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 I. INTRODUCCIÓN  

 

Generalidades 

Las alteraciones de la función tiroidea pueden causar una gran variedad de afecciones 

musculares. Estos trastornos están relacionados con el importante papel de las hormonas 

tiroideas en el metabolismo de los hidratos de carbono y de los lípidos, así como en la velocidad 

de la síntesis de proteínas y la producción de enzimas. Las hormonas tiroideas también 

estimulan la producción de calor por el músculo, aumentan las demandas musculares de 

vitaminas y elevan la sensibilidad muscular a las catecolaminas circulantes. La fatiga muscular 

constituye un síntoma frecuente en los trastornos endocrinos, cuya causa no ha sido definida. 

Tampoco se ha precisado si la debilidad se debe a una enfermedad del músculo o de alguna 

otra parte de la unidad motora, ya que con frecuencia la actividad sérica de la creatinin kinasa 

(CK: enzima intracelular, cuyos niveles proporcionan un índice de lesión celular en músculo) es 

normal, excepto en el hipotiroidismo, y el análisis histológico muscular se caracteriza por atrofia 

y no por destrucción de fibras musculares (Harrinson, 2009).  

Las miopatías son enfermedades que se manifiestan clínicamente por debilidad muscular. Una 

variedad de enfermedades endocrinas cursan con esta manifestación siendo la hiper o 

hipofunción de la glándula tiroidea una de las principales causas de miopatía endocrina, estos 

trastornos están relacionados con el importante cometido de las hormonas tiroideas en el 

metabolismo de los hidratos de carbono y de los lípidos, así como en la velocidad de la síntesis 

de proteínas y la producción de enzimas (Cronin, 1997, Harrinson, 2009). Las manifestaciones 

músculo-esqueléticas asociadas con el hipotiroidismo incluyen: artralgias, tumefacción articular, 

mialgias, debilidad muscular, síndrome del túnel del carpo, otras neuropatías y cuadros similares 

a la fibromialgia (Mc Lean y Podell, 1995). 

Las miopatías metabólicas han sido clasificadas en cinco grandes grupos: las enfermedades de 

depósito, las miopatías mitocondriales, las parálisis periódicas, las miopatías endocrinas y 

miopatías metabólicas misceláneas. Las miopatías endocrinas comprenden cuadros de debilidad 

muscular y han sido asociadas a Enfermedad de Addison, hipertiroidismo, hiperparatiroidismo y 

síndrome de Cushing (Soza, 1992). También se han encontrado manifestaciones músculo-

esqueléticas, desde mialgias y artralgias hasta verdaderas miopatías y artritis en hipotiroidismo 

(Lindsay, 1997). 
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Tiroiditis: concepto y características 

La Tiroiditis está conformada por diversas condiciones inflamatorias que producen distintas 

anormalidades histológicas en la Glándula Tiroides (Figura 1). Estas alteraciones son frecuentes 

y no necesariamente asociadas con desórdenes metabólicos. A mediados de la década del 70, 

la Tiroiditis fue dividida en cuatro categorías principales: Aguda, Subaguda, Fibrosa o lóbulo de 

Riedel y Linfocítica Crónica o Estruma de Hashimoto (Levine, 1983).  

 

 Figura 1 

Esquema de la glándula tiroides (tomado y modificado de http://mural.uv..es/madumar/) 

 

Los pacientes con estas enfermedades poseen un número variado de aspectos clínicos 

comunes a los encontrados en la Tiroiditis Subaguda, mientras que los hallazgos histológicos 

más característicos son los de Tiroiditis Linfocítica (Woolf, 1980). 

Ehrlich (1900) “habla de asaltos inmunes sobre los propios tejidos” (horror auto tóxico), luego fue 

presentada la hipótesis del Timo hiperplásico, como el oscuro camino que causa la Enfermedad 

de Graves. No obstante, no fue sino hasta 1956 que Roitt y col. en Londres por primera vez 

describen la presencia de anticuerpos tiroideos en el suero de pacientes con Tiroiditis de 

Hashimoto (Russo, 1988). Simultáneamente, Rose y Witebaky (1956) de Buffalo, New York, 

indujeron experimentalmente Tiroiditis en conejos al mezclar uno de los dos lóbulos de la 

glándula tiroidea de los conejos con adyuvantes de Freund’s (mezcla de Bacilus tuberculina 

muertos y aceite), reinyectando luego este material antigénico a los mencionados animales. Ello 

provocó la Tiroiditis en el lóbulo que le quedaba a cada conejo, siendo la lesión órgano-

específica, lo cual le confirió antigenicidad específica a autoantígenos tiroideos. En adición, en el 

mismo año Adams y Purves (1956) en Nueva Zelandia describieron la presencia de un 

estimulador anormal tiroideo en el suero de pacientes con enfermedad de Graves, capaz de 
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estimular la glándula tiroidea de roedores. Éste fue más tarde denominado “estimulador tiroideo 

de larga duración” (LATS) y proporciona inmunoglobulina G, sustancia conocida como 

“estimulador tiroideo de anticuerpos” (Volpé, 1985). 

La enfermedad de Graves (denominada así en honor a Robert Graves, un médico Irlandés, 

quien fue el primero en describir esta forma de hipertiroidismo, hace más de 170 años), se 

considera una forma difusa de Hipertiroidismo que resulta de la estimulación por anticuerpos de 

los receptores en los folículos tiroideos para la hormona tirotrópica; más recientemente 

denominada “Tirotoxicosis Autoinmune”, (Volpé, 1985). Esta patología está muy ligada a la 

Tiroiditis de Hashimoto, ya que aún cuando la expresión clínica de ambos desórdenes es 

marcadamente diferente, existen numerosos elementos genéticos y patogénicos que son 

similares e incluso comunes a ambos (Volpé, 1986).  

El segundo tipo de tiroiditis autoinmune fue descrito por primera vez por Hashimoto en 1912. 

Éste describió cuatro pacientes con Bocio, en quienes el estudio histológico de la tiroides fue 

caracterizado por infiltración linfocítica difusa, atrofia de las células del parénquima, fibrosis y 

cambios eosinofílicos en las mismas (Volpé, 1986). 

En la variante de Tiroiditis Fibrocítica Crónica o Tiroiditis de Riedel, predomina la fibrosis, siendo 

la infiltración linfocítica menos marcada y la Tiroiditis post-parto (Tiroiditis Linfocitaria Subaguda),  

una forma transitoria de Tiroiditis Autoinmune que ocurre en los dos o seis meses que siguen al 

embarazo, aunque puede hacerse crónica (Amino y Miyai, 1983). 

En el “Mixedema Idiopático”, la glándula se atrofia constituyendo una forma asintomática y 

clínicamente oculta, solo descubierta por medio de la autopsia. Aunque existen diferencias 

genéticas y patogenéticas, entre las mencionadas variantes, el término genérico utilizado para 

las mismas, es el de “Tiroiditis Autoinmune”. (Levine, 1983). 

Las enfermedades tiroideas autoinmunes (ETAI) incluyendo la enfermedad de Graves (EG) y la 

tiroiditis de Hashimoto (TH) afectan más del 5% de la población general, éstas constituyen las 

dos principales, y son caracterizadas en su patogénesis por infiltración de células B y T, 

reactivas a los antígenos tiroideos; bioquímicamente por la producción de anticuerpos tiroideos y 

clínicamente por función tiroidea anormal (hipertiroidismo en EG e hipotiroidismo en TH) 

(Weetman, 2000; Menconi y col., 2008). Variantes adicionales incluyen tiroiditis postparto (Muller 

y col. 2001; Roti y col., 2002; Stagnaro, 2002), tiroiditis inducida por drogas, tal como la tiroiditis 

inducida por interferon (Mandac y col., 2006) y tiroiditis asociada con síndromes autoinmunes 

poliglandulares (Ditmar y Kahaly, 2003; Huber y col., 2008). En cuanto a la etiología de las ETAI, 
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estudios revelan que se debe a complejas interacciones, aún por determinar, entre factores 

genéticos y ambientales (Tomer  y Huber, 2009) 

La Tiroiditis de Hashimoto es un desorden tiroideo relativamente común, con una incidencia de 

69 en 100.000 para la población general, con una probabilidad de aparición del 2%. Se 

considera una enfermedad que aparece con mayor frecuencia entre los 20 y 40 años, aunque 

puede afectar a personas de todas las edades, con una relación de mujeres: hombres de 20:1 

(Levine, 1983). 

Los síntomas de la Tiroiditis de Hashimoto se inician con un agrandamiento gradual de la 

glándula tiroides. Ocasionalmente, la evolución del paciente puede incluir un período previo de 

nerviosismo y alguna pérdida de peso; sin embargo, inicialmente, es de carácter asintomático. 

Algunos pacientes pueden sentir presión en el cuello o disfagia, pero la glándula raramente 

produce dolor o tensión. Es frecuente que los pacientes sean inicialmente vistos con un cuadro 

clásico de hipotiroidismo, ya que la producción de la hormona tiroidea está por debajo de los 

niveles adecuados para los requerimientos metabólicos. Se ha reportado que el hipertiroidismo 

es inusual con esta condición, aunque algunos individuos con hipertiroidismo poseen factores 

inmunológicos de Tiroiditis de Hashimoto y enfermedad de Graves (Fatourechi y col., 1971). La 

Enfermedad de Hashimoto es la causa más común de hipotiroidismo en Estados Unidos, con un 

progreso muy lento de meses a años, con alta prevalencia entre personas que presentan 

antecedentes familiares con enfermedades de la tiroides, también es más frecuente con el paso 

de los años (Hennessey  y Wartofsky,  2007). 

Al examen físico, cuando es posible palpar claramente la glándula Tiroides, resulta 

impresionante el hecho de que los bordes de la misma aparecen festoneados, con una mayor 

diferenciación en la región inferior que en la lateral. Es característico en estos Bocios, el que 

sean lobulados y que sus secciones presenten color gris. (Figura 2). 

                                     

ESTRUMA DE HASHIMOTO

Anticuerpos

Pérdida de Tiroglobulina

Antígenos

GANGLIOS
Los  anticuerpos pueden identificarse
en el suero mediante procedimientos

de laboratorio  Figura 2 

Imagen Glándula Tiroides con manifestaciones de Estruma de Hashimoto (Netter,1986) 
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Microscópicamente, el tejido aparece infiltrado con linfocitos frecuentemente con centros 

germinales, mientras que las células epiteliales foliculares tienden a adquirir una apariencia 

eosinofílica, con acumulación en ambos tipos celulares de un gran número de mitocondrias 

(Brown y col., 1978). 

Grados variables de fibrosis son observados, dependiendo de las dimensiones de la glándula y 

gran número de factores que incluyen la extensión de la infiltración linfocítica, la cantidad de 

fibrosis y el grado  de hiperplasia folicular que ocurre bajo la influencia de la hormona tirotrófica 

(TSH) al disminuir la secreción de la glándula tiroidea. 

El principal estudio de laboratorio que confirma el diagnóstico de Tiroiditis de Hashimoto es la 

determinación de anticuerpos tiroideos circulantes, antitiroglobulina y/o anticuerpos 

antimicrosomales (Doniach y col., 1979). 

Los niveles de T3, T4 y TSH pueden variar, dependiendo del grado de infiltración linfocítica y del 

grado de hiperplasia folicular (Tunbridge et al., 1981).  Los pacientes con Tiroiditis de Hashimoto 

poseen cantidades reducidas de iodo que son proporcionales al grado de insuficiencia tiroidea 

(Jonckheer  y col., 1981). 

Aún cuando las causas precisas de la Tiroiditis de Hashimoto no han sido todavía dilucidadas, 

un gran número de observaciones sugiere que influencias hereditarias e inmunológicas están 

involucradas en la misma (Brown y col., 1978; Kidd y col., 1980; Strakosch y col., 1982). 

Existe una asociación entre la Tiroiditis de Hashimoto y la enfermedad de Graves, así como de 

otras condiciones autoinmunes, como Anemia Perniciosa, enfermedad de Addison, Diabetes 

Mellitos insulino-dependiente, Artritis Reumatoide y Trombocitopenia Púrpura Idiopática. 

Adicionalmente, en pacientes con Tiroiditis de Hashimoto se reduce el porcentaje de Linfocitos T 

que producen Linfoquinas, tales como, el factor de inhibición de migración, cuando son 

expuestos a antígenos tiroideos (Okita y col., 1981; Sridama y col., 1982). 

Aún cuando muchos investigadores afirman que la presencia de anticuerpos no es suficiente 

para inducir los cambios patológicos de la Tiroiditis de Hashimoto, existen evidencias 

relacionadas con anticuerpos dependientes de células mediadoras de citotoxicidad (Suzuki y 

col., 1980). 

Aún prevalece la hipótesis de que el defecto básico en la Tiroiditis de Hashimoto (y la 

enfermedad de Graves) es una disfunción de Linfocitos T supresores específicos. Este defecto 

permite que fortuitamente aparezcan “clones impedidos” de linfocitos T ayudadores (Helper) 

para sobrevivir e interactuar con antígenos tiroideos y Linfocitos B, e iniciar el proceso patológico 

(Kidd y col., 1980; Strakosch y col., 1982).  
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La terapia con hormona tiroidea está indicada, como reemplazo de requerimientos hormonales 

en personas con hipotiroidismo o para tratar de reducir el tamaño del bocio. Con una terapia 

adecuada, aproximadamente el 25% de la glándula se hace impalpable y el 50% disminuye a 

menos de la mitad de sus dimensiones originales, mientras el 10 al 20% no demuestra regresión 

en ninguno de los casos (Doniach y col., 1979). 

Los corticosteroides producen un retraimiento temporal de la glándula, no siendo sin embargo, 

una terapia adecuada por sus efectos colaterales. Por su parte la cirugía rara vez es indicada, a 

menos que haya hallazgos que sugieran neoplasias malignas (Doniach y col., 1979). 

