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STRESZCZENIE

Podstawg artykutu sg dane z najnowszej literatury i wtasne do$wiad-
czenia autorki w leczeniu chorych z miastenia. Wciagz podstawowe
leczenie objawowe stanowig inhibitory esterazy cholinowej. Obec-
nie trwaja badania nad nowym przedstawicielem tej grupy — Mo-
narsenem (EN101), ktéry powoduje mniej nasilone dziatania niepo-
zadane. Lek ten moze by¢ przyjmowany tylko raz na dobe. Przed
wprowadzeniem do terapii przewiduije si¢ jego zastasowanie w ba-
daniach randomizowanych. Tymektomia, z udoskonalaniem metod
zabiegu, jest wciaz powszechnie stosowana nie tylko do usuwania
samego gruczotu, ale i ognisk ektopowych grasicy, aby zapobiec
jej odrostom pooperacyjnym i dalszemu wytwarzaniu przeciwciat.
Wyniki tego zabiegu beda poddane randomizacji. Leczenie immu-
nosupresyjne i immunomodulujace jest konieczne u ponad 50%
chorych. Podstawe terapii immunosupresyjnej stanowig kortyko-
steroidy, gtownie prednizon. Réwniez w tym przypadku leczenie
bedzie oceniane w badaniach randomizowanych, szczegdlnie w celu
wykazania, czy rzeczywiscie zapobiega ono uogdlnianiu sie obja-
wow miastenii ocznej, jesli lek jest wczesnie zastosowany.
Obserwuije sie wigksze rozpowszechnienie lekow immunomodulujg-
cych. Immunoglobuliny podane dozylnie ratujg zycie w przetomie mias-
tenicznym. Wyniki tego leczenia majg by¢ poddane ocenie w bada-
niach z randomizacja. Spo$rod lekow podawanych diugotrwale duze
nadzieje wiaze sig z mykofenolanem mofetylu, ktory pozostaje w trak-
cie badan. Sposrdd nowych lekow — obecnie opracowywanych —
nalezy wymienic rituksymab i etanercept, ktore sg przeciwciatami mo-
noklonalnymi, stosowanymi réwniez w leczeniu nowotworow.
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Wstep

Powszechnie uwaza sie, ze pierwszy przypadek
chorej z objawami miastenii opisano w 1672 roku,
a do XX wieku nie znano przyczynowego leczenia
tej choroby. Wsréd pacjentéow z zajeciem mieéni
opuszkowych i oddechowych émiertelnosé byta
bardzo wysoka.

Na poczatku XX wieku zwrécono uwage, ze
u chorych na miastenie wystepuja zmiany w gra-
sicy — przetrwanie gruczotu poza wiek dojrzewa-
nia, a niekiedy znaczny przerost z przejSciem
w grasiczaka. Wprowadzono préby chirurgiczne-
go usuniecia grasicy i uzyskiwano poprawe stanu
zdrowia pacjentéw. W 1934 roku Mary Walker
zwrocita uwage, ze objawy nadmiernej meczliwos-
ciiostabienia mieéni u chorych na miastenie przy-
pominaja objawy zatrucia kurarg. Wprowadzita do
leczenia fizostygmine, zastapiona p6zniej neostyg-
ming.

Leczenie inhibitorami esterazy cholinowej
znacznie zmniejszylo §miertelno$é z powodu mias-
tenii i poprawilo komfort zycia chorych skazanych
wczeéniej na inwalidztwo.

