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Resumen
Introduccion:

La Miastenia Gravis (MG) es una de las enfermedades mas comunes dentro de las patologias que
afectan a la union neuromuscular (UNM). A dia de hoy es una de las enfermedades autoinmunes
mejor entendidas y definidas en muchos paises. La Miastenia Gravis se caracteriza por una fatiga
y debilidad muscular de forma variable, pudiendo afectar a las funciones bulbares, musculos
oculares, extremidades superiores e inferiores y musculos respiratorios. Los sintomas de la
enfermedad aparecen debido a una problema inmunoldgico contra los receptores de la membrana

postsinaptica, localizada en la unién neuromuscular.
Palabras clave: Miastenia gravis, timectomia, eficacia, mejoria clinica.

Objetivos: Describir la miastenia gravis y la mejoria clinica en pacientes miasténicos tras una

timectomia.

Metodologia: Se realiza una revision integradora de la literatura a través de las bases de datos
PubMed, IBECS, CINAHL y Science Direct utilizando los términos de Descriptores en Ciencias
de la Salud (DeCS) y Medical Subject Heading (MeSH) a través de la unidon de los operadores
booleanos “AND” y “OR”. Ademads, se aplican filtros de texto libre, caracter temporal e

1diomatico.

Resultados: Se han identificado un total de 227 articulos en PubMed, 9 en IBECS, 372 en
CINAHL y 2428 Science Direct. Posteriormente, al aplicar los filtros, se han seleccionado un

total de 11 articulos, 5 en PubMed, 2 en IBECS, 1 en CINAHL y 3 en Science Direct.

Conclusion: La timectomia es una buena eleccion terapéutica para el tratamiento de los
pacientes con miastenia gravis y es el primer tratamiento de eleccion si la enfermedad se asocia a
un timoma. Esta técnica quirurgica se asocia a un bajo porcentaje de complicaciones intra y

postoperatorias, asi como de una mejoria clinica a largo plazo.



Abstract
Background:

Myasthenia Gravis (MG) is one of the most common diseases affecting the neuromuscular
junction (NMJ). Today it is one of the best understood and defined autoimmune diseases in many
countries. Myasthenia Gravis is characterized by variable muscle fatigue and weakness and can
affect bulbar functions, eye muscles, upper and lower extremities and respiratory muscles. The
symptoms of the disease appear due to an immunological problem against the receptors of the

postsynaptic membrane, located in the neuromuscular junction.
Key words: Myasthenia gravis, thymectomy, efficacy, clinical improvement.

Aims: Describe myasthenia gravis and clinical improvement in myasthenic patients after

thymectomy.

Method: An integrative review of the literature was carried out through the databases PubMed,
IBECS, CINAHL and Science Direct using the terms of Descriptors in Health Sciences (DeCS)
and Medical Subject Heading (MeSH) through the union of the Boolean operators "AND" and

"OR". In addition, free text, temporal and idiomatic filters are applied.

Results: A total of 227 articles were identified in PubMed, 9 in IBECS, 372 in CINAHL and
2428 in Science Direct. Subsequently, when filters were applied, a total of 11 articles were

selected, 5 in PubMed, 2 in IBECS, 1 in CINAHL and 3 in Science Direct.

Conclusion: Thymectomy is a good therapeutic choice for the treatment of patients with
myasthenia gravis and is the first treatment of choice if the disease is associated with a thymoma.
This surgical technique is associated with a low percentage of intraoperative and postoperative

complications, as well as long-term clinical improvement.



1. Introduccion

Las enfermedades neuromusculares (ENM) son aquellas enfermedades que afectan al nervio
periférico, a las células de la médula espinal (en el asta anterior), al mtsculo o a la union
neuromuscular, es decir, a alguna parte de la unidad motora. Son patologias complejas que
pueden darse desde la infancia y/o adolescencia hasta la edad adulta. En muchas ocasiones son
multisistémicas y progresivas, siendo mayoritariamente de origen genético, aunque también

pueden ser adquiridas (1).

Las ENM se consideran como enfermedades raras, afectando a mas de 1 de cada 2000
individuos. De manera individual son bastante infrecuentes, pero en su conjunto con mas de 150
entidades diferentes, muestran un porcentaje bastante significativo y en aumento dentro de las

enfermedades cronicas que afectan a las personas (1).
1.1. Miastenia gravis

La Miastenia Gravis (MG) es un trastorno autoinmune que se caracteriza por la presencia de
anticuerpos contra las proteinas localizadas en la region postsinaptica o contra los receptores de
acetilcolina (ACh). Debido a la presencia de estos anticuerpos y a la disminucion de receptores
de ACh, no se genera el potencial de accidn en la placa terminal, y por lo tanto, existe un fallo en

la transmision neuromuscular (2) (Anexo 1).

Al existir un fallo en la transmision neuromuscular, aparecen sintomas tipicos del trastorno.
Estos sintomas son la fatiga y debilidad muscular, y dentro de los grupos musculares, los mas
afectados son los oculares, bulbares, extremidades, axiales y respiratorios. Estos ultimos ocurren

en situaciones mas avanzadas y graves, conocido como crisis miasténica (2).

La MG no es un trastorno comun, pero una vez es manifestada 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 (diplopia o ptosis),
un 50% aproximadamente de ellos con el tiempo desarrollaran la forma generalizada. De forma
inversa, las personas que no presentan manifestaciones oculares al comienzo, la desarrollaran

con el paso de los afios (2).



La fatiga y debilidad muscular se caracteriza por el agravamiento de la fuerza de contraccion
muscular. Una de las caracteristicas principales es la debilidad fluctuante, la cuél puede aparecer
a lo largo del dia. Normalmente esta debilidad es mas comun al final del dia o tras la actividad
fisica. Muchas personas se pueden encontrar asintomaticos a lo largo del dia, sobre todo al
comienzo de la enfermedad. En algunas ocasiones, los sintomas pueden remitir durante varias

semanas de forma espontanea (2).
1.2. Tipos de MG

e Miastenia sistémica o generalizada: es aquella que afecta de manera tipica en la 3 etapa
de la vida y se manifiesta en forma de fatiga y cansancio en todo el organismo, en
ocasiones causada tras una actividad fisica o en la mayoria de las veces acompafiada de
sintomas oculares (diplopia) y caida del parpado. La fatiga muscular afecta
principalmente a los miembros superiores e inferiores, pero también puede afectar a la
musculatura facial (expresion, el habla, respiracion y masticacion). Una crisis miasténica
es la cumbre de todos estos sintomas sistémicos, de tal modo que si no se trata
urgentemente puede llegar a causar la muerte por insuficiencia respiratoria. Para la MG
generalizada se utiliza la clasificacion de Osserman (3,4) (Anexo 3).

e Miastenia ocular: en el 90% de los casos se produce una afectacion ocular y es la forma
de presentacion de MG mas frecuente. Es aquella en la que aparece una caida de los
parpados, de forma irregular y asimétrica en ambos ojos. Esta afectacion empeora a lo
largo del dia y termina con la mirada de la persona hacia arriba. Frecuentemente aparece
diplopia (visién doble) o nistagmo (movimientos involuntarios e incontrolables que

realiza el ojo de manera repetitiva y rapida) (3).
1.3. Diagnostico

El diagnostico de la MG se apoya en la sospecha clinica, a través de pruebas neurofisiologicas y
pruebas seroldgicas. Existen otras pruebas como la prueba de Tensilon y prueba del paquete de
hielo, que son pruebas faciles de efectuar pero se usan como pruebas complementarias debido a
sus resultados de falsos positivos. Otras pruebas complementarias pueden ser la resonancia

magnética o radiografia de torax, en busca de la afectacion del timo (4,5).
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En las pruebas seroldgicas, la presencia de anticuerpos AChR (antireceptor de acetilcolina) y/o
MuSK (antireceptor de tirosin-fosfokinasa) confirman la MG. Estos anticuerpos aparecen en un

90% en los pacientes con MG generalizada (4,5).

