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Myasthenia gravis ismerete miért fontos?
(Angela Vincent)

• MG kezelhet�
• Kezelésének (felismerésének) elmulasztása 

fatális lehet
• A diagnózis felállításának késése átlagosan • A diagnózis felállításának késése átlagosan 

6 év (Anglia)
• A betegeket átlagosan 4 orvos látja, mire 

megszületik a diagnózis
• Ez a legjobban feltárt  autoimmun betegség 



Myasthenia gravis
epidemiológia

• 1.7 milliós populációban
• 202 Myasthenia gravis (20-nak volt thymomája is)

(10-12/100 000)
• 10 Lambert-Eaton myastheniás szindróma (közülük 

7-nek kissejtes tüd� rákja volt) (J Neurol. 2003 Jun;250(6):698-701.)

• Dél-pest Kh-ban évente 160-180esetbenkiírási dg a 
myasthenia gravis (10 év alatt 3Lambert-Eaton 
syndroma)



Myasthenia gravis
epidemiológia

• 100 cases were identified in a population of 
684 000 (prevalence 15/100 000), 25 still 
ocular after a mean follow up of 11.7yearsocular after a mean follow up of 11.7years
J Neurol Neurosurg Psychiatry1998;65:492-496 

• Dán tanulmányban a prevalencia a n� k körében 
9,6/100 000,férfiaknál 5,7/10 000



Myasthenia gravis
PREVALENCIA ÉS INCIDENCIA Mo-n

• 10-12(15)/100 000 = 1000-1200(1500) MG 
beteg lehet hazánkban

• Incidencia 4.4/1 000 000• Incidencia 4.4/1 000 000
• Thymoma kb. 10-15%-ban
• Id � skorban, férfiakban gyakoribb mint 

korábban gondoltuk!!



Myasthenia gravis etiológia:

autoimmun betegség

• Myasthenia gravis: passive transfer from 
man to mouse:Daily injections into mice of an 
ammonium sulfate-precipitated immunoglobulin 
fraction of serum from patients with myasthenia 
gravis:Some mice showed typical decremental 
responses on repetitive nerve stimulation, with 
reversal by neostigmine
Toyka KV et al, Science 1975. 190(4212):397-9.  



Acetilkolin receptor alegységei

embrionális feln� tt

‘main immunogen
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Myasthenia gravis (egyik) felosztása

• Szeropozitív MG (85%)= AchR ellenes 
ellenanyagok inaktiválják az AchR-okat 
– (� - alegység, „main immunological region”)– (� - alegység, „main immunological region”)

• Szeronegatív MG (15%)= izom specifikus 
receptor thyrosin kinase (Musk) ellen 
termel� d�  ellenanyagok mutathatók ki



„Szeropozitív” Myasthenia gravis 

(Natrium csatorna)

i Itt blokkol
az autoantitestPost synapticus membrán



„Szeronegatív” myasthenia gravis

i

izom specifikus 
receptor thyrosin 

kinase (Musk)

ellenanyag 



MG kezdete (Angela Vincent)

• 10 to 30 yrs  (75% women)

• 60 to 70 yrs  (60% men)



A MG klinikai formái

• fiatalkori MG (40 év el� tti kezdet, 55%)
• kés� i indulású MG (20%) utóbbi években 

több, f� leg ffiaktöbb, f� leg ffiak
• ocularis (25%) - egy részük generalizálódhat!
• thymomával járó MG (10-15%)



A MG formái

• neonatalis MG – átmeneti állapot! (MG 
mamák újszülötteinek 12%-a)

• Congenitális MG (receptor és egyéb protein 
mutációk)

• penicillamin-indukálta MG, gyógyszer 
elhagyása után a tünetek remisszióba 
kerülnek, alpha interferon?



A myasthenia gravis klinikai 
tünetei

• A harántcsíkolt izomzat fájdalmatlan, kóros, 
fluktuáló fáradékonysága, bármely 
izomcsoportot érintheti (sphincterzavarnem 
jellemz� !)jellemz� !)