Kolejnym osiagnieciem w latach 50. XX wieku
bylo wprowadzenie inhibitor6w esterazy cholino-
wej o dluzszym okresie dzialania, takich jak piry-
dostygmina (Mestinon) i ambenonium (Mytelase),
i powodujacych mniejsze dzialania niepozadane.
Mimo to $miertelnoé¢ byta nadal wysoka i siegata
30%. W latach 70. wprowadzono kortykosteroido-
terapie oraz kolejne leki immunosupresyjne i im-
munostymulujace. Intensywna opieka z dobrym
zabezpieczeniem kontrolowanego oddechu zapew-
nita chorym bezpieczenstwo w czasie przelomu
miastenicznego.
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Obecnie w wiekszosci przypadkéw rokowanie
jest na tyle dobre, ze chorzy moga prowadzi¢ nor-
malny tryb zycia rodzinnego i zawodowego. Tym
bardziej istotne jest szybkie rozpoznanie choroby
i ustalenie prawidlowej terapii indywidualnie dla
kazdego pacjenta [1].

Lekami podstawowymi, stosowanymi lacznie
z leczeniem immunosupresyjnym, sa preparaty cho-
linergiczne. Powoduja one zwolnienie rozktadu ace-
tylocholiny, co utatwia fgczenie sie jej z receptorem
i przekazywanie impulsu z nerwu do mieénia.

Leki cholinergiczne
Do lekéw cholinergicznych stosowanych w mias-

tenii nalezg:

* edrofonium (Tensilon, ampulki po 10 mg) —
dziata bardzo szybko po podaniu dozylnym, to
znaczy po okolo 5 minutach i tylko przez 5 mi-
nut, w zwigzku z tym ma raczej zastosowanie
diagnostyczne;

e pirydostygmina (Mestinon) — tabletki w daw-
kach 60 mg i 180 mg; lek zaczyna dziata¢ po
2-3 godzinach od przyjecia, a okres jego dzia-
fania wynosi 4 godziny, powinien wiec by¢ po-
dawany w takich wtasnie odstepach czasu;

* ambenonium (Mytelase) — w Polsce dostepne
sq tabletki po 10 mg; czas dzialania leku jest
podobny do czasu dzialania pirydostygminy
(Mestinonu); leki te wykazuja niepozadane
dzialanie cholinergiczne; trudno przewidzie¢,
ktéry z preparatéw — Mytelase czy Mestinon
— okaze sie lepszy dla danego chorego, najle-
piej wiec podaé¢ pacjentowi oba leki na prébe
(np. terapia kazdym z lekéw przez 10 dni),
a pacjent sam powinien zdecydowad, ktéry lek
powoduje wiekszg poprawe i wykazuje mniej
dziatan niepozgdanych; chorzy najczesciej
wybieraja Mestinon;

* mneostygmina (Polstigminum) — tabletki po 15 mg
i ampulki po 0,5 mg; lek dziata po okolo péigo-
dzinie i przez okolo pét godziny; Polstigminum
stosuje sie najczesciej jako lek dodatkowy u cho-
rych leczonych Metylase lub Mestinonem, u kt6-
rych objawy opuszkowe sg bardzo nasilone; po-
danie Polstigminum p6t godziny przed jedze-
niem pozwala choremu bezpiecznie spozy¢ po-
sitek; neostygmine w iniekcji nalezy podawaé
z atroping w celu zmniejszenia dziatania mus-
karynowego.

Omoéwione leki cholinergiczne wykazuja dzia-
lania niepozadane i chory powinien je przyjmo-
wa¢é kilka razy w ciggu dnia, co jest znaczna
niewygoda. Obecnie jest przygotowywany lek

o wstepnej nazwie Monarsen (EN101) — czyn-
nik oligonukleotydowy, ktéry hamuje aktywnosé
acetylocholinesterazy na poziomie molekular-
nym wewnatrz komérki. W dotychczasowych ba-
daniach wykazano, Ze jest réwnie skuteczny jak
pirydostygmina (Mestinon), wywoluje mniej na-
silone dzialania niepozadane i stosuje sie go raz
na dobe. Oczekiwane sg badania randomizowa-
ne tego leku.

Tymektomia

Bezwzglednym wskazaniem do tymektomii jest
podejrzenie obecnosci grasiczaka na podstawie
badan obrazujgcych (najczesciej tomografii kom-
puterowej przedniego gérnego Srédpiersia). Zabieg
nalezy wykona¢ u kazdego chorego, niezaleznie od
wieku, jezeli nie ma przeciwwskazan internistycz-
nych.

