhecidos, a for-
macgao de anlicorpos que le-
sariam os receptores de
acelilcolinal®, Aleslando sua
influéncia na patogénese da
miaslenia sao também encon-
trados litulos aumenlados de
anlicorpos aos receplores cle
acelilcolina, em 80% dos pa-
cienles miaslénicos!''.

Nos limomas com ou sem
miastenia, ¢ frequenle a pre-
senca de anticorpo anti-mas-
culo estriaclo, parecendo ser a
neoplasia originada pelas al-
leragoes imunolégicas, ou ca-
paz de desencaded-las'®.

A presenca de alteracoes
histopalolégicas evidentes,
como a hiperplasia com cen-
tros  germinalivos no
parénquima limico e associa-
¢ao com doencas auto-imu-
nes, lambém reforcam a parli-
cipacao da glandula no de-
senvolvimento da miaslenia.

E importante que se confir-
me o diagnéstico de MG o
mais rapido possivel. Geral-
mente o diagnéslico é facil
com a ulilizagao de lestes far-
macologicos com o edrofénio
(Tensilon), cuja positividade
esta em torno de 85% nos
miasténicos. Utiliza-se ainda,
a eletromiografia e as dosa-
gens imunolégicas.

Estabelecido o diagnésti-
co clinico e laboratorial de
miastenia, éimporlante a dife-
renciacao enltre hiperplasia
limica e timoma. Com esla fi-
nalidade realiza-se a radio-
grafia simples, a lomografia
computorizada ouaressonan-
cia magnética de 6rax. A
limectomia estd indicada nos
pacienles com MG na forma
generalizada. A forma ocular
pura, geralmente repondem
mal a cirurgia.

No pré-operalério imedi-
alo, os anlicolineslerasicos
devem ser suspensos para evi-
tar a formacgao de secrecoes
lraqueais, ou desencadear cri-
se colinérgica no poés-opera-
16ri0®,

Deve-se avaliar cuidado-
samenle os pacienles que fa-
rao uso de corlicdides
(prednisona) e da plasmafere-
se para que se tenha melhores
resullados pos cirirgicos.

Casuistica e Métodos

A experiéncia‘dos autores
com 61 timeclomias realiza-
das em 58 pacientes com Mi-
aslenia Grave (MQ), sendo a
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maioria deles operados no
HUPE-UER) nos daltimos 20
anos, levou-os a aperfeicoar e
desenvolversequencialmente
novas abordagens cirirgicas.

De 197621987, foramreali-
zadas 34 limectomias por esler-
nolomia longitudinal total.

De 1988 a 1993, foram efe-
luadas 22 timeclomias por
mediaslinoscopia lranscervi-
cal. |

A partir de 1993 com o
advento da video pleurosco-
pia, os aulores propuseram
uma nova abordagem cirtrgi-
ca, sem Incisar o eslerno ¢
comressecgao radical daglan-
dula timica, incluindo as
ilhotas limicas distanles como
as localizadas na gordura pe-
ricardica e nas pleuras medli-
astinais. Foram operados cin-
co pacientes por este método.

Dos pacientes operados
poresternolomia 25 foram ana-
lisados?, havendo predominio
do sexo feminino em 88%, e a
faixa etaria foi em média de
29,3 anos, sendo que 15 paci-
entes (60%) tinham a idade
entre 21 a 40 anos. No estudo
histopatolégico 64% apresen-
lavam hiperplasia timica, 28%
involucao limica e 8% timoma
linfoepitelial benigno.

Todos os pacienles eslive-
ram sob os cuidados do Servi-
¢ode Neurologia, sendo reali-
zado o diagnéstico de miaste-
nia grave pelo quadro clinico,
portestes farmacolégicos eem
alguns casos, elelromiografi-



Quadro | - 67 Timectomias realizadas em
58 pacientes com MG, em trés séries distintas.

Timectomias em Miastenia Grave
Acesso Cirdrgico Periodo de anos N° de Cirurgias 2 ;:al]‘;;:;:im
Esternotomia 1976-87 34 25
Transcervical 1988-93 22 12
Videopleuroscopia 1993-96 5 5
TOTAL - 61 42

cos, antes de se fazer a timec-
tomia.

Segundo a classificagdo
clinica de Osserman, modifi-
cada, que adotamos, mostran-
do o estagio do compromeli-
mento neurolégico dos paci-
entes, 56% classificaram-se no
grupo de doenca generaliza-
da, formamoderada(llb); 28%
naforma branda(lla) e 16% na
forma grave, do sub-grupo ful-
minante aguda.

