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Tarihce

Thomas Willis, 1672°de ilk olarak bu klinige
uyan bir semptom grubu tariflemistir. Erb ve
Goldflam, 1879’da bu klinigi anatomik lezyonu
olmayan bulbar palsi (Erb-Goldflam sendromu)
olarak tanimlamustir. Jolly, 1895°te ‘myastenia gravis’
olarak adlandirmigtir. Buzzard, 1905’te timik
anormalliklerin eslik ettigini vurgulamigtir (1,10).

Etiyoloji ve Patogenez

Myastenia gravis (MG), bir néromuskiiler kavsak
hastaligidir. Néromuskiiler kavsakta postsinaptik
membranda asetikolin (Ach) reseptor eksikligi
bulundugu bunun da Ach reseptorlerine karst
antikordan kaynaklandig: bazi goriislerde
bildirilmektedir (otoimmiin mekanizma) (2).
Hastaligin baslangi¢ yeri timustur. Ciinkii miyoid
hiicreler, reseptor antijenlerinin kaynagini olustururlar,
Normal néromuskiiler bileskede Ach salinimu, lokalize
end-plate potansiyeline sebep olur, bu da kas
kontraksiyonunu saglar. Miyastenia gravis’te normal
sinir anatomisi ve fonksiyonu olmasina ragmen
postsinaptik Ach reseptorlerinin sayisinda azalma
vardir.

Patoloji ve Eslik Eden Durumlar

MG’de timus bezi tutulumu gosterilmistir.
Hastalarin %10’unda gercek neoplasm (timoma),
%80’inde medullada lenfoid hiperplazi vardir.
Hastalikta belirgin sentral sinir sistemi lezyonu yoktur.
Tirotoksikoz %5’inde goriiliir. RA (romatoid artrit),
SLE (sistemik lupus eritematoz), polimiyosit eslik
edebilir (2,3).

Genel Bilgiler

ABD'de prevelans: 14/100.000 olarak tahmin
edilmektedir. Herhangi bir yasta baslayabilir, ama
hayatin ilk on yilinda daha nadirdir (%10 vaka).
Kadmlarda pik 20-30 yas, erkeklerde 60-70 yastr.
Timomas1 olanlarin ¢ogu yasli ve erkektir(1,4).

Klinik

Hastalik, degisen prognozu olan kas giigsiizliigii
ile giden bir hastaliktir. Kas grubunun tekrarlayan
ya da devam eden aktivite sonrasi ilerleyen parezisi
ve dinlenmesi ile giiciiniin en azindan bir miktar
yerine gelmesi genel kliniktir. Baslangic genelde
sinsidir ama hizli da olabilir. Ruhsal durum bozulmasi
ya da enfeksiyon hastaligi agreve edebilir.

Semptomlar dofum ya da lohusalik déneminde,
anestezi sonrasinda ortaya c¢ikabilir. Genelde goz
kaslar1, daha az siklikta yiiz, ¢ene, bogaz, boyun
kaslari ilk olarak etkilenir. Ama ilerledikce diger
kaslara yayilir. Hastalarmn %90’ninda levator palpebra
ya da ekstraokiiler kaslar etkilenir. Okiiler palsi ve
ptosis ile beraber gozii kapamada olan zayiflik
kombinasyonu sadece MG’de ve muskiiler
distrofilerde goriiliir. Yiiz mimik kaslari, ¢igneme,
yutma, konusma sonraki etkilenenlerdir. Kural olarak
miyopatisinde proksimal kaslar distal kaslardan daha

cok etkilenir. Ik gelis semptomu genelde goz
kapaklarmin diismesi ve aralikli diplopidir. Parlak
151k ptosisi arttirir. Dogal giiliimseme bozulmustur.
Hasta eli ile cenesini tutmak zorunda kalabilir. Yeme
ve ¢igneme zorlugu olabilir. Zayiflik giin i¢inde
giderek artar. Tendon refleksleri hipoaktiftir veya
almmaz. Diiz kas ve kalp kas1 tutulumu olmaz. Isiga
normal pupiller yanit vardir (5-7). Myastenia gravis'de
kas gii¢siizliigii disinda baska néropatolojik bulgu
goriilmez.

