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RESUMEN

Introduccion: el timoma representa aproximadamente el 20 % de las
neoplasias mediastinicas. Este tumor es relativamente infrecuente en la
poblacion general, y su estudio es de gran importancia por sus
manifestaciones paraneoplasicas; como el caso en cuestién (sindrome
miasteniforme). La mayoria de los pacientes con timoma tienen entre 40 y 60
anos de edad, resaltando la novedad de este caso con diagnostico en edad
temprana. No se conocen factores de riesgo, aunque existe una fuerte
asociaciéon con la miastenia gravis y otros sindromes paraneoplasicos. La
miastenia gravis es el trastorno mas comun asociado al timoma.

Objetivo: describir el caso de un joven con sindrome miasteniforme
secundario a un timoma en el Hospital Militar de Matanzas.

Presentacion de caso: paciente masculino de 18 anos con antecedentes de
salud, que acude a consulta por presentar, después de una faringoamigdalitis,
dificultad para tragar, cansancio facil, con disminucion de la fuerza muscular,
con cuadro de decaimiento marcado, al examen fisico del sistema
neuroldgico, al interrogatorio responde con voz escondida. Maniobra de Barré
y Minganzini "positiva" hacia miembro superior izquierdo y miembro inferior
derecho. Hiporreflexia osteotendinosa rotuliana izquierda. Babinski vy
sucedaneos positivos en miembros inferiores. Paralisis del orbicular izquierdo
y presencia de nistagmo horizontal bilateral. Es diagnosticado con un
sindrome miasteniforme, detectandose como causa la presencia de un timoma
por tomografia de térax. Se realiza timectomia y se evidencia recuperacion
del paciente.

Conclusiones: el sindrome miasteniforme como forma de presentacidon de un
timoma es poco frecuente en edad temprana, por lo que un diagndstico
oportuno favorece la recuperacion de estos pacientes.

Palabras Clave: Debilidad muscular; Mediastinoscopia; Miastenia gravis;
Timoma

ABSTRACT

Introduction: thymoma represents approximately 20 % of mediastinal
neoplasms. This tumor is relatively uncommon in the general population, and
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its study is of great importance due to its paraneoplastic manifestations; like
the case in question (myastheniform syndrome). The majority of patients with
thymoma are between 40 and 60 years of age, highlighting the novelty of this
case with diagnosis at an early age. There are no known risk factors, although
there is a strong association with myasthenia gravis and other paraneoplastic
syndromes. Myasthenia gravis is the most common disorder associated with
thymoma.

Objective: to describe the case of a young man with myastheniform
syndrome secondary to a thymoma at the Military Hospital of Matanzas.

Case presentation: 18-year-old male patient with a history of health, who
comes to the consultation because, after pharyngotonsillitis, he presents with
difficulty swallowing, easy fatigue, with decreased muscle strength, with
marked signs of weakness, upon physical examination neurological system,
responds to the interrogation with a hidden voice "Positive" Barré and
Minganzini maneuver towards the left upper limb and right lower limb. Left
patellar osteotendinous hyporeflexia. Babinski and positive substitutes in
lower limbs. Left orbicularis paralysis and presence of bilateral horizontal
nystagmus. He is diagnosed with a myastheniform syndrome, the cause being
detected as the presence of a thymoma by chest tomography. Thymectomy
is performed and the patient's recovery is evident.

Conclusions: myastheniform syndrome as a form of presentation of a
thymoma is rare at an early age, so a timely diagnosis favors the recovery of
these patients.

Keywords: Muscle weakness; Mediastinoscopy; Myasthenia gravis; Timoma

INTRODUCCION

El sindrome miasteniforme de Lambert-Eaton (LEMS) es una patologia
paraneoplasica (T-LEMS) o idiopatica autoinmunitaria (NT-LEMS) ocasionada
por autoanticuerpos contra los canales de calcio dependientes del voltaje
presindpticos de la unidon neuromuscular. El diagndstico precoz fundado en los
hallazgos clinicos, estudios neurofisiolégicos y dosificacion de titulos de
anticuerpos en el suero permite iniciar tempranamente el tratamiento
sintomatico y la busqueda oncoldgica. ()

El 60 % de los pacientes con LEMS presentan un proceso oncoldgico
subyacente, con el carcinoma de pulmén de células pequefias (small cell lung
cancer, SCLC) como el mas frecuentemente asociado. El LEMS es el tercer
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sindrome paraneopldsico en frecuencia, solo por detras del sindrome de
secrecion inadecuada de ADH y el sindrome de Cushing. () Su presentacion
suele preceder en meses al diagndstico del tumor, por lo que es fundamental
reconocer esta entidad poco comun, con Atencién Primaria como el ambito en
el que los pacientes suelen consultar en primer lugar. (1:2)

