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Rezumat
Miastenia este o afec¡iune a jonc¡iunii neuro-musculare, care constå în afectarea numårului de receptori postsinaptici de acetilcholinå (Ach).
Aspectul clinic cel mai caracteristic al miasteniei este fluctuen¡a simptomatologiei de la o zi la alta, de la un moment la altul pe

parcursul aceleia¿i zile, sau de la un bolnav la altul. Pacientul are dificultå¡i în a men¡ine o activitate muscularå, dar for¡a se amelioreazå
dupå repaus. Afectarea musculaturii inervate de nervii motori bulbari duce la dificultå¡i de mastica¡ie, de fona¡ie, de degluti¡ie ¿i mai ales
respiratorii, care necesitå interven¡ie de urgen¡å. Spitalizarea de urgen¡å se poate datora agravårii rapide sau progresive a simptomatologiei,
ca urmare a terapiei devenite ineficientå.

Terapia de urgen¡å se bazeazå pe medica¡ia anticholinesterazicå: neostigmine bromide (PROSTIGMIN), pyridostigmine bromide (MESTINON),
ambenonium chlorid (MYTELASE). Aceste medicamente au, pe lângå efectul de îmbunåtå¡ire a activitå¡ii musculare, o serie de efecte adverse,
care, în cazul supra-dozelor, pot agrava starea pacientului prin instalarea crizei colinergice, care poate fi confundatå cu cea miastenicå.

Plasmafereza ¿i imunoglobulinele administrate intravenos au rol important în tratarea crizei miastenice, pregåtirea pacientului pentru
timectomie sau îmbunåtå¡irea for¡ei musculare postoperator ¿i uneori la pacien¡ii cu deficit mare în perioada pânå când terapia cu
imunosupresoare devine eficientå. Sunt utile ¿i în perioadele de ini¡iere a terapiei cortizonice, pânå la instalarea efectului acesteia.

Corticoterapia, asociatå sau nu cu imunosupresoarele, este indicatå la pacien¡ii la care timectomia nu este recomandatå, în doze progresive
¿i alternative, pânå la ob¡inerea efectului dorit. Dupå remiterea simptomelor, dozele se pot reduce lent, men¡inându-se doza minimå eficientå.

Imunosupresoarele asociate corticoterapiei permit doze mai mici ale acesteia, duc la perioade mai lungi de remisiune ¿i efecte
adverse mai pu¡ine.

Abstract
Myasthenia is a disorder of neuromuscular transmission, characterized by the reduction in number of Ach receptor sites.The most striking

clinical feature of myasthenia is symptomatology fluctuating in intensity over the course of hours to days, or from patient to patient. Patients
have difficulty in sustaining muscle activity, but strength improves after periods of rest. Bulbar weakness causes difficulty in chewing, swallowing,
talking and especially respiratory failure. These are the patients most likely to appear in the emergency room. Hospitalisation may result from
either a sudden or gradual worsening of the disease or because treatment has become ineffective in controlling the symptoms.

Treatment usually begins with cholinergic medication such as neostigmine bromide (PROSTIGMIN), pyridostigmine bromide
(MESTINON), or ambenonium chloride (MYTELASE). These drugs may be very useful in improving strength and muscle function, but they
also induce side effects, which in overdosage may produce cholinergic crisis, in its turn easily mistaken for myasthenic crisis.

Plasmapheresis and intravenous immunoglobulin are valuable in the treatment of myasthenic crisis, in preparing patients for thymectomy
or improving strength in the post-operative period, in covering the initiation of corticosteroid treatment and sometimes as a repeated
treatment in patients with severe weakness in the interval before ongoing immunosuppresive therapy becomes fully effective.

Corticosteroid therapy alone, or with additional immunosuppresive drugs, is indicated in those for whom thymectomy is not an
option; small doses every other day are recommended, and gradually increasing the dosage until maximal benefits are achieved. After the
improvement the dosage should be reduced to the necessary minimum.

Immunosuppresive medication combined with corticosteroids allows a lower dose of prednisolone, and is associated with fewer
treatment failures, longer remissions and fewer side effects.

MIASTENIA GRAVIS – URGENºÅ TERAPEUTICÅ

Miastenia gravis este o afec¡iune autoimunå, ce se carac-
terizeazå prin scåderea variabilå a for¡ei musculare, accen-
tuatå de exerci¡iile fizice ¿i amelioratå pânå la refacere
completå, de repaus. În general, boala afecteazå în propor¡ie
mai mare sexul feminin – 3:2. Instalarea este insidioaså, dar
poate fi precipitatå de graviditate, infec¡ii, sau traume psihice.

Managementul bolii va fi diferit în raport de cunoa¿-
terea sau nu a diagnosticului anterior momentului în care
pacientul se prezintå la camera de gardå.

