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Περίληψη

Η μυασθένεια και το μυασθενικό σύνδρομο Lambert-Eaton είναι αυτοάνοσες διαταραχές της νευρομυϊκής 
σύναψης. Χαρακτηρίζονται και τα δύο από μυϊκή αδυναμία, αλλά αποτελούν δύο διακριτές οντότητες με 
διαφορετικά κλινικά, ανοσολογικά και ηλεκτροφυσιολογικά χαρακτηριστικά. Παρουσιάζουμε μία ασθενή 35 
ετών με γενικευμένη μυασθένεια με θετικά αντισώματα έναντι υποδοχέα Ach και αρχικό ηλεκτροφυσιολο-
γικό έλεγχο με ευρήματα μετασυναπτικής διαταραχής. Μετά από 10 έτη, λόγω υποτροπής με κεντρομελική 
αδυναμία των άκρων, πραγματοποιήθηκε εκ νέου ηλεκτροφυσιολογικός έλεγχος και αναδείχθηκε εικόνα και 
προσυναπτικής διαταραχής, ενώ τα αντισώματα έναντι διαύλων ασβεστίου ήταν αρνητικά.

Οι περιπτώσεις μυασθένειας με ηλεκτροφυσιολογική εικόνα μυασθενικού συνδρόμου είναι εξαιρετικά 
σπάνιες και έχουν περιγραφεί μόνο μεμονωμένα περιστατικά. Δεν έχει ακόμα διευκρινιστεί αν πρόκειται για 
μία ιδιαίτερη μορφή της μυασθένειας ή αν αποτελεί ένα ξεχωριστό σύνδρομο. Πραγματοποιήσαμε μία εκτενή 
ανασκόπηση της βιβλιογραφίας και συγκεντρώσαμε όλα τα δημοσιευμένα περιστατικά ανοσολογικά βέβαιης 
μυασθένειας με ηλεκτροφυσιολογική εικόνα και προσυναπτικής διαταραχής. Η πλειοψηφία των ασθενών είχε 
μυϊκή αδυναμία άκρων, προμηκικά και οφθαλμικά συμπτώματα και κατηργημένα τενόντια αντανακλαστικά, 
και το ήμισυ εκ των ασθενών εμφάνιζαν και δυσαυτονομία Ανευρέθησαν λίγα περιστατικά με διπλή οροθε-
τικότητα με θετικά AChRabs (πιο σπάνια έναντι πρωτείνης MuSK) και αντισώματα έναντι διαύλων ασβεστίου. 
Σε αρκετούς ασθενείς η χορήγηση 3,4-Διαμινοπυριδίνης βελτίωσε την κλινική εικόνα.

Η διάκριση μεταξύ μυασθένειας και μυασθενικού συνδρόμου είναι απαραίτητη λόγω της διαφορετικής 
κλινικής πορείας, θεραπευτικής προσέγγισης και συσχέτισης με κακοήθειες. Η μυασθένεια με ηλεκτροφυσιο-
λογική εικόνα μυασθενικού συνδρόμου φαίνεται πως έχει ιδιαίτερα κλινικά χαρακτηριστικά καθώς και θερα-
πευτικές ιδιαιτερότητες, γι’ αυτό και είναι σημαντική η δυνατότητα αναγνώρισης αυτής της ιδιαίτερης μορφής.
Λέξεις ευρετηρίου: μυασθένεια, μυασθενικό σύνδρομο Lambert-Eaton, ηλεκτροφυσιολογικός έλεγχος
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Abstract

Myasthenia gravis and Lambert-Eaton myasthenic syndrome are autoimmune disorders of the neuromus-
cular junction. They are both characterized by muscle weakness and fatigability. The differential diagnosis 
is based on clinical pattern, neurophysiological features and associated antibodies. We present a case of a 
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Έισαγωγή