 

Efectos musculares de la tiroiditis 

Es sabido que las enfermedades endocrinas afectan en forma dramática a diversos sistemas y 

es muy frecuente encontrar asociación entre la mayoría de las disfunciones endocrinas y las 

miopatías, aunque tal asociación pasa generalmente desapercibida. Aún cuando ya Graves 

(1835) y Basedaw (1940) lograron las primeras observaciones para reconocer debilidad 

muscular asociada con el hipertiroidsmo, no fue sino hasta 1945 cuando Waldenström reconoció 

como una condición (aunque rara) a la Miopatía Tirotóxica Crónica (Tomado de: Puvanendran y 

col., 1979) 

Posteriormente, otros investigadores reconocieron a las Miopatías Tirotóxicas como entidades 

que consisten en debilidad muscular con desgaste y con incidencia más común de lo que se 

había planteado inicialmente (Harvard y col., 1963; Satoyoshi y col., 1963; Ramsay, 1966). Lo 

anterior ha sido apoyado por vía electromiográfica al haberse obtenido registros miopáticos en 

pacientes con Tirotoxicosis (Hed y col., 1958; Harvard y col., 1963; Satoyoshi y col., 1963). Estos 

procesos miopáticos son potencialmente reversibles al corregirse la causa subyacente. Sin 

embargo, a pesar de lo que actualmente se conoce sobre los efectos metabólicos de las 

hormonas, aún es poca la literatura acerca de la etiopatogenia de las miopatías asociadas a 

endocrinopatías (Kendall-Taylor, 1983). 

En orden de frecuencia, los esteroides (en exceso) constituyen la causa más común de debilidad 

muscular en las miopatías endocrinas. En segundo lugar, están las miopatias debidas a 

desórdenes tiroideos: hipertiroidismo, parálisis periódica hipopotasémica tirotóxica e 

hipetiroidismo primario. Luego se ubican las debidas al hiperparatiroidismo primario (Síndrome 

de Conn), la enfermedad de Addison y el Síndrome de Cushing (Ramsay, 1982). 

En el hipertiroidismo la frecuencia de aparición de la debilidad muscular es del 60-80% (Harvard 

y col., 1963; Ramsay, 1968) con una distribución similar para ambos sexos (Ramsay, 1982). 
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Puvanendran en 1979 reportó que 31 de 48 pacientes con hipotiroidismo (64%) refirieron 

debilidad muscular demostrada luego clínicamente en 33 de estos casos (68%), (Ramsay, 1982; 

Kendall-Taylor, 1983). Otros síntomas indicativos de agresión al sistema locomotor son los 

calambres, el dolor y las contracturas musculares (Ramsay, 1968). Estos síntomas desaparecen 

en su totalidad cuando se trata de hipertiroidismo. 

La electromiografía permite un diagnóstico menos objetivo, presentando un patrón típicamente 

miopático, que incluye una reducción en la duración del potencial de acción y potenciales 

polifásicos (Oxenhandler y Hart, 1923; Satoyoshi y col., 1963, Ramsay, 1965). Puvanendran en 

1979 encontró alteraciones de las enzimas musculares en 35% de los pacientes hipertiroideos 

(Ono, 1987). 

Los estudios histoquímicos muestran en el hipertiroidismo atrofia de las fibras tipo I y II, lo cual 

puede sugerir un origen neural (Korenyi-Both, 1981). Se ha descrito una disminución en las 

fibras tipo I (Torres y col., 1985). Los cambios al microscopio de luz son variables, 

encontrándose fibras totalmente normales y otras con franca necrosis, degeneración grasa y 

fibrosis. Los diámetros de las fibras se presentan variables, al igual que su forma, siendo 

poligonales y redondeadas, con núcleos céntricos agrupados y presencia de vacuolas en el 

sarcoplasma (Korényi-Both, 1981). 

Por su parte, la ultraestructura exhibe diversos grados de atrofia de las fibras, con alteración 

sarcoplasmática, así como anormalidades en los capilares intramusculares (Korényi-Both, 1981;  

Finol y col., 1986).  

El hipotiroidismo también causa debilidad muscular en un 30-50% de estos pacientes (Kendall-

Taylor, 1983; Ramsay, 1982), con sintomatología muscular similar a la del hipertiroidismo 

(Kendall-Taylor, 1983; Ramsay, 1982). La atrofia es rara y tiende a pseudohipertrofia. Los niños 

afectados por el hipotiroidismo adquieren el aspecto de “Niño Hércules” (Ramsay, 1982), 

mientras en el adulto se describe el síndrome de Hoffman; caracterizado por hipertrofia, 

debilidad y lentitud en los movimientos. Muchos de los síntomas músculo-esqueléticos de la 

enfermedad pueden simular afecciones de origen reumático, como polimialgia reumática 

(Kendall-Taylor, 1983), fibrositis (Wilke y col., 1981) y dermatomiositis (Newman y Lee, 1980). 

En el contexto clínico del hipotiroidismo, los reflejos osteotendinosos cobran importancia 

diagnóstica (Kendall-Taylor, 1983) y en forma característica, la fase de relajación de la 

contracción simple está alargada (Scarpalezos y col., 1973). 

Los hallazgos electromiográficos se diferencian de los del hipertiroidismo, en que hay 

compromiso de la conducción nerviosa (Scarpalezos, 1973), afectándose fundamentalmente el 
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tiempo de latencia distal, el cual se prolonga a causa del depósito de mucopolisacáridos en el 

perineuro (Nickel y Frane, 1961; Ord, 1878) 

La histoquímica muestra una disminución de las fibras tipo II, por atrofia significativa, lo cual 

podría tener valor pronóstico en la miopatía. Así, el tratamiento con L-Tiroxina corrige la atrofia, 

más no la pérdida de fibras musculares (Mckeran y col., 1975). La microscopía de luz no revela 

cambios específicos, sólo se observa necrosis focal. 

Los cambios ultraestructurales se visualizan en el sistema contráctil y otras estructuras 

(desorganización sarcomérica y del sistema sarcotubular, ausencia de mitocondrias) y presencia 

de cuerpos cristaloides (Ho, 1984, 1987; Ono y col., 1987). La Tiroiditis Linfocítica Crónica 

(Tiroiditis o Estruma de Hashimoto), es considerada inflamatoria y se manifiesta clínicamente por 

hipofunción, normofunción o hiperfunción de la glándula (Harrison, 1987). Frecuentemente, se 

asocia con síntomas músculo-esqueléticos y el síndrome reumatológico más comúnmente 

encontrado en estos pacientes, se asemeja al cuadro de fibrositis, que cursa con rigidez articular 

y muscular, exacerbada por el frío o la humedad. Este cuadro es similar al observado en 

pacientes hipertiroideos. Sin embargo, en la Tiroiditis autoalérgica se presenta 

independientemente de los niveles de hormona tiroidea. Otro síntoma es el de dolor torácico no 

cardíaco y de hombros, de duración variable y que mejora con cambios de posición (Russo, 

1988). 

Actualmente se cuenta con descripciones detalladas de las manifestaciones clínicas del músculo 

esquelético, tanto en pacientes con hipo como con hipertiroidismo. Sin embargo, no se conocen 

a profundidad las causas que pudiesen explicar el tipo de compromiso muscular en la Tiroiditis 

Linfocítica Crónica. Es posible que aún cuando se trata de un desorden autoinmune, hasta ahora 

considerado limitado a la glándula tiroides, participe de alguna manera en la patogenia de la 

afección muscular, similar a lo que ocurre con otras enfermedades de este tipo (Finol y col., 

1986; 1988). Adicionalmente, existe información escasa y en muchos casos inconexa, en 

relación a las alteraciones ultraestructurales de las fibras musculares y el tejido conectivo 

subyacente en los pacientes con la mencionada condición (Márquez y col., 2001). 
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II. ANTECEDENTES 

 

El efecto de las hormonas sobre la actividad muscular y las anormalidades endocrinas asociadas 

a las enfermedades musculares (miopatías) constituyen un hallazgo frecuente, usualmente de 

tipo subclínico, desapercibido en la clínica. Estos procesos miopáticos son potencialmente 

reversibles al corregirse la causa subyacente y a pesar de los avanzados conocimientos, sobre 

los efectos metabólicos de las hormonas, es muy poco lo que se conoce acerca de la 

patogénesis de la miopatía por endocrinopatías (Kendall-Taylor, 1983; Russo, 1988).  

Con relación a la miopatía debida a desórdenes tiroideos, existen evidencias de que la hormona 

tiroidea es capaz de modificar el metabolismo basal de las proteínas del músculo esquelético, 

aumentando las concentraciones de RNA, con un consecuente incremento de la síntesis 

proteica de la célula (Brown y Millward, 1980; Brown y col., 1981). Concomitantemente aumenta 

la catálisis de las proteínas, lo que se traduce, en un recambio constante de éstas en la célula 

muscular, como consecuencia de la relación síntesis/degradación, resultando a favor de esta 

última y generándose así un consumo muscular (Carter y col., 1981; 1982). 

Los pacientes con enfermedad tiroidea presentan debilidad muscular como expresión del 

compromiso del sistema músculo-esquelético; en el hipertiroidismo la frecuencia de este síntoma 

es del 60-80% (Havard y col., 1963; Ramsay, 1966; Satoyoshi y col., 1963). Los pacientes con 

enfermedad tiroidea autoinmune pueden presentar miopatía cuando desarrollan hipo o 

hipertiroidismo (McKenzie y Zakarija, 1989; Utiger, 1989). Finol y col., 1986 encontraron en 

pacientes hipertiroideos con enfermedad de Graves, anormalidades ultraestructurales a nivel 

vascular, lo cual está relacionado con procesos de autoinmunidad. El hipotiroidismo presenta un 

95% de origen autoinmune y es la causa más común de tiroiditis autoinmune (Utiger, 1989); 

entre el 30% y el 80% de los pacientes hipotiroideos muestran evidencias de miopatías (Ono y 

col., 1987; Evans y col., 1990), a través de estudios de la ultraestructura muscular, sin embargo, 

en tiroiditis de Hashimoto, existe literatura que reporta fatiga muscular, pero no ha sido reportada 

la ultraestructura muscular (Márquez y col., 2001). 
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 III. OBJETIVOS 

 

 

 

Objetivos Generales: 

 

Interpretar alteraciones en las fibras musculares esqueléticas y de la microvasculatura,  

así como,  justificar la posible presencia de un infiltrado celular,  

en pacientes con Tiroiditis de Hashimoto. 

 

Correlacionar las observaciones realizadas con la condición del paciente,  

a objeto de lograr un estudio más completo de la asociación  

TIROIDITIS-DESORDEN MUSCULAR. 

 

 

Objetivos Específicos:  

 

- Establecer los cambios en los sistemas contráctil y sarcotubular , así como de otros 

      organelos y estructuras sarcoplasmáticas propias de la célula muscular. 

 

- Describir las alteraciones de los capilares intramusculares con relación al endotelio, 

      lumen,  pericitos y membrana basal. 

 

-     Examinar la posible presencia de un infiltrado celular. 
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IV. MATERIALES Y MÉTODOS 
 

 

1. Pacientes 

Los diez pacientes seleccionados para intervenir en la presente investigación, son un aporte de la 

Clínica de Tiroides (Dra. Betty Plata de Páez) de la Unidad de Endocrinología del Hospital “Dr. 

Domingo Luciani”, I.V.S.S., Caracas.  

Nueve pacientes fueron de sexo femenino y sólo uno de sexo masculino, con edades comprendidas 

entre 21 y 58 años. Todos con diagnóstico de TIROIDITIS LINFOCÍTICA CRÓNICA (TLC), de 

acuerdo a los criterios  propuestos por Fisher y Beal (1978) y confirmación por histopatología 

realizada previamente a este estudio. 

En cada uno de ellos, los especialistas descartaron enfermedad reumática o muscular, aplicando los 

diagnósticos establecidos por la asociación Americana de Reumatismo (A.R.A.) (McCarty, 1985). De 

los diez pacientes sólo dos recibieron terapia sustitutiva con hormona tiroidea en la forma de L-

Tiroxina sódica (Testan®, FARMA®). Durante el estudio ninguno recibió medicación con esteroides, 

anti-inflamatorios no esteroideos u otras drogas.  

 

2. Historia Clínica 

La historia clínica de cada paciente realizada por médicos  internistas del citado Hospital, se elabora 

haciendo énfasis en la búsqueda de los síntomas siguientes:  

Disestesias, calambres musculares, mialgias, debilidad muscular con la actividad física diaria y 

artralgias o artritis.  

 

3. Estudios de laboratorio 

3.1. HORMONAS TIROIDEAS: 

3.1.1. Triyodotironina  (T3) libre 

3.1.2. Tetrayodotironina  (T4) libre 

3.1.3. Hormona Tirotrópica (TSH) 

Todas determinadas por la técnica de Radioinmunoanálisis (R.I.A) (Russo, 1988). 

3.2. ENZIMAS MUSCULARES: 

3.2.1. Transaminasa Glutámico Oxaloacética (TGO) 

3.2.2. Transaminasa Glutámico Pirúvica (TGP) 

3.2.3. Deshidrogenasa Láctica (LDH), usando los reactivos de “Labtest ®”                                         
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3.2.4. Creatinin-quinasa (CK) total, usando los reactivos de la casa “Sigma Diagnostic ®”             

y siguiendo la metodología propuesta por dichas casas comerciales. 

 

3.3. INMUNODIAGNÓSTICO: 

3.3.1. Anticuerpos Antinucleares (ANA), por el método de inmunofluorescencia                    

indirecta (Russo, 1988). 

3.3.2. Anticuerpos Antimicrosomales por hemaglutinación pasiva (AMA) (Russo, 1988). 

3.3.3. Complemento Hemolítico (CH50), usando la técnica descrita por Kent-Fite (Russo, 1988). 

3.3.4. Fracciones tres y cuatro del complemento (C3 y C4) medidas por el método                      

de Inmunodifusión radial de Kalletan ® (Russo, 1988). 

3.3.5. Factor Reumatoide (usando la técnica de Latex). 

3.3.6. Crioglobulinas  (usando el método Convencional). 

 

4. Estudios Electromiográficos y Electroneurográficos 

La Unidad de Electromiografía del servicio de Neurología del Hospital Clínico Universitario de 

Caracas (HUC)  y la Clínica Luis Razetti (Dr. Sarkis Postalian) realizaron exploración de la actividad 

muscular en reposo, voluntaria al mismo esfuerzo y al máximo; en los músculos DELTOIDES, 

BICEPS Y TRICEPS BRAQUIAL en el miembro superior izquierdo, así como CUADRICEPS 

FEMORAL, GASTROCNEMIO Y TIBIAL anterior del miembro inferior izquierdo. 