Dentro de las pruebas electrofisiologicas encontramos la estimulacion nerviosa de manera
repetitiva. Consiste en la colocacion de un electrodo de registro en el musculo que se desea
estudiar y asi detectar la estimulacion del nervio motor que inerva dicho musculo. Si tras 10
repeticiones la intensidad de la sefial desciende, se considera anormal. En un musculo normal

esta sefnal siempre es la misma, es decir, no desciende (4).
1.4. Epidemiologia

En cuanto a la epidemiologia, la prevalencia de la MG estimada es de 1 por cada 5.000
habitantes, y la incidencia oscila entre 1 por cada 250.000 en Europa. En Espafa afecta
aproximadamente a unas 10.000 personas. Cada afio se diagnostican en torno a unos 700 casos
nuevos, segun la Sociedad Espaifiola de Neurologia. Con respecto a las edades, la MG puede
aparecer a cualquier edad, aunque existen dos picos: uno precoz (segunda/tercera década)

afectando mas al sexo femenino, y otro tardio (octava decada) afectando mas al sexo masculino

(L,6).
1.5. Glandula del timo

El timo esta situado detras del esternén (mediastino anterior). Cumple un papel fundamental en
el sistema inmunitario antes del nacimiento, sobre todo en el autorreconocimiento de las
estructuras propias del organismo. Tras el nacimiento, el timo se atrofia de manera progresiva
con el paso de los afios y se sustituye por tejido graso finalmente. Durante su formacién
embrioldgica, desciende desde la base del craneo hasta el diafragma y durante este trayecto
pueden quedar restos, esto se conoce como tejido timico ectdpico. Este tejido es importante y se
ha de tener en cuenta a la hora de realizar una timectomia debido a que unas extirpaciones
incompletas de este pueden dar lugar a fallos terapéuticos o reintervenciones. Por ello, diferentes
estudios demuestran que la glandula del timo tiene un papel importante y fundamental en el

desarrollo de 1a MG (9,10).
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1.6. Tratamiento

El tratamiento de la MG esta formado por dos pilares terapéuticos fundamentales: tratamiento

sintomatico y tratamiento inmunoldégico/inmunomodulador (7).

Para el tratamiento sintomdtico se emplean los agentes anticolinesterdsicos (piridostigmina). De
forma general, este farmaco se emplea por via oral y cada paciente ha de conocer bien su
mecanismo de accion y los posibles efectos adversos para asi poder flexibilizar la dosis en
funcion 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 firmacos (7,8).

El tratamiento inmunoldgico/inmunomodulador estd formado por los inmunosupresores y la
timectomia. Los inmunosupresores mas empleados son los corticoides y la azatioprina. Los
corticoides (prednisona) son los farmacos de primera linea, y es importante su empleo en
pacientes con afectacion 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 (7,8).

La timectomia es una técnica quirirgica que consiste en la extirpacion del timo (glandula) y que
se realiza en diferentes condiciones clinicas, pero mayoritariamente en los pacientes con MG
(Anexo 2). Actualmente, la timectomia se plantea en aquellos pacientes miasténicos menores de
80 anos y en todos aquellos que presenten timoma (7,8). Esta revision va a estar enfocada en este

abordaje quirargico.

Existe un tratamiento puntual, la plasmaféresis e Ig EV (inmunoglobulinas endovenosas). Ambos
tratamientos se utilizan en los pacientes con un empeoramiento clinico grave de la MG. La
plasmaféresis es una técnica empleada para purificar la sangre, retirando del plasma las
sustancias de elevado peso molecular. La mejoria clinica tras esta técnica se puede observar a
partir de las tres primeras semanas, y puede tener una duracion de varios meses. La
administraciéon de inmunoglobulinas al igual que la plasmaféresis, se utiliza cuando existe un
empeoramiento clinico. Varios estudios comparan ambos tratamientos y no se evidencian

grandes diferencias significativas entre ellos (7,11).
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2. Justificacion

La miastenia es un trastorno de etiologia desconocida y autoinmune, siendo no posible la
prevencion de ésta. Su tratamiento es individual y sintomadtico, ya que no existe una cura
definitiva. Solo es posible una disminucion de los sintomas, alivio y respuesta rapida ante una

crisis y retraso de su evolucion.

Ademas, hay que considerar que predomina en personas de mediana edad, limitando la calidad

de vida de éstos. Todos ellos se convierten en pacientes cronicos en edades muy tempranas.

Mencionar también que en las mujeres, como se ha comentado anteriormente, aparece mas

precozmente, provocando que el manejo de sus embarazos sea mas dificil.

Todo esto, hace que la miastenia gravis a pesar de ser una enfermedad poco frecuente, tenga un
alto coste sanitario. Y por todo ello, es importante conocer las caracteristicas de esta patologia

asi como sus tratamientos disponibles en la actualidad (1).

Y por altimo, comentar que yo misma estoy diagnosticada de esta enfermedad, lo que supone
una gran motivacion personal el realizar esta revision integradora y asi ademas poder adquirir

nuevos conocimientos.
3. Objetivos
3.1. Objetivo general

Describir la MG y determinar eficacia y mejoria clinica de los pacientes miasténicos tras una

timectomia.
3.2. Objetivos especificos
Como objetivos especificos se describen:

e (Observar y resefiar los resultados clinicos posteriores a la timectomia en los pacientes con
miastenia gravis.

e Conocer qué tipo de timectomia es mas segura y eficaz para tratar la miastenia gravis.
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4. Metodologia
4.1. Diseno del estudio

Se trata de una revision integradora de la literatura de varios articulos cientificos con el objetivo

de describir la miastenia gravis y su tratamiento con diferentes tipos de inmunoglobulinas.
4.2. Pregunta clinica

Para comenzar con la busqueda se ha formulado una pregunta de investigacion. Se ha
seleccionado una pregunta PIO (patient, intervention, outcomes): ;Existe eficacia y mejoria

clinica en los pacientes miasténicos tras una timectomia?
En la tabla 1, se puede apreciar la estructura y formulacion de la pregunta clinica:

Tabla 1. Pregunta clinica (P10O)

P (PATIENT) Pacientes miasténicos
I INTERVENTION) Timectomia
O (OUTCOMES) Eficacia y mejoria clinica

Fuente: elaboracion propia.
4.3. Estrategia de busqueda

Como punto de partida, se han creado las palabras claves. Estas palabras clave se pueden
observar en la tabla 2, tanto en lenguaje natural como en lenguaje controlado. Para la biisqueda

bibliografica se han utilizado diferentes bases de datos, aplicando las palabras clave.

