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ISTORICUL MIASTENIEI GRAVIS

Termenul “miastenia gravis” provine din limbile greacd (miastenia = slabiciune
musculard) si latina (gravis = grava). Prima descriere a miasteniei gravis dateaza
din secolul al XVII-lea, cand Dr. Thomas Willis a scris despre “o femeie care vor-
bea cu usurinta si clar o perioada de timp, dar care, dupa o perioada lunga de vorbit,
nu a mai putut sa scoatd un cuvant timp de doud ore”. A devenit clar, abia prin anii
’30, ca MG se datoreaza unui defect de transmitere Intre nerv si muschi.

In anii *60 s-a presupus ca este o boala autoimuni, sugerindu-se ci e vorba
de un atac imun asupra propriilor muschi. Aceasta ipoteza a fost confirmata pe la
mijlocul anilor *70 de catre dr. J. Patrick si dr. J. Lindstrom prin descoperirea, la
majoritatea pacientilor, a autoanticorpilor specifici care afecteazd zone-cheie de la
nivelul jonctiunii dintre nerv si muschi. Rolul normal al anticorpilor este de a dis-
truge microbii §i virusii ce produc infectii.

Aceste date plaseaza MG in familia bolilor autoimune, din care mai fac parte
bolile tiroidei, diabetul la tineri, scleroza multipld, artrita reumatoida si lupusul
eritematos.

CINE SE POATE IMBOLNAVI DE MIASTENIE?

MG poate afecta pe oricine, de la copii la
varstnici, barbati si femei.

Dupa varsta la care debuteaza, apar doud
varfuri de incidenta: la femeile intre 20-40
ani - numitd miastenia cu debut precoce, si la
-~ barbatii de peste 40 de ani - numitd miastenie
cu debut tardiv.

Nu este o boald mostenitd si survine la
aproximativ o persoana din 10.000.

Totusi, in jur de 2% dintre miastenici
mostenesc anumite defecte in transmiterea de
la nerv la muschi. In acest caz boala e numiti

Miliardarul grec Aristotel Onassis, unul dintre  “miastenie congenitald” si nu implica sistemul

oamenil celebri cu miastenie imunitar, de aceea, tratamentul imunosupresiv

(ca de ex. corticoizii) este complet ineficient in aceste cazuri, fatd de bolnavii cu
miastenie autoimuna.

Nou-nascutii din mame miastenice pot avea o slabiciune pe termen scurt cauzata
de transferul de anticorpi de la mama la fat prin placenta si/sau lapte. Acest fapt



nu este frecvent, numai 10-15% din nou-nascutii din mame cu MG prezinta simp-
tome, care, de reguld, se amelioreaza spontan dupa 1-3 saptamani si dispar In scurt
timp. Dacd mama are miastenie, se exclude diagnosticul de miastenie congenitala
la copil.

CARE SUNT SIMPTOMELE MG?

Principalul simptom este slabiciunea muschilor voluntari, fara simptome sen-
zoriale sau durere. Slabiciunea creste cu cat muschiul este folosit (se accentueaza
pe parcursul zilei odata cu oboseala), dar se amelioreaza dupa odihna. Slabiciunea
se poate agrava uneori rapid, de ex. in caz de infectii. De regula, la multi pacienti
cu MG, primii muschi afectati sunt cei oculari, provocand caderea pleoapelor sau
diplopie (vedere dubld). Alti pacienti au sldbiciune la muschii fetei, la mestecat,
inghitit sau vorbire si/sau la muschii gatului, ai trunchiului sau ai membrelor. In
cazuri grave respiratia poate fi atat de dificild incat pacientul sd necesite conectarea
la un aparat de respiratie asistata.
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Imaginile 1-3 demonstreaza caderea pleoapelor prin oboseala muschilor acestora si aparitia strabismului, cand pacienta
priveste prelungit in sus. Dupé céteva minute de odihna (imaginea 4) pleoapele revin la o pozitie aproape normala

CUM EVOLUEAZA MG?

MG 1incepe frecvent cu oboseala muschilor oculari. La 10-20% dintre pacienti
slabiciunea raméne cantonatd la muschii ochilor pentru multi ani (miastenia
oculard). La ceilalti Incepe sa afecteze si alte grupe de muschi (enumerati anterior),
de regula pe parcursul primilor trei ani (miastenia generalizatd). Ca si la alte boli
autoimune, simptomele pot varia din timp in timp sau chiar sa intre In remisiune la
aproximativ 5% din pacienti, pe an.