Smiflandirma (Osserman, 6)

1. Okiiler miyasteni

2. a.Yavas ilerleyen hafif, generalize MG, kriz
yok, ilaglara yanitl.

b.Orta generalize MG, siddetli iskelet ve
bulbar tutulum var ama kriz yok, ilag yaniti
beklenildigi kadar degil.

3. Akut fulminan miyasteni, solunumsal
krizlerle giden siddetli semptomlarin hizli ilerlemesi,
zayif ilag yaniti, yiiksek timoma insidansi, yiiksek
mortalite

4. Geg siddetli MG, 3 gibi, ama 2 yil iginde
smuf 1’den 2’ye ilerleme

Tam

Kii¢iik kraniyel kaslarin devam eden aktivitesi
ile zayifligin ortaya ¢ikmasi (6rn. lateral ya da vertikal
fiks 2-3 dk bakis ile ptosis’in artmasi) ve kisa siireli
dinlenme ile kontraksiyonlarin diizelmesi
diyagnostiktir. Eger tanida siiphede kalimirsa spesifik
antikor (anti-AchR) 6l¢iimii, EMG, farmakolojik
testler denenir (5,6,8,10).

Edrofonyum (Tensilon) Testi
Belirli kraniyel kaslarin giiclerine bakildiktan sonra
ilk doz olarak 2 mg IV enjekte edilir. Eger 60 sn
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icinde buna yanit alimamazsa 3 mg daha verilir. Halen
60 sn iginde yanit alinamazsa son olarak 5 mg verilir.
Cogu hasta ilk 5 mg da yanit verir. Etki yaklagik 4-

5 dk siirer. Yine 60 sn i¢inde diizelme olmazsa test

negatiftir.

(+) test: Kas kontraktilitesinde objektif
iyilesmedir. Ilag minimal VF, arrest riski tagir. Destek
hazir olmalidir. Tensilon testi, artan Kkas
giicsiizliigiiniin kolinerjik kriz (neostigminin fazla
dozu) den mi kaynaklandigmi bulmada yardimcidir.
Kolinerjik krizde cevap alinmaz aksine gii¢siizliik
artar, gozde ve yiizde fasikiilasyonlar olabilir. Test
son dozdan 2 saat sonra yapilir.

Neostigmin Testi

Neostigmin metilsiilfat 1.5 mg IM verilir. Bu
arada atropin sulfat hazir bulunmalidir. Tyilesme 10-
15 dk i¢inde olur, tepe noktas1 30 dkdir. 2-3 saat
etkisi siirer. (-) test ekarte ettirmez, ama yliksek
oranda tan1 aleyhinedir.

EMG

Saniyede 3 kez bir periferal sinirin tekrarlayan
uyarilmas:t sonucu birlesik kas aksiyon
potensiyellerinin amplitiidiinde hizli diigme
(decrementing response) ve bunun tensilon ya da
neostigmin testi ile geri donmesi giivenilir tan1
koydurucudur.

Bunlarla tan1 konamamis halen siiphe var ise
kanda reseptor antikor seviyesi 6l¢iiliir. Antimiyozin
antikorlar1 da 6zellikle timomasi olanlarda bulunabilir.

Kolinerjik Kriz

Bulant1, kusma, terleme, salivasyon, kolik, diare,
miyoz, bradikardi olur. Miyastenik giicsiizliik artar.
Pupillerin 2 mm’den fazla kontraksiyonuna izin
verilmemelidir. Eger kan basinci diiserse IV 0.6 mg
atropin siilfat verilmelidir. Eger muskarinik etkiler
goriilmiiyor ama siipheleniliyorsa Tensilon testi
yapilmalidir.

Tedavi (6,11)

1- Antikolinesterazlar
Neostigmin (prostigmin) (7.5-45 mg/2-6 st),
Pyridostigmin (Mestinon) (15-90 mg/6 st)
Eger antikolinesteraz ilaclara yanit zayif ve yiiksek
dozlarla semptomlar gegmiyorsa her zaman kolinerjik
kriz riski vardir.