Ademas, se han seleccionado los descriptores DeCS (Descriptores de Ciencias de la Salud) y

MeSH (Medical Subject Headings) en lenguaje controlado (Tabla 3).
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Tabla 2. Palabras clave en lenguaje natural y controlado

LENGUAJE NATURAL LENGUAJE CONTROLADO
CASTELLANO INGLES DeCS MeSH
miastenia gravis myasthenia gravis miastenia gravis myasthenia gravis

timectomia thymectomy timectomia thymectomy
eficacia efficacy eficacia treatment outcome
mejoria clinica clinical improvement - -

Fuente: elaboracion propia.
4.3.1. Estrategia de busqueda en PubMed

En PubMed se ha utilizado la busqueda avanzada ademas de los operadores booleanos “OR” y
“AND”. Se ha intentado realizar la busqueda con todas las palabras clave realizando diversas
combinaciones, pero los resultados no fueron los esperados. Finalmente, se han combinado los
términos MeSH de las siguientes palabras clave: “myasthenia gravis”, “thymectomy”,
“thymoma”, “efficacy” y “clinical improvement”. Ademas, han sido empleados los filtros

automaticos de texto completo, afio de publicacion (ultimos 10 afios) e idioma (inglés).
4.3.2. Estrategia de basqueda en IBECS

En esta base de datos, se han utilizado los términos MeSH en espafiol de las siguientes palabras
claves: “miastenia gravis”, “timectomia” y “eficacia”. Se ha utilizado el operador booleano
“AND” para asi disminuir el nimero de articulos a buscar. También se han aplicado filtros
automaticos para reducir la busqueda. Estos filtros han sido, el idioma (espafiol) y texto

completo.
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4.3.3 Estrategia de busqueda en CINAHL

La estrategia de busqueda empleada en la base de datos CINAHL ha sido realizada utilizando los
términos MeSH en espafiol de las siguientes palabras: “myasthenia gravis”, “thymectomy” y
“clinical improvement”. Al igual que en la base de datos anterior, sélo se ha utilizado el operador
booleano “AND” para disminuir el namero de articulos. Ademas los filtros utilizados en esta
base de datos han sido: textos disponibles en la Universidad Complutense de Madrid, texto

completo, en los ultimos 10 afios e idioma inglés y espaiol.
4.3.4. Estrategia de busqueda en Science Direct

En Science Direct, se ha utilizado la busqueda avanzada mediante las palabras clave “myasthenia
gravis”, “thymectomy”, “clinical improvement” y “efficacy”. Se han utilizado los operadores
booleanos “AND” y “OR”. Los filtros de busqueda utilizados han sido, texto completo, revision

de articulos y articulos de investigacion, asi como un filtro temporal de 5 afios.
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Tabla 3. Bases de datos y estrategias de busqueda

Base de
datos

Estrategia de busqueda

Resultados
sin filtros

Resultados
con filtros

Articulos
seleccionado
S

PubMed

(((((Myasthenia gravis)
OR (Myasthenia
gravis[MeSH Terms]))
AND (Thymectomy)) OR
(Thymectomy[MeSH
Terms])) AND (Efficacy))
OR (Efficacy[MeSH
Terms])

227

46

IBECS

miastenia gravis [Palabras]
and timectomia [Palabras]
and eficacia [Palabras]

CINAH

kw:(myasthenia gravis)
AND ti:(thymectomy)
AND kw:(clinical
improvement)

372

Science

Direct

(myasthenia gravis OR
myasthenia gravis) AND
(thymectomy OR
thymectomy) AND
(clinical improvement OR
efficacy)

2428

47

Total articulos

3036

104

11

Fuente: elaboracion propia.
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4.4. Filtros automaticos en PubMed, IBECS, CINAHL y Science Direct

Se han seleccionado las bases de datos PubMed, IBECS, CINAHL y Science Direct. La
busqueda ha sido avanzada donde se han combinado los operadores booleanos “OR” y “AND”.
De esta manera, a través de los filtros automaticos, el niimero de articulos obtenidos ha sido mas

limitado. Estos filtros han sido:

e Filtro temporal: se han seleccionado aquellos articulos que han sido publicados en los
ultimos 5 afios y 10 afos.

e Filtro de lenguaje (idioma): han sido aceptados y seleccionados los articulos publicados
en espafiol e inglés.

e Filtro de texto completo: con acceso gratuito al articulo.
4.5. Criterios de seleccion

La presente revision ha planteado ciertos criterios de inclusion y exclusion, que han sido
aplicados durante el proceso de seleccion de los articulos seleccionados, con el fin de conservar
solo aquellos articulos que tengan relacion con esta investigacion y que puedan responder a los

objetivos planteados anteriormente.
4.5.1. Criterios de inclusion

Tras obtener los resultados en la primera busqueda y aplicando los filtros automaticos ya
comentados, se revisa cada articulo para comprobar el cumplimiento de los criterios de inclusion

que se presentan a continuacion:

e Han sido incluidos los estudios con participantes mayores de 18 afos.
e Han sido incluidos los articulos relacionados con el tema a investigar.

e Han sido incluidos los articulos que tratan especificamente la miastenia gravis
4.5.2. Criterios de exclusion
Tras la primera lectura de los articulos seleccionados, se aplican los criterios de exclusion:

e Han sido excluidos los articulos que tratan de otras enfermedades neuromusculares.

e Han sido excluidos articulos y estudios realizados en animales.
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4.6. Evaluacion de la calidad metodologica

Al finalizar la busqueda, se ha procedido a la lectura de los titulos y resimenes de los articulos
seleccionados. Una vez leidos estos, se ha llevado a cabo la evaluacion de la calidad

metodoldgica, utilizando la herramienta Critical Appraisal Skills Programme Espafiol (CASPe).

La herramienta CASPe se ha utilizado para evaluar las revisiones y estudios de cohorte. En esta
herramienta se plantean 10-11 preguntas segun el tipo de estudio, las cuales se han de responder

[P+ T3

con un “si”, “no” o “no s€”. Las primeras preguntas son preguntas eliminatorias, es decir, si los

articulos no superan un par de preguntas, se descartan directamente (Anexo 4,5).

Se ha considerado como calidad metodolégica “Baja” aquella puntuacion menor de 6 puntos,
“Media” para aquellos articulos que se encuentren entre 7-8 puntos y “Alta” para los articulos
con una puntuacion mayor de 9. Se incluiran en la revision integradora aquellos articulos con una

puntuacion igual o superior a 7 puntos.
En la siguiente tabla se expone un resumen de las puntuaciones CASPe:

Tabla 4. Evaluacion de la calidad metodologica mediante la herramienta CASPe

myasthenia gravis

patients

i Tipo de Puntuacion | Puntuacion | Puntuacion .,
Titulo B . . Evaluacion
articulo baja media alta alta
Prediction of
improvement after
extended thymectomy Revision
' ' ' v Apto
in non-thymomatous sistematica
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Tipo de Puntuacion | Puntuacion | Puntuacion
Titulo Evaluacion
articulo baja media alta alta
Neurological outcomes
of extended
thymectomy for '
Estudio de
thymomatous
. . cohortes v/ Apto
myasthenia gravis: )
) ) retrospectivo
Subxiphoid vs.
trans-sternal
approaches
Subxiphoid
thoracoscopic Estudio de
v Apto
thymectomy for cohorte
myasthenia gravis
Clinical Outcomes of
Myasthenia Gravis
with Thymoma and Estudio de
Thymic Hyperplasia cohortes v Apto
Undergoing Extended | retrospectivo
Transsternal
Thymectomy
Thymectomy in non Revision
thymomatous sistematica y 4 Apto

myasthenia gravis

metaanalisis
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Tipo de Puntuacion | Puntuacion | Puntuacion
Titulo Evaluacion
articulo baja media alta alta
Timectomia en
miastenia grave ]
_ Estudio de
timomatosa y no
) o cohortes v Apto
timomatosa: analisis )
retrospectivo
de una cohorte de 46
pacientes
Timectomia ]
' ‘ Estudio de
videotoracoscopica
‘ cohortes v Apto
para el tratamiento de .
] ] ) retrospectivo
la miastenia gravis
The humanistic burden
of myasthenia gravis: Revision
o ‘ _ v No apto
A systematic literature | sistematica
review
Comparative clinical
outcomes after .
Estudio de
thymectomy for
‘ ' cohortes v No apto
myasthenia gravis: '
retrospectivo

Thoracoscopic versus

trans-sternal approach
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Tipo de Puntuacion | Puntuacion | Puntuacion .
Titulo Evaluacion
articulo baja media alta alta
The role of
thymectomy in
myasthenia gravis: A
programmatic Estudio de
approach to cohortes v Apto
thymectomy and prospectivo
perioperative
management of
myasthenia gravis
Descripcion de las
caracteristicas clinicas
y la respuesta a Estudio
tratamiento en descriptivo y v Apto

pacientes con
miastenia grave sin
timoma sometidos a
timectomia

retrospectivo

Fuente: elaboracion propia.
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S. Resultados
5.1. Bases de datos y diagrama de flujo

En la primera busqueda, se han obtenido un total de 3036 articulos. Tras aplicar los filtros
temporales, de idioma y de texto completo, este nimero se reduce a un total de 104 articulos.
Finalmente, se han seleccionado 9 articulos, los cuales cumplen tanto los criterios de seleccion

como la calidad metodoldgica y asi poder continuar con la revision integradora.

En la figura 1 se puede observar el proceso de la estrategia de busqueda de una forma mas visual

sobre cada base de datos seleccionada.

Figura 1. Estrategia de busqueda: diagrama de flujo

Primera bisqueda: PubMed: IBECS: CINAHL: ScienceDirect:
identificacion 227 articulos 9 articulos 372 articulos 2428 articulos

Filtro temporal (5 - 10 afios) / Filtro de idioma (espanol e ingles) / Filtro de texto completo

I ] I |

Segunda busqueda: .
filtrado 46 articulos 9 articulos 2 articulos 47 articulos

Tras anilisis:
criterios de 5 articulos 2 articulos | articulo 3 articulos

iticlusion
Inclusion de
articulos tras . . . .
, 5 articulos 2 articulos I articulo | articulo
calidad

metodologica

A\

9 articulos totales seleccionados para la revision

Fuente: elaboracion propia.
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5.2. Distribucion de articulos y estudios segun el afio de publicacion

Respecto al afio de publicacion, 2020 ha sido el afio con un mayor niimero de articulos
seleccionados, representando un 33,3% del total y el afio 2022 representa un 22,2% del total. Los

afios 2014, 2018, 2021 y 2023 representan un 11% cada uno, siendo el grupo minoritario.

A continuacion, se presenta la figura 2, donde se detallan los afios de publicacion de los articulos

y estudios.

Figura 2. Distribucién de articulos y estudios segun el afio de publicacion

ANO DE PUBLICACION

2014 2018
11,1% 11,1%
2021
11,1%
2022
22,2%
2023 2020
11,1% 33,3%

Fuente: elaboracion propia.

24



5.3. Distribucion de articulos y estudios segiin el pais de publicacion

Con respecto al pais de publicacion, los més destacados son Espafia y China representando cada
uno un 22,2% del total. Colombia, Japon, Irdn, Brasil y Oméan representan un porcentaje menor,
siendo este un 11,1% del total. En la figura 3, se pueden observar con detalle la distribucion por

pais de publicacion.

Figura 3. Distribucion de articulos y estudios segun el pais de publicacion

PAIS DE PUBLICACION

® Colombia @ Espafia @ Japon @ China @ lran @ Brasii @ Oman

Fuente: elaboracion propia.
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5.4. Distribucion de articulos segiin bases de datos en porcentajes

En cuanto a las bases de datos utilizadas, se observa que la mayoria de los articulos
seleccionados e incluidos para realizar esta revision son de PubMed (55%), seguido de IBECS
(22%) y por ultimo, en menor porcentaje CINAHL (11%) y ScienceDirect (11%), repartidos en

partes iguales.

En la figura 4, se puede observar la distribucion en porcentajes de los articulos y estudios

pertenecientes a cada base de datos.

Figura 4. Distribucion de articulos segun bases de datos en %

BASES DE DATOS

60%

40%

20%

0%
PubMed IBECS CINAHL ScienceDirect

Fuente: elaboracion propia.
5.5. Caracteristicas de los articulos seleccionados

Por ultimo, considerando los objetivos generales y especificos de esta revision integradora, en la
siguiente tabla se muestra la importancia junto con las conclusiones de cada articulo de los
seleccionados. También se pueden observar las caracteristicas que presentan, haciendo de tal

forma una resumen general y visual.
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Tabla 5. Caracteristicas principales de los articulos seleccionados

, ~ Tipo de . . q
Titulo Autor Aiio po ¢ Objetivo Resultados Conclusiones
estudio
Determinar si el
L volumen sélido ,
Prediccion de . El nimero de -
. del timo . El volumen sélido del
mejoria tras centros germinales . .,
. . calculado . . timo en imagenes 3D
timectomia . por unidad de area L
. . . mediante . es el mas importante
extendidaen | Yoshida Revision i se correlaciono L
. 2020 . e imagenes S . indicador para
pacientes con M et al. sistematica .1 . significativamente . .
: . tridimensionales predecir la eficacia de
miastenia , con el volumen . .
. podria usarse para i1 la timectomia
gravis no . solido .
. predecir la . extendida.
timomatosa . del timo.
eficacia de la
timectomia.
En pacientes con
Evaluar los No hubo diferencias | timoma estadio [y II
Resultados resultados estadisticas entre los | de Masaoka sometidos
neurologicos clinicos y dos grupos en a timectomia, con
de la . neurologicos de | términos de género, | tamafio tumoral menor
. , . Estudio de . , . s,
timectomia | Haoshuai 2002 cohortes la timectomia edad, clasificacion de 5 cmy MG
extendida para | Zhu et al. . extendida bajo clinica MGFA, tipo timomatosa, la edad
. . retrospectivo A Ry ~ < ~
la miastenia cirugia histolégico, tamafio = 48 afos y el
gravis toracoscopica maximo del tumory | abordaje subxifoideo
timomatosa asistida por estadio de se asociaron con una
video. Masaoka-Koga. rapida mejoria del
estado clinico.
. La timectomia
Tras revisar 37 .
) toracoscopica es
casos, se registraron L. .
. técnicamente factible.
2 casos de crisis de .
. ) . Sin embargo,
miastenia gravis .
. . considerando los
. , Investigar la postoperatoria y 4
Timectomia . . resultados
. eficacia de la casos de tejido graso L
toracoscopica . , O neurologicos
o . timectomia mediastinico L .
subxifoidea | Yuanyuan Estudio de , . , insatisfactorios, se
. 2022 toracoscopica residual. Ademas, S
para la Liu et al. cohorte o . justifican ensayos de
. . subxifoidea en 29 de los pacientes .
miastenia . alta calidad antes de
pacientes con presentaron los
grave . . que este enfoque
miastenia grave. resultados
. pueda recomendarse
neurologicos, y se .
, 1 para pacientes con
logré la remision
MG como una
estable completa en .
alternativa menos
5 casos.

invasiva.
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Titulo

Autor

Tipo de

. Objetivo Resultados Conclusiones
estudio
Determinar los . .
La timectomia
resultados
. transesternal
Resultados clinicos a largo L.
, . extendida, junto
clinicos de la plazo de los
. . . Con base en el con
miastenia pacientes con e S
analisis de Kaplan piridostigmina y
grave con MG que . .