Η Μυασθένεια (MG) και το Μυασθενικό Σύνδρομο 
Lambert-Eaton (LEMS) είναι αυτοάνοσες διαταραχές 
της μετασυναπτικής και προσυναπτικής περιοχής της 
νευρομυϊκής σύναψης, αντίστοιχα. Τα δύο αυτά σύν-
δρομα παρουσιάζουν κλινικές ομοιότητες όπως μυϊκή 
αδυναμία. Πρόκειται όμως για δύο κλινικά διακριτές 
οντότητες: Η κατανομή της μυϊκής αδυναμίας διαφέρει 
μεταξύ των δύο. Στο LEMS είναι βαρύτερη στα κάτω 
άκρα και κεντρομελικά ενώ στη μυασθένεια εντοπίζεται 
επίσης κεντρομελικά, αλλά είναι βαρύτερη στα άνω 
άκρα και στους μυς του αυχένος. Στη μυασθένεια είναι 
συχνή η προσβολή των οφθαλμικών μυών, ενώ είναι 
λιγότερο συχνή στο LEMS, τουλάχιστον στα αρχικά 
στάδια. Τα τενόντια αντανακλαστικά είναι ζωηρά στη 
μυασθένεια και καταργημένα ή νωθρά στο LEMS στο 
οποίο είναι επίσης συχνά τα συμπτώματα από το αυ-
τόνομο νευρικό σύστημα (ΑΝΣ), κυρίως ξηροστομία 
και διαταραχές στύσης στους άνδρες. Όταν υπάρχει 
η χαρακτηριστική κλινική τριάδα, κεντρομελική μυϊ-
κή αδυναμία κάτω άκρων με κατηργημένα ή νωθρά 
τενόντια αντανακλαστικά και διαταραχή του ΑΝΣ, η 
διάγνωση του συνδρόμου πρέπει να λαμβάνεται σο-
βαρά υπ’ όψιν. Και τα δύο νοσήματα μπορεί να είναι 
παρανεοπλασματικά. Η μυασθένεια σχετίζεται με θύ-
μωμα σε ποσοστό περίπου 10-15% [1] και το LEMS με 
άλλες νεοπλασίες, κυρίως Μικροκυτταρικό Νεόπλασμα 
Πνεύμονα (MKΠ), σε ποσοστό 50-65% [2, 3].

Η κλινική εικόνα θέτει αρχικά την υποψία μυασθέ-
νειας ή μυασθενικού συνδρόμου, και η διάγνωση 
επιβεβαιώνεται με τον ηλεκτροφυσιολογικό έλεγχο 
και τον έλεγχο ειδικών αυτοαντισωμάτων. Στη μυα-
σθένεια ανευρίσκονται αντισώματα έναντι των υπο-
δοχέων της ακετυλοχολίνης (AChR abs) στο 85-90% 
των περιπτώσεων γενικευμένης μυασθένειας και στο 
50% οφθαλμικής μυασθένειας, αντισώματα έναντι της 

πρωτεΐνης MuSK περίπου στο 4-8% των ασθενών με 
γενικευμένη μυασθένεια και πιο σπάνια αντισώματα 
έναντι της πρωτεϊνης LRP4. Οι τριπλά οροαρνητικοί 
ασθενείς αποτελούν ποσοστό <5% των ασθενών με 
γενικευμένη μυασθένεια [4-6]. Στο Μυασθενικό Σύν-
δρομο ανιχνεύονται αντισώματα έναντι των διαύλων 
ασβεστίου (P/Q VGCC) σε ποσοστό 85-90% [7, 8].

Στη μυασθένεια ο επαναληπτικός ερεθισμός με συ-
χνότητα 2-5Hz, προκαλεί μείωση του ύψους του σύν-
θετου μυϊκού προκλητού δυναμικού ενεργείας (ΣΜΠΔ) 
>10% σε διαδοχικές σειρές 5-10 ερεθισμάτων. Το 
ηλεκτρομυογράφημα μονήρους μυϊκής ίνας (ΗΜΜΙ), 
αν και είναι η πιο ευαίσθητη εξέταση για τον έλεγχο 
των διαταραχών της νευρομυϊκής σύναψης, είναι παθο-
λογική και στα δύο νοσήματα σε ποσοστό πάνω από 
90% [9] και δε βοηθάει στη διαφοροδιάγνωση τους. 
Ηλεκτροφυσιολογικά το μυασθενικό σύνδρομο έχει 
συγκεκριμένα χαρακτηριστικά: 1. Χαμηλό ύψος ΣΜΠΔ 
στην ηρεμία. 2. Αύξηση του ΣΜΠΔ μετά από εκούσια 
σύσπαση διάρκειας 10-15 sec, συνήθως >100%. 3. 
Αύξηση του ύψους του ΣΜΠΔ συνήθως >100% στη 
δοκιμασία επαναληπτικών ερεθισμών με συχνότητα 
ερεθισμών 30-50Hz (τετανικός ερεθισμός) [3].