Con estudio de conducción nerviosa motora, sobre el NERVIO CIÁTICO POPLÍTEO EXTERNO, 

considerándose normales los valores propuestos por Harande y Jaloveckas (1962). 

 

5. Biopsias Musculares 

Todos los pacientes elegidos para el presente estudio, dieron su consentimiento para que se les 

realizara  el procedimiento. Una sola biopsia fue tomada a cada paciente durante todo el estudio, 

realizada en el músculo CUÁDRICEPS FEMORAL (Fig. 3) contralateral al explorado por la 

electromiografía. Las siete primeras biopsias, se obtuvieron por la técnica de “cielo abierto” con la 

pinza de Price (González, 1979) (Fig. 4a).  

Las muestras controles y las tres restantes fueron tomadas por la técnica de “Punción Percutánea” 

con la Aguja de Bergström  (1962). (Fig. 4b). 
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                                            Figura 3 
Músculo cuádriceps femoral. Tomado y modificado de: www.://unefaanatomia.blogspot.com/2008_04_01_archive.html 

 

  
                                                   Figura 4a 
Incisión a través de la piel y exposición de la masa muscular. 
                        Tomado de: Dubowitz & Brooke, 1973 

      

                                 
                                                           Figura 4b 
Aguja de Bergströn. Para tomar muestras de músculo. 
Tomado y modificado de: 
www.ivis.org/.../schumacher/chap1/fig1-9_sm.jpg 
 

 

Cada una de las muestras obtenidas, fueron analizadas mediante estudios de: 

5.1. PRUEBAS HISTOQUÍMICAS 

5.2. INMUNOFLUORESCENCIA DIRECTA 

5.3. ANÁLISIS HISTOLÓGICOS 

5.4. TÉCNICAS ULTRAESTRUCTURALES  

 

5.1. PRUEBAS HISTOQUÍMICAS 

Realizadas por la Dra. Sonia Hecher de Torres  de la Cátedra de Fisiología del Instituto de Medicina 

Experimental, de la Universidad Central de Venezuela (UCV). Cada muestra fue colocada en Tissue-

Tek ® (O.C.T. Compoun), congelada en isopentano enfriado con nitrógeno líquido a -70ºC, luego 

cortes transversales en serie, en un criostato a -20ºC, y sometidas a reacciones histoquímicas para 

determinar la composición de las fibras, tamaño de éstas y capilaridad del músculo. La incidencia de 
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los diferentes tipos de fibras, se determinó en base a las diferencias en la sensibilidad de la actividad 

de la enzima Adenosin Trifosfatasa (ATPasa) miofibrilar (Gomori, 1941; Padyula y Hernan, 1955). 

Cortes transversales  (10  µm) de una misma biopsia fueron pre-incubados a pH: 4,37; 4,60; 4,80 y 

10,30, posteriormente incubados con ATP a pH: 9,40 para la clasificación de las fibras en los tipos I 

(Contracción Lenta), IIA y IIB (Contracción Rápida) (Saltin y col., 1977).  Esta clasificación fue 

reforzada con tinciones para las reacciones de la enzima Nicotinamida Adenina Dinucleótido 

Reductasa (NADH) y alfa-glicerol Fosfato Deshidrogenasa (Novikoff y col., 1996; Wattenberg y 

Leong, 1979). Otros cortes  fueron teñidos por el método de Acido Periódico Schiff después de la 

digestión del glucógeno por la enzima alfa-amilasa, para observación de la capilaridad (Andersen, 

1975). 

 

5.2. ANÁLISIS  DE INMUNOFLUORESCENCIA DIRECTA 

Efectuados en la sección de Inmunología II, del Instituto de Biomedicina, del Hospital Vargas de 

Caracas, a cargo de la Dra. Marian Ulrich. A las muestras congeladas en isopentano enfriado con 

nitrógeno líquido a -70ºC, les practicaron cortes de grosor de 5 µm  y 10µm, colocados sobre una 

lámina portaobjeto y secados al aire durante una hora. Luego, dos lavados de 5 minutos al tejido, 

con solución tamponada de fosfato a pH 7,2. Seguidamente, son situados en contacto con los 

reactivos de anticuerpos Anti-inmunoglobulina polivalente (G, A, D, E y M) y anti C3  (Atab®  “Atlantic 

Antibody”) a una dilución de 1:40 y puestos en cámara húmeda por 30 minutos en oscuridad. Dos 

nuevos lavados de 5 minutos cada uno con la misma solución tamponada, posteriormente se agrega 

una gota de glicerina/solución tamponada fosfato pH 7,2 en disolución 1:1 vol/vol. Por último los 

cortes son cubiertos con una laminilla y observados con un microscopio compuesto con luz 

ultravioleta proporcionada por una lámpara de mercurio (Beutner y col., 1973). 

 

 

Nota: Pacientes, evaluaciones clínicas, electrofisiológicas y  de laboratorio de los puntos 1  a  5.2 

definidos en  materiales y métodos fueron suministrados por las distintas unidades y secciones 

referidas, a través del Médico Cirujano Saverio Russo, tesista del postgrado de Medicina Interna  

de  la Unidad de Endocrinología del Hospital Domingo Luciani. Caracas. Venezuela. 
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5.3. ANÁLISIS HISTOLÓGICO 

Con la finalidad de efectuar mediciones del diámetro de las fibras musculares, se realizaron cortes 

semifinos de 1,2 µm de espesor, (provenientes del material procesado para microscopía electrónica) 

con una cuchilla de diamante en un ultramicrotomo Porter-Blum MT2-B. 

Las secciones son colocadas en serie sobre un portaobjeto y una vez secas se colorean con LADD 

MULTIPLE STAIN, una combinación de azul de toluidina y fucsina básica que colorea tanto el núcleo 

como el sarcoplasma de la fibra muscular. 

La observación se efectuó en un microscopio Zeiss Estándar, con un ocular de escala graduada 

(cada división de 25 µm para un aumento de 40X, con el fin de obtener el diámetro de las fibras 

musculares en µm). 

ANÁLISIS CUANTITATIVO  DE LAS BIOPSIAS MUSCULARES   

La medición de las fibras musculares se realizó utilizando el criterio de la “fibra de menor diámetro” el 

cual se define como el máximo diámetro transversal de la región menos alterada de la fibra muscular 

(Dubowitz y Brooke, 1973a),  (Ver Fig. 5). 

 

                                             Figura 5           
Esta figura muestra la fibra muscular integrada con un diagrama, donde se puede observar que, 

el principio del diámetro menor de la fibra muscular es utilizado  como una indicación de su grosor. 
Esta es la única medida no alterada por lo oblicuo de la sección o por lo ovalada de la fibra muscular. 

Dos hallazgos comunes en las fibras musculares (Dubowitz y Brooke, 1973a). 

 

El número de fibras fue de treinta  (30) por caso estudiado. Para obtener: 

Diámetro promedio (θ)= ΣiN (Xi /N) 

Desviación Standard (DS) = ΣiN [(Xi- θ)2 / N-1] 1/2 

 

X i cada uno de los diámetros 

N = 30 (Total fibras musculares)  
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Con la finalidad de comparar los valores experimentales con los normales se aplicó un análisis de 

varianza (ANOVA) para poblaciones disímiles (Wonnacott y Wonnacott, 1979). 

Los valores de los factores de atrofia e hipertrofia fueron calculados a partir de los histogramas 

realizados, lo cual constituye una manera de expresar los cambios observados con respecto al 

grosor de la fibra muscular normal. 

 

 

FACTOR DE ATROFIA (F.A.) 

F.A.=  Σ   Producto multiplicaciones     x 1000 

                       Nº total fibras medidas                

Nº de fibras musculares con un diámetro entre: 
30 y 40 µm X 1 
20 y 30 µm X 2 
10 y 20 µm X 3 
   〈10    µm X 4 

FACTOR DE HIPERTROFIA (F.H.) 

 

F.H.=  Σ  Producto multiplicaciones     x 1000 

                     Nº total fibras medidas                

 
Nº de fibras musculares con un diámetro entre: 
Sexo Femenino:                         Sexo masculino: 
70 y   80 µm X 1                         80 y   90 µm X 1 
80 y   90 µm X 2                         90 y 100 µm X 1 
90 y 100 µm X 3                       100 y 110 µm X 1 
   〉100    µm X 4                            〉100    µm X 4 

        
 VALORES NORMALES (µµµµm)                                                         F.A.                        F.H. 

        Sexo Femenino        100                         200 
        Sexo Masculino        150                         300 
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5.4. TÉCNICAS  ULTRAESTRUTURALES 

A cada una de las biopsias obtenidas se les tomaba un segmento de aproximadamente 1 cm x 0.3 

cm, se sujetaba a la tabla, manteniéndolo a aproximadamente la longitud de reposo del músculo por 

medio de alfileres y se continuó con el procedimiento siguiente: 

Fijación: 
Se añadió inmediatamente el fijador glutaraldehído al 3% en buffer fosfato de Millonig 
(1961), siendo el pH de 7,4, la osmolaridad del buffer de 320 mOsm (osmómetro 
Wescor Vapor preassure, modelo 5100C) y se continuó con la fijación por 5 min. 

T= 4ºC 

5 min 

Se realizaron cortes en trocitos de aproximadamente 2 mm de diámetro continuando 
con la fijación en viales con capacidad para 10 ml, hasta completar los 45 min. 

4ºC  
45 min 

Lavado de las muestras en buffer fosfato por 5 min. 4º C,  5 min 
Post-fijación con Tetróxido de Osmio (OsO4) 1% en el mismo buffer 
y bajo las mismas condiciones de pH y osmolaridad. 

4º C,  60 min 

Lavado con agua destilada por 15 min.                                                                                15 min 
Pre-Contrastación: 
Pre-contrastación con acetato de uranilo al 3%  acuoso. 4º C,  15 min 
Deshidratación: 
Se utilizan concentraciones crecientes de etanol, siguiendo el siguiente esquema: 
Etanol 50%  4ºC   2 cambios,  5 min /cambio 
Etanol 60%  4ºC   1 cambio,  5 min  
Etanol 70%  4ºC   1 cambio,  5 min  
Etanol 80% 4ºC   1 cambio,  5 min  
Etanol 95%  T amb   1 cambio,  5 min 
Etanol 100% (Alcohol absoluto con CuSO4 anhidro) T amb   2 cambios,  5 min /cambio 
Infiltración: 
Oxido de propileno 2 cambios,  15 min /cambio 
Oxido de propileno-epón (resina LX-112): (1:1) 1 cambio,  30 min  
Cambios con resina LX-112  4 cambios, 30 min  c/u 
Inclusión: 
El material es incluido en moldes y cápsulas de polietileno con la mezcla de Luft (1961) modificada 
para la resina LX-112 (producida por LADD®). Estufa a 60ºC por 48 h a 72h. 
Corte y  Coloración: 
A los bloques obtenidos se les practica la técnica de corte fino, 60-90 nm de espesor,  mediante el uso 
de una cuchilla de diamante en un ultramicrotomo Porter-Blum MT2-B. 
La  película obtenida es colocada en rejillas con los cortes (cubiertas con una retícula de colodión),  
en un ultrostainer LKB 2168, son coloreadas con:  
                                    Acetato de Uranilo (Watson,1958)   40º C 45’-Atmósfera libre de CO2 
                                 y Citrato de Plomo (Reynolds, 1963) 20º C 15’-Atmósfera libre de CO2 
Observaciones:   
Los cortes se examinan en un Microscopio Electrónico de Transmisión,  
Hitachi, H-500, con voltaje de aceleración de 100kV. 
Registro:   
Las observaciones son registradas en placas fotográficas (películas Kodak,  
film electronmicroscope  4489), siendo ampliadas a un aumento de rutina de 3X. 
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V. RESULTADOS 
 

1. Clínica 
 
De los diez (10) pacientes elegidos para el estudio, nueve (9) eran de sexo femenino y uno (1) de 

sexo masculino, relación  (9:1). Las edades de los pacientes comprendidas entre 21 y 58 años, con 

un promedio de 37,6 años. La duración de la enfermedad (Tiroiditis) varió entre 4 y 16 años, con un 

promedio de 9,1 años (Tabla 1- Gráfico 1). 

 

 
DATOS CLÍNICOS DE PACIENTES CON TIROIDITIS LINFOCÍTICA CRÓNICA

Paciente Edad Sexo Duración Enfermedad

( Nº ) ( Años ) ( F:M ) ( Años )

1 58 F 15

2 42 F 14

3 21 F 13

4 37 F 16

5 24 F 4

6 38 F 10

7 27 F 6

8 37 M 4

9 53 F 5

10 39 F 4

TOTAL PROMEDIO RELACIÓN F:M TOTAL

10 37,6 (9:1) 9,1

F:  Femenino

M: Masculino

(DATOS PERSONALES)

TABLA 1

 

Gráfico 1
DATOS CLINICOS PACIENTES TLC
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Del análisis clínico de los diez pacientes estudiados, se encuentra que los calambres y la debilidad 

muscular fueron los síntomas predominantes (manifestados por el 70% de los pacientes). Las 

mialgias, sobre todo relacionadas con el frío, fueron admitidas por seis pacientes, en tanto que 

las artralgias, solo fueron referidas por la mitad de ellos (Tabla 2-Gráfico 2).   

 

Paciente DISESTESIAS CALAMBRES MIALGIAS DEBILIDAD SÍNTOMAS
(Nº estudio) MUSCULAR  ARTICULARES

1 parestesias + ± + ±

2 - + + + -

3 - + + + -

4 - - ± - -

5 - - - - -

6 parestesias + - + ±

7 - + - - -

8 - + - + +
9 hiperestesias - + + +
10 parestesias + + + +

10 4 7 6 7 5

Presentes: + Ocasionales: ± Niega: -

TABLA 2

(SÍNTOMAS REFERIDOS AL INTERROGATORIO REFERIDO)
DATOS CLÍNICOS DE PACIENTES CON TIROIDITIS LINFOCÍTICA CRÓNICA
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Al examen físico, ningún paciente mostró alteración del tono muscular distal o la marcha; a pesar  de 

que tres pacientes describieron parestesias y uno de ellos hiperestesia,  no se comprobó alteración 

de la sensibilidad superficial y/o profunda. La fuerza muscular proximal, se vio afectada en siete de 

ellos, levemente (IV/V). Los reflejos osteotendinosos, patelar, aquiliano, bicipital y tricipital 

explorados en los cuatro miembros, lucían vivos o exaltados en la mitad de los pacientes. Dos de 

ellos, presentaron reflejos con una respuesta débil y tres fueron normales. No se evidenció alteración 

visible en las fases del reflejo, en cuanto a la velocidad y duración de las mismas. 