Boala s-a numit “gravis” pentru ca multi pacienti decedau Tnainte de anii 1930-
1950, inainte de descoperirea tratamentelor eficiente.

CE NU FUNCTIONEAZA BINE?

Functia musculard normald: Atunci cand creierul trimite un semnal electric
prin nervii motori catre muschi, comandand o miscare, din terminatiile nervului
se elibereaza un “transmitator” chimic - acetilcolina (Ach). Aceasta traverseaza




instantaneu jonctiunea dintre nerv si muschi, unde se ataseazd pe RECEPTORIIL
ACETILCOLINICI (AchR) producand contractia muschiului. Acetilcolina ramasa
nefolosita este distrusa de acetilcolinesteraza, permitand muschiului sa se relaxeze.
Pyridostigmina (medicamentul Mestinon) blocheaza aceasta distrugere, acetilco-
lina persista mai mult i, astfel, cresc sansele de declansare a contractiei.
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Structura jonctiunii neuromusculare la persoane normale si la pacienti cu MG.

In_muschiul miastenic, autoanticorpii se fixeaza pe receptorii acetilcolin-
ici, avand ca efect scaderea numarului de receptori functionali. Deoarece avem
foarte putini receptori de rezerva, acestia nu sunt suficienti pentru declansarea
contractiei.

Unii pacienti au autoanticorpi contra altor molecule situate 1anga receptorii acetil-
colinici in jonctiunea neuromusculard, care pot actiona asupra acestora, indirect.

Probleme cu sistemul imun: Nu este clar Inca de ce organismul produce acesti
autoanticorpi. Ar putea fi vorba de factori declansatori externi, cum ar fi infectiile
sau medicamentele, dar se stie prea putin despre cum si de ce se produce aceasta
boala. In jur de 10% din bolnavii cu MG, predominant cei cu varste cuprinse intre
40 si 60 ani, prezinta tumori ale timusului (timoame). Timoamele sunt localizate in
interiorul glandei (neinvazive) si au tendinta sa creasca foarte lent, dar rareori devin
maligne si pot recidiva local dupa ani de zile de la operatie. De aceea este important
ca pacientii cu timom sa fie urmariti periodic si sd fie examinati medical imediat, la
orice agravare a simptomelor miastenice.

Aproximativ 2/3 dintre pacienti au anomalii usoare ale timusului cum ar fi hi-
perplazia (la cei cu debut precoce) si atrofia timica (la cei cu debut tardiv).

Legatura intre anomaliile timusului si miastenie nu este pe deplin elucidata.
Multi cercetatori se straduiesc sa inteleagd mai in profunzime aceste procese, astfel
incat sa descopere tratamente mai bune sau chiar sd previna aparitia miasteniei la
indivizii susceptibili.



CUM SE PUNE DIAGNOSTICUL DE MG?

Examenul clinic

MG poate fi diagnosticata din istoricul clinic §i prin prezenta slabiciunii muscu-
lare evidenta in mod obisnuit la examinare. Totusi, in cazurile usoare, slabiciunea
poate fi evidentiatd doar prin testarea rezistentei musculare la efort, de exemplu
prin mentinerea bratelor ridicate pentru un timp sau mentinerea privirii in sus (pen-
tru aproximativ 1 minut) pana ce pleoapele cad.

Deoarece miastenia gravis este o boala rard si inconstanta, diagnosticul poate fi
omis cu usurintd, mai ales la bolnavii in varsta.

Prezenta autoanticorpilor
Diagnosticul este confirmat la majoritatea pacientilor prin analiza sangelui pen-

tru anticorpii antireceptor acetilcolinici (anti-AchR), acesti anticorpi nu apar insa la
aproape jumatate din pacientii cu MG pur oculara si la aproximativ 15% din cei cu
miastenie generalizata tipicd; cu toate acestea miastenia se amelioreaza si la ei dupa
plasmafereza, care spald acei anticorpi nedetectati la testele standard. Astazi se stie
ca aproape 1/3 din pacientii care nu au anticorpi anti-AchR prezinta alti anticorpi
a caror tintd numitd MuSK (muscle specific kinase), este situatd in vecinatatea
receptorilor acetilcolinici i este implicata in blocarea acestora la nivelul jonctiunii
neuromusculare. La pacientii cu anticorpi anti-MuSK slabiciunea afecteaza in mai
mare masura zona fetei si a gatului decat la cei cu miastenia tipica, iar boala poate
fi mai severa si mai greu de tratat decat la cei seropozitivi cu anticorpi antireceptor
acetilcolinic, in schimb timusul lor este cel mai adesea normal.