Παρόλο που η μυασθένεια και το LEMS είναι δύο 
κλινικά, ορολογικά και ηλεκτροφυσιολογικά διακριτές 
οντότητες, έχουν περιγραφεί ορισμένες σπάνιες περι-
πτώσεις με ταυτόχρονη εμφάνιση χαρακτηριστικών 
ενδεικτικών τόσο μυασθένειας όσο και LEMS. Λόγω 
της σπανιότητας των περιστατικών, τα βιβλιογραφικά 
δεδομένα είναι λίγα και αφορούν μεμονωμένα περι-
στατικά με μεγάλη ετερογένεια όσον αφορά τα κλινικά, 
ανοσολογικά και ηλεκτροφυσιολογικά στοιχεία και δεν 
έχει διευκρινισθεί αν πρόκειται για τυχαία συνύπαρξη, 
αν πρόκειται για ξεχωριστή νοσολογική οντότητα ή για 
υπο-ομάδα μυασθένειας ή μυασθενικού συνδρόμου.

Περιγράφουμε ασθενή με γενικευμένη μυασθένεια 

35 years old female with MG and electrophysiological findings of postsynaptic dysfunction. Ten years later, 
due to a clinical relapse with lower limb muscle weakness, the patient was reevaluated with electrophysi-
ological testing that revealed a presynaptic neuromuscular transmission deficit. The P/Q type voltage-gated 
calcium channel antibodies were negative.
The literature concerning cases with characteristics of both diseases is limited, and the coexistence of MG 
and LEMS as an overlap syndrome is controversial. We provide a review of all published cases with clinical 
and immunological diagnosis of MG with co-existing presynaptic neurophysiological findings. The major-
ity of these patients presented with limb weakness, oculo-bulbar symptoms and absence or reduction of 
tendon reflexes, and half of the patients also had dysautonomia. A few cases were double seropositive 
for AChRabs (1 MuSK+) and voltage-gated calcium channel antibodies. In many cases good response was 
reported with 3,4 diaminopyridine.
The distinction of Myasthenia gravis and Lambert–Eaton myasthenic syndrome is important due to differ-
ent clinical course, therapeutic management and associations with malignancies. MG with electrophysi-
ological presynaptic pattern indicative of Lambert-Eaton, is a rare condition associated with distinct clinical 
characteristics and therapeutic choices. Therefore, the recognition of such cases is imperative.
Key words: myasthenia Gravis, Lambert Eaton myasthenic syndrome (LEMS), neurophysiological study
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με θετικό τίτλο AChR Abs και ηλεκτροφυσιολογικά 
χαρακτηριστικά μετασυναπτικής και προσυναπτικής 
διαταραχής της νευρομυϊκής σύναψης. Είναι η πρώ-
τη περίπτωσις αυτού του συνδρόμου στην Ελληνική 
βιβλιογραφία.