La fatiga muscular, inducida mediante la realización de un ejercicio y con el uso de una escala de 

graduación propuesta por los especialistas de la unidad, fue positiva en cinco pacientes al menos, 

en el tercer movimiento. Dos pacientes presentaron fatiga entre el tercer y el séptimo movimiento; 

tres no presentaron fatiga muscular, la misma fue inducida más fácilmente al explorar los miembros 

inferiores. 

Exceptuando dos pacientes, que presentaron cambios degenerativos articulares (Nódulos de 

Heberden en las manos y acropaquila en uno de ellos), en el resto no hubo evidencias de daño 

articular (Tabla 3). 

 

Paciente TONO FUERZA MUSCULAR REFLEJOS MARCHA FATIGA DAÑO
(Nº estudio) MUSCULAR PROXIMAL DISTAL SUPERFICIAL PROFUNDA MUSCULAR ARTICULAR

1 N IV / V V / V N N + N C N

2 N IV / V V / V N N + + + N C N

3 N IV / V V / V N N + + N A N

4 N V / V V / V N N + + + N B N

5 N V / V V / V N N + + N A N

6 N IV / V V / V N N + + + N B N

7 N V / V V / V N N + + N A N

8 N IV / V V / V N N +  N C N
9 N IV / V V / V N N + + + N C Artritis Degenerativa

10 N IV / V V / V N N + + + N C Acropaquia Artritica

Exaltados+ + + : 5 A: Normal = 3

N: Negativo N: Negativo N: Negativo Normales + +   : 3 N: Negativo B:Fácil = 2 N: Negativo

10 0 7 0 0 0 Disminuidos + : 2 0 C:Evidente = 5 2

SENCIBILIDAD

TABLA 3
DATOS CLÍNICOS DE PACIENTES CON TIROIDITIS LINFOCÍTICA CRÓNICA

(HALLAZGOS DEL EXÁMEN FÍSICO DIRIGIDO)
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2. Electrofisiología 

En  ninguno de los pacientes la electromiografía mostró alteración de la actividad en la inserción, 

durante el reposo. Con las actividades voluntarias mínimas y máximas, se obtuvieron potenciales de 

la unidad motora de baja amplitud y de corta duración, así como potenciales polifásicos de la unidad 

motora en un 50% de los pacientes explorados; siendo los músculos, deltoides y cuádriceps femoral  

los músculos más frecuentemente afectados. Los estudios de electroneurografía resultaron normales 

en la totalidad de los pacientes (Tabla 4). 

 

 

 

       PACIENTES CON TIROIDITIS LINFOCÍTICA CRÓNICA

Paciente ELECTROMIOGRAFÍA ELECTRONEUROGRAFÍA
(Nº estudio)

1 MIOPATÍA N

2 MIOPATÍA N

3 N N

4 MIOPATÍA N

5 N N

6 N N

7 N N

8 MIOPATÍA N

9 N N

10 MIOPATÍA N

TOTAL N: Resultado Negativo

10 MIOPATÍA: 5 0

(ESTUDIO ELECTROFISIOLÓGICO)

TABLA 4
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3. Determinaciones de laboratorio 

 
3.1. HORMONAS TIROIDEAS 

No se evidenciaron anormalidades en los valores de Triyodotironina (T3 circulante). Un solo paciente 

presentó, un valor de Tiroxina (T4 libre) de 0,04 ng/dl (por debajo del intervalo normal); en tanto que, 

en los nueve restantes, se encontraron valores normales. La mitad de los pacientes, tenían valores 

de Hormona Estimulante de la Tiroides o Tirotropina (TSH) elevada, cuatro de ellos, 

presentaban la T4  libre por debajo de 1 ng/dl (casos 2, 4, 5 y 7) (Tabla 5. Gráfico 3). 

Paciente T4 T3 TSH
(Nº estudio) ( ng / dl ) ( pg / ml ) ( µU/ml )

1 1,32 3,18 1,46

2 0,80 3,47 10,51

3 1,21 3,76 7,74

4 0,89 4,39 16,71

5 0,69 2,83 54,00

6 1,60 3,79 1,20

7 0,83 3,55 22,59

8 1,29 5,19 1,36

9 1,70 5,28 1,04

10 1,28 4,01 1,33

TOTAL PROMEDIO: PROMEDIO: PROMEDIO:

10 1,16 3,95 11,79

Hormonas Tiroideas: Valores normales:

(T4) Tetra-yodotironina: 0,73-1,95  ng / dl 

(T3) tri-yodotironina: 2,14-5,34  pg / ml 

 (TSH)Hor. estimulante de la Tiroides: 1,0-5,5  µU/ml

TABLA 5
 PACIENTES CON TIROIDITIS LINFOCÍTICA CRÓNICA

(INDICES BIOQUÍMICOS DE FUNCIÓN TIROIDEA)

 

 

                          

0,00

10,00

20,00

30,00

40,00

50,00

60,00

U/L

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

PACIENTES

Gráfico 3
INDICES BIOQUÍMICOS DE FUNCIÓN TIROIDEA

T4 ( ng / dl ) T3 ( pg / ml ) TSH ( µU/ml )  



 23 

3.2. ENZIMAS MUSCULARES 

Con respecto a las determinaciones enzimáticas solo un paciente presentó una elevación discreta en 

los valores de las enzimas, Transaminasa Glutámico Oxalacética (TGO) y Transaminasa Glutámico 

Fosfatasa (TGP), mientras que dos pacientes mostraron valores de Creatinin-quinasa (CK) por 

encima del normal y la isoenzima Deshidrogenasa Láctica (LDH) fue normal en todos los casos 

(Tabla 6). 

 

Paciente LDH TGO TGP CK
(Nº estudio) U/L U/L U/L U/L

1 90 15 10 57

2 142 12 10 86

3 210 15 12 21

4 150 35 42 49

5 167 16 8 123

6 125 6 7 37

7 100 19 14 33

8 192 27 37 147

9 164 7 9 22

10 140 18 15 30

TOTAL PROMEDIO: PROMEDIO: PROMEDIO: PROMEDIO:

10 148 17 16,4 60,5

(DETERMINACIÓN ENZIMÁTICA)

TABLA  6
 PACIENTES CON TIROIDITIS LINFOCÍTICA CRÓNICA

 

Enzima: Valores normales:

(LDH) Isoenzima Láctico Deshidrogenasa: 80-240 U/L

(TGO) Transaminasa Glutámico Oxalacética: 10-30 U/L

(TGP) Transaminasa Glutámico Fosfatasa: 6-37 U/L
(CK) Creatinin quinasa: Hombres 15-110 U/L

Mujeres 15-90 U/L  
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3.3. INMUNODIAGNÓSTICO 

Las crioglobulinas y los anticuerpos antinucleares (ANA) resultaron negativos en todos los casos. El 

complejo hemolítico (CH50) y sus fracciones C3 y C4 fueron normales en la totalidad de los pacientes. 

Los anticuerpos anti-tiroideos resultaron positivos en seis pacientes. Uno de ellos reveló un 

título de anticuerpos superior a 1:100.000 diluciones (Tabla 7). 

 

Paciente ANA AMA C3 C4 CRIO.
(Nº estudio) (mg / dl) (mg / dl) (7 días)

1 - 0 110 19 -

2 - 0 123 21 -

3 - 1:1000 102 16,3 -

4 - 1:102400 130 14,2 -

5 - 1:1600 125 18,4 -

6 - 0 107 14,7 -

7 - 1:1600 88 16,7 -

8 - 1:1600 107 25,6 -

9 - 0 150 35,8 -

10 - 1:1600 123 17,8 -

PROMEDIO PROMEDIO

116,5 19,95

(ANA) Anticuerpos Antinucleares Valores normales:
(AMA) Anticuerpos Antimicrosonales C3 70-180 mg / dl

CH50 Complemento Hemolítico- Fracciones C3 C4 14-70 mg / dl
(CRIO) CRIOGLOBULINAS (Ténica para determinación de Factor Reumático)

TABLA 7
PACIENTES CON TIROIDITIS LINFOCÍTICA CRÓNICA

(DATOS DE INMUNODIAGNÓSTICO)
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4. Comparación de técnicas para la obtención de las biopsias musculares 
 
 
TÉCNICA DE CIELO ABIERTO Y TÉCNICA DE PUNCIÓN CON AGUJA DE BERGSTRÖM 

A fin de comprobar, cual de las técnicas usadas para la obtención de biopsias musculares es la 

óptima en cuanto a resultados, sin comprometer el estado físico del paciente; se llevó a cabo un 

seguimiento de las complicaciones en los diez pacientes con TLC, y los cuatro controles, a los que 

se le realizó la biopsia, determinando parámetros como: dolor en la región de la herida y 

alrededores, hematoma, infección y días de incapacidad, tanto de los pacientes a quienes se les 

practicó la biopsia con la técnica de cielo abierto (Fig. 4), como aquellos en los que se utilizó la Aguja 

de Bergström.  Los resultados pueden observarse en la Tabla 8, destacándose que el promedio de 

días de incapacidad en los pacientes en los que se utilizó la técnica de cielo abierto fue de 7,4 días 

versus 1,3 días con la técnica de punción, además en esta última se presentó menor intensidad de 

dolor post-operatorio  y en ningún caso hematoma. 

 

Paciente

TÉCNICA DOLOR HEMATOMA INFECCIÓN INCAPACIDAD

(Nº estudio) (días)

1 C.A. + + + + - 7

2 C.A. + + + + - 8

3 C.A. + + - - 6

4 C.A. + + + - 10

5 C.A. + + + - 5

6 C.A. + + + - 7

7 C.A. + + - - 9

8 P.(A.B.) + - - 1

9 P.(A.B.) + - - 2

10 P.(A.B.) + - - 1

CONTROLES

C1 P.(A.B.) + - - 1

C2 P.(A.B.) + - - 1

C3 P.(A.B.) + - - 1

C4 P.(A.B.) + - - 1

C.A. TÉCNICA CIELO ABIERTO

P.(A.B.) TÉCNICA DE PUNCIÓN CON AGUJA DE BERGSTROM

TABLA 8
COMPARACIÓN DE LAS TÉCNICAS PARA OBTENER BIOPSIAS MUSCULARES

(COMPLICACIONES DE LOS PACIENTES BIOPSIADOS CON TLC)
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5. Análisis Histológico 

 

5.1. TINCIÓN HEMATOXILINA-EOSINA 

En relación a los estudios de microscopía de luz, la tinción con hematoxilina-eosina (H-E), demostró 

algunos hallazgos en común, tales como, presencia de un infiltrado celular interfibrilar con 

predominio de las células mononucleares, entre ellas, linfocitos y macrófagos (Figs. 6 y 7). 

Detectando, además, degeneración con vacuolización de fibras en algunos campos. 

 

                                 Figura 6 
Corte transversal de biopsia muscular en un paciente con TLC. Coloración (H-E).Se observa en la totalidad de las fibras, 

pérdida de la forma poligonal clásica (flecha), modificada a una forma redondeada. Aumento: 200 X. 

 
 

                                                      Figura 7  
Corte transversal de biopsia muscular en un paciente con TLC. Coloración (H-E). 
Señalándose un infiltrado interfibrilar, de aspecto mononuclear. Aumento: 200 X. 

 
 

Con el uso de tinciones especiales, como la utilizada para la ATPasa, se determinó el porcentaje de 

fibras de contracción lenta (Tipo I) y de contracción rápida (Tipo II), igualmente se identificaron los 

subtipos “A” y “B”. La distribución de los porcentajes se muestra en la Tabla 9. 
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       PACIENTES CON TIROIDITIS LINFOCÍTICA CRÓNICA
(COMPOSICIÓN DE LAS FIBRAS DEL MÚSCULO ESQUELÉTICO)

Paciente

Tipo I

(Nº estudio) I IIA IIB

3 21% - 79%

4 33% 37% 30%

5 30% 42% 28%

7 24% - 76%

8 44% 52% 4%

9 27% - 73%

10 54% 22% 24%

C1 51% - 49%

C2 45% 45% 10%

C4 54% - 46%

ATPasa: Enzima Adenosin Tri-fosfatasa miofibrilar

Fibras Musculares:

Tipo I: Contracción lenta.

Tipo II: Contracción rápida.

IIA: Fibras rojas rápidas

IIB: Fibras blancas

Tipo II

TABLA 9

ATPasa

 

Tres de los controles mostraron una distribución en porcentaje de las fibras tipo I y tipo II en una 

relación aproximada de 1:1, considerada como normal (Fig. 8).  

 

                                 Figura 8  
Corte transversal de biopsia muscular en un control. Ilustra la tinción para ATPasa miofibrilar después de preincubación 

 a pH 10,3. Se muestran las fibras tipo I (coloración clara) y las tipo II (color oscuro).  Aumento: 200 X. 
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No se apreciaron anormalidades en las observaciones con H-E, aunque dos pacientes, expusieron 

una distribución de fibras tipo I y tipo II (en %) similar al de los controles, sin embargo, las fibras tipo I 

en ellos, en su mayoría eran de tamaño reducido, con cambios atróficos. 

Cinco pacientes restantes, presentaron disminución en el porcentaje de fibras tipo I en 

proporción  a las fibras tipo II, en una relación aproximada de 1:3 (Fig. 9). Además se corroboró 

una atrofia selectiva de las fibras tipo I en todos ellos, lo que se corresponde con los hallazgos 

morfopatológicos observados con H-E. 