. . o Meier, los resultados prednisolona se
Timoma e Surena Estudio de recibieron o fueron ASOCIO cOn Una
hiperplasia Nazarbaghi | 2023 cohortes timectomia . .

.. . significativamente alta tasa de
timica en et al. retrospectivo transesternal . s

. diferente entre mejoria clinica
proceso extendida . .
. . . pacientes con timoma entre MG
Timectomia asociada con . . :
. . e hiperplasia timica. pacientes con
transesternal piridostigmina .
: : timoma o
extendida y prednisolona . .
hiperplasia
en el ,
. timica.
postoperatorio.
De los 19 articulos
Evaluar seleccionados, 2 La timectomia
mediante una ensayos clinicos puede
revision aleatorizados considerarse
Timectomia en sistematica, la mostraron eficaz en el
pacientes no A L eficacia de superioridad del tratamiento de la
: Antodnio J. Revision . , . .
timomatososa . " timectomia en | tratamiento quirurgico MG no
. . M. Cataneo | 2018 | sistemaéticay . o, .
(miastenia e comparacion | sobre el no quirargico. | timomatosa, con
. et al. metanalisis , . s
gravis) con el Ademas, 4 estudios remision
tratamiento retrospectivos tasa mas alta que
médico para la también mostraron para el
MG no superioridad tratamiento no
timomatosa. del tratamiento quirtrgico.
quirargico.
La timectomia
El papel de la Tras la timectomia, el | puede reducir la
timectomia en 21% de los pacientes necesidad de
la miastenia Examinar la experimentaron una medicacion del
gravis: Un epidemiologia remision clinica paciente y reducir
enfoque . de los pacientes completa, el 76% la gravedad de la
qaue Ahmed Estudio de P P ’ &
programatico . con MG experimentaron una MG
AL-Bulushi | 2020 cohortes . N . .
de la ot al roshectivo sometidos a mejoria clinica independientemen
timectomia ) prosp timectomia en significativa y el 3% te de la edad, el
y el tratamiento las tres ultimas no experimentaron sexo, la gravedad
perioperatorio décadas. ninguna mejoria o la duracion de
de la miastenia aparente de su estado la enfermedad,
grave clinico. o las masas
timicas.
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Tipo de

Titulo Autor Aiio . Objetivo Resultados Conclusiones
estudio
La timectomia
videotoracoscopica
. es util en el
La mortalidad fue .
tratamiento de la
. , nula y los resultados . . .
Timectomia ;s miastenia gravis 'y
:deot ) Valorar la clinicos excelentes . ;
Viceotoracose Estudio de | ytilidad y los en 11 casos tiene como ventaja
opica para el J. resultados de (supresion del tha mejor
tratamiento | Loscertales | 2014 cohortes . ) p e recuperacion del
de la ot al ) la timectomia | tratamiento médico), aciente. Ademds
. . ' Tetrospectivo | videotoracosc buenos en 10 P R
miastenia .. ., ofrece una vision
. opica. (reduccion) y S
gravis . quirargica perfecta,
regulares en 4 (sin .
. por lo que permite
cambios) .
realizar la
timectomia con
absoluta seguridad.
La timectomia se
) considera un
Timectomia Analizar la tratamiento
en miastenia o, ~ , efectivo, pero sin
evolucion Un afio después de la :
grave ;- . ] beneficio
. ) clinica de los timectomia, el inmediato. La
timomatosa y T M. Estudio de | pacientes tras | 28,2% se encontraba o
presencia de
no Cabrera-Ma hort esta en el grupo de mal . .
. 2020 conhortes . . . timoma podria
timomatosa: | queda et al. ) intervencion y | resultado clinico, y determinar una
analisis de retrospectivo | ahordar los un 54,3%, en el de .
osibles buen resultado respuesta clinica
una cohorte detgrminantes clinico inicial peor tras la
de 46 . ’ realizacion de una
. pronosticos. . ,
pacientes timectomia en
pacientes con
miastenia grave.
Y Describir las . .
Descripcion . Se evidenci6é que 4 . ~
caracteristicas . Después de un afio
de las . pacientes L.
.. clinicas y la ., del procedimiento
caracteristicas presentaban remision s .
, . respuesta quirurgico,
clinicas y la . completa, 26 .
respuesta a terapcutica en tuvieron meioria. en aproximadamente
tratg miento Natalia Estudio un 7 10 ;e ’ el 15% de los
en pacientes Padilla-Lon | 2021 | descriptivoy | seguimiento documentaron pacientes lograron
conI:nias tenia dofio et al. retrospectivo de, por lo cambios v en ninedn la remision
. menos, un Sy g completa'y 92,9 %
grave sin ~ paciente hubo -
. afio en . presentaron mejoria
timoma . empeoramiento,
. pacientes -y en su estatus
sometidos a . exacerbacion o .
) , sometidos a clinico.
timectomia timectomia muerte.

Fuente: elaboracion propia.
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6. Discusion

Con el fin de dar respuesta a los objetivos planteados anteriormente, en este apartado se
determinard y abordard la eficacia y mejoria clinica en los pacientes miasténicos tras una

timectomia, ademas de describir otras posibles medidas terapéuticas en estos enfermeros.

En primer lugar, J. Loscertales et al. (6) y Jos¢é M. Cabrera Maqueda et al. (7) tras analizar
retrospectivamente a pacientes con miastenia gravis coinciden en la mejoria clinica a largo plazo.
Consideran la timectomia videotoracoscopica como un tratamiento efectivo, a pesar de no
presentar beneficios inmediatos. La timectomia videotoracoscOpica se puede realizar con
absoluta seguridad y retine las condiciones Optimas para tratar esta patologia, ya que permite
realizar una intervencidén menos agresiva, y por consiguiente ofrece una mejor recuperacion
postoperatoria, un menor riesgo de complicaciones postoperatorias, una menor estancia
hospitalaria y un mejor resultado estético del paciente. Ambos coinciden en que la timectomia
ampliada, es decir, aquella que abarca la extirpacion del pericardio, pleuras mediastinicas y la
grasa preadrtica conllevan una mayor morbilidad, mayor necesidad de asistencia ventilatoria y

no presenta mejores resultados clinicos.