Grasiczak jest guzem naciekajacym sasiadujace
tkanki i dlatego powinien by¢ usuniety jak najszyb-
ciej. Masaoka i wsp. (1981) podal nastepujace stop-
nie naciekania tego guza:

I — otorbiony, nienaciekajgcy torebki;

II — naciekajgcy wlasna torebke;

III— naciekajgcy otaczajgca tkanke ttuszczowa;

IV— naciekajacy optucng, osierdzie i duze na-
czynia;

V — przerzuty (do pluc i watroby).

Postepowanie i rokowanie po operacji zalezy
od tego, na jakim etapie naciekania guza wyko-
nano zabieg i jak bardzo byl on radykalny. Wyni-
ki zabiegu wykonanego do III etapu wlacznie sa
takie, jak w przypadku przetrwatej grasicy.
W przypadku naciekania, nawet ograniczonego
do wlasnej torebki guza, konieczne jest uzupet-
nienie zabiegu radioterapia [2] (ryc. 1). Sposréd
chorych po zabiegu grasiczaka naciekajgcego 80%
wymaga statego leczenia immunosupresyjnego, co
umozliwia przezycie w dobrym stanie ponad
10 lat. Wigkszos¢ autoréw uwaza, ze tymektomia
to leczenie bezpieczne i efektywne [1-3]. Stale
dyskutuje sie problem, czy przed tymektomia po-
winno sie podawac kortykosteroidy i wykonywaé
plazmafereze. Wedlug doswiadczen autorki i wsp.
[1] steroidy przed tymektomig nalezy podawac
u chorych z objawami opuszkowymi i zaburze-
niami oddechu. Przygotowuje ich to do zabiegu
i zapobiega konieczno$ci stosowania intubacji
oraz kontrolowania oddechu. Plazmafereze,
w miare mozliwosci, trzeba wykona¢ przed za-
biegiem i po nim. Poprawe po usunieciu przetrwa-
tej grasicy ocenia sie réznie. Na ogél przyjmuje
sie, ze pelna remisje (pacjent bez objawéw cho-
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GRASICZAK OTORBIONY (1)

przetrwatej grasicy

GRASICZAK NACIEKAJACY

o S

OPERACJA RADYKALNA OPERACJA RADYKALNA (ll, 1V) OPERACJA PALIATYWNA (IV, V)
+ radioterapia, jesli torebka + radioterapia + radioterapia

byta naciekajaca (11) + chemioterapia + chemioterapia

Rokowanie jak w tymektomii Rokowanie dobre

Rycina 1. Postgpowanie w leczeniu grasiczakow

roby i niezazywajacy lekow) uzyskuje sie w 30—
-35% przypadkéw. U 30% pacjentéw wystepuje
remisja farmakologiczna (pacjent bez objawéw
choroby przyjmujacy leki). Pozostali operowani
wymagaja stalego leczenia, gdyz utrzymuja sie
objawy kliniczne o r6znym nasileniu [4, 5]. Wia-
ze sie to najprawdopodobniej z faktem, ze poza
przetrwala grasica czy grasiczakiem, w $rédpier-
siu, gtéwnie w tkance ttuszczowej, moga wyste-
powaé ektopowe ogniska tkanki grasiczej, ktére
moga by¢ miejscem wytwarzania przeciwcial.
W zwiagzku z tym wprowadza sie leczenie opera-
cyjne, tak zwane tymektomie maksymalnag, z usu-
nieciem tkanki ttuszczowej z dostepnych miejsc
calego srédpiersia [3], aby uniknaé, z jednej stro-
ny, dalszego wytwarzania przeciwcial, a z dru-
giej — odrostu grasicy. Taki typ zabiegu znacz-
nie poprawia wyniki leczenia [3, 5].

