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RESUMEN 
 

La miastenia gravis es un trastorno autoinmune de la trasmisión 
neuromuscular, caracterizado por la producción de autoanticuerpos 

dirigidos principalmente a los receptores colinérgicos. Afecta la 
musculatura voluntaria produciendo fatiga y debilidad fluctuante. Su 

prevalencia ha aumentadodada lamejoría en el diagnóstico de la 
enfermedad. Debido a la similitud de síntomas con otros trastornos y a las 

conductas terapéuticas disponibles, los autores se propusieron 
caracterizar los medios diagnósticos y terapéuticos más actuales 

empleados para el manejo de la miastenia gravis. El diagnóstico es 
fundamentalmente clínico. Se apoya en técnicas exploratorias de 

cabecera, serológicas, electrofisiológicas, imagenológicas y de función 

pulmonar, que permiten su confirmación y la orientación de la línea 
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terapéutica más efectiva para cada paciente. Aunque no tiene cura, el 
pronóstico de la enfermedad es bueno. La terapéutica actual incluye 

tratamiento sintomático y quirúrgico mediante timectomía (los más 
eficaces), así como técnicas inmunosupresoras, inmunomoduladoras a 

corto plazo y de soporte. 

Palabras clave: enfermedades autoinmunes; miastenia gravis; 

receptores colinérgicos; técnicas de diagnóstico neurológico; terapéutica. 

SUMMARY 
 

Myasthenia gravis is an autoimmune disorder of neuromuscular 
transmission characterized by the production of autoantibodies directed 

mainly at cholinergic receptors. It affects the voluntary muscles, 
producing fatigue and fluctuating weakness. Its prevalence has increased 

given the improvement in the diagnosis of the disease. Due to the 

similarity of symptoms with other disorders and the therapeutic behaviors 
available, the authors set out to characterize the most current diagnostic 

and therapeutic techniques used for the management of myasthenia 
gravis. The diagnostic is fundamentally clinical; it relies on bedside 

exploratory, serological, electrophysiological, imaging and pulmonary 
function techniques, which allow its confirmation and orientation of the 

most effective therapeutic line for each patient. Although there is no cure, 
the prognosis of the disease is good. Current therapy includes 

symptomatic and surgical treatment through thymectomy (the most 
effective), as well as immunosuppressive, short-term immunomodulatory 

and supportive techniques. 

Key Words: Autoimmune Diseases; Myasthenia Gravis; Receptors, 

Cholinergic; Diagnostic Techniques, Neurological; Therapeutic. 

INTRODUCCIÓN 
  

La miastenia gravis (MG) es un trastorno autoinmune y crónico de la 
trasmisión neuromuscular en cuya base se encuentra la producción de 

autoanticuerpos, dirigidos principalmente a los receptores de acetilcolina 
(RACh) de la placa motora, lo que conduce a su disminución en número, 

densidad y a la pérdida y simplificación de los pliegues en la membrana 

postsináptica. (1-4) 

Se traduce episodios de fatiga y debilidad fluctuante de los músculos 
esqueléticos, en particular los inervados por los núcleos motores del 

tronco encefálico, que se manifiestan durante la actividad continuada y 
mejoran con reposo y administración de drogas anticolinesterásicas. (5,6,7) 

Se estima una incidencia global anual de entre ocho y diez nuevos casos 

por cada millón de habitantes, y una prevalencia de 150 a 250 casos por 
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millón de habitantes, (3) que ha incrementado debido a los avances en el 
diagnóstico y tratamiento de esta entidad. (8) 

En regiones tropicales se ha informado una prevalencia de 4,7 por millón 
de habitantes, aunque en realidad son pocos los estudios realizados en 

este sentido. En Cuba, en el año 1996se encontró una prevalencia de 
29,2 por millón de habitantes. (9) 