Περιγραφή ασθενούς

Πρόκειται για γυναίκα, 35 ετών, με γνωστό ιστορικό 
AChR Abs(+) γενικευμένης μυασθένειας από 10ετίας 
και με ιστορικό και άλλων αυτοάνοσων νοσημάτων: 
Υποθυρεοειδισμό, αυτοάνοση αιμολυτική αναιμία 
από 20ετίας, συστηματικό ερυθηματώδη λύκο (ΣΕΛ) 
και αντιφωσφολιπιδικό σύνδρομο (θρόμβωση πυλαί-
ας φλέβας και επεισόδια πλευριτικών συλλογών). Η 
μυασθένεια εμφανίστηκε το 2010 με θάμβος ορά-
σεως, διπλωπία και κεντρομελική αδυναμία κυρίως 
των κάτω άκρων, με διατήρηση των τενοντίων αντα-
νακλαστικών.Ο θετικός τίτλος αντισωμάτων έναντι 
υποδοχέων ακετυλοχολίνης επιβεβαίωσε τη διάγνωση 
της μυασθένειας (AChR Abs: 324nM, θετικός τίτλος > 
0.6nM). Η απεικόνιση του μεσοθωρακίου δεν ανέδειξε 
θύμωμα και τα αντισώματα έναντι τιτίνης ήταν αρνη-
τικά. Η ασθενής τέθηκε σε αγωγή με πυριδοστιγμίνη 
με καλή ανταπόκριση και δεν υποβλήθηκε σε θυμε-
κτομή, λόγω αυξημένου χειρουργικού κινδύνου της 
ασθενούς εξαιτίας της συννοσηρότητας. Διαχρονικά 
αντιμετωπίστηκε με πρεδνιζολόνη, ριτουξιμάμπη και 
μυκοφαινολική μοφετίλη. Υπό την ανοσοκατασταλτική 
αυτή αγωγή η μυασθένεια ήταν σε φαρμακολογική 
ύφεση. Τον Ιούλιο του 2019 μετά από μία έξαρση του 

ΣΕΛ με πλευριτική συλλογή, η ασθενής εμφάνισε κε-
ντρομελική μυϊκή αδυναμία των κάτω άκρων και τότε 
προσήλθε στην κλινική μας.Από την κλινική εξέταση 
διαπιστώθηκε διατήρηση των αντανακλάσεων και πα-
θολογικές δοκιμασίες καμάτου των μυών των άκρων 
και των οφθαλμικών μυών. Στον ηλεκτροφυσιολο-
γικό έλεγχο η δοκιμασία επαναληπτικών ερεθισμών 
ήταν παθολογική στο δελτοειδή (πτώση δυναμικών 
έως 62%) και φυσιολογική στον απαγωγό του μικρού 
δαχτύλου. Το ΗΜΜΙ ήταν παθολογικό στον κοινό 
εκτείνοντα τους δαχτύλους και στον Πρόσθιο κνημιαίο. 
Στο ηλεκτρονευρογράφημα δε διαπιστώθηκε πολυ-
νευροπάθεια. Το ΣΜΠΔ από το δεξιό Απαγωγό του 
μικρού δακτύλου (ΑΜΔ) ήταν φυσιολογικό (7,6 mV) 
αλλά μετά από εκούσια σύσπαση 15 δευτερολέπτων 
αυξήθηκε στα 10,2 mV (34%). Η αύξηση αυτή, αν και 
μικρή, έθεσε την υποψία προσυναπτικής διαταραχής 
και στον επαναληπτικό ερεθισμό με καταγραφή από 
τον ΑΜΔ, ενώ προτετανικά παρατηρήθηκε πτώση 
των δυναμικών 8%, σε συχνότητα ερεθισμών 40Hz 
παρατηρήθηκε αύξηση του προκλητού δυναμικού έως 
90% (εικόνα 1), εύρημα που ενίσχυσε την υποψία προ-
συναπτικής διαταραχής. Τα αντισώματα έναντι διαύλων 
ασβεστίου ήταν αρνητικά. Ο απεικονιστικός έλεγχος με 
αξονική θώρακος και άνω κάτω κοιλίας δεν ανέδειξε 
κακοήθεια. Σταδιακά η ασθενής βελτιώθηκε μετά από 
αύξηση της πρεδνιζολόνης. Κατά την επανεκτίμηση 
ένα μήνα αργότερα, ο νέος επαναληπτικός ερεθισμός 
έδειξε επίσης προσυναπτική διαταραχή με αύξηση του 
μυϊκού προκλητού δυναμικού στον τετανικό ερεθισμό 
κατά 70%. Σημειώνεται ότι κατά τη διάρκεια παρακο-

Έικόνα 1. Επαναληπτικά ερεθίσματα στον απαγωγό του μικρού δακτύλου Αύξηση των προκλητών δυναμικών  
στον τετανικό ερεθισμό κατά 90%
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λούθησης της ασθενούς, οι επανέλεγχοι του τίτλου 
των αντισωμάτων έναντι AChR παρέμειναν θετικοί 
σε υψηλούς τίτλους, παρά τη χρόνια ανοσολογική 
θεραπεία. Συγκεκριμένα, το 2015 ήταν 160 nΜ, το 
2019 ήταν 93 nΜ και το2021 ήταν 102 nΜ.