                                      Figura  9  
Corte transversal de biopsia muscular de pacientes con TLC. Tinción para ATPasa miofibrilar después de preincubación 

 a pH 10,3. Se muestra la escasez de fibras tipo I (coloración clara) con respecto a las fibras tipo II(color oscuro), 
Relación  aproximada 1:3 respectivamente. Aumento: 200 X. 

 
 
5.2. INMUNOFLUORESCENCIA 
 

Con el uso del reactivo para inmunoglobulinas polivalentes, la intensidad de fluorescencia fue 

considerada negativa (similar intensidad que los controles) en dos pacientes. El resto  mostró una 

cantidad escasa o moderada de precipitado fluorescente de distribución lineal en algunos pacientes 

y granular en otros, localizado alrededor y entre las fibras. Llamó fuertemente la atención el hecho 

de encontrarse inmunofluorescencia en el interior de las fibras de la muestra correspondiente al 

paciente 10. Una distribución de material fluorescente similar a este se observó cuando se usó el 

reactivo para C3 en el mismo paciente, aunque la intensidad de la fluorescencia era menor. 

En la inmunofluorescencia directa, se observó una gradación variable en la intensidad de la 

fluorescencia (color verde), localizada sobre el sarcolema de las fibras de estos pacientes. 

(Figs. 10 y 11).   
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Figura 10 Figura 11 
Corte transversal de biopsia muscular de paciente con TLC, con 
actividad anti-inmunoglobulinas depositada sobre el sarcolema, 

en forma de patrón granular (flechas pequeñas). El mismo 
depósito se ubicó entre las fibras musculares, (flecha grande). 

Aumento: 400X. 

Corte transversal de biopsia muscular de paciente con TLC, 
mostrando actividad anti-inmunoglobulinas depositada sobre 

 el sarcolema, siguiendo un patrón lineal (flechas). 
Aumento: 100X. 

 

 
 
 
6. Corte Grueso - Análisis Cuantitativo 

 
Un análisis de tipo cuantitativo fue efectuado a partir de las biopsias obtenidas de los pacientes con 

Tiroiditis Linfocítica Crónica (TLC). El resultado del mismo se muestra en los Histogramas del 1 al 10 

(para cada paciente), Tabla  10 y Gráfico 4, donde se observan los factores de atrofia e hipertrofia 

comparado con los valores normales (tomados de Dubowitz y Brooke, 1973b); destacándose que los 

valores para los factores de atrofia están dentro de los valores normales, exceptuando el paciente 7, 

que siendo de sexo femenino está muy por encima  (200), no siendo así para los factores de 

hipertrofia, los cuales se muestran superiores a los valores normales en la mitad de los casos 

(pacientes  2, 3, 4, 6 y 9). 
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7. Técnicas Ultraestructurales- Microscopía Electrónica de Transmisión 

 
 
Los hallazgos obtenidos en relación al sistema contráctil alternaron desde una estructura miofibrilar 

normal (Fig. 12), pasando por una ampliación de los espacios intermiofibrilares (Figs. 13 y 14) hasta 

llegar a una reducción de los componentes miofibrilares con pérdida de la estructura sarcomérica 

(Figs. 15, 16, 17) y una clara disminución del diámetro de la fibra (Figs.18, 19, 20), finalizando con la 

hipercontracción de las miofibrillas  y ruptura del plasmalema, llegando por tanto a la necrosis 

segmentaria  (Figs. 21, 22). 

Concomitantemente con los daños al sistema contráctil, se apreció una dilatación de los túbulos T y 

de las cisternas terminales de las tríadas (Fig. 23), seguida por la fragmentación, vesiculación y 

vacuolización de los diferentes componentes del sistema sarcotubular (Figs. 18, 20, 24). A lo largo 

del proceso atrófico y previamente a la fragmentación del sistema sarcotubular, fue posible observar 

tríadas prominentes formadas por dos cisternas terminales  de contenido electrón denso y un túbulo  

T central  electrón transparente (Figs. 12, 13, 25). 

Asociados al proceso atrófico estuvieron presentes en las biopsias examinadas los autofagosomas 

del tipo glucogenosoma (Figs. 13, 23, 26, 27) y autofagosomas con restos de membranas, 

incluyendo figuras mielínicas (Figs. 15, 16, 20, 24, 28). En el caso de la Fig. 20, el autofagosoma 

probablemente se formó por fagocitosis de una mitocondria. Sin embargo, con frecuencia las 

mitocondrias lucieron normales, como puede apreciarse en esa misma Figura 20 y en otras (Figs. 

13, 14, 23, 26 y 28) e incluso en etapas avanzadas de la atrofia (Fig. 16). Otras estructuras 

lisosomales consistieron en cuerpos multivesiculares (Fig. 26) y gránulos de lipofucsina (Figs. 23,  

25,  26,  27,  29  y 30). 

Con relación a las estructuras miopáticas, es de destacar que solo pudieron observarse cuerpos 

filamentosos, formados por microfilamentos de actina (Fig. 31). Por su parte, las inclusiones 

citoplasmáticas estuvieron representadas por gotas de lípidos y partículas beta de glucógeno (Figs. 

11, 23, 26, 28, 29, 30, 32), variando en contenido tanto de las primeras, como de las segundas. En el 

caso de las gotas lipídicas se observaron áreas ricas de las mismas y compartiendo espacios 

intermiofibrilares y subsarcolémicos  con las partículas de glucógeno  (Figs. 23, 26). Por el contrario 

en etapas avanzadas de la atrofia, disminuyeron e incluso desaparecieron ambos tipos de 

inclusiones (Figs. 15, 16, 17, 18). Por su parte los polisomas fueron claramente visibles únicamente 

en etapas avanzadas de la atrofia (Fig. 18). 

La forma y disposición de los núcleos también fue variada, encontrándose núcleos alargados y 

dispuestos en los espacios subsarcolémicos en las fibras normales (Figs. 13, 29), en tanto que a 
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medida que avanzó la atrofia los núcleos tendieron a presentar formas y contornos irregulares (Figs. 

15, 17) y a internalizarse (Fig. 20), formando incluso cadenas (Fig. 18). Así mismo, en estos casos 

los mionúcleos tendieron a presentar un aspecto hipercromático, evidente también en la necrosis 

segmentaria (Fig. 21). 

Producto de la atrofia y la consiguiente disminución del diámetro de las fibras, fue la formación de 

plegamientos del sarcolema (Figs. 14, 15, 25, 28), pudiendo llegar las mismas a ser muy amplias y 

profundas (Fig. 24). En algunos segmentos, el sarcolema mostró un engrosamiento de la membrana 

basal (Figs. 22, 28), llegando a constituir la misma una banda extremadamente amplia de un 

material opaco (Fig. 16). La membrana basal pudo estar acompañada  por abundantes fibrillas de 

colágeno (Fig.  28). También se dio el caso de una membrana basal de grosor normal (30-50 nm), 

con numerosas fibrillas de colágeno (Fig. 30). 

En áreas de necrosis segmentaria se apreció tanto la pérdida de la membrana plasmática con la 

separación de la basal, así como la desaparición de ambas (Fig. 21). 

Las células satélites exhibieron mitocondrias edematizadas (Figs. 19, 33, 34), gránulos de 

lipofucsina (Figs. 33, 34) y abundante retículo endoplasmático rugoso y polisomas libres (Fig. 33). 

Adicionalmente, se apreciaron células satélites de aspecto indiferenciado (Fig. 35), aún cuando en 

casi todas las secciones fue común la tendencia a la separación de la célula satélite en relación a la 

fibra, con lo cual comparte la misma membrana basal (Figs. 19, 30, 35). 

Las alteraciones en la microvasculatura variaron, consistiendo en unos capilares en la aparición de 

prolongaciones del citoplasma endotelial hacia la luz, manteniendo abundantes vesículas pinocíticas 

y cavidades (Figs. 19, 36); Otros capilares mostraron prolongaciones hacia la luz y cantidad de 

vesículas pinocíticas, presentando un citoplasma muy electrón denso (Fig. 37). En algunos capilares 

fue clara la alteración de la membrana plasmática de la célula endotelial (Fig. 35) con respecto a la 

luz, esta presentó un diámetro normal en ciertos capilares (Figs. 19, 36), en tanto que en otros 

estuvo parcialmente ocluida (Fig. 35) e incluso casi totalmente ocluida  por la presencia de 

numerosas  prolongaciones hacia la luz (Fig. 38). Por su parte, la membrana basal lució muy 

engrosada aún cuando no se apreció delaminación (Figs. 35, 36, 37, 38) y rodeada por la misma, se 

localizaron porciones discontinuas del pericito (Fig. 37). 

El infiltrado celular mononuclear estuvo representado fundamentalmente por macrófagos aún 

cuando también se localizaron mastocitos (Figs. 36, 37, 39, 40). 
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8. Micrografías Electrónicas 
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Figura 12 

Sección longitudinal de fibra muscular glicolítico oxidativa. El sarcómero presenta bandas (A, H e I) y líneas 
(M y Z) normales. En los espacios intermiofibrilares se observa la presencia de mitocondrias cortadas 

transversalmente  (Mit) y dispuestas a nivel de la banda I. Nótese la presencia de tríadas prominentes (�). 
TLC/5-Aumento: 15.000 X 
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Figura 13 

Sección longitudinal de fibra glucolítico-oxidativa.  
Las mitocondrias (M) se observan en los espacios intermiofibrilares, los cuales lucen ligeramente  

aumentados (flechas) y  en los espacios subsarcolémicos (����) se aprecia parte del núcleo (N) alargado y  
un glucogenosoma (GL). Las partículas de glucógeno  (g) son numerosas y las tríadas son prominentes (�).   

TLC/3-Aumento: 18.000 X 
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Figura 14 

Sección longitudinal de fibra glucolítico-oxidativa. 
En los amplios espacios intermiofibrilares se aprecian mitocondrias (M)  y tríadas (Tr) 

 Nótese la presencia de pliegues sarcolémicos 
 TLC/8-Aumento: 15.000X 
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Figura 15  

Sección de fibra muscular con áreas hipercontraídas (�) y pérdida de los elementos contráctiles 
(����). Nótese el núcleo con bordes muy irregulares (N����), figuras mielínicas (fm) 

 y  pliegues  del sarcolema (flecha). 
TLC/8-Aumento: 25.000 X 
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Figura 16 

En el amplio espacio subsarcolémico, se observan figuras mielínicas (fm), mitocondrias (M) 
 y gotas de lípidos extraídas (L). Nótese presencia de una amplia banda de material extracelular   

adherida a los pliegues del sarcolema (����) y los espacios intermiofibrilares también aumentados ���� (gruesa) 
TLC/8-Aumento: 16.000 X 
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Figura 17 

En esta micrografia electrónica, se observan amplios espacios intermiofibrilares  
y subsarcolémicos (����). En estos últimos, se aprecia la presencia de dos núcleos (N) 

 con contornos irregulares. Nótese lo profundo de los pliegues  sarcolémicos (����). 
TLC/9-Aumento: 14.000 X 
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Figura 18 

En esta sección de fibra, se localizan áreas contráctiles con pérdida total de la estructura sarcomérica (����). 
 El sistema sarcotubular está representado solo por unas vesículas (����) y vacuolas aisladas (v).  

La flecha señala agrupaciones  polisomales. Los núcleos hipercromáticos (N) están agrupados en el centro 
de la fibra. Nótese lo abundante del colágeno extracelular (c)  

TLC/10-Aumento: 10.500 X 
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Figura 19    

En esta sección se aprecia una fibra muscular atrófica a la izquierda, una célula satélite con mitocondrias (M*) 
edematizadas y mostrando un espacio muy amplio que la separa de la fibra (flecha curva).  

En el capilar (CAP)  observe vesículas y caveolas pinocíticas abundantes (����),  
así como prolongaciones del citoplasma endotelial hacia la luz (flecha) 

TLC/4-Aumento: 6.000 X 
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Figura 20    

Sección de fibra muscular atrófica, con elementos contráctiles hipercontraídos (�), vacuolas (V) y vesículas 
(�) del sistema sarcotubular, autofagosoma(AF), mitocondrias (M) 

 con densidad electrónica variable, plegamientos del núcleo (N) 
TLC/8-Aumento: 24.000X 
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Figura 21     

Necrosis segmentaria. Se aprecia, núcleo hipercromático (N**), separación de la membrana basal del 
sarcoplasma (�) y restos de membrana plasmática (ִ)  

TLC/8-Aumento: 30.000 X 
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Figura 22 

En esta micrografía electrónica, se aprecian las interrupciones de la membrana plasmática (  ),  
así como lo engrosado de la membrana basal  (�), Nótese la hipercontracción (����). 

TLC/1-Aumento: 32.000 X 
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Figura 23 

Sección longitudinal de fibra glucolítico-oxidativa. En la región subsarcolémica se aprecia un núcleo 
(N) de contornos irregulares, gotas lipídicas (L),  un  glucogenosoma (GL), gránulos de lipofucsina 
(Lf) y numerosas mitocondrias (M). En los espacios intermiofibrilares, además de las mitocondrias, 

se observan gotas lipídicas (L), túbulos T (TT) y cisternas terminales (Ct) ligeramente  dilatadas. 
TLC/6-Aumento: 15.000 X 
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Figura 24     

Sección que muestra pliegues profundos del sarcolema, observe restos del sistema sarcotubular (�) 
y una figura mielínica (fm) y restos de elementos del retículo sarcoplasmático.  

TLC/9-Aumento: 15.000 X 
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Figura 25  

Sección longitudinal de fibra mostrando un espacio subsarcolémico amplio, con un núcleo alargado 
(N) y gránulos de lipofucsina (Lf), cubierto por sarcolema con abundantes pliegues (�). Nótese que 

las tríadas  son prominentes (Tr). Glucógeno (g)  escaso. 
TLC/9-Aumento: 14.000 X 
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Figura 26    

Sección de fibra glucolítica-oxidativa. En la región subsarcolémica se aprecia glucógeno (g), 
gotas de lípidos (L), glucogenosomas (GL), un cuerpo multivesicular (Cmv),  

gránulos de lipofucsina (Lf) y mitocondrias (M). 
TLC/6-Aumento: 32.000 X 
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Figura 27   

Sección de fibra glucolítico-oxidativa, observe mitocondrias  (M) en el espacio subsarcolémico, 
gránulos de lipofucsina (Lf), un glucogenosoma (GL) y numerosas partículas de glucógeno (g).    