Leczenie kortykosteroidami

Prednizon (Encorton)

Wskazania do leczenia prednizonem sg naste-
pujace:

* ciezka posta¢ miastenii z objawami opuszkowy-
mi i zaburzeniami oddechu;

* zapobieganie przedluzonej intubacji i koniecz-
noéci kontrolowania oddechu przed tymektomig
u chorych z zaburzeniami oddechu;

* ponowne wystgpienie objawéw choroby w okre-
sie pelnej remis;ji;

* po zabiegu naciekajacych guzéw grasicy;

* brak poprawy u chorych przyjmujacych maksy-
malng dawke lekéw cholinergicznych;

* oczna posta¢ miastenii ze szczeg6lnie silnym
dwojeniem obrazéw, niereagujaca na leki choli-
nergiczne.

Terapie prednizonem trzeba prowadzi¢ konse-
kwentnie; okres leczenia nie moze by¢ krétszy niz
3 miesigce. W pierwszych dniach leczenia (do 2 ty-
godni) objawy choroby moga sie pogtebié. W cza-
sie terapii steroidami kontynuuje sie leczenie ob-

jawowe inhibitorami esterazy cholinowej, dodaje
sie leki ostaniajace blone §luzowa przewodu po-
karmowego (gltéwnie Zzotadka) i podaje potas — do
3 gram6w na dobe, niezaleznie od stezenia potasu
W surowicy.

Dawka prednizonu i okres leczenia zaleza od
stanu pacjenta [6, 7]. Jezeli chory nie toleruje leku
doustnie, mozna w tym czasie podawaé go domies-
niowo (np. w Polsce sa dostepne preparaty: Ultra-
corten H oraz Fenicort). Terapie rozpoczyna sie
od dawki 1-1,5 mg/kg mc. i kontynuuje do uzys-
kania poprawy, przez okoto 3 tygodnie, a nastep-
nie powoli zmniejsza sie dawke leku. Autorka
i wsp. na podstawie wlasnych doswiadczen usta-
lili schemat podawania leku (ryc. 2): stosuje sie
go w dawce jednorazowej wczesnie rano, po bar-
dzo matym positku. Istniejg tez inne sposoby sto-
sowania prednizonu. Cze$¢ autoréw uwaza, ze,
aby unikngé¢ lub zminimalizowa¢ dziatania nie-
pozadane steroidoterapii i zapewnic¢ ochrone nad-
nerczy, powinno sie go podawa¢ w dawce jedno-
razowej, wczeénie rano, co drugi dzien. Inni
twierdza, ze pacjenci lepiej znosza powolne wpro-
wadzanie leku i rozpoczynaja od malych dawek,
ktore nastepnie stopniowo zwiekszaja. Jeszcze inni
badacze dziela dawke na 2-3 porcje w ciggu dnia.
Wedlug autorki artykutu i wsp. [1] najlepsze wy-
niki uzyskuje sie, podajac prednizon codziennie
w dawce jednorazowej, wczesnie rano, okoto go-
dziny 6., i rozpoczynajac od maksymalnej dawki,
czyli 1-1,5 mg/kg mc., wedtug podanego schema-
tu (ryc. 2). Po uzyskaniu poprawy dawke leku
nalezy zmniejsza¢ powoli; nie wolno odstawiaé
leku nagle, nawet po uzyskaniu pelnej remisji.
Najpierw trzeba odstawi¢ leki cholinergiczne,
a dawke prednizonu zmniejsza¢ stopniowo. Te-
rapia powinna trwac¢ co najmniej p6! roku. Nagle
odstawienie leku lub zbyt krotki okres leczenia
powoduja nawr6t choroby. Po zmniejszeniu daw-
ki leku nalezy obserwowaé chorego i w razie po-
gorszenia jego stanu wréci¢ do poprzedniej dawki;
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100

Dawka leku [mg]

]

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

Czas (tyg.)

