MEDICIEGO 2014; Vol.20 Supl.2

HOSPITAL GENERAL PROVINCIAL
“DR. ANTONIO LUACES IRAOLA”
CIEGO DE AVILA

Miastenia grave y embarazo. Presentacion de tres casos

Myasthenia gravis and pregnancy. Presentation of three cases
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RESUMEN

Se reportan 3 casos de miastenia grave en mujeres embarazadas con diagndstico realizado con
estudios de electromiograma positivos, test de miastenia positivo, prueba de tensilén positiva y
determinaciéon en el suero de los anticuerpos contra receptores de acetilcolina en uno de los casos,
que acudieron a consulta de Neurologia, embarazadas y completamente asintométicas, con
tratamiento de prednisona, las cuales evolucionaron sin complicaciones hasta el tercer trimestre,
en que aparecieron algunos sintomas de descompensacion en dos de ellas, lo que obligé a tomar
medidas para lograr que el embarazo evolucionara hasta el mayor tiempo posible, segun riesgo
beneficio de la mama y el feto; los partos fueron por ceséareas indicadas por los obstetras; en el
puerperio una de ellas se descompensd por sepsis y fue necesario internarla en cuidados
intensivos para compensar su crisis; los recién nacidos no presentaron sintomas de miastenia
neonatal.

Palabras clave: MIASTENIA GRAVIS/diagndstico, MIASTENIA GRAVIS/terapia, COMPLICACIONES
DEL EMBARAZO.
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INTRODUCCION

La miastenia grave (MG) es una enfermedad de la unién neuromuscular, de naturaleza
autoinmune cuyo mecanismo patogénico es la destruccidon especifica, mediada por anticuerpos, de
los receptores de acetilcolina de la membrana postsinaptica de la placa motora. Se caracteriza por
la aparicion de debilidad muscular tras una actividad prolongada, con tendencia a la recuperacion
después de un periodo de inactividad o la administraciéon de farmacos anticolinesterasicos. La
enfermedad es poco frecuente, afecta a todas las etnias por igual. Su prevalencia aproximada es
de 50-120 enfermos por cada millébn de habitantes y la incidencia de nuevos casos es de 2 a 5
pacientes por millén por afio, se presenta en todas las edades de la vida, con mayor prevalencia a
los 40 afos y la relacion mujer: hombre es en general de 2:1; en edades tempranas de la vida es
de 4:1 y se iguala en la vejez. Alrededor del 65% de los pacientes tiene hiperplasia timica,
mientras que en el 10-15% de los casos existe un tumor de este 6rgano, de los cuales el 60%
afecta a varones adultos; la miastenia asociada a dicho tumor, benigno o maligno, es excepcional
antes de los 30 afios (1, 3-11).

Hay evidencias claras de la existencia de factores genéticos en la miastenia grave, se ha
demostrado una frecuente asociacion de la enfermedad con los haplotipos A, B8 y DW3 del
complejo mayor de histocompatibilidad (CMH) y aunque la etiologia de la enfermedad no se
conoce, esta bien demostrado que la patogenia de la miastenia grave esta relacionada con la
presencia de anticuerpos circulantes frente a los receptores de la acetilcolina, anticuerpos
antirreceptor de acetilcolina (AcRAch). Ademas, esta bien establecido que la debilidad muscular y
la fatigabilidad que presentan los pacientes miasténicos es debida a la pérdida de receptores
nicotinicos de acetilcolina, receptores nicotinicos de acetilcolina (RACh), postsinapticos de la unidn
neuromuscular. Una serie de experimentos, ya clasicos, demostraron que los AcRAch producen la