La MG afecta tanto a hombres como a mujeres y aunque puede hacerlo 

en cualquier edad, se reconoce más frecuentemente en mujeres entre 20 
y 40 años y en los hombres entre 50 y 80 años. (10) En raras ocasiones 

comienza durante la infancia, no obstante, se ha demostrado que afecta a 
un 10-15 % de niños menores de 15 años en Europa. (3,4, 11) 

Se desconoce la causa exacta por la cual ocurre el fenómeno 
autoinmunitario. Existe una teoría que plantea que tiene relación con la 

disfunción tímica, pues en esta glándula ocurren los procesos de selección 
positiva y negativa como parte de la maduración de los linfocitos T y el 

logro de la tolerancia central que, de estar alterada, ocasiona una 
respuesta intensa contra los RCAh. Asimismo, en estos centros 

germinales las células B generarían los anticuerpos anti RACh. (12,13) 

En la MG con anticuerpos anti RCAh se pueden encontrar anormalidades 

tímicas. (12) El 65 % de las personas presentan hiperplasia de la glándula 
y aproximadamente un 10 % presentan un timoma, que suele ser 

maligno en casi la mitad de los casos. También se encuentra 
frecuentemente en personas con otros trastornos autoinmunitarios, como 

la artritis reumatoide o la tiroiditis de Hashimoto. (2) 

Los primeros síntomas de la MG comienzan habitualmente con afectación 
de los músculos oculares, como diplopía o ptosis palpebral. La debilidad 

puede limitarse a los músculos oculares por largo tiempo o implicar 

también a los músculos bulbares que controlan la masticación, salivación 
o articulación. El problema afecta selectivamente los músculos oculares 

en más de un 15 % de los pacientes, pero casi siempre se generaliza. (2, 

5,14,15) 

Puede manifestarse de manera diferente en cada paciente, pero suele 

evolucionar progresivamente o en brotes separados por remisiones o 
exacerbaciones espontáneas de duración variable, con tendencia a la 

estabilización en las formas crónicas. Factores como el calor, la ingesta de 
alcohol, betabloqueadores o medicamentos con potencial bloqueo de la 

unión neuromuscular también pueden producir exacerbaciones. (5,14,16) 

No existe cura para esta enfermedad, pero el tratamiento puede ayudar a 

aliviar los signos y síntomas como: la debilidad de los músculos de brazos 
o piernas, la visión doble, los párpados caídos y las dificultades para 

hablar, masticar, tragar y respirar. (12,17) 
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A pesar de que estos pacientes tienen una esperanza de vida considerada 
entre parámetros normales,su calidad tiende a ser inferior y en 

situaciones de estrés, como infecciones o cirugía, puede producirse un 
empeoramiento conducente al fallo respiratorio y amenazar la vida. (5,6,18) 

Debido a que muchas veces el diagnóstico de esta enfermedad se retrasa 
puesto que sus síntomas y signos pueden asociarse a otras más comunes, 

en lo complejo del manejo de estos pacientes como consecuencia de la 
inexistencia de un tratamiento eficaz capaz de curarla, y de la amplia 

variedad de profesionales de la salud implicados en las conductas 
terapéuticas a seguir tras el diagnóstico, se hace necesaria una 

actualización sobre el tema. Por ello, el objetivo de la presente revisión 
es: caracterizar los medios diagnósticos y terapéuticos más actuales 

empleados para el manejo de la miastenia grave. 

DESARROLLO 

  
El enfoque diagnóstico de la MG es fundamentalmente clínico, pues se 

centra en confirmar el cuadro establecido por el historial médico del 
individuo y los hallazgos típicos durante el examen físico y neurológico de 

sus destrezas mentales, además de los síntomas que aporta el paciente 
durante la entrevista médica. (12,19) 

Dada la similitud de los síntomas y signos de la miastenia con los de otras 

entidades de afectación neurológica, es fundamental la realización de un 

riguroso interrogatorio y examen físico para arribar a un diagnóstico 
temprano que conduzca a un tratamiento oportuno. Herrera Lorenzo O et 

al (5) insisten en la importancia de este método. 