5 6 7 8 9 10 11 12 2 4 6 8 10 12

(mies.) (lata)

Rycina 2. Schemat stosowania prednizonu (dawka 1-1,5 mg/kg mc.)

niekiedy dawke 20-30 mg prednizonu trzeba sto-
sowa¢ miesigcami, a nawet latami.

Niepozadane dzialania leczenia kortykosteroida-
mi sg nastepujace:

* zwiekszenie masy ciala;

* zaburzenia miesigczkowania — 25%;
* zesp6! Cushinga — 15%;

* osteoporoza — 20%;

* zlamania ko$ci — 3%;

* infekcje — 10%;

* poélpasiec — 10%;

* owrzodzenie zotagdka — 3%;

* nadci$nienie tetnicze — 10%;
* zaburzenia psychiczne — 3%;
* zactma — 1%.

Aby zminimalizowacé te objawy, chorym zaleca
sie diete niskoweglowodanowa.

Wyniki leczenia prednizonem sa nastepujace:

* u 21% chorych uzyskuje sie pelng remisje po
jednym kursie leczenia;

* 18% leczonych wymaga dlugotrwalej terapii,
trwajgcej 5-10 lat;

* 41% leczonych wymaga powtarzania kurséw
leczenia;

* 20% chorych nie odpowiada na leczenie korty-
kosteroidami.

W retrospektywnych wieloosrodkowych ba-
daniach [6, 7] wykazano, ze kortykosteroidy
(gt6wnie prednizon) stanowig podstawe immu-
nosupresyjnego leczenia miastenii. Bardzo waz-
na jest obserwacja, ze w ocznej postaci miaste-

nii wczeénie podane leki z tej grupy [7] zapo-
biegaja uogélnieniu sie objawéw choroby.
W celu potwierdzenia tej tezy badania nad sto-
sowaniem prednizonu w ocznej postaci miaste-
nii bedg randomizowane.
Przyczyna ponownych rzutéw choroby moga
by¢ nastepujace okolicznosci:
* nagle zmniejszenie dawki lub odstawienie pred-
nizonu;
¢ infekcje;
* zabiegi operacyjne;
* szczepienia;
* cigza.

Metyloprednizolon

Leczenie duzymi dawkami metyloprednizolonu
stosowanego we wlewach dozylnych (tzw. leczenie
szokowe) stosuje sie u chorych, u ktérych po terapii
prednizonem wystepuja bardzo nasilone dziatania
niepozadane lub u pacjentéw niereagujacych na te-
rapie prednizonem, a wszystkie inne sposoby lecze-
nia wyczerpano. Metyloprednizolon (dostepny
w Polsce preparat : Solu-Medrol) w dawce 1,0 we
wlewie dozylnym podaje sie przez 3 kolejne dni. Po
jednodniowej przerwie podaje sie nastepny —
4. wlew, potem jest dzieni przerwy i podaje sie ostat-
ni, 5. wlew. W czasie terapii niezmiennie stosuje
sie leki cholinergiczne, dodaje sie potas i leki osta-
niajace btone §luzowa zotadka. Po 3. lub 4. wlewie
objawy miastenii moga sie nasili¢, a poprawa naste-
puje po okolo 2 tygodniach od ostatniego wlewu.
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U czesci chorych utrzymuje sie dtugotrwale lecze-
nie matymi dawkami prednizonu, cyklofosfamidem
lub azatiopryna, u innych — tylko leczenie objawo-
we, a wlewy z metyloprednizolonu powtarza sie w
odstepach rocznych lub kilkumiesiecznych.

Leczenie kortykosteroidami, mimo wielu dzia-
fan niepozadanych, ratuje zycie w chorobie auto-
immunologicznej.