TLC/6-Aumento: 24.000 X 
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Figura 28 

En esta sección se observa un autofagolisosoma a manera de figura mielínica (fm), 
 mitocondrias (M), una gota lipídica (L), plegamiento del sarcolema (�),  

engrosamiento de la membrana basal (�),  fibrillas de colágeno (Col). 
TLC/4-Aumento: 32.000 X 

 
 



 51 

 
Figura 29 

En esta sección longitudinal de fibra glucolítico-oxidativa, se aprecia un núcleo (N) 
 alargado en la región subsarcolémica, en la cual también se observa un gránulo de lipofucsina (Lf) 

 y una gota lipídica (L) en el espacio intermiofibrilar. Note que el glucógeno (g) es abundante. 
TLC/3-Aumento: 18.000 X 
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Figura 30 

La célula satélite  (SAT) se está separando de la fibra muscular, observándose en el espacio que se 
forma, figura mielínica (fm). Note en la célula satélite vesículas pinocíticas (�),  

en tanto que limitando con la membrana basal se aprecian numerosas fibrillas de colágeno (Col).   
En la sección de fibra localizada en la parte superior de la micrografía se aprecian gotas de lípidos 

(L) y un gránulo de lipofucsina (Lf).   
TLC/4-Aumento: 15.000 X 
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 Figura 31 

En esta micrografía electrónica se aprecia un cuerpo filamentoso (Cf),  
localizado  en la región subsarcolémica, entre dos núcleos (N). 

TLC/9-Aumento: 4.000 X 
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Figura 32 

En esta micrografía electrónica se localizan en los espacios intermiofibrilares mitocondrias (M), 
 muy electrón densas , gotas lipídicas (L) y un gránulo de lipofucsina (Lf).  

El sarcolema muestra sus plegamientos, limitados por numerosas fibrillas de colágeno (Col)   
TLC/8-Aumento: 5.000 X 
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Figura 33 

Célula satélite (SAT), mostrando mitocondrias edematizadas (M**), gránulos de lipofucsina (Lf),  
cisternas de retículo endoplasmático rugoso (RER), numerosos polisomas (P) y un núcleo (N).  

Nótese los limites muy próximos a la célula satélite y la fibra muscular (�).  
TLC/6-Aumento: 32.000 X 
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Figura 34 

Célula satélite exhibiendo gránulos de lipofucsina (Lf), mitocondrias edematizadas (M**) y gotas de lípidos (L). 
Nótese el inicio de reparación de la célula satélite y la fibra (círculo).    

TLC/9-Aumento: 24.000 X 
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Figura 35 

En esta micrografía electrónica, la separación entre la célula satélite (SAT) y la fibra es amplia, estando 
ocupado el sitio por restos de membranas abundantes  (⇐).  

El capilar (Cap) exhibe una luz limitada por la membrana plasmática del endotelio, que se muestra 
interrumpida en algunos sitios (). Las vesículas pinocíticas y las cavidades sólo son abundantes en algunas 

áreas (�). Nótese lo grueso de la membrana basal (�)   
TLC/8-Aumento: 20.000 X 
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Figura    36 

En el capilar (Cap) observe la presencia de prolongaciones hacia la luz.  
La membrana basal se presenta muy engrosada (mb), rodeando porciones pequeñas del pericito 

(flechas). Nótese la presencia de un macrófago (MAC) y una de sus prolongaciones  (� )   
TLC/10-Aumento: 5.000 X 
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Figura 37 

La célula satélite (SAT) muestra un eritrocito (E), que ocupa casi todo el interior del capilar.  
El citoplasma endotelial es muy electrón denso, engrosado, con vesículas y  caveolas (�). 

 Porciones del pericito (P) se encuentran rodeadas por la amplia membrana basal (mb). 
 Nótese porciones macrofágicas (MAC).    

 TLC/9-Aumento: 28.000 X 
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Figura 38    

Sección de capilar mostrando una luz casi totalmente ocluída (�) y ocupada por prolongaciones del 
citoplasma de la célula endotelial (flechas).  

Nótese la abundancia de las caveolas y las vesículas pinocíticas (�).  
TLC/9-Aumento: 24.000 X 
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Figura 39 

En esta sección se aprecia un mastocito (MAST) y un macrófago (MAC). Nótese lo engrosado de la 
membrana basal (mb) del capilar (Cap), entrelazada con fibrillas de colágeno (Col). 

TLC/6-Aumento: 15.000 
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Figura 40 

El macrófago (MAC) rodea completamente al capilar en forma de lo que se ha denominado “manguito”. 
Nótese el engrosamiento de la membrana basal del capilar (mb).  

 

TLC/9-Aumento: 10.500 X 
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VI. DISCUSIÓN 

 
La exploración cuidadosa de la clínica en pacientes con TLC, incluso en estado eutiroideo, puede 

mostrar indicaciones leves  y definidas de la enfermedad muscular, principalmente debilidad 

muscular proximal leve a moderada y fatiga muscular (Márquez y col., 2001). Los resultados 

obtenidos en el presente estudio refuerzan en forma contundente la información reportada en la 

literatura médica (Levine, 1983), acerca de la clínica de la TLC en cuanto a: prevalencia en mujeres 

versus hombres (9:1 en este estudio), edad promedio de la enfermedad 37.5 años  (Tabla 1), y 

sintomatología asociada a miopatías, como mialgias, reportadas en 6 de los 10 pacientes, calambres 

musculares y  debilidad muscular, presentándose en el 70% de los pacientes y fatiga muscular  

evidente en 50% de los pacientes (Tablas 2 y 3). Cinco de los 7 pacientes que refirieron debilidad 

muscular, mostraron patrón típico de miopatía al estudio electrofisiológico, que consiste en 

potenciales de baja amplitud, polifásicos y de corta duración (Tabla 4); estas manifestaciones 

clínicas han sido descritas en miopatias tirotóxicas  y cuya severidad aumenta con el grado de la 

atrofia muscular (Kaminki y Ruff, 1994). 

 

Los estudios de laboratorio, confirman el estado eutiroideo de los pacientes, encontrándose TSH 

elevada en 5 de los 10 pacientes, con valores de T4 libre menores a 1 ng/gl, resultados semejantes 

han sido descritos por  autores como Levine (1983) y Volpé (1986). El aumento de la TSH, puede 

estar presente aún con valores normales de T3 y T4, y mas aún, puede haber una respuesta 

exagerada de la TSH a la administración de un bolo intravenoso de TRH, lo que ha sido interpretado 

como una disfunción tiroidea subclínica, que justifica el tratamiento indicado con T4 como terapia 

sustitutiva  para evitar el mayor crecimiento de la glándula en estos pacientes (Brown y col., 1978; 

Levine, 1983). 

La determinación de los valores de las enzimas musculares resultó normal, excepto en dos 

pacientes que presentaron discreta elevación de la CK, aún cuando aumentos en los valores 

enzimáticos similares son descritos  en hipo e hipertiroidismo (Newman y Lee, 1980; Ono y col., 

1987) y particularmente la elevación de la CK está asociada a necrosis segmentaria (Valberg, 2006), 

hallazgo que este estudio evidencia, mediante técnicas de microscopía electrónica de transmisión, lo 

cual reafirma la elevación de las cifras enzimáticas. 

 

Los anticuerpos anti-tiroideos circulantes, se mostraron elevados en el 50-60% de estos pacientes, 

lo cual ratifica que la presencia de anticuerpos tiroideos ha sido visto como un sello en las 
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enfermedades tiroideas autoinmunes, encontrándose comúnmente en la mayoría de los pacientes 

con  enfermedad de Graves y en el 10 a 15% de los pacientes con tiroiditis de Hashimoto (Michalek 

y col., 2009).  

El análisis histológico revela cambios que sugieren daño a la fibra muscular, atrofia y vacuolización; 

estas áreas vacuolizadas, podrían estar relacionadas con un proceso de muerte celular por 

autofagia,   como ha sido señalado en  procesos de daño celular  con  vacuolización (Glimaräes y 

Linden, 2004);  y  variabilidad marcada en el tamaño y forma de las fibras (apreciándose en algunos 

casos francamente redondeadas); estos cambios degenerativos y atróficos  han sido descritos con 

anterioridad en pacientes con miopatía tirotóxica (Korényi-Both, 1981), con la diferencia de que estos 

pacientes se encuentran clínica y bioquímicamente eutiroideos. Igualmente, los estudios 

histoquímicos de estos pacientes mostraron cambios similares a los observados en hipertiroidismo 

(Korényi-Both, 1981; Torres y col., 1985). 

 

La coloración con ATPasa demostró disminución marcada de las fibras de contracción lenta (tipo I) 

con relación a las fibras de contracción rápida (tipo II), relación 1:3 respectivamente (Fig. 9). Además 

al correlacionar estos hallazgos con las observaciones al microscopio de luz se determinó que las 

fibras tipo I se encontraban atróficas y con signos de degeneración, lo cual apunta nuevamente a 

que  en pacientes con TLC  hay una franca agresión al músculo esquelético, con selectividad sobre 

las fibras tipo I. En hipertiroidismo, este tipo de cambio ha sido atribuido a incrementos en las 

síntesis de la enzima ATPasa miofibrilar, provocada por el exceso de hormona circulante (Korényi-

Both, 1981; Torres y col., 1985); en pacientes eutiroideos  estos desórdenes podrían estar asociados 

con procesos autoinmunes relacionados con TLC, ya que también se reveló en el espacio intersticial, 

un infiltrado de células mononucleares (Fig. 6), que no ha sido descrito en el hipertiroidismo, lo cual 

implica su posible contribución a la patogenia del daño muscular de estos pacientes. 

 

Los  hallazgos obtenidos con  el estudio de las biopsias mediante análisis ultraestructurales, en 

microscopía electrónica de transmisión (MET) revelan alteraciones en el interior de la fibra muscular, 

que van desde  cambios degenerativos atróficos incipientes,  atrofia avanzada, hasta los más 

severos del tipo necrosis segmentaria; evidenciándose por  cambios en la morfología de los núcleos, 

plegamientos del sarcolema, hipercontracción, presencia de gránulos de lipofucsina, inclusiones 

lipídicas, como cambios mínimos, hasta células mostrando desorganización total del sistema 

contráctil, con aumento del espacio intermiofibrilar. Estas alteraciones del aparato contráctil, se 

acompañan con desorganización del sistema sarcotubular, autofagia y mitocondrias edematizadas, 
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adicionalmente al engrosamiento de membrana basal del capilar y anormalidades en este último, así 

como la presencia de un infiltrado celular mononuclear que se corresponde con signos de 

enfermedad autoinmune. 

 

En el músculo esquelético tienen lugar reacciones patológicas que son comunes a otros tejidos, aún 

cuando presenta otras características especiales que no son comunes a otros tejidos y que  influyen 

particularmente en su respuesta a la injuria o enfermedad. Cada fibra muscular es un sincitio 

formado como resultado de la fusión de varios cientos o miles de mioblastos, la mayor parte de su 

volumen se encuentra ocupado por el sistema contráctil y ello conlleva a que sea muy especializada 

desde el punto de vista funcional, por lo que se encuentra limitada en relación a las vías que utiliza  

para reaccionar al estrés (Cullen y Mastaglia, 1982; Hudson y Hall, 1982). Entre las reacciones 

patológicas a la agresión, tenemos la atrofia, la hipertrofia, la regeneración, la autofagia y la  

necrosis (Cullen y Mastaglia, 1982; Heffner  y Schochet, 1996). En la presente investigación  fueron 

observados  todos los tipos de respuesta a la agresión  por parte del músculo esquelético, siendo la 

necrosis del tipo segmentaria. 

 

La desorganización de la estructura sarcomérica y la disminución miofibrilar conducente a la atrofia 

muscular, representan las reacciones patológicas más comunes a la agresión en diversos tipos de 

desórdenes, incluyendo a enfermedades autoinmunes (Artritis Reumatoidea, Finol y col., 1988; 

Lupus Eritematoso Sistémico, Finol y col., 1990; Esclerosis Sistémica, Finol y col., 1994) y con 

compromiso autoinmune (fenómeno paraneoplásico muscular, Finol y col., 1994, 2001). Respuesta 

similar en enfermedades autoinmunes y con compromiso autoinmune lo constituye la necrosis 

segmentaria  también descrita en este trabajo. Por el contrario, en la injuria muscular no asociada a 

procesos de naturaleza autoinmune, no se presenta la necrosis segmentaria, como sería el caso de 

la atrofia por desnervación (Finol,  2006). 

 

Paralelamente a los cambios que ocurren en el sistema contráctil, también tienen lugar en el sistema 

sarcotubular, siendo una observación común los procesos de dilatación y fragmentación de los 

componentes del retículo sarcoplasmático y del sistema de túbulos T en la atrofia muscular de 

diferentes etiologías como las causadas por desnervación  (Cullen y Mastaglia, 1982; Finol, 2006). 

Al igual que en otros desórdenes musculares de diferentes etiologías en el presente trabajo se 

apreciaron autofagosomas o vacuolas autofágicas del tipo glucogenosoma y contentivas de restos 

de membranas, incluyendo a las denominadas figuras mielínicas. En el caso de los 
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glucogenosomas, los mismos han sido asociados con glucogenosis del músculo esquelético humano 

(Papadimitriou y Mastaglia, 1982), siendo incluso distintiva de la glucogenosis II o enfermedad de 

Pompe (DeGirolami y Smith, 1982). 

Así mismo, se han descrito glucogenosomas  en la ultraestructura muscular de ciertas enfermedades 

nerviosas de origen autoinmune (Finol  y col., 1992) en la miopatía por cloroquina (Velasco y col., 

1995) e incluso en músculo esquelético normal (Márquez y Finol, 1984). Además de presentarse las 

vacuolas autofágicas con restos de membranas en la miopatía por cloroquina (Velasco y col., 1995), 

las mismas se localizan en el músculo desnervado (Finol, 2006) y en otras muy variadas condiciones 

(Fernandez y col., 2005).  