2- Timektomi
Pratikte tiim timoma vakalarinda timus alinmalidur.
Timektomi 45-50 yag alt1 komplike olmayan
miyasteni hastalarinda antikolinesteraz kullamp zayif
yanit alman ve doz artig1 gerektiren hastalarda daha
faydali goriilmektedir. Bir yildan fazla okuler kaslara
ozgii miyastenik hastalarda prognoz iyi, operasyon
gereksizdir.

3- Kortikosteroidler
Antikolinesterazlara yeterli cevap almmamayan ve
remisyonun timektomi ile saglanamadig orta siddette
hastalarda steroid denenebilir ve cevap almiyorsa

(10).

devam edilir. Doz, prednison 40-45 mg/giindiir.
Solunum semptomlar1 agisindan 7-10 giin yatis ve
izlem gereklidir.

4- Akut Immun Modulasyonu
Immune globulin (2gm/kg IV infiizyon 2-5 giin)

5- Kronik Immun Supresyonu

Azotiyoprin 2.5 mg/kg/giin + prednison max 1.5

mg/kg/giin; siklofosfamid, metotrexate, siklosporin.

Artik timik doku aragtirmak gereklidir.
6-Tim bunlara yanit alinamayan hastalarda

cerrahi 6ncesi 5 haftada bir 5 giin plazmaferez

denenebilir.

Acil Servis Bagvurulari (7-9)

Araya giren enfeksiyon, cerrahi immun
supresiflerin dozunun azaltilmas: solunum
yetmezligini tetikleyebilir. Bagvuran hastalara mutfaka
noroloji konsiiltasyonu istenmelidir. Néromuskuler

- fonksiyonu bozan bir¢ok ilag vardir.Bu yiizden tedavi

verilirken dikkatli olunmalidir.Eger bir
medikasyonunun acil olarak verilmesi gerekiyorsa
acil endotrakeal entiibasyon i¢in hazirlikli olunmalidir.
Bagka nedenlerle acil serviste yatan MS hastalarda
kullandiklar1 kolinerjik inhibitér dozu verilmelidir.
Bu doz genelde 60-90 mg/4 saattir. Eger bir doz
atlanmigsa bir sonraki doz iki kat1 verilmelidir. Eger
hasta entiibe ise kullandig1 oral Mestinon dozunun
1/30’u yavag IV infiizyon verilmelidir.
Acil serviste en ¢ok korkulan komplikasyonu solunum
yetmezligidir. FVC<1 L olan hastalar entiibe
edilmelidir. Eger entiibe edilecekse hastalara hazirlik
sirasinda depolarizan ya da nondepolarizan paralitik
ajanlar verilmemelidir. Ancak fentanil denenebilir.
Propofol da alternatif ajandir. Miyastenik ve kolinerjik
kriz ayrim1 yapilmalidir. Kas gii¢siizliigiiniin diger
sonuglari aspirasyon pnomonisi, dehidratasyon,
dekiibitlere dikkat edilmelidir.

Lambert-Eaton Miyastenik (LEM) Sendromu
%40- 70 tiimore baglh (neoplazik), %30-60 non-
neoplaziktir (12). Neoplazik olanlardaki LEM genelde
yashi erkeklerde goriilen, akciger kanseri ile birliktelik
gosteren bir hastaliktir. Oysa non-neoblastik LEM
daha geng yasta ve kadinlarda daha fazladir (12).
Hastalar baglangicta kronik yorgunluk, otonomik
semptomlar (kuru agiz, impotans) goriiliir (3). Daha
sonra kas gii¢siizligii gelisir. FM de proksimal kas
giicsiizliigii vardir. Beraberinde paraneoplastik ya da
kemoterapiye bagli noropatinin dogurdugu duyu
defisiti olabilir. Tedavi, destek tedavisi, steroid,
antikolinesterazlardir.

LEM Sendromu sadece akciger kanserinde degil,
prostat, tiroid, lenfoma, serviks kanserleri gibi diger
neoplazmlardada goriiliir (2). Bu hastalarda bazi
ilaglarin kullanimlarida sakincalidir. Bunlar;
analjezikler, noromiiskiiler bloke edici ilaglar,
aminoglikozidler, prokainamid, kinidin, beta-
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blokerler, Ca kanal blokerleri'dir.
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