Azatiopryna (Imuran)

Azatiopryne stosuje sie w dawce 100-200 mg
na dobe, jednorazowo — rano. U chorych po ty-
mektomii, wykonanej z powodu naciekajacego
grasiczaka, mozna jg podawac tacznie z predni-
zonem w dawce 20-40 mg na dobe. Podstawowe
wskazania do leczenia azatiopryna to brak pop-
rawy po stosowaniu steroidéw lub tez przeciw-
wskazanie do steroidoterapii. Poprawa wystepu-
je najwczeéniej po 6 tygodniach, srednio po p6l-
rocznej terapii, ktéra w sumie powinna trwac 2—
-3 lata. W czasie leczenia nalezy kontrolowac
liczbe ptytek krwi.

Cyklofosfamid (Endoxan)

Cyklofosfamid stosuje sie dozylnie i doustnie.
Dozylnie podaje sie go w dawce jednorazowej, do-
ustnie — 100-200 mg, réwniez jednorazowo. Popra-
wy nalezy oczekiwaé¢ miedzy 3. a 6. tygodniem
leczenia. Najczesciej podaje sie lek codziennie przez
okolo 3 miesigce, a nastepnie, stosujgc 10-dniowe
przerwy, w cyklach 10-dniowych. Czesto cyklofos-
famid stosuje sie tacznie z pred-nizonem u chorych
po zabiegu naciekajgcego grasiczaka.

Metotreksat

Metotreksat okazal sie skuteczny szczegdlnie
w przypadkach miastenii wystepujacej tacznie
z innymi chorobami autoimmunologicznymi, na
przyktad w reumatoidalnym zapaleniu stawéw.
Podaje sie go raz w tygodniu, w dawce = 7,5 mg,
doustnie, okresowo kontrolujac aktywno$é enzy-
méw watrobowych we krwi.

Plazmafereza

Plazmafereza to zabieg ,wyplukujacy” przeciw-
ciala z krazacej krwi, polegajacy na oddzieleniu
masy komérkowej od plazmy i ponownym wpro-
wadzeniu do tozyska naczyniowego krwinek i pty-
néw zastepujacych usunietg surowice, najlepiej
roztworu albumin. Jednorazowa wymiana osocza
powinna wynosi¢ okolo 3 litry. Plazmafereza to
oczywiscie leczenie wylgcznie wspomagajgce, naj-
bardziej efektywne w przetomach miastenicznych.

Jest stosowana przed tymektomia i po niej oraz
jako uzupelnienie farmakoterapii immunosupre-
syjnej.

Immunoglobuliny

Wskazania do podawania immunoglobuliny
(IgG) [8] sa podobne jak wskazania do leczenia
plazmaferezami. Mechanizm dziatania IgG
w miastenii nie zostat, jak dotad, do konica wyjas-
niony; nie stwierdzono statego i wyraznego ob-
nizenia miana przeciwcial w czasie leczenia.
Mimo to u wielu pacjentéw opornych na inne
metody terapii za pomoca IgG uzyskuje sie poza-
dany efekt (ok. 70%). Immunoglobuliny podaje
sie dozylnie, w dawce 400 mg/kg mc., zwykle
przez 5-6 dni. W niektoérych osrodkach uzupet-
nia sie to leczeniem podtrzymujgcym, podajac
IgG co miesiac przez podl roku. Taka terapia,
w poréwnaniu z plazmaferezami, jest tatwa (lek
podaje sie dozylnie) i stosunkowo bezpieczna, ale
kosztowniejsza [8].

Nowe leki immunosupresyjne stosowane u pac-
jentéw po przeszczepach, to mykofenolat mofetilu
[9] i takrolimus, ktdre okazaly sie wysoce skutecz-
ne réwniez w miastenii, w przypadkach opornych
na dotychczasowe leczenie.

Takrolimus

Takrolimus jest lekiem o mechanizmie dziata-
nia zblizonym do cyklosporyny. Preparat dostep-
ny na rynku to Prograf (Fujisawa). Dawka dobowa
wynosi 250 mg; lek stosuje sie doustnie, przez
3 miesigce [6].

