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Les syndromes myasthéniques et myotoniques congénitaux : 
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Myasthénies

Autoimmunes
Oculaires ou généralisées

Atteinte post – synaptique

Rare – orphanet : 1/24000 à 1/15000

Traitements immunosuppresseurs

Congénitales
Affections génétiques ( 30 gènes connus)

Mutations protéines de la JNM

Atteinte pré – synaptique – post

Très rare – orphanet : 1/250000

Traitements repositionnés potentiellement 
aggravants, seuls ou en association

Anticholinestérasiques

b-mimétiques

3,4-aminopyridine

Fluoxétine

Corticoïdes

IVIG

Plasmaphérèses

Immunosuppresseurs oraux

Anticorps 
monoclonaux 

anti CD 20

Peptides et Ac 
monoclonaux 
ciblant FcRN

Peptides et Ac 
monoclonaux 
anti C5

Protéines de structure, de fonction ou de 
réparation de la JNM
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Clinique +
EMG +

Génétique +

Clinique +
EMG – 

Génétique +

Clinique +
EMG +

Génétique - 

Clinique +
EMG – 

Génétique -

Diagnostic MC
Typage MC
Traitement adapté

Diagnostic MC
Typage MC
Traitement adapté

Suspicion MC Hte
Suspicion phénotypique
Instauration 
thérapeutique risquée

Suspicion MC faible
Instauration 
thérapeutique 
hasardeuse

Neurologie 
clinique

Limitée

Neurophysiologie 
clinique

Incomplète

Neurophysiologie 
cellulaire

Autre 
abord

Collaboration en vue d’un complément diagnostique 
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Quelques protéines essentielles dans le couplage 
excitation-contraction du muscle strié
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Main muscle channelopathies
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Most PMC mutations are located in the III-IV linker and in S1-S4 of IV
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Schéma d’un set-up actuel

~50 µm
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Activation is unaffected in L1436P
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N = 11 ; N = 10

Fast inactivation is impaired in L1436P

12
N = 12 ; N = 10 
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Projet (I)

En ce qui concerne les paramyotonies et autres mutations de 
Nav1.4

• Caractérisation comparative de diverses mutations

• Testing thérapeutique systématique in vitro de modulateurs négatifs de canaux 
Nav: mexilétine, carbamazépine, ranolazine, lidocaïne, flécaïnide, lamotrigine

• Hypothèse : diverses mutations seront contrôlées de manière optimale par des 
molécules différentes

Projet (II)

En ce qui concerne les syndromes myasthéniques congénitaux sans diagnostic génétique:

• Réalisation de biopsies musculaires chez des individus contrôles et des patients

• Analyse fine des propriétés de la jonction et du myocyte et « testing thérapeutique »

• Résultats très rapides !!

• Hypothèse: chez ces patients, l’électrophysiologie « ex vivo » permettra de restreindre le nombre 
de diagnostics possibles 
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Fatt and Katz, 1951 Fatt and Katz, 1952

A la jonction A 2 mm de la jonction

3,6 mV

47 ms

50 mV

2 ms
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