Complementarias al interrogatorio y el examen físico, existen las llamadas 
pruebas diagnósticas de cabecera, fáciles de realizar y relativamente 

sensibles, entre las cuales se encuentran: 

Prueba de edrofonio: requiere la administración intravenosa del 

estimulante nervioso cloruro de edrofonio o Tensilon(r), medicamento que 
bloquea la degradación de la acetilcolina y aumenta temporalmente los 

niveles de esta en las uniones neuromusculares. Su sensibilidad se 
encuentra en el rango de 80 a 90 %. (12,18,20) 

Se emplea para determinar la fuerza muscular solo en aquellos pacientes 

con ptosis u oftalmoparesia, en quienes la mejoría transitoria posterior a 
la infusión del fármaco puede observarse fácilmente. De forma análoga se 

realiza la prueba de Neostigmina, con igual explicación fisiopatológica y 

valor predictivo. En algunos casos de MG anti-MuSK puede ser negativo. 
(19,21) 

Test del hielo: puede emplearse en pacientes con ptosis, especialmente 

aquellos con alto riesgo de complicaciones con la prueba de edrofonio, y 
en aquellos que no presenten debilidad muscular extraocular dado que se 
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basa en el principio fisiológico de mejorar la transmisión neuromuscular a 
temperaturas musculares inferiores. Los músculos del párpado se enfrían 

más fácilmente con la aplicación de hielo. (12) 

Como medios diagnósticos para la confirmación de laboratorio de MG se 

consideran pruebas serológicas para demostrar la presencia de 
autoanticuerpos RACh o MuSK (contra la tirosina cinasa receptora 

específica del músculo). (19) 

Los anticuerpos anti RACh aparecen en aproximadamente el 85 % de los 
pacientes con enfermedad generalizada y hasta en un 50 % de pacientes 

con miastenia ocular. Esencialmente, todos los pacientes con MG y 
timoma son seropositivos para estos anticuerpos. El valor predictivo 

negativo del timoma en ausencia de anticuerpos de acetilcolina es alto 

99,7. Por otra parte, los anticuerpos anti MuSK están presentes en un 38-
50 % de aquellos con MG generalizada que son negativos a RACh. Existe 

un grupo de pacientes con análisis estándar negativos para anticuerpos 
RACh y MuSK, que poseen mayor propensión a las manifestaciones 

puramente oculares de la enfermedad que los seropositivos. (19) 

Recientemente se han descrito los anticuerpos anti LRP4 (lipoproteína 4 
asociada al receptor de lipoproteínas de baja densidad), causantes de MG 

por medio de mecanismos relacionados con el sistema de complemento y 
la disminución o bloqueo de la señalización del complejo 

agrin/LRP4/MuSK. De esta manera se ven alterados el desarrollo 

embrionario de la unión neuromuscular y la sinapsis postnatal, lo que 
vuelve la unión neuromuscular menos estable y más dispersa la 

localización de los RACh. (12,19) 

Como exploraciones diagnósticas para evaluar la transmisión 
neuromuscular se llevan a cabo estudios electrofisiológicos como: el Test 

de Estimulación Repetitiva del Nervio y la Electromiografía de Fibra 
Simple (EMG por sus siglas en inglés). (2,6,11) 

El Test de Estimulación Repetitiva del Nervio tiene una sensibilidad del 
53-100 % para la MG generalizada y del 10-17 % para la MG ocular), y 

consiste en la aplicación de bajas frecuencias por varios segundos en dos 
nervios motores, uno distal y otro proximal. (22) Para que sea positiva la 

prueba se debe producir una disminución de al menos un 10 % de la 
amplitud del potencial de la placa terminal. (20) 