Mykofenolan mofetylu

Mykofenolan mofetylu jest estrem 2-morfoline-
otylowym kwasu mykofenolowego. Preparat o na-
zwie CellCept (Hoffmann-La-Roche) powinien by¢
stosowany w dawce 1,0 mg, 2 razy na dobe, doust-
nie, przez rok [9], tacznie z kortykosteroidami.

Przeciwciata monoklonalne

Nowe leki obecnie przygotowywane to przeciw-
ciala monoklonalne. W trakcie badan sa preparaty
stosowane u chorych na miastenie i chorobe no-
wotworowg [10] oraz miastenie seronegatywna
a MuSK (muscular skeleton kinase) pozytywna [11].
Wykorzystywane sg one takze w eksperymental-
nej miastenii u zwierzat [12]. Stosowany juz pre-
parat nosi nazwe Mabthera 100 mg (rituximab). Jest
to chimeryczne [mysio-ludzkie], przeciwciato anty-
CD20, stosowane w leczeniu nowotworéw. Poda-
wano go réwniez w innych chorobach autoimmu-
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nologicznych, takich jak toczen trzewny, polineu-
ropatie demielinizacyjne, a w miastenii — u cho-
rego z chloniakiem [10]. CD3 — specyficzne prze-
ciwcialo monoklonalne — stosuje sie w leczeniu
miastenii eksperymentalnej. Obecnie jest podda-
wany prébom klinicznym [12].

Prowadzenie chorych z zaostrzeniem ohjawow

Nalezy wspomnieé¢ o prowadzeniu chorych
z miastenig w okresie zaostrzenia objawéw choro-
by, czyli w przetomie z zaburzeniami oddechu.
W takiej sytuacji najistotniejsze sa intubacja i od-
dech kontrolowany.

Rozréznia sig¢ przelom miasteniczny i choliner-
giczny. Miasteniczny jest spowodowany gwalttow-
nym postepem choroby, stosowaniem niewystar-
czajacych dawek lekéw lub zmniejszeniem wraz-
liwosci chorego na te leki. Przetom cholinergiczny
jest nastepstwem przedawkowania inhibitoréw
esterazy cholinowe;j.

Aby ustali¢ rodzaj przetlomu, nalezy poda¢ en-
drofonium (Tensilon) dozylnie. W przetomie mias-
tenicznym nastapi poprawa, a w cholinergicznym
— nasilenie objawéw. W okresie prowadzenia le-
czenia z uzyciem respiratora odstawia sie inhibito-
ry esterazy cholinowej (nawet na pare dni). Jezeli
chory przyjmuje juz leki immunosupresyjne, poda-
je sie je nadal, a jesli nie, a przewiduje sie ich wpro-
wadzenie, jest to dobry moment, by to zrobié.
W przetomie miastenicznym stosuje sie plazmafe-
reze i/lub immunoglobuliny. Po uzyskaniu popra-
wy nalezy pamieta¢ o wprowadzeniu odpowiednie-
go, dalszego leczenia immunologicznego.

Prowadzenie chorej w czasie cigzy

Ciaza moze wyzwoli¢ pierwsze objawy mia-
stenii. Nalezy wtedy wprowadzi¢ leczenie obja-
wowe i, jezeli zachodzi taka konieczno$¢, ste-
roidoterapie. Kobiety chore na miastenie powin-
ny planowacé cigze w okresie remisji lub tylko
podczas leczenia objawowego. Kortykosteroido-
terapia i leczenie objawowe nie sg przeciwwska-
zane w ciazy [13]. W pierwszym jej okresie, do
12. tygodnia, objawy choroby moga sie nasili¢,
natomiast w 2. polowie czesto zupelnie ustepuja.
Poréd w zasadzie powinien sie odby¢ sitami na-
tury, chyba Ze istnieja inne wskazania potozni-
cze. Niekiedy po porodzie znéw stwierdza sie
nasilenie objawéw miastenii. Jezeli kobieta
w czasie cigzy byla leczona na przyktad Mesti-
nonem, nie ma przeciwwskazan do karmienia
piersia dziecka przy dawce wynoszacej = 240 mg
na dobe. W razie wystapienia przetlomu miaste-

nicznego w ciazy leczenie prowadzi sie standar-
dowo [13].