În cazul pacien¡ilor cunoscu¡i cu miastenia gravis, pu-
tem fi pu¿i în fa¡a urmåtoarelor situa¡ii:

• crizå miastenicå cu insuficien¡å respiratorie acutå,
• crizå colinergicå, prin supradozarea terapiei specifice.
În cazul pacien¡ilor nediagnostica¡i cu miastenia gravis,

diferitele afec¡iuni sau terapii necesare pentru alte boli cu-
noscute pot precipita declan¿area simptome caracteristice
miasteniei, sau o agravare a simptomelor bolii pentru care
pacientul era tratat, în ciuda unui tratament corect al acesteia.

A. Pacient cunoscut cu miastenia gravis

Tratamentul crizei miastenice

Exacerbarea simptomelor miasteniei gravis, cu dis-
func¡ie respiratorie ¿i bulbarå importantå:



Revista Românå de Neurologie – Vol. II, Nr. 4, An 2003

223

• ptozå palpebralå;
• dizartrie sau anartrie;
• disfagie sau imposibilitatea degluti¡iei;
• dispnee sau apnee;
• imposibilitatea mastica¡iei;
• paralizie facialå;
• dificultå¡i în eliminarea secre¡iilor;
• deficit motor generalizat.
Asistarea respiratorie: criza miastenicå este o urgen¡å

majorå neurologicå ¿i se interneazå într-un serviciu de
terapie intensivå, pentru monitorizarea func¡iilor vitale,
în special a capacitå¡ii vitale, determinarea gazelor san-
guine, monitorizarea tensiunii arteriale ¿i a traseului elec-
trocardiografic.

Scåderea capacitå¡ii vitale for¡ate sub 12-15ml/kgc (ca-
pacitate vitalå sub 1000ml) sau cre¿terea minimå a PaCO2
constituie indica¡ie de intuba¡ie orotrahealå. Este necesarå
asigurarea promptå a eliberårii cåilor aeriene de hiper-
secre¡iile ce le blocheazå ¿i folosirea sistemelor de ven-
tila¡ie cu presiune pozitivå.

Dacå este necesarå men¡inerea respira¡iei asistate mai
mult de 3-4 zile, este de preferat recurgerea la traheos-
tomå, mai confortabilå pentru pacient ¿i asigurând o mai
bunå toaletå traheobron¿icå ¿i mai pu¡ine riscuri de lezare
a laringelui.

Plasmafereza este indicatå în:
• criza miastenicå
• pre- ¿i postoperator la pacien¡ii timectomiza¡i
• perioada de ini¡iere a corticoterapiei, la pacien¡i

cu tulburåri respiratorii sau deficien¡e ale
musculaturii bulbare.

• terapie recurentå în formele severe de boalå la
pacien¡ii la care terapia imunosupresoare nu
este eficientå.

Imunoglobuline intravenos tip IgG în doze mari
(2g/kg/zi, timp de 5 zile), ca terapie alternativå la plas-
maferezå. Se pot administra ¿i IgM în prezen¡a unei infec-
¡ii bacteriene asociate.

Anticolinesterazice: neostigmine bromide (prostig-
mina), pyridostigmine bromide (mestinon), ambenonium
chloride (mytelase) pe cale oralå sau injectabilå. Se poate
recurge la perfuzie cu neostigminå 0,2-0,4 mg/orå. O dozå
parenteralå de 2 mg pyridostigminå este echivalentå cu
60 mg administrate oral. Op¡ional se poate recurge la
corticoterapie în doze mari (metilprednisolon 250 mg/24
ore în perfuzie).

Imunosupresoare, în cazul unui råspuns inadecvat
la corticoterapia administratå: ciclofosfamida, azatioprina,
metotrexat.

Antibioterapie, în cazul unui proces infec¡ios asociat.
Ace¿ti bolnavi sunt imunodeprima¡i ¿i trebuie evitate
complica¡iile infec¡ioase, având în vedere ¿i limitarea în
utilizarea anumitor clase de antibiotice. Se vor asigura
condi¡ii de asepsie ¿i se va evita plasarea acestor pacien¡i
în vecinåtatea unor posibile surse de infec¡ie (pacien¡i
cu bronhopneumonii, cu interven¡ii chirurgicale pentru
procese septice).

Aport hidroelectrolitic ¿i nutritiv adecvat.

Orice altå medica¡ie justificatå de patologia asociatå,
cu excep¡ia celor contraindicate la pacientul miastenic.