Electromiograma si alte teste
Electromiograma (EMG) este un test util care masoara raspunsul muschiului

la stimularea electrica repetitiva a nervului corespunzator. Tipic pentru MG, dupa
stimulare raspunsul muscular descreste progresiv (cu >10%). Se masoard apoi
cresterea fortei contractiei musculare dupa administrarea unui inhibitor de Ach es-
teraza (vezi fig.3), Inainte si dupa injectarea intravenoasa a unui medicament cu
actiune scurtd edrophonium (Tensilon® sau Camsilon®; in Romdnia se foloseste
neostigmina - Miostin®) sau prin administrarea orald a unui medicament cu efect
mai prelungit pyridostigmina (Mestinon®).

Odata stabilit diagnosticul de MG, trebuie efectuat examenul radiologic al tora-
celui pentru cautarea unui timom asociat.

Testele functionale respiratorii care masoara forta muschilor respiratori estimeaza
gradul de risc referitor la aparitia unei crize respiratorii.



CUM SE TRATEAZA MIASTENIA GRAVIS?

Existd doud modalitéti de tratament:

1. Stimularea transmisiei neuromusculare n principal cu pyridostigmina sau
neostigmind. Aceste medicamente de prima-linie blocheazd enzima acetilcolines-
teraza, astfel cda ACH (acetilcolina) persista mai mult timp si are mai multe sanse de
a declansa o contractie. Aceste medicamente doar activeaza stimularea musculara,
dar multi pacienti au nevoie de mai mult pentru a reduce reactia imuna subdiacenta
(vezi 2, mai jos).

2. Refacerea numarului de receptori AchR prin tratamente imunologice:

I. Eliminarea anticorpilor destructivi.

a) Plasmafereza: Cea mai simpla este plasmafereza, care este utilizata pentru a
spéla autoanticorpii din sangele bolnavului in timp ce celulele sanguine se reintorc
in circulatie. Aceasta presupune o internare de aproximativ 5 zile, dupa care MG
incepe sa se amelioreze. Beneficiul dureaza insa doar 4-6 saptamani, deoarece intre
timp, in corpul pacientului se produc noi anticorpi.

Plasmafereza este utild mai ales in situatiile cand se urmareste o ameliorare
rapida, de ex. Tnainte si dupa timectomie, ca si la inceputul tratamentului cortizo-
nic (sau uneori §i pe parcursul acestui tratament, la cazurile dificile). Plasmafereza
combinatd cu cortizon este recomandata in formele severe de MG.

Curatirea plasmei

| Sange
concentrat

Plasmafereza e folosita pentru a elimina anticorpii ddunatori.



b) Imunoglobulinele intravenos (Ivlg). In ultimii ani locul plasmaferezei a fost

luat, pe scard larga, de Ivlg, adicd transfuzia unei fractiuni de anticorpi, recoltata
de la mii de donatori sandtosi. Aceste IVIG actioneaza in MG prin diluarea sau
indepartarea anticorpilor daunatori. Pot fi folosite in combinatie cu imunosupresive
sau 1n cazurile unde nu existd un acces venos potrivit pentru a se face plasmafe-
reza. Au nevoie de mai mult timp pentru a intra in actiune fatd de plasmafereza, in
schimb beneficiile pot dura mai multe saptamani.

Totusi aceste Ivlg sunt foarte scumpe si s-au semnalat multe dificultati in pro-
curarea lor.

I1. Scaderea producerii de anticorpi
¢) Timectomia. Timusul este o glanda cu rol important in dezvoltarea sistemu-
lui imun. Extirparea timusului (timectomia) a fost folosita din 1940 in tratamentul
pe termen lung al pacientilor miastenici prin re-
echilibrarea sistemului imun si posibila diminu-
are foarte lenta a nivelului anticorpilor. Unii neu-
rologi considerd cad timectomia ajutd pacientilor
a caror MG a debutat inaintea varstei de 45 de
ani, in special dacd operatia este practicatd pre-
coce in evolutia bolii, totusi, acest lucru nu este
inca ferm dovedit. La ora actuala, medicii sunt de
acord ca timusul trebuie scos 1n caz de timom pen-
Extirparea timusului poate jucaunrolin ~ tru @ preveni diseminarea, cu toate ca operatia nu
tratamentul MG. amelioreaza de regula si miastenia.

d) Medicamentele imunosupresive si antiinflamatoare. Reprezinta tratamentul

standard in cazurile de miastenie moderata spre severa. Cel mai utilizat este pred-
nisolonul, in special In miastenia oculara. Corticosteriozii sunt eficienti, scazand
nivelul anticorpilor distructivi antireceptor acetilcolinic (anti-AchR), dar pot cauza
si complicatii, cum ar fi cresterea in greutate, hipertensiune arteriala, diabet, anxi-
etate/depresie/insomnie, decalcifierea oaselor, cataractd si perforatii gastrointesti-
nale.