Miastenia przejSciowa noworodkow

U okolo 10-12% noworodkéw urodzonych przez
matki z miastenia wystepuje przejSciowa miaste-
nia noworodkéw. Nie ma zadnej zaleznoéci mie-
dzy wystapieniem tego zespolu u noworodka a sta-
nem klinicznym i mianem przeciwcial przeciwko
receptorowi acetylocholinowemu (AChR, acetyl-
choline receptor) u matki. Objawy wiotkosci i osta-
bienie mieéni wystepuja w ciagu pierwszej doby
i utrzymuja sie od kilku dni do 2 tygodni. Nasile-
nie objawéw najcze$ciej nie jest znaczne, nalezy
jednak kontrolowa¢ oddech i karmi¢ dziecko przez
sonde, a w razie potrzeby podawaé neostygmine
w dawce 0,05-0,2 mg/kg mc.

W zespolach miastenicznych uwarunkowanych
genetycznie terapia immunologiczna nie wywolu-
je zadnych efektéw; inhibitory esterazy cholinowej
moga dziata¢ korzystnie w wadach wytwarzania
acetylocholiny, cholinesterazy czy tez w przypad-
ku nieprawidlowosci dotyczacych receptoréw ace-
tylocholinowych. Natomiast w zespole miastenicz-
nym wolnego kanatu uzyskano poprawe dzieki le-
czeniu fluoksetyna stosowang w dawce 60-100 mg
na dobe [14].

Amerykanska Akademia Neurologii [15] prowa-
dzi miedzynarodowe badanie randomizowane nad
lekami i sposobami leczenia stosowanymi w mias-
tenii, aby ustali¢ najbardziej skuteczna terapie.
Nalezg do nich:

* mykofenolan mofetylu;

* immunoglobuliny;

* prednizon — w ocznej postaci miastenii;
* Monarsen (EN101);

* tymektomia.

Podsumowanie

Leczenie miastenii jest dlugotrwale i wymaga
dobrej wspdlpracy chorego z lekarzem oraz wspar-
ciarodziny. Pacjentowi nalezy wyjasnic istote cho-
roby i przedstawié¢ plan leczenia w celu uzyskania
pelnej remisji, to znaczy ustgpienia objawéw i od-
stawienia lekéw, lub remisji farmakologicznej, czyli
ustgpienia objawéw przy dalszym stosowaniu le-
kéw. Poza stosowaniem farmakoterapii chory musi
prowadzi¢ odpowiedni tryb zycia, unika¢ infekcji
oraz sytuacji stresowych, a takze mie¢ zapewnio-
ny odpoczynek itp.

Na rycinie 3 przedstawiono propozycje schematu
leczenia, a w tabeli 1 — dawki podstawowych le-
kéw stosowanych w miastenii.
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Rycina 3. Schemat leczenia miastenii
Tabela 1. Orientacyjne dawki lekow 3. Zielifiski M., Pankowski J., Harazda M. i wsp. Mafoinwazyjna tymektomia

Lek Dawka dobowa

Leki cholinergiczne
Polstigminum 3 X 15 mg p.o.;

0,5mgim. lubiv. 3 x

Mestinon 180-240 mg p.o.

Mytelase 30-60 mg p.o.
Kortykosteroidy

Encorton 1 mg/kg mc. p.o.

Fenicort 25 mg i.m. lub iv.

Solu-Medrol 1 g we wlewie (£ 5 dni) i.v.
Azatiopryna 100 mg/d. (+ 3 lata) p.o.

Immunoglobuliny 400 mg/kg mc. (3 lub 5 dni) i.v.

Plazmafereza 0,5 | osocza/10 kg mc.
(= 5 zabiegow) i.v.
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