El diagndstico de esta entidad esta fundado en los signos y sintomas clinicos,
los estudios neurofisioldgicos y la dosificacion de titulos de anticuerpos en el
suero. La triada clinica clasica (debilidad muscular, hiporreflexia/arreflexia y
trastornos autondmicos) puede no observarse en todos los pacientes, ya que
presenta un inicio gradual e instalacion insidiosa. (3

En la mayoria de los casos, la debilidad comienza en los miembros inferiores.
La afectacién autondmica rara vez la refiere el propio paciente, no se presenta
de forma aislada, y se encuentra en el 37- 96 % de los pacientes (la
prevalencia aumenta con la evolucién de la enfermedad). 34

Puede presentarse en cualquier edad, desde el nacimiento hasta la senectud,
aunque las formas juveniles son poco frecuentes (salvo en Asia). Los estudios
epidemioldgicos muestran de forma consistente una incidencia bimodal en las
mujeres, con un pico entre los 20 y los 40 afios y otro entre los 60 y los 80
anos, mientras que en los varones predomina en edades avanzadas con un
incremento sostenido desde los 60 afos. (4)

No se ha entendido completamente la relacién entre la glandula del timo y la
miastenia gravis. Los cientificos creen que es posible que la glandula del timo
genere instrucciones incorrectas sobre la produccion de anticuerpos
receptores de acetilcolina, creando asi el ambiente perfecto para un trastorno
en la transmisién neuromuscular. En el timo hay unas células mioepiteliales
que poseen receptores de acetilcolina en la superficie y el contacto
inmunoldgico con linfocitos T alterados genera, a través de plasmocitos, la
produccién de los anticuerpos contra el receptor de acetilcolina, aunque el
disparador de esta respuesta tampoco se conoce. (®)

Teniendo en cuenta lo antes expuesto los autores se plantean como objetivo:
describir el caso de un joven con sindrome miasteniforme secundario a un
timoma en el Hospital Militar de Matanzas.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente masculino, de 18 afos de edad, sin antecedentes patoldgicos
personales previos conocidos, sin habitos téxicos referidos, con antecedentes
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familiares (padre) de hipertensién arterial, acude a la consulta refiriendo que
hace aproximadamente 2 meses presentd una infeccion faringea para la cual
llevd tratamiento con Cefalexina (cap. 500 mg), y posteriormente comenzod
con dificultad para tragar. Ademas, presentaba cansancio facil, con
disminucion de la fuerza muscular de los cuatro miembros, pero mas
acentuado hacia los miembros superiores. Es valorado por varias
especialidades en &rea de salud, indicdndose una tomografia axial
computarizada (TAC) de columna donde se descartan patologias a ese nivel.

Durante la visita de la comision mévil a su unidad su doctora de cabecera
presenta el caso y se detecta al examen fisico lo siguiente:

Examen fisico neuroldgico: paciente consciente, orientado en tiempo, espacio
y persona que responde al interrogatorio con voz escondida. Maniobra de
Barré y Minganzini positiva hacia miembro superior izquierdo y miembro
inferior derecho. Hiporreflexia osteotendinosa rotuliana izquierda. Babinski y
sucedaneos positivos en miembros inferiores. Paralisis del orbicular izquierdo.
Presencia de nistagmo horizontal bilateral.

Ante estos hallazgos al examen fisico se decide trasladarlo al Hospital Militar
de Matanzas con diagndstico de un sindrome miasteniforme, donde ingresa
en el servicio de terapia intermedia y al recibir resultados de TAC de craneo
realizada en el Hospital Faustino Pérez, que no arroja alteraciones, se procede
a realizar puncién lumbar (la cual fue negativa); por lo que se traslada al
paciente a sala abierta para continuar estudios.

Durante el ingreso las examenes complementarios realizados, como la
analitica sanguinea y la seroldgica fueron negativas y con resultados en rango
de normalidad, resulté positivo el test de Neostigmina, lo que refuerza el
diagndstico de miastenia gravis junto al resultado de la TAC de térax que
informa que a nivel de mediastino existe un proceso ocupativo en espacio
prevascular, hipodenso de contornos semilobulados bien definidos que se
corresponde con un timoma (ver figura 1); por tanto, ante este hallazgo se
hace secundaria la sintomatologia neurolégica a una 6n paraneoplasica de
dicho proceso tumoral. Se impuso tratamiento con Piridostigminaexpresi
(tableta 60 mg), una tableta cada ocho horas, y reposo fisico absoluto.
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Figura 1. Tomografia realizada al diagnostico del paciente, donde se visualiza la presencia
del Timoma.

Luego de veintiocho dias de estadia hospitalaria "con una evolucion clinica
favorable" se decide traslado al Hospital Central Carlos Juan Finlay donde se
realiza una mediastinoscopia y extirpacién del timoma, encontrandose con
una evolucién favorable y desapareciendo toda la sintomatologia neurolégica,
lo cual confirma la hipétesis diagndstica inicial.