Tratamentul crizei colinergice

Supradozarea anticolinesterazicelor, ce determinå
exces de acetilcolinå, urmat de blocajul depolarizårii re-
ceptorilor de acetilcolinå, cu efecte similare crizei mias-
tenice, având semne ¿i simptome care pot fi confundate
cu cele din criza miastenicå:
• semne ¿i simptome muscarinice:

– transpira¡ii,
– hipersaliva¡ie,
– hiperlacrima¡ie,
– crampe abdominale,
– grea¡å ¿i vårsåturi,
– diaree,
– incontinen¡å sfincterianå,
– mic¡iuni frecvente,
– miozå,
– bradicardie,
– bronhoree,
– dispnee sau wheezing,
– bronhospasm,
– edem pulmonar.

• semne ¿i simptome nicotinice:
– fascicula¡ii musculare,
– dizartrie,
– disfagie,
– trismus,
– crampe ¿i spasme musculare,
– deficit motor generalizat.

• semne ¿i simptome ale SNC:
– anxietate sau nelini¿te,
– vertij,
– cefalee,
– confuzie sau stupor,
– comå,
– convulsii.
Asistarea respiratorie cu determinarea frecventå a

gazelor arteriale pentru o ventila¡ie adecvatå ¿i suplimen-
tarea oxigenului atunci când este necesar.

Întreruperea terapiei anticolinesterazice.
Testul la edrophonium (Tensilon), care îmbunåtå¡e¿te

situa¡ia pacientului cu crizå miastenicå, dar o înråutå¡e¿te
pe cea din criza colinergicå.

Sulfat de atropinå 0,6mg i. v. lent pentru contracararea
efectelor muscarinice ale anticolinesterazicelor. Se folose¿te
doar sporadic ¿i numai în urgen¡å, deoarece cre¿te vâsco-
zitatea secre¡iilor traheobron¿ice, care devin greu de aspirat.

Sedative ¿i tranchilizante în cazul pacien¡ilor anxio¿i.
Men¡inerea aportului hidro-electrolitic pe cale pa-

renteralå sau pe sondå naso-gastricå.
Mobilizarea frecventå a pacientului cu tapotaj corect

efectuat pentru a asigura drenajul traheobron¿ic cât mai
eficient. Sunt necesare ausculta¡ia frecventå, radiografii
pulmonare pentru depistarea precoce a complica¡iilor
pulmonare prin hipersecre¡ii, care stau adesea la baza
cre¿terii mortalitå¡ii.
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B. Pacient nediagnosticat cu miastenia gravis
(cu formå subclinicå de boalå)

Rareori boala debuteazå cu o crizå miastenicå, ¿i atunci,
de cele mai multe ori este precipitatå de o medica¡ie ad-
ministratå pacientului pentru o cu totul altå patologie:

Infec¡ie acutå tratatå cu antibiotice:
– neomicina – tobramicina,
– streptomicina – tetraciclina,
– kanamicina – lincomicina,
– gentamicina – ciprofloxacina,
– imipenem – colistin,
– eritromicina – polimixine,
– clindamicina.
Crize epileptice pentru care se instituie terapie cu fenitoin.
Interven¡ii chirurgicale ce necesitå anestezie generalå:
– lidocainå,
– procainå,
– methoxyflurane,
– d-tubocurarina,
– eter.
Atunci când este posibil, se preferå anestezia localå

sau rahianestezia.
Boalå cardio-vascularå care necesitå terapie cu:
– beta-blocante,
– chinidinå,
– chininå,
– procainamida,
– verapamil,
– tiazidice,
– blocan¡i ai canalelor de Ca.
Boli psihice tratate cu:
– barbiturice – clorpromazina,
– amitriptilina – bromperidol,
– haloperidol – amfetamine,
– litiu – imipramina.

Afec¡iuni reumatice tratate cu:
– D-penicilaminå,
– clorochinå.
Tratamente cu:
– hipnotice,
– tranchilizante,
– antihistaminice,
– sulfat de magneziu,
– ACTH,
– adrenocorticosteroizi.
Sarcina poate precipita o miastenie nediagnosticatå

pânå în acel moment.

C. Pacient cu miastenia gravis iatrogenå

Miastenia gravis se poate instala dupå administrarea
de D-penicilaminå, tiopronin, pyrithoxin, sau alfa-inter-
feron ¿i dupå transplant medular.

1%-7% dintre pacien¡ii trata¡i cu D-penicilaminå pot
face o formå variabilå de boalå, care se remite total dupå
încetarea medica¡iei, lent în aproximativ un an (dacå nu
cumva fac parte dintre pacien¡ii cu forme subclinice de
boalå).

Au fost descrise forme fulminante de crizå miastenicå
la pacien¡i în tratament cu interferon alfa.

D. Pacient cu sindrom miastenic – Eaton-Lambert

• Poate precede cu mult depistarea neoplaziei.
• Poate fi agravat de aceia¿i factori ca ¿i MG.
• Beneficiazå de:

– terapie specificå antitumoralå,
– plasmaferezå,
– imunoglobuline intravenos,
– imunosupresive,
– 3,4-diaminopyridina.
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