Ανασκόπηση περιστατικών ανοσολογικά 
βέβαιης μυασθένειας και με ηλεκτροφυσιολο-
γική εικόνα προσυναπτικής διαταραχής

Πραγματοποιήσαμε μίαν εκτενή ανασκόπηση της 
βιβλιογραφίας (στο Google Scholar και στο PubMed/
MEDLINE), περιλαμβάνοντας περιστατικά με κλινική 
εικόνα συμβατή με μυασθένεια, θετικά αντισώματα 
έναντι AChR ή MuSK και ηλεκτροφυσιολογική εικόνα 
και προσυναπτικής διαταραχής νευρομυϊκής σύναψης 
με λέξεις ευρετηρίου: Myasthenia gravis, Lambert-
Eaton Myasthenic syndrome, overlap syndrome.

Συνολικά εντοπίσαμε 35 περιστατικά συμπεριλαμ-
βανομένου του παρόντος περιστατικού [10-33]: 34 με 
θετικά AChR abs και 1 με Musk abs (Πίνακας 1). Από 
το σύνολο των 35 ασθενών οι 21 ήταν γυναίκες (60%) 
και οι 14 άντρες (40%), με μέση ηλικία έναρξης νόσου 
τα 48 έτη. Το 97% των ασθενών είχε μυϊκή αδυναμία 
άκρων, το 82% οφθαλμικά συμπτώματα το 77% προ-
μηκική συμπτωματολογία το 69% είχε κατηργημένα 
τενόντια αντανακλαστικά, το 44% δυσαυτονομία και 
το 7% εμφάνισε μυασθενική κρίση. Το 34% των ασθε-
νών (9 εκ των 26 με γνωστά κλινικά χαρακτηριστικά) 
είχε ήδη γνωστό ιστορικό μυασθένειας, με διάρκεια 
νόσου από 1 έως 11 έτη και η διερεύνηση που οδή-
γησε στην ανακάλυψη της προσυναπτικής διαταραχής 
έγινε λόγω εμφάνισης νέων συμπτωμάτων ή λόγω 
σημαντικής επιδείνωσης των ήδη υπαρχόντων. Συ-
γκεκριμένα, 2 ασθενείς εμφάνισαν μυασθενική κρίση 
(ο ένας μετά από χορήγηση κουραρίου), 2 εμφάνισαν 
για πρώτη φορά εκδηλώσεις δυσαυτονομίας, 1 πα-
ρουσίασε γενίκευση ενώ αρχικά είχε μόνο οφθαλμικά 
συμπτώματα και 4 εμφάνισαν σημαντική επιδείνωση 
προϋπαρχόντων συμπτωμάτων και κυρίως κεντρομε-
λικής αδυναμίας κάτω άκρων. Διπλά οροθετικoί με 
θετικά AChRabs (ή MuSKabs) και θετικά VGCCabs 
ήταν 9 (43%) από τους 21 ασθενείς για τους οποίους 
αναφέρεται πλήρης ανοσολογικός έλεγχος. Υποκείμε-
νη κακοήθεια είχαν 6 ασθενείς (17%), 4 με ΜΚΠ και 
2 με θύμωμα. Επανεκτίμηση πραγματοποιήθηκε σε 
10 ασθενείς (29%) και ο νέος ηλεκτροφυσιολογικός 
έλεγχος ήταν αμετάβλητος σε 5 εξ αυτών ενώ σε 4 
βρέθηκε φυσιολογικός. Ανταπόκριση στην πυριδοστιγ-
μίνη αναφέρεται καλή σε 14 από τους 25 ασθενείς για 
τους οποίους έχουμε δεδομένα (56%), μέτρια σε 5 
(20%) και μηδενική σε 6 (24%). Η χορήγηση 3,4-DAP 
όμως (ως μονοθεραπεία ή μαζί με πυριδοστιγμίνη), 
είχε καλύτερα θεραπευτικά αποτελέσματα στους 7 
από τους 10 ασθενείς.