En relación a los gránulos de lipofucsina, éstos han sido considerados como lisosomas terminales, 

no funcionantes  o  telolisosomas, relacionándose fundamentalmente  con el envejecimiento (Finol y 

col., 1984). Distintos probables orígenes se han sugerido para esos gránulos, asociándoles en el 

caso del miocardio con mitocondrias (Malkoff y Strehlen, 1963) o sus transformaciones (Koobs y col., 

1978). 

En esta investigación únicamente fue localizado un tipo de estructura miopática, representada por el 

cuerpo filamentoso. Este tipo de estructura miopática es bastante inespecífico, habiéndose hallado 

en desórdenes de origen tan diferentes como la esclerosis sistémica (Finol y col., 1994) y la atrofia 

muscular neurogénica (Papadimitriou y Mastaglia, 1982). 

Contrariamente a lo descrito para la atrofia neurogénica (Finol, 1980) en la enfermedad de 

Hashimoto y el Lupus Eritematoso Sistémico (Finol, 1986), el incremento de polisomas se aprecia en 

etapas avanzadas de la enfermedad. Sin embargo, numerosas cisternas de retículo endoplasmático 

rugoso  se han observado luego de la desnervación tanto en etapas tempranas como tardías del 

proceso. En la miositis lúpica, las cisternas del retículo endoplasmático rugoso se aprecian en 

etapas no tempranas del proceso (Finol, 1986). Al menos en el músculo desnervado, tales 

alteraciones ocurren en etapas tempranas del proceso degenerativo y podrían deberse a la 

desdiferenciación provocada por la falta de control del nervio motor sobre los mionúcleos. 

 

En el músculo normal la mayoría de los núcleos están ubicados bajo el sarcolema y en sección 

transversal gran cantidad son visibles por fibra, adicionalmente a las células satélites, siendo éstas 

visualizadas como entidades  diferentes a las fibra por MET (Dubowitz y Sewry, 2007). En pacientes 

con TLC se han encontrado anormalidades evidentes en los núcleos de las fibras musculares, como 

lo es la pérdida de la forma elíptica tendiendo a las formas redondeadas y con superficies que 

presentan profundas invaginaciones. Los efectos de la agresión a la fibra muscular conducen  
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fundamentalmente  a su disposición  central, tal como tiene lugar en procesos degenerativos y  

regenerativos (Pellegrino y Franzini, 1963; Afifi y col., 1966; Schochet y Lampert, 1978). Numerosos 

núcleos dispuestos en el centro de la fibra son característicos de la miopatía centronuclear (Munsant 

y col., 1969; Schochet y Lampert, 1978) y en casos de condiciones con etiología mixta  (malnutrición 

con hipotiroidismo  e hipertiroidismo, Dastur y col., 1975). El núcleo de aspecto hipercromático es 

característico de la fibra necrótica y apoptótica (D’Emilio y col., 2010). 

 

La célula satélite (Mauro, 1961) ha sido generalmente relacionada con procesos regenerativos de la 

fibra muscular (Muir y col., 1965; Reznik, 1969; Church, 1970; Shafiq, 1970). Apoyo a tal relación  se 

encuentra en el hallazgo de cuadros mitóticos en esas células (Shafiq y col., 1967, Reznik, 1969; 

Shafiq, 1970). En el músculo desnervado y tenotomizado, la célula satélite muestra una tendencia a 

la separación de la fibra, aunque al cabo de varias semanas vuelve a su posición original (Finol, 

1980; Velasco y  Finol, 1983). Tal separación fue observada en la presente investigación, aún 

cuando  el proceso  posterior a la aproximación entre las membranas plasmáticas de la célula 

satélite y fibra muscular no fue vista. Tampoco se apreció la formación de mioblastos, descrita en la 

regeneración muscular adulta y demostrada luego de varios tipos de agresión como la radiación, la 

trituración y el corte (Reznik, 1969; Shafiq, 1970; Fuenmayor y col., 1973). Se ha sugerido 

recientemente que las células satélites adultas constituyen una población heterogénea de células 

madres y progenitoras biogénicas comprometidas (Cossu y Tajbakhsh, 2007). 

 

Los hallazgos en los capilares y microvasculatura, tales como engrosamiento de la membrana basal 

y aparición de prolongaciones citoplasmáticas  hacia la luz observadas en las Figs. 19, 36, también 

se han encontrado en otras enfermedades autoinmunes y con compromiso muscular, 

particularmente hipertiroidismo de Graves y que son independientes del estado funcional de la 

tiroides; esto ha sido reportado en estudios de microscopía electrónica en músculo esquelético  de 

pacientes eutiroideos e hipotiroideos con enfermedad autoinmune tiroidea, en los que se ha 

determinado la existencia de alteraciones en capilares e infiltrados de células mononucleares. Las  

anormalidades microvasculares incluyen engrosamiento y laminación de la membrana basal (Figs. 

35, 36, 37, 38), proliferación del endotelio  con progresiva oclusión del lumen celular con  hipertrofia 

de pericitos. La degeneración capilar también ha sido observada con presencia de macrófagos, 

linfocitos escasos y mastocitos formados por infiltrados celulares, esto ha sido reportado por 

Márquez y col., 2001,  en pacientes estudiados con enfermedades autoinmunes. 
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El engrosamiento de la membrana basal de los capilares intramusculares observado en la 

enfermedad de Hashimoto también fue descrito en la tirotoxicosis de Graves-Basedow, así como en 

pacientes eutiroideos e hipotiroideos con enfermedad autoinmune (Finol y col., 1986; Márquez y col., 

2001). Sin embargo, en estos últimos casos fue frecuente la laminación de la membrana basal, lo 

cual no apreciamos en los pacientes  con enfermedad de Hashimoto. El engrosamiento del 

citoplasma endotelial, así como la oclusión parcial o total de la luz y las prolongaciones del 

citoplasma endotelial hacia el lumen, constituyen alteraciones descritas en enfermedades 

autoinmunes y con un compromiso de ese tipo ( Enfermedad mixta de tejido conectivo con síndrome 

de Sjögren: Finol y col., 1989; enfermedad tiroidea autoinmune: Márquez y col., 2001; Tirotoxicosis 

de Graves-Basedow: Finol y col., 1986; Artritis Reumatoidea: Finol y col., 1988; Lupus Eritematoso 

Sistémico: Finol y col., 1990; Enfermedades Autoinmunes del sistema nervioso: Finol y col., 1992 y 

fenómeno paraneoplásico muscular: Finol y col., 1997). Sin embargo, en los capilares de pacientes 

con enfermedad de Hashimoto no fueron localizadas las estructuras reticulares descritas en Lupus 

Eritematoso Sistémico. Es de hacer notar que contrariamente a las condiciones descritas 

anteriormente en los músculos desnervados y tenotomizados no se aprecian cambios en la 

estructura de los capilares intramusculares como ya fue señalado hace algún tiempo (Jerusalen, 

1982). 

 

El tipo de infiltrado celular mononuclear  en la enfermedad de Hashimoto estuvo conformado por 

macrófagos y mastocitos, lo cual es similar a lo encontrado en otras condiciones de anormalidad 

tiroidea (Márquez y col., 2001), aún cuando también se localizan linfocitos, observación también 

realizada en la enfermedad de Graves-Baselow (Finol y col., 1986).  
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VII. CONCLUSIONES 

 
I. Los pacientes con TLC pueden presentar síntomas y signos asociados con el aparato           

locomotor, que  en la mayoría de los casos pasan desapercibidos. 

 

II. La electromiografía es un método paraclínico útil en la demostración de un patrón 

miopático en pacientes con TLC. 

 

III. Las técnicas de histoquímica realizadas en las muestras de biopsias con TLC, revelan 

atrofia y disminución de las fibras de conducción lenta (Tipo I). 

 

IV. Los análisis histológicos de las muestras utilizando microscopía de luz revelaron 

infiltrados de células mononucleares. 

 

V. Los análisis de las muestras utilizando el microscopio electrónico de transmisión  

demuestran cambios degenerativos, desde atrofia hasta necrosis en la fibra muscular, 

engrosamiento de membranas basales de los capilares y presencia de infiltrados de 

células macrofágicas  y mastocitos. 

 

VI. Los resultados obtenidos con las distintas técnicas utilizadas sugieren daño a las fibras y 

la microvasculatura del músculo esquelético que se presenta asociada a la TLC, 

probablemente mediado por procesos inmunológicos  que implican reacción antígeno-

anticuerpo sobre la membrana celular del miocito y capilares. 

 

VII. Los presentes resultados sugieren que las alteraciones observadas en el músculo 

esquelético de pacientes con TLC, son similares a las descritas en otros desórdenes de 

tipo autoinmune e independientes de la funcionalidad de la glándula tiroidea. 
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Glosario  

 
Acropaquila 
El agrandamiento redondeado selectivo del segmento distal de los dedos de las manos y los pies, debido a la 
proliferación del tejido conectivo, en especial de su parte dorsal, se denomina hipocratismo digital u acropaquia; con esto 
se produce una mayor esponjosidad de las partes blandas de la base de la uña. La acropaquia puede ser hereditaria, 
idiopática, o adquirida y como concomitante de una gran cantidad de alteraciones, entre las que figuran las cardiopatías 
cianóticas, la endocarditis infecciosa y una gran variedad de problemas pulmonares (entre ellos figuran el cáncer de 
pulmón primario y metastásico, la bronquiectasia, el absceso pulmonar, la fibrosis quística y el mesotelioma), así como 
algunas enfermedades digestivas (entre ellas la enteritis regional, la colitis ulcerosa crónica y la cirrosis hepática). En 
algunos casos es ocupacional, por ejemplo en operadores de martillos neumáticos. " 
 
Atrofia muscular  
Es la disminución de masa muscular y el desgaste de los tejidos musculares. Los músculos que pierden inervación 
pueden atrofiarse o simplemente dañarse. 
 
Calambres musculares 
Se conoce como calambre a una contracción súbita, involuntaria y dolorosa de un músculo esquelético, manifestada por 
endurecimiento visible y palpable de éste. La contracción abarca parte o la totalidad de un músculo, y en general su 
duración va desde segundos hasta pocos minutos. 
 
Electromiografia 
Etimológicamente, el término electromiografia (EMG) se refiere al registro de la actividad eléctrica generada por el 
músculo estriado. Sin embargo, en la práctica se utiliza para designar genéricamente las diferentes técnicas utilizadas en 
el estudio funcional del sistema nervioso periférico (SNP), de la placa motriz y del músculo esquelético, tanto en 
condiciones normales como patológicas. La EMG de aguja está indicada cuando se sospecha la presencia de trastornos 
miógenos o neurógenos, sean estos primarios o secundarios. 
 
Electroneurografia 
Prueba electrofisiológica para la exploración de nervios periféricos que estudia la amplitud del potencial de acción, 
obtenido tras el estímulo supra-máximo de un nervio, expresado en porcentaje respecto al nervio homólogo del otro lado 
del cuerpo. Estos potenciales son proporcionales al número de fibras musculares que se contraen, lo cual se 
correlaciona con el número de neuronas sanas o lesionadas. 
 
Fatiga muscular 
Estado al que se llega por una contracción fuerte y prolongada de un músculo. Estudios realizados en atletas durante el 
ejercicio prolongado submáximo han demostrado que la fatiga muscular aumenta en proporción casi directa al ritmo de la 
reducción de glucógeno en el músculo. La fatiga muscular en el ejercicio submáximo a corto término se asocia con la 
carencia de oxígeno y un aumento de nivel de ácido láctico en sangre y músculo y un aumento acompañante en la 
concentración de iones de hidrógeno en el músculo ejercitado. 
 
Hiperestesia 
Del griego hyper, por encima, más allá y aisthēsis, sensibilidad. Exageración de las diversas formas de la sensibilidad. 
 
Mialgia 
Dolencias musculares; Dolor en los músculos. Son comunes y pueden comprometer a más de un músculo al mismo 
tiempo. El dolor muscular también puede involucrar ligamentos, tendones y fascia, los tejidos blandos que conectan los 
músculos, huesos y órganos. 
 
Miopatía 
Término generalmente utilizado para designar las  enfermedades musculares. 
 
Músculo Cuádriceps femoral 
El músculo Cuádriceps femoral o cuádriceps crural es un gran músculo extensor, el músculo más potente y voluminoso 
de todo el cuerpo humano,  situado en la cara anterior del muslo, soporta nuestro peso y nos permite andar, caminar, 
sentarnos y correr. Se denomina cuádriceps debido a que tiene cuatro cabezas musculares, está compuesto por el recto 
femoral, el vasto externo, el vasto interno y el vasto intermedio, que unidos forman una gran masa muscular que 
constituye las caras anterior y laterales del fémur. 
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Nódulos de Heberden 
Una manifestación más o menos común de la osteoartritis es el desarrollo de protuberancias óseas o nódulos en las 
articulaciones de los dedos. Las protuberancias que ocurren en las articulaciones distales de los dedos se conocen como 
nódulos de Heberden, mientras que las protuberancias que se presentan en las articulaciones medias de los dedos se 
llaman nódulos de Bouchard. Cualquiera de ellos puede resultar de una lesión a un dedo, pero usualmente ocurren sin 
lesión previa. Aparecen más a menudo en mujeres, empezando generalmente entre los cuarenta y los sesenta años de 
edad. Generalmente suceden en familias, lo que indica una tendencia hereditaria a desarrollarlos. 
 
Parestesias 
La parestesia se define como la sensación anormal de los sentidos o de la sensibilidad general que se traduce por una 
sensación de hormigueo, adormecimiento, acorchamiento, etc., producido por una patología en cualquier sector de las 
estructuras del sistema nervioso central o periférico.  
El entumecimiento y hormigueo son sensaciones anormales que se pueden producir en cualquier parte del cuerpo, pero 
son más usuales en las manos, pies, brazos y piernas.  
 