Por otro lado, Natalia Padilla Londofo el at. (8) concluye que en la mayoria de los pacientes
miasténicos intervenidos de una timectomia, la mejoria del estado clinico se puede apreciar por
lo menos un afio después de la intervencioén, pudiendo asi reducir la dosis del tratamiento
inmunosupresor (prednisona) y el numero de hospitalizaciones por exacerbaciones de la
enfermedad. Se ha demostrado que la timectomia es superior al tratamiento farmacoldgico, es
decir, presenta mejores resultados en la evolucion de la enfermedad independientemente de si
existe timoma o no. La mortalidad postquirtrgica tras la timectomia presenta cifras
insignificantes, por lo que se afirma que esta técnica es totalmente segura y fiable. Al igual que
en las menciones anteriores, la timectomia videotoracoscopica es la técnica de eleccion para

tratar la miastenia gravis, presentando menor riesgo de complicaciones postoperatorias.

Segiin Ahmed AL-Bulushi et al. (9) respalda que tras una timectomia se reduce la necesidad de
tratamiento farmacologico y la gravedad de la patologia disminuye significativamente
independientemente de la edad, sexo o duracion de la enfermedad, o de la masa timica. Las

mujeres, los pacientes con miastenia gravis de aparicion grave y la hiperplasia timica son los mas
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beneficiados de este abordaje quirurgico. Se ha observado que no hay diferencias significativas
en la mejoria clinica en pacientes con hiperplasia timica, timo involucionado o timo normal.
También los pacientes clasificados como clase 1A y IIB de la Clasificacion de Osserman son los
que mas se benefician de este procedimiento (Anexo 3). Los pacientes con miastenia gravis que
no son tratados quirurgicamente tienen una mortalidad elevada y una supervivencia media de 7
afios, por ello, la timectomia es un pilar fundamental para el tratamiento de la miastenia gravis.
Asi mismo, se observa que los pacientes intervenidos al comienzo de la enfermedad tienen una
mayor mejoria clinica que aquellos que han tenido signos y sintomas durante mas de 3 afios. La
remision completa de la enfermedad es mas alta en los pacientes clasificados como [ y IIA, es
decir, aquellos que tienen una enfermedad leve preoperatoria. Por otro lado, para obtener un

mayor beneficio de la timectomia, los pacientes deben de encontrarse estables.

Mitsuteru Yoshida et al. (10) expone la importancia de la administracion de prednisona
(corticoides) previa a la timectomia para obtener un mayor beneficio. No hay datos acerca de los
pacientes con miastenia gravis no timomatosa debido a que aun se encuentra en estudio. Esta
revision coincide con las anteriores en cuanto al avance de la timectomia en los ultimos afios, a la
baja mortalidad y mortalidad asociadas ya que el abordaje quirirgico es menos invasivo. Sin
embargo, comenta que la timectomia tiene riesgos y costes elevados y que por ello es importante
comprender mejor su eficacia para asi mejorar los resultados en los pacientes con miastenia
gravis. Al igual que en las menciones anteriores, tras la timectomia se puede reducir la
administracién de corticoides (prednisona) 3 afios después de la intervencion, esto hace que los
pacientes presenten una mejora notable debido a la disminucién de efectos secundarios de éste

farmaco.

Haoshuai Zhu et al. (11) considera la timectomia como una intervencion factible para las
personas que padecen miastenia gravis timomatosa y en etapa inicial. Recalca la necesidad de
remover el tejido adiposo del mediastino para asegurar una mayor radicalidad neurolédgica y
oncologica. El riesgo de sufrir una crisis miasténica tras la intervencién y el numero de
complicaciones postoperatorias disminuyen notablemente. Los pacientes intervenidos de manera
videotoracoscoOpica tienen una mejora temprana del estado neurologico a los 3 meses, mientras

que los intervenidos abiertamente mejoran a los 6 meses.
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Yuanyuan Liu et al. (12) afirma que la remision de la enfermedad tras una timectomia es muy
baja. Recalca la necesidad de considerar las intervenciones perioperatorias adecuadas y
estandarizadas para una optima seguridad al paciente. De este modo, el riesgo de padecer una
crisis miasténica (insuficiencia respiratoria) disminuye. También aclara la necesidad de reseccion
de todo el tejido timico junto con el adiposo para prevenir el riesgo de complicaciones. Existe
una relacion directa entre la no reseccion total de timo y la crisis miasténica. Coindice con
Haoshuai Zhu et al., en que la intervencion videotoracoscdpica aporta mejores resultados clinicos

y mayores beneficios que la cirugia abierta.

Surena Nazarbaghi et al. (13) tras realizar un estudio retrospectivo a largo plazo, declara que la
timectomia postoperatoria junto con los corticoides (prednisona) y piridostigmina (Mestinon) se
asocia a resultados positivos independientemente de las caracteristicas patologicas de los
pacientes. No hay diferencias significativas entre pacientes con timoma e hiperplasia del timo
con respecto a la sintomatologia clinica preoperatoria y postoperatoria. Por otro lado, sefiala que
no hay grandes diferencias clinicas postoperatorias entre miastenia gravis de inicio tardio y de
inicio temprano independientemente de las caracteristicas patoldgicas del timo. Surena coincide
con autores anteriores en los factores positivos para lograr mejores resultados. Estos factores son
el sexo femenino, hiperplasia de timo, ausencia de timoma y pacientes con miastenia de grado

leve.

Por ultimo, Antonio J. M. Cataneo et al. (14) considera que la timectomia como tratamiento para
la miastenia gravis todavia no es comprendida completamente. Como la MG tiene una incidencia
baja y es de diversas etiologias, la construccion de un tratamiento definitivo es dificil. Este
articulo evidencia que la probabilidad de mejoria clinica y remision de la enfermedad tras una
timectomia es mas elevada que solamente el tratamiento farmacologico, pero que para conocer
con mayor certeza este dato son necesarios mas estudios que muestren que subgrupos de

personas podrian beneficiarse de estos tratamientos tanto farmacoldgicos como quirdrgicos.
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7. Limitaciones

Una de las principales limitaciones ha sido el numero reducido de articulos relacionados con la
miastenia gravis y la timectomia. Al tratarse de una enfermedad rara y poco comun, existen
escasos articulos y estudios de investigacion. Ademas de esta limitacion, dos de ellos se han

descartado por no cumplir y presentar la suficiente calidad metodolégica.

Otra limitacion han sido los resultados de los articulos sobre el tema a tratar. Los datos eran
bastantes reiterativos, siendo mas complicado el poder establecer un enfoque mas extenso y

variable.
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8. Conclusiones

Los grandes avances en el conocimiento y determinacion de la fisiopatologia, epidemiologia, los
diferentes métodos de diagnostico, la gran diversidad de tratamientos disponibles y la
disponibilidad de los recursos médicos y asistenciales para detectar la miastenia gravis, han dado
la posibilidad de reducir la morbilidad y mortalidad, mejorar la calidad de vida de éstos pacientes

y su posterior funcionamiento.

Pero a pesar de todas estas novedades, la falta de profundizacion y actualizacion de los
profesionales sanitarios sobre la miastenia gravis, ha creado confusion con otras enfermedades
neurologicas. De este modo, la probabilidad de subdiagnodstico clinico aumenta, y genera

consecuencias graves en el paciente miasténico.

En cuanto a los diferentes tratamientos existentes para la miastenia gravis, la timectomia es una
de las intervenciones mas sencillas y seguras a realizar gracias a los avances cientificos actuales.