• Kezdetben hosszabb spontán tüneti 
remissziók lehetségesek

• Napszaki ingadozásnemmindig jellemz� , 
de a (kóros) fáradás jellegzetes



Myasthenia gravis típusos (kezdeti) 
tünetei

• ocularis ptosis, egyetlen szemizomhoz, 
agyideghez nem köthet� , szem-mozgászavar,

• nasalis beszéd, nyelészavar, • nasalis beszéd, nyelészavar, 
• rágási nehezítettség (rágás közben elfárad, 

állát tartania kell)
• Jellemz� en fárasztásra a tünetek fokozódnak



Fluktuáló (fél)oldai ptosis, kett� s-látás, 
rágási-nyelési gyengeség, fejtartás-
nehezítettsége: MG!!!

• Fixáláskor fokozódó ptosis



Myasthenia gravis típusos (kezdeti) 
tünetei (Angela Vincent)

• Szemtünetek: 90%  
• Ptosis + ophthalmoplegia

• Nyelészavar, rágási gyengeség 80%
• Végtag és törzs(nyak)izomzat gyengeség 

70%
• Az izomgyengeség fluktuáló
• Légz� izomzat-gyengeség 5%





A myasthenia gravis diagnózisa

• Klinikum
• iv edrophonium(Tensilon, Camsilon) teszt jól 

látható tünetek - els� sorban ptosis, szem-
mozgászavar esetén- negatív lehet a betegség 
kezdetén…
mozgászavar esetén- negatív lehet a betegség 
kezdetén…

• EMG (3 Hz-es repetitív ingerlésre >10% 
decrement, kérdéses esetben egyes-rost EMG)

• AchR ellenes ellenanyagok kimutatás – specifikus, 
generalizált MG-ban 85%-90%-ban pozitív

• mellkas CT kötelez�  (thymoma)



A thymus szerepe myasthenia gravis 
kialakulásában

Thymus
75% abnormal

85% hyperplasia85% hyperplasia
15% thymoma

25% have no 
or a normal 
thymus

(Angela Vincent)



A thymus szerepe myasthenia gravis 
kialakulásában

• Fiatalkori, szeropozitív myastheniában jellemz�  a 
thymus hyperplasia 

• A myoid sejtek AchR-ok alegység mRNS-t, 
epitopokat expresszálnakepitopokat expresszálnak

• A hyperplasiás thymusban számos AchR reaktív 
T-sejt van

• A thymocyták sejtkultúrákban AchR 
ellenanyagokat termelnek 
(Neurology. 2001 Feb 27;56(4):572-3)



Thymoma kérdése
• Myasthenia gravis 10-15%-ában fordul el� : 4-5 

(10) thymoma/év/Magyarország….: 
• A thymoma m� téti eltávolítása onkológiai 

szempontból fontos, a MG lefolyását érdemben 
nem befolyásolja

• Masaoka stádiumok (tokot és a tumor viszonya)• Masaoka stádiumok (tokot és a tumor viszonya)
• Myasthenia-thymoma munkacsoport

(1997-óta, alapítói: Dél-pesti Neurológia -
Országos Onkológiai Intézet - Budai MÁV Kh. 
Mellkassebészet)



Thymus eltávolítás és MG viszonya

• Thymus eltávolítás utáni hónapokban-években a 
betegek megközelít� en 25%-a javul

• A thymus eltávolítás a MG-t NEM gyógyítja meg,
t.i. a receptor specificus autoreaktívT-lymphocyták  t.i. a receptor specificus autoreaktívT-lymphocyták  
már „legyártódtak” a thymusban. A thyemctomia csak 
újabb sejtek képz� dését szünteti meg

• A már képz� dött memória T-sejtek élettartama 
ismeretlen, de valószín� , hogy évekig, évtizedekig 
aktívak maradnak

• Utóbbira utalnak azok a MG-os betegek, akikben 
hosszú évek, néha évtizedek tünetmentessége után 
alakult ki tüneti relapsus



MG terápia alapelvei 
(részletesen ld. Dr. Rózsa Csilla el� adásában)

• Enyhe estekben Mestinon (max 6tbl/nap)
• Súlyosabb esetekben Medrol-Imuran 

kombinációkombináció
• Praekrízis, krízis, esetleg m� téti el� készítés 

plazmaferezis, vagy i.v. IgG (IVIG)
• Thymectomia 45 alatti szeropozitív 

esetekben és thymoma esetén



Pyridostigmin - Mestinon

• Plazma csúcskoncentráció 1-2 órával a 
bevétel után

• Felezési id�  60-90 perc• Felezési id�  60-90 perc
• Nem köt� dik jelent� s mértékben Se-

proteinekhez – gyógyszer interakciók 
ritkán

• Vesén keresztül ürül



Mestinon adagolás

• Napi négyszeri elosztás javasolt
• 4x30mg kezd�  adag (éber id� szakban 

elosztva)elosztva)
• Fokozatos emelés
• Max. dózis: 5 x 60 mg (EFNS)
• Magasabb adagok mellett több 

mellékhatás!
• Cholinerg-toxicitás veszélye megn� !
• AChR-ok „down-regulálódnak”! 