Pe termen lung, pacientii ajung adesea la doze mai scazute, “de intretinere”,
combinand corticosteroizii cu alte imunosupresoare cum ar fi azatioprina (Imuran
®) sau ciclosporina A (pentru pacientii care nu tolereaza azatioprina).

Astdzi sunt testate prin studii clinice i alte medicamente alternative care s-au
dovedit eficiente in tratamentul altor boli autoimune, cum sunt artrita reumatioda si
lupusul eritematos sistemic, sau cele utilizate pentru a impiedica respingerea trans-
plantelor, cum ar fi Mycophenolate mofetil, Tacrolimus si Rituximab®.



CUM SA FACEM FATA MIASTENIEI?

Nu sunt motive sa ne speriem. S& incepem prin a vedea partea plind a paharu-

lui.

® MG poate fi bine controlatd in aproape toate cazurile, deci aproape toti
pacientii au o viata plina, extrem de putini oameni mai mor azi din cauza mi-
asteniei.

® Tratamentele pentru MG sunt mai eficiente decat in cazul altor boli autoi-
mune, cu mai putind suferinta si mai putine probleme pe termen lung.

® Metodele de tratament au devenit din ce 1n ce mai bune, cu ajutorul dvs..
incercdm sd ne asiguram ca aceastad imbunatatire va continua si pe viitor.

® Fiecare pacient cu miastenie trebuie sa ajunga sa fie, intr-un fel, “propriul
sdu medic” si sa lupte cu toate mijloacele proprii ca sa-si tind boala sub con-
trol.

Incercati si nu lasati boala s va domine viata.

Pe de alta parte, trebuie s fiti avertizati ca:

®  Miastenia poate sa tind ani de zile, ea poate sé se stinga chiar si fara
tratament, dar numai in cazul unui bolnav din 20 sau 30 pe an; deci nu stati si
asteptati —tratati-va!

®  Va trebui, probabil, sa va schimbati modul de viata, planificdindu-va
activitatile astfel incat sa munciti mai mult in prima parte a zilei, cand forta
dvs.. e mai buna.

® Cei din jurul dvs. pot sd nu observe niciun semn de slabiciune la dvs., in
special cand va intalnesc prima data; s-ar putea ca ei sd nu-si dea seama ca
incercati sa le zambiti.

® S: fiti convingi cd aveti nevoie sa luati anumite medicamente §i cé toate au
si efecte secundare. Pacientii cu MG se descurca, de reguld, cu doze mai mici
de corticosteroizi, luate la doua zile, decat altii suferind de alte boli.

Este bine sa evitati:

® Eforturile exagerate si oboseala cand nu sunt neaparat necesare.

® Stresul emotional.

® Infectiile (evitand locurile aglomerate in sezonul rece), si unele droguri
care afecteaza transmisia neuromusculard, cum sunt antibioticele aminoglico-
zide (ex. gentamicina) si mai ales cele din grupa ketolide (ex. telithromicina:
Ketek®).

®  Paradoxal, supradozajul medicamentelor anticolinesterazice, cum sunt
pyridostigmina (Mestinon ®) sau neostigmina (Miostin), poate duce la accen-



tuarea slabiciunii musculare sau chiar la criza colinergica ( salivatie, lacrimare
abundenta, transpiratii si/sau voma) asociate cu slabiciune marcata.

Pacientii miastenici se pot bucura de o viata plina respectand: o dieta echilibrata,
multd odihna si ceva migcare (moderata, cum ar fi mersul pe jos sau dansul de so-
cietate) si, mai ales, evitand stresul si infectiile.

CE NE REZERVA VIITORUL?

Evolutia bolnavilor de MG s-a Imbunatatit dramatic Tn ultimii 30-40 de ani, in
prezent rata mortalitatii fiind aproape zero. Prin urmare, azi miastenia nu mai este
“gravis”.