O estudo do mediastino
para localizagdo das altera-
¢oes do timo foi feito por radi-
ografia de térax e tomografia
convencional do mediastino
anterior em toda a série e pela
pneumomediastinografiacom
tomografia simples, em 19 pa-
cientes (76%).

Realizou-se tratamento
pré-operatério da MG em 24
pacientes e consistiu em 66%
da associacido de anticolines-
terasicos (piridostigmina) e
corticdide (prednisona); em
20% somente o uso de antico-
linesterasico; em 12% de cor-
ticbide. Um paciente nao fez
uso de medicamento. A dose
média empregada da piridos-
tigmina foi de 200mg ao dia e

a prednisona variou de 20 a
100mg, em dias alternados.

Na segunda série de 22
pacientes operados por medi-
astinoscopia transcervical, as
condutas clinicas, investiga-
cao e tratamento foram seme-
lhantes a série anterior. Ape-
nas 12 pacientes deste grupo
puderam ser revistos. Como
consistiram de uma casuistica
apartirde 1988, amaioria dos
pacientes fez tomografia
computorizada. Em 62% dos
exames o laudo foi de normal,
porém podia-se notar a pre-
senca do timo vendo-se ima-
gem triangular no mediastino
anterosupeiror,

Todos os 12 pacientes fize-
ram Prova Funcional Respira-
t6éria, semdemonstraranorma-
lidades, portanto fazendo par-
te do grupo de miastenia leve.

A terceira série, constando
os ultimos cinco pacientes,
foram operadosapartirde 1993
e foram submetidos a timecto-
mia por video-pleuroscopia.
Foram os pacientes que apre-
sentaram maiores graus de
complexidades clinicas e difi-
culdades técnicas para a ci-
rurgia. Trés pacientes do sexo
feminino pertenciam a série
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anteriorcom timectomiatrans-
cervical e mediastinoscopia
exclusivamente. Nao apre-
sentaram melhora clinicaena
investigacao tomografica, ve-
rificaram-se presenca de res-
los timicos. O quarto paciente
da série, consistiu de um ho-
mem de 62 anos, com grau
avancado da miastenia reque-
rendo preparo pré operatério
trabalhoso com anticolineste-
rasico, corticoide e plasmafe-
rese. Apenas o ultimo pacien-
te, de 41 anos, do sexo mascu-
lino tinha a forma branda da
miastenia e de facil controle
clinico.

Procedimentos Cirtdrgicos

Esternotomias

Em todos os 25 pacientes
da primeira série, operados
através de esternotomia medi-
ana, realizou-se a timectomia
juntamenlte com a ressecgao
de todo o tecido frouxo do
mediastino anlerior incluindo
agordura pericardica (Foto 1).
Nos ultimos 14 casos (56%) a
cirurgia foi mais alargada in-
cluindo-se a resseccao da
pleuramediastinal e do tecido
adiposo mediastinal para evi-
tar-se a permanéncia de teci-
do timico residual. A drena-
gem toracica bilateral foi ne-
cessaria em 18 (72%). Nos
demais pacientes, foi drenado
apenas o mediastino anterior,
saindoodrenopor contraaber-
lura na regiao epigastrica, em
sistema subaquatico.

Apenas em um paciente
encontramos artéria timica




calibrosa saindo da croca da
aorta. Nos demais, ndo idenli-
ficamos vascularizacdo arle-
rial, vizualizando-se apenas
as veias limicas que desagua-
vam na veia inominada.

No pos-operalério, perma-
neceram de 24 a 48 horas no
Centro de Tratamento Intensi-
vo, com monilorizacao cardli-
aca, estudo radiografico tora-
cico, exames gasomélricos
repetidos, assisténcia respira-
loria e lisioterapica pulmonar.
Os drenos loracicos foram re-
tirados em média, com dois
dias de pos-operalério. O tem-
po de permanéncia hospitalar
apos a cirurgia, foi de seis a
dez dias.

Mediastinoscopia
Transcervical

Na segunda série de 22
pacientes, a limeclomia foi
realizada exclusivamente por
mediastinoscopia transcervi-
cal, facilitado por um
lracionador especial de
esterno (Foto 2). A incisido foi
realizada na Regiao cervical
supra esternal isolando-se o
ligamenlo tireotimico e disse-
cando-se a glandula alé a re-
gido pericardica.