Βασικός περιορισμός της ανασκόπησης που πραγ-
ματοποιήσαμε είναι ότι λόγω της σπανιότητας των 

περιστατικών, ανευρέθησαν μόνο μεμονωμένα πε-
ριστατικά με μεγάλη ετερογένεια ως προς τα κλινικά 
και παρακλινικά δεδομένα. Επιπρόσθετα, στοχεύοντας 
στη συγκέντρωση ασθενών με βέβαιη μυασθένεια 
επιλέξαμε να καταγράψουμε μόνο ασθενείς με θετικά 
αντισώματα έναντι AChR ή MuSK, με αποτέλεσμα να 
εξαιρούμε τους οροαρνητικούς ασθενείς. Η επιλογή 
αυτή έγινε με σκοπό την αύξηση της ειδικότητας του 
δείγματος εις βάρος της ευαισθησίας.

Συζήτηση

Η ασθενής μας είχε βέβαιη AChR Abs(+) γενικευ-
μένη μυασθένεια με αρχικό ηλεκτροφυσιολογικό 
έλεγχο με ευρήματα μετασυναπτικής διαταραχής της 
νευρομυϊκής σύναψης στην οποία σε επανέλεγχο λόγω 
υποτροπής με κεντρομελική αδυναμία, αναδείχθηκε 
και ηλεκτροφυσιολογική εικόνα προσυναπτικής δια-
ταραχής. Η προσυναπτική διαταραχή ήταν ιδιοπαθής 
όπως εδείχθη από τον αρνητικό για κακοήθεια έλεγχο 
και επίσης από τη συνύπαρξη άλλων αυτοάνοσων 
νοσημάτων τα οποία είναι συχνά στο ιδιοπαθές, μη 
παρανεοπλασματικό μυασθενικό σύνδρομο [34, 35]. 
Το νεαρόν της ηλικίας της επίσης υποστηρίζει την ιδι-
οπαθή φύση του συνδρόμου [35] καθώς επίσης και 
τα αρνητικά VGCC abs. Η βέβαιη μυασθένεια, σε 
συνδυασμό με την απουσία VGCC αντισωμάτων και 
την παρουσία και άλλων αυτοάνοσων νοσημάτων 
μειώνει την αναγκαιότητα συστηματικής διερεύνησης 
για υποκείμενη κακοήθεια. Παραμένει όμως ο προ-
βληματισμός για το πόσο εκτενής θα πρέπει να είναι 
ο έλεγχος για υποκείμενη κακοήθεια, στους ασθενείς 
με διπλή οροθετικότητα.

Το χαμηλό ύψος του ΣΜΠΔ στην ηρεμία είναι τυπικό 
του συνδρόμου αλλά, όπως παρατηρήθηκε και σε 
πρόσφατη μελέτη μας, δεν παρατηρείται σε όλους τους 
μυς και χρειάζεται έλεγχος σε περισσότερους του ενός 
μυς (3). Η αύξηση του ΣΜΠΔ στον τετανικό ερεθισμό 
επίσης δεν είναι ίδια σε όλους τους μυς. Αύξηση του 
ΣΜΠΔ μεγαλύτερη του 60% θεωρείται διαγνωστική 
του συνδρόμου (36). Στην ασθενή μας η αύξησις ήταν 
90% στον Απαγωγό του μικρού δακτύλου.

Καθ’ όλη τη διάρκεια παρακολούθησης τα AChR 
abs ήταν πάντοτε θετικά παρά τη χρόνια ανοσολογική 
θεραπεία, ενώ τα anti-P/Q VGCC Abs ήταν αρνητικά. 
Επιπρόσθετα, λόγω της καλής ανταπόκρισης στην 
θεραπευτική αγωγή που λαμβάνει μέχρι στιγμής, δεν 
έγινε προσθήκη 3,4-DAP. Είναι όμως ενδεχόμενη 
θεραπευτική επιλογή σε μελλοντική επιδείνωση της 
κλινικής εικόνας.