DISCUSION

En caso de debilidad muscular, después de excluir causas farmacoldgicas
(corticoesteroides) y endocrinas (como el sindrome de Cushing y las
enfermedades del tiroides), se debe realizar un diagnodstico diferencial entre
trastornos neuroldgicos, miopaticos y de la placa motora.

Mientras que las neuropatias se caracterizan por debilidad muscular distal y
amiotrofia, las miopatias y los trastornos de la placa motora cursan con
debilidad proximal que, en el caso de trastorno como el LEMS, se acompana
ademas de fatigabilidad.

El LEMS se caracteriza por debilidad muscular proximal en extremidades que
progresa en sentido caudo-craneal, disautonomia y arreflexia. El diagndstico
diferencial debe establecerse principalmente con la miastenia gravis
(afectacidon precoz de la musculatura oculobulbar, progresién craneo-caudal,
sin arreflexia ni disautonomia) y el botulismo (arreflexia, disautonomia y
evolucion a paralisis bulbar y flacida). ()

La MG no es un trastorno comun pero, una vez se manifiesta en el individuo,
afecta seriamente la calidad de vida de éste, por lo que es necesario conocer
las caracteristicas y particularidades que caracterizan este trastorno. (2 A
pesar de que mas de la mitad de las personas que sufren sintomas oculares
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(diplopia o ptosis), un 50 % aproximadamente de ellos con el tiempo
desarrollaran la forma generalizada (), coincidiendo con lo antes expuesto por
Garcia Estévez (3), El caso en cuestion comienza con manifestaciones oculares
hasta llegar a consulta con sintomas y signos caracteristicos de una MG
generalizada.

De forma inversa, las personas que no presentan manifestaciones oculares al
comienzo, la desarrollaran con el paso de los afos. La fatiga y debilidad
muscular se caracteriza por el agravamiento de la fuerza de contraccién
muscular. (7)

El caso en cuestidon tiene la novedad de encontrarse entre las estadisticas
menos frecuentes de presentacion de esta patologia segun los estudios
consultados, como lo plantean Aguirre Florencia et al., quienes destacan la
distribucién bimodal. Donde es posible diferenciar un primer pico de incidencia
es en menores de 40 anos, con un franco predominio femenino y un segundo
pico en mayores de 40 anos, con mayor representacion masculina que se
profundiza después de los 60 afios. (8

Coincide el caso presentado con los sintomas y signos mas frecuentes
descritos en los articulos revisados. Estos fueron ptosis palpebral y debilidad
en los miembros superiores, seguidos de debilidad en los miembros inferiores.
La duracién de los sintomas hasta el diagndstico fue mayor de tres meses. (®)
El tratamiento aplicado en este paciente se llevo a cabo segun los protocolos
establecidos, donde se propone que esta formado por dos pilares terapéuticos
fundamentales: tratamiento sintomatico y tratamiento
inmunolégico/inmunomodulador.

Para el tratamiento sintomatico se emplean los agentes anticolinesterasicos
(Piridostigmina). De forma general, este farmaco se emplea por via oral y
cada paciente ha de conocer bien su mecanismo de accidon y los posibles
efectos adversos para asi poder flexibilizar la dosis en funcién del estado de
fatiga muscular que presente. Los sintomas secundarios mas frecuentes son
dolor abdominal y diarrea, por un exceso de actividad colinérgica. Pocas veces
pueden lograr el alivio de los sintomas y volverse refractaria la miastenia a
estos farmacos. (8.9

El tratamiento inmunoldgico/inmunomodulador estd formado por los
inmunosupresores y la timectomia. Los inmunosupresores mas empleados son
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los corticoides y la azatioprina. Los corticoides (prednisona) son los farmacos
de primera linea, y es importante su empleo en pacientes con afectacién
bulbar y respiratoria. A largo plazo no son recomendables debido a sus efectos
secundarios, por lo que se sustituyen por la azatioprina. La azatioprina se usa
para estabilizar al paciente y asi poder disminuir progresivamente la dosis de
corticoides. ()

Cabe recordar que el rendimiento diagndstico de esta patologia ha ido
aumentando desde los afios 80 debido a un mejor reconocimiento de los
sintomas y un diagndstico precoz, al poder medirse los anticuerpos
circulantes. Ademas, la calidad de vida de estos pacientes ha mejorado gracias
a nuevos métodos de tratamiento y diagndstico precoz. (7:8)

En esta presentacién de caso los autores resaltan el ejercicio clinico al
diagndstico, el seguimiento de estos pacientes y el empleo del test de
Piridostigmina como método efectivo ante sospecha clinica de esta entidad.

CONCLUSIONES

El sindrome miasteniforme como forma de presentacion de un timoma es poco
frecuente en edad temprana, por lo que un diagndstico oportuno favorece la
recuperacion de estos pacientes. Se destaca la importancia del uso correcto
del método clinico y el desarrollo de una historia clinica detallada.
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