La EMG mide el potencial eléctrico de las fibras musculares al ser 

estimuladas con impulsos eléctricos para detectar anomalías de la 

transmisión sináptica entre ambas estructuras. En el caso de los pacientes 
miasténicos, se manifiesta la ineficiencia ante estímulos eléctricos 

repetidos. (12) 

Debe descartarse siempre la existencia de una tumoración del timo 
mediante técnicas de diagnóstico por imagen como son la tomografía 
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axial computarizada (TAC) y la resonancia magnética nuclear (RNM), 
estudiar la función tiroidea y descartar la presencia de otras 

enfermedades autoinmunes. (6) 

Por último, pero no menos importante, una prueba especial llamada 

prueba de la función pulmonar, permite medir la fuerza de la respiración y 
así mismo a predecir si pueden presentarse fallas en la respiración y 

conducir a una crisis miasténica. (12) 

Tratamiento 

La terapéutica disponible para el manejo de la MG busca disminuir los 

síntomas para que los pacientes puedan realizar una vida normal. Para 
determinar el tratamiento más efectivo han de considerarse cuáles son los 

músculos afectados, su grado de debilidad, el anticuerpo responsable o a 
la enfermedad tímica asociada. (23,24)  

Estas condiciones permitirán al médico obtener un diagnóstico preciso que 

conduzca a una o varias de las siguientes líneas terapéuticas disponibles: 
tratamiento sintomático, inmunosupresor, inmunomodulador en 

situaciones graves y cirugía (timectomía) en determinados casos. 

Tratamiento sintomático  

Se utilizan fármacos anticolinesterásicos pues bloquean la degradación de 

la acetilcolina por medio de la enzima colinesterasa en la unión 
neuromuscular. De esta manera, aumentan la disponibilidad del 

neurotransmisor. (6,11) La piridostigmina oral es el medicamento más 

usado. (3,25) 

Aguirre F y Villa AM (10) en su trabajo: Miastenia Gravis. Registra de 190 
casos en un centro único (2020), encuentra que el 19,5 % de los 

pacientes se controla exitosamente solo con tratamiento sintomático (la 
dosis promedio de piridostigmina fue de 336 mg/día). 

Es importante precisar que esta constituye la terapia base sintomática 
más importante en el manejo de un paciente con miastenia.   El 

tratamiento debe ser individualizado, acorde al estadio en que se 
encuentre la enfermedad en el momento del diagnóstico y por tanto los 

síntomas de cada paciente. 

Timectomía 

Constituye la segunda opción terapéutica, tras los anticolinesterásicos, y 

consigue mejorías en aproximadamente el 85 % de los casos. (6) Se indica 
cuando existe un timoma o en pacientes sin timoma con MG generalizada 

con anti-RACh positivos. El beneficio esperable puede retrasarse incluso, 
años tras la cirugía. (3) 
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La cirugía no está indicada en MG ocular pura ni en pacientes con 
miastenia anti MuSK o LRP4. La timectomía debe realizarse tan pronto 

como sea posible, pero no es una emergencia. Los pacientes deberán 
estar estables para someterse al tratamiento quirúrgico. (3) 

Tratamiento inmunosupresor 

Los corticoides (prednisona, prednisolona) son los fármacos 
inmunosupresores de primera línea. Se utilizan en pacientes con síntomas 

de intensidad moderada en los que el tratamiento con mestinon resulta 
ineficaz. La dosis inicial recomendada en MG generalizada es de 

1mg/kg/día con una dosis máxima de 90 mg/día, entre cuatro y ocho 
semanas. Tras lograrse una mejoría clínica significativa se recomienda 

realizar una pauta de tratamiento a días alternos entre cuatro y seis 

semanas, administrando 1mg/kg cada 48 h hasta alcanzar una dosis 
mínima eficaz. (3) 