Ο Oh SJ [36] προέβη σε ανασκόπηση των δημο-
σιευμένων μεμονωμένων περιστατικών στην οποία 
περιέλαβε όλα τα περιστατικά με μυασθένεια και 
ηλεκτροφυσιολογική εικόνα συμβατή με LEMS (χα-
μηλό CMAP στην ηρεμία και αύξηση του >60% στη 
δοκιμασία επαναληπτικών ερεθισμών υψηλής συχνό-
τητας ή μετά από άσκηση). Στην ανασκόπηση αυτή 39 
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περιστατικά πληρούσαν τα ανωτέρω κριτήρια και βάσει 
αυτών προτάθηκε το συνδυαστικό σύνδρομο MLOS 
(myasthenia gravis Lambert-Eaton overlap syndrome). 
Εκ των ασθενών με MLOS το 95% είχε οφθαλμο-
προμηκικές εκδηλώσεις, το 41% δυσαυτονομία, το 
74% κατηργημένα τενόντια και το 96% θετικό τεστ 
εδροφωνίου. Τα AChR abs μετρήθηκαν στο 72% των 
ασθενών και εξ αυτών το 82% ήταν θετικό. Θύμωμα 
αναφέρεται σε 5 ασθενείς και ΜΚΠ σε 7. Μετά από 
σύγκριση των κλινικών χαρακτηριστικών των ασθενών 
με MLOS με μεγάλη σειρά 235 ασθενών με μυασθέ-
νεια και με σειρά 44 ασθενών με LEMS, διαπιστώθη-
κε ότι οι ασθενείς με MLOS είχαν μικρότερη ηλικία, 
μικρότερη συσχέτιση με κακοήθειες και μεγαλύτερη 
ανταπόκριση στην 3,4 διαμινοπυριδίνη (3,4 DAP). 
Ο συγγραφέας υποστηρίζει την ύπαρξη ξεχωριστού 
αλληλοεπικαλυπτόμενου συνδρόμου της νευρομυϊκής 
σύναψης που διαφέρει από τις αμιγείς μορφές MG και 
LEMS και προτείνει ως πιθανό μηχανισμό τη μοριακή 
μίμηση μεταξύ ενός ιϊκού ή βακτηριακού επιτόπου και 
μικρής περιοχής των AChR και VGCC, που μπορεί να 
λειτουργήσει ως συνδυασμένο αντιγόνο.

Οι Alboini et al [37] σε μία μελέτη ανασκόπησης 
παρουσίασαν περιστατικά με μεικτά χαρακτηριστικά 
MG και LEMS, χωρίς τα ανωτέρω αυστηρά κριτήρια. 
Συμπεριέλαβαν 36 ασθενείς με προσυναπτική διατα-
ραχή εκ των οποίων διπλή οροθετικότητα διαπιστώθη-
κε σε 6.: 5 με AChR abs και VGCC Abs και 1 με MuSK 
abs και VGCC Abs. Οι συγγραφείς καταλήγουν πως η 
ύπαρξη του συνδρόμου παραμένει αμφιλεγόμενη και 
απαιτείται ανοσολογική τεκμηρίωση με την παρουσία 
διπλής οροθετικότητας.

Σημαντικός περιορισμός των ανωτέρω 2 ανασκο-
πήσεων [36, 37] είναι η ανομοιογένεια των κλινικών 
δεδομένων. Συγκεκριμένα, τα ανοσολογικά δεδομένα 
είναι ελλιπή, διότι πολλά από τα περιστατικά δημοσι-
εύτηκαν πριν την διαδεδομένη χρήση των VGCC αντι-
σωμάτων και άλλα ακόμα παλαιότερα, πριν τη χρήση 
των αντισωμάτων έναντι AChRs. Ως εκ τούτου, κάποια 
από τα περιστατικά με προσυναπτική διαταραχή χωρίς 
στοιχεία για το ανοσολογικό τους προφίλ, ενδέχεται 
να ανήκουν εξαρχής στο φάσμα του μυασθενικού 
συνδρόμου Lambert Eaton.