A magas AchEI igény azt jelzi, 
hogy immunmodulálókezelés hogy immunmodulálókezelés 

szükséges!



Medrol-Imurankezelés sémája myasthenia 
gravisban

M e d r o l

I m u r a n 2.5 mg/tkg – 3- 5(?) évig … ……

M e d r o l

16 mg
24 mg

32 mg
40 mg

1 mg/kg 1-3 hónapig

másodnaponta Hónapok, néha évek

M e s t i n o n
(max 5x1 tbl) Csökkentés üteme:

kéthetente 4 mg





Lambert-Eaton Myasthenia Syndroma 
(LEMS) (praesynapticus Ca csatorna)

• of 1.7 million inhabitant202 MG patientsand 
• 10 patients with LEMS (7 with SCLC) J 

Neurol. 2003 Jun;250(6):698-701.Neurol. 2003 Jun;250(6):698-701.

• Osztályunkon évente 160-180esetbenkiírási dg 
a myasthenia gravis (10 év alatt 3 Lambert-
Eaton syndroma)



Autoimmun kórképek 
(autoimmun ioncsatorna betegségek –

J. Newsom-Dawis)

• Myasthenia gravis (postsynapticusNa-
csatorna)

• Lambert-Eaton Myasthenia Syndroma (LEMS) • Lambert-Eaton Myasthenia Syndroma (LEMS) 
(praesynapticusCa csatorna)

• Autoimmun neuromyotonia (Isaac’s 
syndroma) (praesynapticus Kálium-csatorna)



Neuromuscularis junctio

Lamert-Eaton sy



Lambert-Eaton Myasthenia Syndroma 
(LEMS)- klinikum

• rendszerint proximalis végtagi 
izomgyengeséggel kezd� dik, de lehet 
szemmozgás, -nyelés zavar isszemmozgás, -nyelés zavar is

• gyakran van autonóm zavar (szájszárazság, 
obstipatio, impotencia)

• reflexeltérések (renyhe, areflexia, 
esetenként posttetániás potenciáció)



Lambert-Eaton Myasthenia Syndroma 
(LEMS)- klinikum

• 60%-ban kissejtes tüd� rákkal társul a LEMS, 
a tüd� rák felfedezését évekkel megel� zheti!

• kissejtes tüd� rákban a LEMS el� fordulása 3%(?) • kissejtes tüd� rákban a LEMS el� fordulása 3%(?) 
(Small cell lung carcinoma was diagnosed in 1593
patients, 7 (0.44 %) of whom developed LEMS). 

• LEMS nemcsak paraneoplasias jelenség,
• Ca-csatorna elleni ellenanyag 90%-ban 

kimutatható
• Napi gyakorlatban diff dg: EMG



Lambert-Eaton Myasthenia Syndroma 
(LEMS)- terápia

• C-LEMS-ben specifikus tumorterápia – ez 
rendszerint a LEMS tüneteiben is enyhülést hoz

• 3,4-diaminopyridin 4x10mg-4x20mg 
(feszültségfügg�  kálium-csatorna blokkoló)(feszültségfügg�  kálium-csatorna blokkoló)

• guanidin (csontvel� t deprimál, vesekárosító)
• pyridostigmin – minimális hatás
• C-LEMS immunoszuppresszív kezelés = szteroid
• NC-LEMS immunoszuppresszív kezelés =

kombinált (azathioprin-szteroid) kezelés
• PE, IVIG súlyos esetben szóba jön



Neuromuscularis junctio
Isaac’s sy



Örökletes kórképek 
(„congenitalis myastheniák”)

• Abicht A, Stucka R, Karcagi V, Herczegfalvi 
A, Horvath R, Mortier W, Schara U, Ramaekers V, 
Jost W, Brunner J, Janssen G, Seidel U, Schlotter B, Jost W, Brunner J, Janssen G, Seidel U, Schlotter B, 
Muller-Felber W, Pongratz D, Rudel R, Lochmuller H.
A common mutation (acetylcholine receptor) 
epsilon subunit (1267delG) in congenital 
myasthenic patients of Gypsy ethnic origin.
Neurology. 1999 Oct 22;53(7):1564-9.