pérdida de los RAch. La frecuente afeccion de la glandula timica, la coincidencia con otros
trastornos autoinmunes y la presencia en el suero de estos pacientes de anticuerpos antinucleares
y antitiroideos apoya asimismo una patogenia inmunoldgica de esta enfermedad. La posibilidad de
antigenos compartidos por las células del timo y los receptores de acetilcolina, asi como la
coexistencia frecuente de enfermedad timica y miastenia grave, sugiere un proceso inmunolégico
comun aunque no bien aclarado (1, 3-5).
Los pacientes presentan debilidad muscular, que es variable, de los musculos voluntarios
craneales o de las extremidades. La fuerza muscular varia de un dia a otro o de una hora a otra,
siempre en relacion con el ejercicio efectuado, es clasico que empeore hacia el anochecer.
Refieren asimismo fatiga facil si la contraccién es mantenida o repetida, fatigabilidad patolégica;
pero tras el reposo, los pacientes recuperan total o parcialmente la fuerza muscular, al igual que
tras dosis adecuadas de anticolinesterasicos. Estas manifestaciones clinicas se localizan sobre
todo en la musculatura extrinseca del ojo, con diplopia y ptosis palpebral, generalmente
asimétricas y cambiantes. Hasta un 90% de pacientes presentan a lo largo de la enfermedad
sintomas oculares. En las miastenias generalizadas se afectan los musculos de las extremidades,
con mayor frecuencia los proximales que los distales. La debilidad y fatigabilidad de los musculos
bulbares produce voz nasal, disartria y disfagia. Puede afectar la musculatura respiratoria y
producir disnea y en algunos casos, insuficiencia respiratoria aguda (1-5, 9-11).
Segun la evolucidn clinica y la respuesta a los tratamientos utilizados, se ha intentado separar
diferentes formas o estadios clinicos. Esta clasificaciéon tiene interés tanto en la eleccidn
terapéutica como en el establecimiento de un pronéstico individual. La mas empleada es la de
Osserman de 1958, modificada en 1971 (1-9, 11) que considera cuatro estadios:
¢ Estadio I. Miastenia ocular (20%). Durante los 2 primeros afios existe un riesgo del 60% de
desarrollar una miastenia generalizada.
o Estadio lla. Miastenia generalizada "leve"; lenta progresion, sin crisis y con buena respuesta
farmacologica (30%).
e Estadio IlIb. Miastenia generalizada "moderada" con afeccibn muscular periférica vy
caracteristicamente de la musculatura bulbar aunque sin crisis. El tratamiento farmacoldgico
es menos eficaz (20%).
o Estadio Ill. Miastenia aguda de curso fulminante, con progresion rapida de la sintomatologia y
respuesta pobre a los farmacos, crisis de insuficiencia respiratoria, alta incidencia de timoma y
mayor riesgo de mortalidad (11%o).

¢ Estadio IV. Miastenia grave de aparicion tardia, con comportamiento similar al estadio 111, pero
transcurren unos 2 afos en progresar desde los estadios | o Il. Existe un 9% de riesgo de
mortalidad

El diagndstico suele ser evidente tras la historia clinica y la exploracidon fisica y se confirma

mediante la practica de diferentes pruebas (1-8, 10-11):

¢ Administracion de farmacos anticolinesterasicos. La prueba del Edrofonio o Tensilon.

e Estudio electrofisioldgico con patréon de Miastenia.

¢ Determinacion en el suero de los AcRAch. La determinacion de AcRAch constituye un criterio
diagnéstico importante porque si es positiva confirma el diagndéstico de miastenia grave.

Para el tratamiento se deben considerar dos aspectos terapéuticos diferentes. Uno se refiere a las

medidas farmacoldgicas utilizadas para tratar los sintomas, pero que no actian sobre la

enfermedad en si, es decir los anticolinesterasicos; el otro la utilizacion de tratamiento especifico

de la enfermedad, que serian timectomia, glucocorticoides e inmunodepresores. La plasmaféresis

y la utilizacién de inmunoglobulinas endovenosas deben considerarse sélo para situaciones graves

y transitorias como las crisis miasténicas (4-8, 10-11).

El objetivo fundamental de esta presentacion es el de demostrar que esta enfermedad limita, pero

no contraindica el embarazo, siempre que se mantengan las pacientes bajo control, sin

transgresiones de tratamiento y con reposo relativo de forma particular para cada una de ellas.

CASOS CLINICOS

Los tres casos se clasificaron como miastenia grave tipo lla y la evolucion clinica se comporté
adecuadamente hasta el 3er trimestre en que unido a la sepsis urinaria se evidenciaron
descompensaciones de la miastenia con aumento de la debilidad ante los esfuerzos, disfonia y



disfagia en los casos 1 y 2 que resolvieron con aumento de la dosis de esteroides, antibidticos del
tipo de los betalactamicos (amoxicilina 1 cap c¢/8 horas) y reposo, Tabla No.1, en el caso 1 la
cesarea se realizé por desproporcion céfalo-pélvica (DCP), en el caso 2 se realiz6 la ceséarea por la
presencia de ruptura prematura de membranas (RPM) y en el caso 3 se presentaron sintomas de
pre-eclampsia grave que motivaron la cesarea, Tabla No.2; en el post-operatorio inmediato el
caso 3 presentd una crisis miasténica que necesitdé de ventilacion mecénica asistida, tratamiento
con plasmaféresis, esteroides y el uso de inmunoglobulinas, después presentd una
bronconeumonia asociada a la ventilaciobn que se tratd con antibidticos de amplio espectro
(ceftriazona 1bb ev c/12 horas). En ninguno de los casos los nifios presentaron sintomas de
miastenia neonatal.