Στην ανασκόπησή μας η διπλή οροθετικότητα στο 
43% αυτών που ελέχθησαν για AChR/MuSK abs και 
για VGCC abs, ενισχύει ανοσολογικά την ύπαρξη ενός 
ξεχωριστού συνδρόμου με μεικτά χαρακτηριστικά 
MG και LEMS. Η αλλαγή των ευρημάτων του ηλε-
κτροφυσιολογικού ελέγχου στην πορεία της νόσου 
στο 40% των ασθενών στους οποίους διενεργήθηκε 
επανέλεγχος, πιθανώς δηλώνει ότι η συνύπαρξη και 
προσυναπτικής διαταραχής σε ασθενείς με μυασθέ-
νεια μπορεί να είναι πιο συχνή από ό,τι πιστεύεται. 
Αν και η ευαισθησία των AChR abs στη μυασθένεια 
ποικίλλει ανάλογα με τη μορφή της νόσου (μεγαλύ-
τερη ευαισθησία στη γενικευμένη συγκριτικά με την 
οφθαλμική), η ειδικότητα είναι υψηλή >99% [38]. Σε 

παλαιότερη μελέτη αναφέρεται χαμηλός τίτλος AChR 
abs στο 13% ασθενών με LEMS και VGCC-abs στο 3% 
ασθενών με μυασθένεια [39]. Τα δεδομένα αυτά είτε 
συνιστούν ψευδώς θετικά αποτελέσματα είτε αποτε-
λούν περιπτώσεις συνύπαρξης των δύο νοσημάτων, 
χωρίς όμως να έχουν βρεθεί στοιχεία προσυναπτικής 
διαταραχής στους ασθενείς της συγκεκριμένης μελέτης.

Η θεραπεία με 3,4-DAP φαίνεται να είναι αποτε-
λεσματική στους ασθενείς με μεικτά χαρακτηριστικά 
MG και LEMS. Η 3,4-DAP χρησιμοποιείται επιτυχώς 
στη συμπτωματική θεραπεία ασθενών με μυασθενικό 
σύνδρομο LEMS [40], ενώ έχει προταθεί ως πιθανή 
θεραπευτική επιλογή για κάποιες μορφές συγγενών 
μυασθενειών [41] καθώς επίσης και στη MuSK (+) 
μυασθένεια [42]. Συνδυαστικά με την 3,4-DAP δύναται 
να χορηγηθεί πυριδοστιγμίνη [43, 44]. Αναδεικνύεται, 
λοιπόν, η σημασία αναγνώρισης αυτής της ιδιαίτερης 
μορφής διαταραχής της νευρομυϊκής σύναψης, καθώς 
δύναται να υπάρχει σημαντικό θεραπευτικό όφελος. 
Ασθενείς οι οποίοι είτε δεν ανταποκρίνονται, ανταπο-
κρίνονται μερικώς ή δεν ανέχονται την πυριδοστιγμίνη, 
μπορεί να ωφεληθούν σημαντικά από την μονοθερα-
πεία με 3,4-DAP.

Συμπέρασμα

Η διάκριση μεταξύ μυασθένειας και μυασθενικού 
συνδρόμου είναι σημαντική λόγω της διαφορετικής 
κλινικής πορείας, θεραπευτικής προσέγγισης και συ-
σχέτισης με κακοήθεια. Η μυασθένεια με ηλεκτροφυσι-
ολογική εικόνα και μυασθενικού συνδρόμου φαίνεται 
πως έχει ιδιαίτερα κλινικά χαρακτηριστικά και ιδιαιτερό-
τητες στις θεραπευτικές επιλογές. Δεν έχει όμως ακόμα 
διευκρινιστεί αν πρόκειται για μία ιδιαίτερη μορφή της 
μυασθένειας ή αν αποτελεί ένα ξεχωριστό σύνδρομο. 
Η θεωρία του αυτοτελούς συνδρόμου με σύγχρονη 
διαταραχή της προσυναπτικής και μετασυναπτικής 
περιοχής της νευρομυϊκής σύναψης υποστηρίζεται 
ανοσολογικά από την ανεύρεση ασθενών με διπλή 
οροθετικότητα, αλλά δεν δύναται να τεκμηριωθεί με τα 
μέχρι στιγμής δεδομένα. Απαιτούνται πιο συστηματικές 
μελέτες με μεγαλύτερο αριθμό ασθενών.
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