Apenas um paciente desle
grupoficou 18 horasem préte-
serespiraloria. Namaioria dos
pacientes, nao houve necessi-
dade de se utilizar analgési-
COS no pos-operalorio.

Videopleuroscopia com
Mediastinoscopia

Esta cirurgia foi realizada
com duas equipes cirdrgicas.

Uma iniciou a disseccao cer-
vical, secionando-se o liga-
mento lireotimico, introduzin-
co-se a seguir o mediaslinos-
cépio para a disseccio da
glandula timica.

A oulra equipe fez a intro-
ducdo do videopleuroscépio
pela direita e iniciou a ressec-
¢aodapleuramediastinal e da
gordura pericérdica indo en-
contrar a disseccdo cervical
via mediastinoscopia. A ope-
ragdo deve ser complementa-
dacomavideopleuroscopia a
esquerda. Os autores fizeram
em apenas uma cirurgia a via
com acesso pleural bilateral.

Resultados

Na primeira série de paci-
entes, operados poresternolo-
mia, 76% tiveram boas res-
postas a limeclomia, sendo
28% com remissao lotal do
quadro clinico e 48% apenas
com melhora sinlomatica evi-
dente da miastenia. J& o con-
fronto de limectomia de acor-
docomotempodeduracioda
miaslenia, demonstrou remis-
saooumelhorasintomaticanos
quatro casos (100%) operados
com menos de um ano de do-
enca ¢ percentual igual em
dois, com mais de cinco anos.
Maus resultados verificaram-
seem quatropacientes ( 16%),
sendo que em (rés permane-
ceram inalterados e em um,
houve agravamento sintoma-
lico e maior necessidade de
medicacao.

Um dos pacientes que foi
iIncluido como lendo boa res-
posta, apos 18 anos de cirur-
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gia leve recidiva da miaslenia
¢ foireoperado, sendo subme-
lida a cirurgia de resseccio
'maxima" por nova esternoto-
mia, disseccdo minunciosa da
regido cervical posteriror e
acima da glandula tireéide, e
retirada das pleuras mediasti-
nais e gordurapericardica. No
exame histopatol6gico nio fo-
ram encontrados restos
limicos, poréma paciente teve
melhora clinica nos primeiros
meses do pos-operaltério.

Em contraparlida, a paci-
ente que piorou apds a cirur-

- 81a, leve remissdo espontanea

apos 13 anos do seguimento
ambulatorial.

Dos pacientes da segunda
série operados por mediasti-
noscopia lranscervical, foram
revistos apenas 12 pacientes,
sendo que dez perderam-se os
contatos. Quatro pacientes
(33%) obtiveram boa resposta
a limectomia, sete (55%) per-
maneceram com o quadro cli-
nico inalterado. Destes, (rés
pacienles do sexo feminino fo-
ram reoperadas e portanto fa-
zem parle da terceira série de
pacientes.

Uma paciente de 13 anos
faleceu apés um ano de segui-
mento pos-operatério. Esta
paciente foi a Gnica desta sé-
rie que fez plasmaferese em
pré e pés-operatodrio.

Do total de 22 pacientes
operados somente por medi-
aslinoscopia lranscervical,
dez (45%) tiveram permanén-
cia hospitalar de apenas 24
horas.
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Quadro 2- Respostas das 34 timectomias para MG,
25 pacientes foram analisados quanto a resposta clinica.

Timectomias por Esternotomia
Respostas N° de Pacientes Percentagem
Boas - Assintomdticos T 28%
- Melhorados 12 48%
Mads - Inalterados 5 20%
- Piorados 1 4%
TOTAL 25 100%

Dos pacientes da terceira
série (cinco), operados por vi-
deopleuroscopia, apenas um
deles foi consideradoum caso
simples, pois ndo tinha sido
operado previamente e apre-
sentavaumquadromiasténico
brando. Teve alta hospitalar
precoce e apos dois anos de
seguimento ambulatorial es-
lava assintomatico, porémain-
da fazia uso de piridostigmina
(Mestinon) 240mgao dia. Este
paciente foi operado por vi-
deo pleuroscopia com acesso
apenas  pela direita,
complemen-tando-se o lado
esquerdo passando-se pelo
mediastino anterior.