Örökletes kórképek 
(„congenitalis myastheniák”)

Postsynapticus
– AchR hiány ( leggyakoribb CMS 60%-a)
– „slow-channel” syndroma (> 10 eset)
– „fast-channel” syndroma (5 eset)
– rapsyn mutációk (3 eset)
– plectin mutáció (1 eset)



Egyéb myasthenia szindrómák

• neonatalis MG – átmeneti állapot! (MG 
mamák újszülötteinek 12%-a)

• Gyógyszer indukálta (?) MG: penicillamin-• Gyógyszer indukálta (?) MG: penicillamin-
indukálta MG, gyógyszer elhagyása után a tünetek 
remisszióba kerülnek, alpha interferon?

• Motoros neuron betegség (ALS) kezdeti 
szakaszában?



Myasthenia gravis ismerete miért fontos?
(Angela Vincent)

• MG kezelhet�
• Kezelésének (felismerésének) elmulasztása 

fatális lehet
• A diagnózis felállításának késése átlagosan • A diagnózis felállításának késése átlagosan 

6 év (Anglia)
• A betegeket átlagosan 4 orvos látja, mire 

megszületik a diagnózis
• Ez a legjobban feltárt  autoimmun betegség 





Congenitális myasthenia 
szindrómákkal kihez forduljunk?

• Igen ritka betegségek
• Dr. Hercegfalvi Ágnes • Dr. Hercegfalvi Ágnes 

(Bethesda Gyermekkórház)
• Dr. Horváth Rita 

(Dél-pesti Kórház Neurológia)



Összefoglalás: 
autoimmun ioncsatorna betegségek

(J.  Newsom-Dawis)

• Myasthenia gravis (postsynapticus Na-csatorna) –
1000 beteg Mo-n (65 lév felett 40/100 000!!)

• Lambert-Eaton Myasthenia Syndroma (LEMS) 
(praesynapticus Ca csatorna) néhány tucat (?) (praesynapticus Ca csatorna) néhány tucat (?) 
beteg MO-n

• Autoimmun neuromyotonia (Isaac’s syndroma) 
(praesynapticus Kálium-csatorna) 1-2 beteg??

• Diff dg: klinikum+EMG
• Terápia: hozzáértés és TÜRELEM



Alkalmas
thymectomiára?

Thymoma?Thymoma?

I

I

N

MG kezelése

Ocularis
NN

I

Generalizált?

45 év alatt, 
szeropozitív

Súlyos 
gyengeség?

I

N

I

PE
IVIG

Thymectomia

Remisszió?

Gyógyszer 
csökkentés

I

I

Gyógyszer csök-
kentés a legkisebb
hatékony adagig

I

+  szteroid

Egyéb terápiák

Remisszió?

N

gyengeség?
PE

IVIG
N

sz.sz.
kombinált
IM kezelés

N

J.Newsom-Davis; Myasthenia gravis and myasthenic syndromes. In: Disorders of Voluntary Muscle 7th ed. 2001



A Myasthenia Gravis Foundation of 
America klinikai beosztása (Neurology 

2000)

• I Ocularis myasthenia
• IIGeneralizált enyhe
• IIa Túlnyomórészt 

• III. Generalizált 
kp.súlyosságú

• IIIa Sceletalis • IIa Túlnyomórészt 
sceletalis tünetek

• IIb Túlnyomórészt 
bulbaris, vagy légz� -
izomzat érintettség

• IIIa Sceletalis 
tünetek el� térben

• IIIb Bulbaris, ill. 
légz� izomzat 
érintettség el� térben



Myasthenia Gravis Foundation of 
America klinikai beosztása

(Neurology 2000)

• IV Generalizált, 
súlyos 

• V Myasthenias krízis 
(intubálást igényl�  súlyos 

• IVa Sceletalis 
tünetek el� térben

• IVb Bulbaris tünetek 
el� térben

(intubálást igényl�  
állapot lélegeztetéssel 
vagy anélkül)