Debe preverse la aparición de posibles efectos secundarios 

(hiperglucemia, retención de líquidos, hipertensión arterial, riesgo de 
glaucoma, cataratas, nerviosismo, insomnio, osteoporosis, hemorragia 

gastrointestinal). En aquellos pacientes que requieren tratamiento crónico 
con estos fármacos, se recomienda iniciar también un fármaco 

inmunosupresor. (3) 

El fármaco de primera línea en este sentido es la azatioprina, 

inmunomodulador bien tolerado con escasos efectos adversos y el único 
permitido en caso de gestantes. El beneficio terapéutico se observa a los 

6-12 meses de iniciado el tratamiento. (3,26,27) 

Existen otros fármacos inmunosupresores en caso de que no resulte la 
azatioprina: micofenolatomofetilo, ciclosporina, metotrexate, tacrólimus, 

ciclofosfamida, rituximab (sobre todo en caso de MG anti MUSK). 

Recientemente, se aprobó el tratamiento con eculizumab (soliris) por vía 
intravenosa en pacientes con MG generalizada refractaria con anti RACh 

positivos. (3,6) 

Aquellos pacientes que no responden a la administración de 
corticoesteroides requieren tratamiento con inmunoglobulina intravenosa 

o intercambio plasmático. 

Tratamiento inmunomodulador a corto plazo 

Indicado en aquellos pacientes con MG que sufren deterioro clínico agudo  
con afectación de la musculatura respiratoria o para estabilización previa 

a una timectomía. Pueden emplearse la plasmaféresis o inmunoglobulinas 
intravenosas. (3) 

La plasmaféresis es una técnica que actúa como filtrado de la sangre y 

facilita la eliminación de los anticuerpos anormales implicados en la MG, 
mientras que el tratamiento con inmunoglobulina intravenosa es el 
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procedimiento contrario, que intenta la supresión general del sistema 
inmune y agregar anticuerpos de sangre donada. Ambas técnicas 

producen una mejoría clínica rápida y transitoria. (3,6,11) 

Tratamiento de soporte 

La actividad física en pacientes con MG estable puede ser beneficiosa 

(reduce la fatiga, aumenta la fuerza, mejora la movilidad y disminuye el 
riesgo cardiovascular) siempre que se realice con baja o moderada 

intensidad, durante los momentos del día con menos fatiga muscular y 
con períodos de descanso. (3) 

Una vez conocidas las opciones terapéuticas disponibles en la actualidad, 
pudieran establecerse determinadas pautas a seguir ante un paciente con 

miastenia gravis:  

1. Iniciar el tratamiento con fármacos anticolinesterásicos. 
2. Si no se logra el estado de mínima manifestación sintomática debe 

combinarse con glucocorticoides orales. 
3. Si el uso de corticoides no resulta en buen control de síntomas o es 

necesaria una dosis alta, debe iniciarse tratamiento con un 

ahorrador de corticoides como azatioprina. 
4. La timectomía debe realizarse prontamente en los casos que la 

requieran (hiperplasia o tumor del timo) y para ello el paciente debe 
tener un control óptimo de la enfermedad previa a la cirugía. 

5. Para lograr dicha estabilización ha de emplearse una de las técnicas 
inmunomoduladoras a corto plazo. 

6. El tratamiento de soporte debe acompañar al paciente durante toda 
la evolución de su enfermedad, dada su cronicidad. 

CONCLUSIONES  

El diagnóstico de la miastenia gravis es fundamentalmente clínico. Se 
apoya en técnicas exploratorias de cabecera, serológicas, 

electrofisiológicas, imagenológicas y de función pulmonar. Permiten la 
confirmación de la impresión diagnóstica y la orientación de la línea 

terapéutica más efectiva para cada paciente. Aunque no tiene cura, el 
pronóstico de la enfermedad es bueno, pues permite el alivio sintomático 

mediante la administración de fármacos anticolinesterásicos y manejo 
quirúrgico (los más eficaces), así como técnicas inmunosupresoras, 

inmunomoduladoras a corto plazo y de soporte. 
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