O segundo paciente desta
série, apresentava-se com 62
anos, do sexo masculino, com
quadro-clinico de MG avan-
cado. Houve necessidade de
preparo pré-operatorio com
plasmaferese. A cirurgia foi
realizada com acesso trans-
cervical e videopleuroscopia
bilateral. Além do tecido timi-
co, foi notada na gordura peri-
cardica a esquerda, hiperpla-
sia linféide de timo. Ficou cer-
ca de 20 dias no CTI, em pro-

tese respiratéria havendo ne-
cessidade de plasmaferese e
traqueostomia. Apos 14 meses
de follow up, fazia todas as
atividades fisicas e usava pou-
ca quantidade de anticolines-
terasicos.

Os outros trés altimos pa-
cientes, do sexofeminino, per-
tenciam a série anterior, com
recidiva da miastenia, sendo
reoperadas por videopleuros-
copia direita e mediastinosco-
pia (reoperagdo do acesso
anterior). Duas liveram suas
cirurgias convertidas em es-
ternotomia por lesdes das vei-

as timicas proximas da veia .

inominada,sendoque emuma
houve necessidade da ligadu-
ra do préprio tronco venoso
inominado.

Dentre os ultimos cinco
pacientes operados por video-
pleuroscopia quatro apresen-
taram uma boa resposta ao
tratamento clinico-cirargico, e
uma pacienle permaneceu
com o quadro da miastenia
inalteraco.

Comentarios

A cirurgia realizada ape-
nas por mediastinoscopia
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transcervical, apresenta bai-
xa morbidade, pouco tempo
de internacdo hospitalar, com
média de trés dias®, e quase
sem apresentar dor no pos-
operatério, mas os autores nao
conseguiram reproduzir 0s
bons resultados da literatura®
71213 & como Masaoka? tive-
mos que reoperar alguns paci-
entes apds timectomia trans-
cervical para MG. Portanto,
os piores resultados destas sé-
ries foram as cirurgias realiza-
das apenas por mediastinos-
copia transcervical e por en-
quanto, foramreoperados 16%
(trés pacientes) do total de 22,
pela, videopleuroscopia, sen-
do detectado presenca residu-
al de tecido timico nestas ope-
racoes.

Nas duas pacientes que fo-
ram necessarios realizar es-
ternotomia devido a lesdes
venosas, na reoperagao por
videopleuroscopia, foi verifi-
cada a remocao de todo teci-
do frouxo do mediastino ante-
rior e pleural mediastinal, sem
haver necessidade de com-
plementagdo dadissecgao, tal
a perfeicido da cirurgia reali-
zada pela videopleuroscopia
e mediastinoscopia transcer-
vical.

Para se obter bons resulta-
dos com a timectomia no lra-
tamento da MG, é fundamen-
tal que se faga uma cirurgia
com resseccao de toda a glan-
dula e as possiveis ilhotas
limicas nas regides cervical,
pleural e gordura pericardica.
A timectomia “maxima”,




preconizada por Jaretzcki®,
parece ser aideal pois inclui a
disseccao cervical acima e
posteriormente a tiredide. No
entanto, este autor, faz esse pro-
cedimento por esternotomia.

A cirurgia videopleuroscé-
pica surgiu recentemente
(Sugarbaker; Ferguson), como
umatécnicaintermediariacom
o objetivo de apresentar uma
resseccao o mais radical
possivel dotimo, porum aces-
SO Cirargico pouco invasivo.

Os pacientes devem ser
acompanhados pormaisde 10
anos, como preconizado pe-
los franceses. Na casuistica
dos autores, houve modifica-
cao radical do quadro clinico

daMGemdois pacientes ap6s
13 ¢ 18 anos apos a cirurgia.

Conclusao

Os autores concluem que a
cirurgia ideal para o tratamen-
to da miastenia é a timectomia
com ressecgao “maxima” por
videopleuroscopiadireitae es-
querda, incisdo cervical am-
pla e mediastinoscopia.

Com esla cirurgia mais am-
pla e com menor morbidade,
Ja que ndo fazem a eslernoto-
mia, espera-se uma melhor
resposta da miastenia em rela-
¢ao a timeclomia. Ela associa
as vanlagens da radicalidade
da resseccéo verificada quan-
do é feila pela eslernotomia

.

total a baixa morbidade e per-
manéncia hospitalar da ope-
racao feita somente por medi-
astinoscopia transcervical.
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