Cada vez es mas aceptada como una intervencion eficaz para la MG.

Respondiendo a la pregunta PIO y a los objetivos planteados anteriormente, se puede confirmar
la mejoria clinica en los pacientes sometidos a una timectomia, pero es cierto que hay muchos
aspectos que todavia se desconocen o que no estan estudiados, como por ejemplo qué tipo de
timectomia es la mas adaptada y beneficiosa para esta enfermedad, y en qué plazo de tiempo se
puede llegar a observar esta mejoria, debido a que esto depende de las caracteristicas de cada

paciente y de las caracteristicas de la propia enfermedad.

La timectomia videotoracoscopica es mas fiable y segura que la cirugia abierta y con menor
riesgo de complicaciones postoperatorias, pero no hay datos sobre la evolucion del paciente en

relacion al tipo de abordaje quirargico.

Se puede conseguir una disminucién de la dosis de los medicamentos tras una timectomia,
haciendo que los efectos secundarios de éstos disminuyan y mejore la calidad de vida de los

pacientes miasténicos.
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9. Futuras lineas de investigacion

La MG es una patologia cronica cuya prevalencia e incidencia esta aumentando con las décadas
debido a su mejor diagndstico y al envejecimiento de la poblacion. Esto hace que la importancia
de esta patologia sea evidenciada cada vez més y se reclame en mayor medida la profundizacion

en su investigacion actual y en un futuro.

La MG engloba diversos aspectos, como el diagnostico, medidas terapéuticas y quirtrgicas, la
calidad de vida de los pacientes, asi como aspectos psicoldgicos y emocionales. Todos ellos son
importantes dentro de la linea de investigacion, debido a que su futuro estudio e innovacion

puede ofrecer la posibilidad de mejorar y crear nuevas estrategias terapéuticas.

A dia de hoy, sigue existiendo una gran necesidad de analizar los datos para poder estandarizar el
abordaje quirargico y no quirurgico de las afecciones del timo, debido a que la MG sigue

considerandose como una enfermedad rara.
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11. Anexos

Anexo 1. Diferencia entre receptores de ACh normales y receptores de ACh con MG

A MNormal

: : Impulso nervioso
Mitocondria

Vesicula

Sitio de
liberacidn

Potencial de Potencial de
placa terminal placa terminal

Fuente: Amaya C. Miastenia gravis y la acetilcolina. Ondas y Particulas. 2020. Disponible en:

https://ondasyparticulas.com/2020/06/24/miastenia-gravis-y-la-acetilcolina/
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Anexo 2. Timectomia toracoscopica

Internal thoracic

Thymic veins
~ Phrenic nerve

Fuente: Sugarbaker D. Adult chest surgery 2009. The McGraw-Hill Companies
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Anexo 3. Clasificacion Osserman y Genkis para Miastenia Gravis

CLASIFICACION OSSERMAN Y GENKIS

_‘ MIASTENIA GRAVIS
SK_TLIGHTMed

GRADO TIPO SINTOMAS
i
I Ocular Limitada a los misculos externos del ajo y o®
M Generalizada Debilidad ligera en musculos distintos a los
leve oculares, puede existir afectacidn menor de
los misculos orofaringeos

Debilidad moderada en musculos distintos a
Generalizada | 8 . puede existir debiidad de

m g
moderada cualquier grado en los masculos oculares

Debiidad intensa en musculos distintos a los

Generalizada
v ra oculares, puede existir debilidad de cualguier
seve grado en los musculos oculares
v Intubacion Intubacin con o sin ventilacion mecénica

Compromiso con predominio de los misculos de
extremidades, axiales o ambos, puede existir afectacion menor

de los misculos orofaringeos

Afecta més a a misculos orofaringeos, respiratorios o
ambos, también puede existir afectacion de misculos de
extremidades axiales o ambos

Lo qus oresentames fue Gnicamanta con fines Informatives, Slemgns debies congutara un profeaknal ki

Fuente: Spotlight Med. Disponible en: https://spotlightmed.com/


https://spotlightmed.com/

Anexo 4. Plantilla CASPe para revisiones

EAsPe PROGRAMA DE LECTURA CRITICA CASPe
Leyendo criticamente la evidencia clinica

10 preguntas para ayudarte a entender una revision

Comentarios generales

Hay tres aspectos generales a tener en cuenta cuando se hace la lectura critica
de una revision:

¢ Son vdlidos esos resultados?
¢ Cudles son los resultados?
¢5on aplicables en tu medio?

Las 10 preguntas de las prdximas paginas estan disefiadas para ayudarte a
pensar sistematicamente sobre estos aspectos. Las dos primeras preguntas
son preguntas "de eliminacién" y se pueden responder rdpidamente. Sdélo si la

respuesta es "si" en ambas, entonces merece la pena continuar con las
preguntas restantes.

Puede haber cierto grado de solapamiento entre algunas de las preguntas.

En itdlica y debajo de las preguntas encontrards una serie de pistas para
contestar a las preguntas. Estdn pensadas para recordarte por que la
pregunta es importante. jEn los pequefios grupos no suele haber tiempo para
responder a todo con detalle!

Estas 10 preguntas estdn adaptadas de: Oxman AD, Guyatt GH et al, Users'
Guides to The Medical Literature, VI How to use an overview. (JAMA 1994; 272
(17): 1367-1371)

El marco conceptual necesario para la interpretacion y el uso de estos instrumentos puede
encontrarse en la referencia de abajo ofy puede aprenderse en los talleres de CASPe:

Juan B Cabello por CASPe. Lectura critica de la evidencia clinica. Barcelona: Elsevier; 2015.

(ISBN 978-84-0022-447-2)
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A/ éLos resultados de la revision son validos?

Preguntas "de eliminacion"

1 ¢5%e hizo la revision sobre un tema o i

5 NO SE
claramente definido?

PISTA: Un tema debe ser definido en términos
de

- Lo poblacion de estudio.

= Lirintervencion reolizada.

- Los resuftados ("outcomes”)
considerados.

NO

2 (Buscaron los autores el tipo de articulos o 1
Si NO SE
adecuada?

PISTA: El mejor "tipo de estudio” es el gque

- Sedirige o lo pregunta objeto de la
revision.

- Tiene un disefio opropiodo para fa
pregunta.

¢Merece la pena continuar?

NO
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Preguntas detalladas

3 ¢Crees que estaban incluidos los estudios

importantes y pertinentes?

PISTA: Busca

- Qué bases de datos bibliogrdficas se
han usado.

- Seguimiento de las referencias.

- Contocto personal con expertos.

- Busqueda de estudios no
publicados.

- Busquedo de estudios en idiomas
distintos del inglés.

si

NOSE

4 {Crees que los autores de la revision han
hecho suficiente esfuerzo para valorar la
calidad de los estudios incluidos?

PISTA: Los autores necesitan considerar el
rigor de los estudios gue han
identificado. Lo falta de rigor puede
afectar al resultado de los estudios ("No
es aro todo lo que refuce” El Mercader de
Venecia. Acto Ii)

si

MNO SE

5 Silos resultados de los diferentes estudios
han sido mezclados para obtener un
resultado "combinado”, iera razonable

hacer eso?
PISTA: "Considera si

- los resultados de los estudios eran
similares entre si.