DISCUSION

Aproximadamente del 30 al 41% de las embarazadas con MG experimentan empeoramiento en
relacion con la gestacion, de ellas la mitad en el periodo post-parto (3, 4-8); en los casos que se
presentan, la sepsis urinaria descompensé a 2 pacientes; la ganancia de peso progresivo puede
provocar, al final del 3er trimestre, aumento de la debilidad y ademas la necesidad energética
para el parto es mas dificil lograrla en estas pacientes, por lo que se debe puntualizar la calidad
del producto de la concepcion y el estado fisico de la madre de forma particular y la cesarea como
en estos casos es soOlo una indicacion obstétrica (3-10); el otro inconveniente es el tratamiento
que mantienen con esteroides que pueden bajar méas las defensas en estas pacientes, ya
inmunodeprimidas y la aparicion de enfermedades oportunistas es mayor, con la posibilidad de
tener una crisis miasténica o una descompensacion secundaria a sepsis, como en dos de los casos
que presentaron sepsis urinaria, bastante frecuente en el embarazo y no se deben usar en ellas
las quinolonas, los halogenados, ni los aminoglucésidos (3-9, 11); en los presentes casos se
utilizaron los betalactamicos para evitar complicaciones con buen resultado; a pesar del riesgo de
paladar hendido en el feto, se debe mantener el tratamiento con esteroides para evitar
descompensaciones o crisis miasténicas (3-9, 11); en estos casos no se presentd ninguna
complicacion con el uso de los esteroides a pesar de necesidad del aumento de dosis.

La posibilidad de desarrollar una eclampsia convulsiva presupone el uso de sulfato de magnesio,
que es otro de los medicamentos capaces de provocar una crisis miasténica, ya que aumenta la
debilidad muscular, en uno de los casos se presenté una pre-eclampsia, pero no necesité el uso
de magnesio; después aparecid una crisis miasténica en el post-parto, cesarea, con
bronconeumonia asociada a la ventilaciéon, que resolvié con tratamiento antibidtico intensivo y
concuerda con el aumento de la frecuencia de las crisis post-parto como reportan algunos autores
(3-8).

CONCLUSIONES

La miastenia grave es una enfermedad crdnica no transmisible que durante el embarazo y el
puerperio se debe vigilar estrictamente para evitar las complicaciones de la madre y el recién
nacido, para lograr conseguir una mama compensada y un nifio sano.

ABSTRACT

This is a report of three cases of myasthenia Gravis in pregnant women with positive diagnosis
carried out with positive electromyography studies, positive myasthenia test, positive Tensilon
test and determination in serum of Antibodies against acetylcholine receptor in one of the cases,
who arrived at Neurology consultation, pregnant and completely asymptomatic with treatment of
prednisone which evolved without complications until the third trimester appeared some
symptoms of decompensation in two of them that it was forced to take action to achieve
pregnancy to evolve so much as possible, according to risk and benefit of mother and fetus;
deliveries were by Cesarean sections indicated by obstetricians, in the puerperium period one of
them had decompensation due to sepsis and it was needed intensive care to compensate the
crisis, the newborn did not show symptoms of neonatal myasthenia.

Key words: MYASTHENIA GRAVIS/diagnosis, MYASTHENIA GRAVIS/therapy, PREGNANCY
COMPLICATIONS.
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ANEXOS

Tabla No. 1. Clasificacién, tratamiento de base y descompensaciones por trimestre.

Descompensacion o crisis

Tratamiento

Casos | Clasificacion de base Trimestre Causa Tipo de B
descompensacion
Caso HA Prednlsonla 20 ger Urosépsis Aum,ento de los
1 mg/ dia sintomas
Caso HA Prednlsonla 40 ger Urosépsis Aum,ento de los
2 mg/ dia sintomas
Caso Prednisona 30 | Puerperio Sepsis puerperal Crisis Miasténica
1A . . - + BNB asociada
3 mg/ dia inmediato L grave
a la ventilacion
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Tabla No.

2. Via del parto, edad gestacional, peso y complicaciones de los RN.

Casos y Parto Edad gestacional | Peso en gramos | Complicaciones del RN
Via Causa

Caso 1 | Cesarea DCP 39.3 semanas 2800 g No

Caso 2 | Cesarea RPM 38.2 semanas 2700 g No

Caso 3 | Cesarea | Pre eclampsia 35.5 semanas 2000 g Bajo peso