Reflejos osteotendinosos 
Su estudio es una de las áreas más importantes de la semiología clínica, porque, en caso de lesión de la médula espinal, 
permite localizar el daño con mucha precisión. Es una prueba diagnóstica simple, rápida de efectuar y no invasiva, 
basada en el examen físico. 
El examen de los reflejos osteotendinosos debe ser siempre hecho en ambos lados del cuerpo, para comparar la 
respuesta neurológica, si es simétrica o no. En caso de ser asimétrica, probablemente está indicando lesión neurológica. 
Corresponde entonces estudiar dónde se encuentra la lesión; si en la Vía aferente o vía sensitiva, el Centro procesador 
del reflejo, la Vía eferente o motora, o el músculo efector ( patelar: Reflejo tendinoso que se produce en la rótula, 
aquiliano: Reflejo tendinoso que se produce en la planta del pié (talón de aquiles), músculo soleo,  bicipital: 
Reflejo tendinoso que se obtiene al golpear con el martillo de reflejos el tendón del músculo bíceps braquial. y tricipital: 
Reflejo tendinoso que se obtiene al golpear con el martillo de reflejos el tendón del músculo triceps. ) 
 
Transaminasas 
Término genérico que define a las enzimas de origen hepático que se miden en la sangre como indicadores de 
enfermedad del hígado. Las más conocidas se abrevian AST (o GOT) y ALT (o GPT).  
 
Técnica de Inmunofluorescencia   
Es una prueba de diagnóstico serológico que tiene dos variedades principales: a) Inmunofluorescencia directa (IF) 
aplicada fundamentalmente a la detección de antígenos en una muestra clínica y b) Inmunofluorescencia indirecta (IFI) 
aplicada a la detección de anticuerpos específicos en el suero del paciente frente a un determinado antígeno o a la 
detección de un antígeno en una muestra clínica. La lectura de ambas modalidades de IF se hace con un microscopio de 
fluorescencia cuya luz excita al isotiocianato de fluoresceína (conjugado marcador) haciendo que emita luz fluorescente 
de color verde. La observación de luz verde fluorescente “tiñendo” un objeto de la muestra indica la presencia del 
antígeno en la muestra o de anticuerpos específicos en el suero. 
 
Rabdomiólisis 
Es la descomposición de las fibras musculares que ocasiona la liberación de los contenidos de dichas fibras (mioglobina) 
en el torrente sanguíneo. Algunas de éstas son tóxicas para el riñón y con frecuencia causan daño renal. 
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Apéndice  

 
MÚSCULO ESQUELÉTICO. ORGANIZACIÓN CELULAR. TIPOS DE FIBRAS 

 
Organización celular 
El músculo esquelético es considerado un verdadero sincitio anatómico, pues cada célula presenta múltiples núcleos, 
originada por la fusión de múltiples células. Estas células presentan ramificaciones y fibras de interconexión. El sincitio 
del músculo esquelético es importante porque permite una rápida contracción coordinada de los músculos en toda su 
longitud. El potencial de acción se propaga a lo largo de la superficie de la fibra muscular desde el punto de contacto 
sináptico con la neurona motora.1 
La disposición multinucleada del músculo esquelético (sincitio) es importante en estados patológicos como la miopatía, 
donde los focos de necrosis (muerte) de una parte de una célula del músculo esquelético no resulta en la necrosis de las 
secciones adyacentes a esa misma célula, porque estas regiones tienen su propio material nuclear. Por lo tanto, la 
miopatía generalmente se asocia con tales "necrosis segmentarias", aunque algunos de los segmentos supervivientes 
estén funcionalmente separados de su inervación a través de la pérdida de continuidad con la unión neuromuscular. 
 
Núcleos 
Frente a lo que sucede en las otras células del organismo, la célula muscular posee varios núcleos (multinucleada). 
Resulta de la fusión de células con un único núcleo (mononucleadas): los mioblastos (durante el desarrollo embrionario) 
o las células satélite (durante la regeneración después del nacimiento). La fibra muscular madura (multinucleada) 
contiene múltiples núcleos dispuestos en la periferia de la célula.  
Sarcolema 
La fibra muscular está rodeada por una membrana: el sarcolema. Ésta presenta finas invaginaciones tubulares (túbulos 
transversos o túbulos T) distribuidas regularmente a lo largo de la fibra muscular en la que penetra profundamente.  
Sarcoplasma 
El citoplasma de la fibra muscular, denominado sarcoplasma, contiene las organelas responsables de su funcionamiento 
(retículo endoplásmico, mitocondrias) y el citoesqueleto. En el sarcoplasma, se encuentran reservas importantes de 
glucógeno («combustible» de la célula muscular), así como la mioglobina (proveedor de oxígeno de la célula muscular).  
Retículo endoplasmático liso y túbulo T 
La fibra muscular posee un retículo sarcoplásmico (RS) liso especialmente desarrollado. Éste forma extensiones de tal 
modo que dos bolsas de retículo sarcoplásmico rodean cada túbulo T para formar una tríada. La tríada es la estructura 
que permite el paso de la señal nerviosa (potencial de acción) durante la liberación del calcio a partir del RS, es decir, el 
acoplamiento de la excitación a la contracción.  
Miofilamentos 
En las moléculas, las estrías de las miofibrillas están formadas por una disposición ordenada de dos tipos de filamentos 
de proteína o miofilamentos en el sarcómero. Los filamentos gruesos están formados por moléculas de miosina. Los 
filamentos finos están formados principalmente por actina.  
Mitocondrias 
El músculo es una verdadera fábrica metabólica que consume energía. El sarcoplasma de una fibra muscular contiene 
numerosísimas mitocondrias. Son las que producen energía (ATP) directamente utilizable por la fibra muscular para 
contraer sus miofibrillas.  
Miofibrillas 
Las miofibrillas son un constituyente citoplasmático de las células musculares (miocitos). Son filamentos delgados que se 
encuentran en el citoplasma de las fibras musculares e inclusive se pueden encontrar alrededor de 2.000 miofibrillas (del 
prefijo mio que significa "músculo"). Se extienden de un extremo a otro de la fibra muscular, donde se encuentran 
agrupadas en haces. Son pequeñas unidades estructurales y funcionales de la fibra muscular. Estas últimas no 
presentan envolturas y los espacios entre ellas están ocupados por el citoplasma de la fibra muscular, llamado 
sarcoplasma, que contiene núcleos y mitocondrias, y a través del cual transcurre una red tubulo-membranosa que 
desempeña un rol importante en el proceso de excitación-contracción, denominado sistema sarcotubular. Este sistema 
está formado por un sistema T y un retículo sarcoplasmático. El sistema T de túbulos transversos, que es continuo con el 
sarcolema de la fibra muscular, forma una rejilla perforada sobre la superficie de las fibras musculares individuales. La 
función del sistema T es la transmisión rápida del potencial de acción desde la membrana celular a todas las miofibrillas 
contenidas en la fibra muscular. La contracción de una fibra muscular requiere de la contracción simultánea de todas sus 
miofibrillas.   
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DIAGRAMA ESQUEMÁTICO  

FIBRA MUSCULAR ESTRIADA 

 

DETALLE  ESQUEMÁTICO 
FIBRA MUSCULAR ESTRIADA 

 

 

Las miofibrillas tienen aspecto diferente en el músculo liso y estriado. 
Fibra muscular lisa: las miofibrillas son las que se contraen, y esta contracción suele ser muy lenta. 
Fibra muscular estriada: el protoplasma de dicha fibra ha sufrido una gran transformación y se ha dividido en numerosas 
fibrillas longitudinales (aproximadamente 10.000 en las fibras humanas). La unión de estas fibrillas comunica a la fibra 
una estriación longitudinal semejante a la que ofrece un haz de alambres. 
Cada fibra es una célula polinucleada (partiendo de un núcleo se dividen en muchos que pueden encontrarse hasta en la 
zona periférica); las fibrillas o miofibrillas constituyen "diferenciaciones citoplasmáticas". 
Examinada con un microscopio de gran aumento, cada fibrilla aparece formada por una serie de discos apilados que son 
alternativamente claros y oscuros; los discos oscuros son contráctiles y los discos claros son elásticos. Como en una 
vista longitudinal de la fibra todos los discos claros se corresponden y también los discos oscuros. El conjunto de la fibra 
ofrece una estriación transversal. 
Cada miofibrilla consta de múltiples miofilamentos que son unas hebras delgadas o gruesas compuestas químicamente 
de dos proteínas especiales: actina y miosina. Los miofilamentos de una miofibrilla no abarcan toda la extensión de la 
fibra muscular sino que se dividen en compartimentos llamados sarcómeros. 
La agrupación de miofilamentos delgados o de actina forman las bandas transversales claras de una miofibrilla y la 
agrupación de las segundas o de miosina, las bandas oscuras. Las primeras se conocen también como bandas I y las 
segundas como bandas A. Estas bandas se alternan. Las bandas I y A en conjunto se denominan sarcómero. Además 
de la actina, los miofilamentos delgados tienen otras dos moléculas de proteína que son tropomiosina y troponina, que 
intervienen en la regulación de las contracciones musculares. 
Diagrama de la estructura de una miofibrilla: 

 
Modelo del deslizamiento filamentoso en el proceso de contracción muscular: 
 

Una sarcómera está 
separada de las otras por zonas angostas de material denso que son las líneas Z. Los filamentos delgados se fijan en las 
líneas Z y se proyectan en ambas direcciones.Además de actina, los miofilamentos delgados contienen otros dos tipos 
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de proteína así como sitios receptores de miosina. Cada filamento de miosina posee unas pequeñas proyecciones 
denominadas puentes, las cuales al interaccionar con los filamentos de actina, producen la contracción. Los 
miofilamentos gruesos se interdigitan con los extremos libres de los miofilamentos delgados y ocupan la banda A de la 
sarcómera. En la mitad de esta banda se aprecia la zona H. Las moléculas de miosina que las integran, tienen zonas por 
las cuales pueden unirse a las moléculas de actina y otras, al ATP.Contenido de las miofibrillas 
Las miofibrillas están rodeadas de un fluido intracelular llamado sarcoplasma, que contiene ATP, enzimas, proteínas, 
mioglobina, lípidos, minerales, etc. Dentro de las miofibrillas hay gránulos de glucógeno, mioglobina, lípidos, sustancias 
ricas en energía (fosfocreatina) y proteínas contráctiles que forman parte de las manchas claras y oscuras. A 
continuación se indican los principales componentes de las miofibrillas: 
Bandas claras: tienen una línea más oscura o Z (proteína contráctil). El espacio entre dos líneas Z se denomina 
sarcómero y constituye la unidad funcional del tejido muscular. Línea H: es una proteína contráctil. Banda I: está 
compuesta de 3 proteínas: actina, troponina y tropomiosina. Banda A: está compuesta de miosina. Proteínas contráctiles: 
Miosina: filamento grueso de la banda A. Proteína con dos cadenas polipeptídicas. Con diámetro de 150 micrómetros y 
longitud de 1,6 nanómetros.Actina, tropomiosina y troponina: son proteínas de contracción rápida y constituyen el 
filamento delgado.FuncionesLa capacidad contráctil de la célula o "fibra" muscular es un caso particular de la capacidad 
contráctil de elementos fibrilares y globulares constitutivos del citoesqueleto de la célula. 
En comparación con otros tejidos, el muscular es un caso de alta especialización y complejidad contráctil. No se trata 
sólo del movimiento aislado de células, sino de una acción sincronizada y secuencial de contracciones que involucran a 
todo el tejido. 
En el músculo esquelético, cada miofibrilla está rodeada de un elaborado sistema de membranas lisas que corresponden 
al retículo sarcoplásmico. Estas membranas están alineadas en forma precisa con respecto al patrón de bandeo de las 
miofibrillas. En la zona de unión de la banda A con la banda I el retículo sarcoplásmico se expande para formar las 
cisternas terminales. Las 2 cisternas terminales paralelas se asocian estrechamente a un tubo transverso (T), formando 
un complejo denominado tríada (Figs. 1 y 2). 
 

 

 

Figura 1 Figura 2 
 
El sistema de tubos T (Figs 3 y 4), está formado por numerosos túbulos continuos con la membrana plasmática 
(sarcolema) de la célula muscular. Cada uno de estos túbulos corre transversalmente entre 2 cisternas terminales. 
Aunque las cisternas terminales y el túbulo T están físicamente separados, el espacio entre ellos aparece ocupado 
regularmente por estructuras que se asocian estrechamente a la membrana de ambos sistemas. La contracción de una 
fibra muscular requiere de la contracción simultánea de todas sus miofibrillas. La forma y distribución del sistema T 
permite que la onda de depolarización, responsable de la contracción muscular, se distribuya rápidamente desde la 
superficie celular hacia el interior del citoplasma alcanzando a cada miofibrilla. 
La depolarización de la membrana plasmática de la célula muscular, que se propaga a lo largo de los túbulos T, produce 
la apertura de canales de Ca++ en la membrana del retículo sarcoplásmico y la liberación de Ca++ hacia el citosol. Se 
piensa que la onda de depolarización induce un cambio conformacional en proteínas sensoras del túbulo T, que se 
transmite directamente a la proteína que forma los canales de Ca++ del retículo sarcoplásmico. 
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Figura 3 Figura 4 

 
Tipos de fibras musculares 
Fibras de tipo I de contracción lenta o fibras rojas  
Son numerosas en los músculos rojos. Estas fibras, de pequeño diámetro y muy vascularizadas, eicas en mioglobina, 
contienen numerosas mitocondrias y poco glucógeno. Las fibras I son resistentes a la fatiga: se utilizan sobre todo en 
ejercicios poco enérgicos y prolongados (mantenimiento de la postura).  
Fibras de tipo II de contracción rápida 
Se localizan en los músculos pálidos y se denominan también fibras blancas. Son de mayor diámetro, presentan pocas 
mitocondrias, están poco vascularizadas pero contienen mucho glucógeno. Estas fibras, que son poco resistentes a la 
fatiga aunque muy potentes, se utilizan en los ejercicios breves pero intensos.  
Fibras de tipo IIa 
Son fibras intermedias cuyo porcentaje varía según los músculos del organismo y el individuo. La relación fibras 
lentas/rápidas puede evolucionar en función del entrenamiento y el tipo de ejercicio practicado. Numerosas fibras IIa o 
intermedias evolucionan hacia el tipo I a consecuencia de ejercicios prolongados y moderados (entrenamiento de 
fuerza). En cambio, los ejercicios breves e intensos, de 30 segundos a 2 minutos (entrenamiento de resistencia), 
provocan la evolución de las fibras IIa hacia el tipo II (fibras rápidas).  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 