- Los resultados de todos los estudios
incluidos estdn claramente
presentados.

- Estan discutidos los motivos de
cualquier variacidn de los
resultados.

si

MO SE

NO

44



B/ éCudles son los resultados?

6 ¢Cudl es el resultado global de la revision?

PISTA: Considero

- 5 tienes cloro los resultodos Gitimos
de la revisidn.

- fCudles son? (numéricamente, si es
apropiado).

- £Comao estdn expresodos los
resultados ? (NNT, odds ratio, eteé.).

7 éCudl es la precisidn del resultado//s?

PISTA:
Busca los intervalos de confianza de los
estimadores.
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C/éSon los resultados aplicables en tu medio?

8 ¢Se pueden aplicar los resultados en tu

medio?
PISTA: Considera si

- Los pacientes cubiertos por la
revision pueden ser suficientemente
diferentes de los detu dreo,

- Tu medio parece ser muy diferente
ol del estudio.

si

NO/SE

9 i5e han considerado todos los resultados

importantes para tomar la decision?

Si

NO SE

10 ¢{Los beneficios merecen la pena frente a

los perjuicios y costes?

Aunqgue no esté planteado explicitamenteen lo
revisidn, {qué opinas?

Si
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Anexo 5. Plantilla CASPe para estudios de cohortes

PROGRAMA DE LECTURA CRITICA CASPe
Leyendo criticamente la evidencia clinica

11 preguntas para ayudarte a entender un
estudio de cohortes

Comentarios generales

« [Hay tres aspectos generales a tener en cuenta cuando se hace lectura critica
de un estudio de Cohortes:

¢ Son vilidos fos resultodos del estudio?
¢ Cudles son los resullodos ?

¢ Pueden aplicarse o fw medio?

Las 11 preguntas contenidas en las siguientes paginas estan disefiadas para
ayudarte a pensar sistemdticamente sobre estos temas.

« Las dos primeras preguntas son “de eliminacién” y pueden contestarse
rapidamente. 54lo si la respuesta a estas dos preguntas es afirmativa, merece
la pena continuar con las restantes.

= [Puede haber cierto grado de solapamiento entre algunas de las preguntas.

« [En itdlica y debajo de las preguntas encontraras una serie de pistas para
contestar a las mismas. Estan pensadas para recordarte por qué la pregunta es
importante. jEn los pequefios grupos no suele haber tiempo para responder a
todo con detalle!

El marco conceptual necesario para la interpretacion y el uso de estos instrumentos puede
encontrarse en la referencla de abajo ofy puede aprenderse en los talleres de CASPe:

luan B Cabello por CASPe. Lectura critica de la evidencia chinlca. Barcelona: Elsevier; 2015.
(58BN 978-84-0022-447-2)

Esla planilla debena clarss comi: 1
Cabdlla, 18. por CASPe. Maniilla para aypsdarie & enlender Esiudios de Cohoes, En: CASPe. Guias CASPe de Lechora Crilica
diela Lieralura Medica. Alicanle: CASPe: 2006, Cusdemo IL p.23-27



A/ iSon los resultados del estudio validos?
Preguntas de eliminacidn

1 {El estudio se centra en un terma

claramente definido? o o

& MO SE Wla)
PISTA: Una pregunta se puede definir en
términos de

La poblacidn estudioda,

Los foctores de rlesgo estudiodos.

Los reswlitodos “owtcames”
considerados

FEtestudio intentd detectar un efecto
bensficioso o perjudicigl?

2 {Lacohorte se reclutd de la manera mas

adecuada? 5 H =
& NOSE Tl

PISTA: e trato de buscar posibles sesgos de
seleccldn que puedan comprometer Que
los hallozgos se puedan gensralizar.

Zla cohorte es regresentotiva e wno
poblacidn definido #

Hay algo “especial” en Io-cohorte?
Feeincluyd o tados los que deberion
haberse fncluide en o cohovte ?
flrexposickin se midid de formo
precisa con el firr de minimizar
posibles sesgos?

fMerece la pena continuar?
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Preguntas de detalle

3 (Bl resultado se midid de forma preclsa
con el fin de minimizar posibles sesgos?

= 0

NOSE

FISTA: S troto de buscor sesgos de medido o
de chaslficecidn:

- élos outovesutilizonon varobles
objetivas o subjetivas?

- ¢Llos medidas reffejon deforma
aderuoda aguelio goe se supone gue
tiene gie medir?

- éseho establecide wn sistema fiabls
para detectar todos loscosos [por
efempln, parg medir los casos de
enfermedad]?

- ¢heclasificaron o todos los sufetos en
&l grupo exposicidn utilizando el
rsemg trotamiento !

- ¢los métodos de medido fueron
similares en las diferentes grupos?

- ¢Eran las sujetos y'o el evaluadaor de
Ios reswltodos degos a lo exposicidn (s
esto no fue osi, importa)?




4 §Han tenldo en cuenta los autores el
potencial efecto de los facbores de
confusidn en el disefio yfo andlisis del
estudio?

PISTA: Hoz una lsta de los foctores que
consideras impontantes

Busco restricciones en ef disefio y en log
téonicas wiNzodoscoma, porejfemplo,
los andlisis de"modelizacian,
estratificocidn, regresidno de
sensibilidad utifzodos porg covregir,
controfar o justificar fos foctores de
covgfuisid.

Lista:
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5 £El seguirmiento de los sujetos fue lo
sufickentemente largo y completo?

PISTA:

Los efectos buenos o malos deberion
aparecer por ellos mismaos.

Los sujetos perdidos durante el
sequirrento pueden haober tenido
resultodos distintos g los disponibies
pard b evaluachdn.

En wna cohorte ablerto o dipdmica,

¢hubtraigo especial gue influpd enl el
resultodo o en o expasicidn de fos
siijetos gue entrovon en o cohorte &

]

NO SE

[ [#]

B/ éCuales son los resultados?

6 §Cudles son los resultados de este estudio?

PISTA:

£Cudies son los resultodos netos?
¢Los outores han dodo lo taso o o
propovcidn entre los expuestosfinog
expuestos?

FCdmo de fuerte es o relocdn de
asociocion entre o exposicldn y el
resultodo (RR)?

7 ECudl es la precision de los resultados?
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C/ éSon los resultados aplicables a tu medio?

8 {Te parecen crelbles los resultados?

BISTA: jUn efecto gronde es aificll de
fgnorar!

- {Puede deberse of azar, sesgo o
confusidn
JEl disefo y los métodos de aste
estudio son lostficeatemente
defectunsos para hacerque los
resultodos sean potg credbles?

Considera ks criterios de Brodford HIY
{por efemplo, secuencio FEmpor,
grodiente dosis-respuesta, forralezo
de'asociecide, verosimilitug bioddgica)

sl

MNOYSE N

9 jLos resultados de este estudio
colnciden con otra evidencla
disponible?

&

MO SE [ u]

10 i5e pueden aplicar bos resultados en
tu medio?

BISTA: Considera 5l

- Los poclentes culbdertos por el
estudio pueden ser
suficientemente diferentes de jos
de fu drea.

- Tu medioparece ser muy.diferente
al del estudio.

- dPuedes estimar los beneficlos i
pavjuicios en tu medio?

&

MOSE MO

11 {va a cambiar esto tu declsidn
clinica?
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