S-a ajuns la tratamentele actuale prin Incercari si invatand din greseli, si unele
au efecte secundare serioase. Cu cat invatdm mai mult despre bolile autoimune, e
posibil s& avem, curand, tratamente care sa actioneze tintit, blocand doar raspunsul
imun distructiv din MG, fara afectarea intregului sistem imunitar. Cunostintele acu-
mulate despre imunopatologia miasteniei si rolul timusului, precum $i cunoasterea
defectelor de imunoreglare au permis dezvoltarea unor terapii antigen-specifice si a
unor noi tehnologii, precum si derularea de studii clinice.

Totusi, sunt Inca multe de facut. Deoarece nu se cunosc decat foarte putini facto-
ri de risc genetici sau de mediu pentru miastenie, nu stim aproape nimic despre cum
sd prevenim aceastd boald. De asemeni, e foarte interesant de stiut de ce anumite
persoane sunt susceptibile la a face miastenie si altele nu. De aceea, cercetarile vi-
itoare si optimizarea studiilor experimentale care vor urma sunt promitatoare pen-
tru tratamentul miasteniei gravis 1n viitor.

Deoarece miastenia este o boala rara, finantarea cercetarilor este limitata si exista
foarte putine grupuri de cercetatori in fiecare tard care sa lucreze pentru intelegerea
mecanismelor si dezvoltarea unor tratamente mai eficiente (adesea numai cate un
laborator in fiecare tard). Aceasta situatie a impus coordonarea eforturilor labora-
toarelor individuale de la nivel european. Prezenta retea europeand Euromyasthe-
nia are drept scop reunirea eforturilor diferitelor institute de cercetare, in scopul
grabirii progreselor in intelegerea si tratarea acestei boli.



intrebari frecvente despre
Miastenia Gravis

Primele intrebari:

1. Miastenia este ereditara?

Nu, dar se poate mosteni o anumita predispozitie pentru a face o boald autoimuna.
In cel mai riu caz, aceasti predispozitie poate creste sansa de a face miastenie de la
1/10.000 la 1/2.000. Deci, este o raritate sa intalnesti doi bolnavi de MG 1n aceeasi
familie sau sa existe o ruda cu altd boala autoimuna, cum ar fi diabetul juvenil.

Exista rare cazuri de miastenie congenitald care nu sunt cauzate de un atac imu-
nologic si nu trebuie tratate cu medicamente imunosupresive.

2. Miastenia este contagioasa?
Nu se cunoaste cauza MG dar nu exista nicio dovada ca miastenia se transmite
de la un pacient la altul.

3. De ce m-am imbolnivit de miastenie?

Cauza MG este necunoscuta in majoritatea cazurilor. La cei aproximativ 10%
dintre pacienti care au timom, cauza imunizarii lor contra propriilor muschi pare sa
fie legata de acesta.

In foarte putine cazuri se citeaza miastenia tipica, de scurtd durati, produsa de
medicamentul penicilamina folosit in tratamentul artritei reumatoide, dar aceasta se
stinge In mod normal in cateva saptamani sau luni de la intreruperea administrarii
medicamentului.

Rareori MG poate debuta in cursul tratamentului cu interferon alpha sau chiar
dupa un transplant de maduva osoasa.

4. Voi scapa de miastenie?

La unii bolnavi (in jur de 5% pe an) miastenia poate intra in remisie pentru o
perioada de timp sau chiar definitiv si sa nu mai necesite niciun tratament. in sta-
diile precoce ale MG e mai intelept totusi sd prevenim agravarile bolii, care din
nefericire sunt mult mai probabile decat remisiile.

MG si calitatea vietii

5. Care este calitatea vietii unei persoane afectate de MG?
Gratie tratamentelor intensive si a metodelor terapeutice moderne, extrem de



putini bolnavi mai mor azi de miastenie. Aproape Intotdeuna este posibila gasirea
unei combinatii optime, care sa-i permitd bolnavului o viatd buna si activa. Poate
sd dureze insa ceva timp panad se regleaza tratamentul si probabil cé vor fi §i unele
efecte nedorite.

6. Voi mai fi capabil sa continui s muncesc?

Acest fapt depinde si de natura profesiei tale si de forma de MG pe care o ai,
dar, cu tratamentele moderne, cei mai multi pacienti cu MG isi continud activitatea
profesionala cu succes.

7. Voi mai putea sa conduc masina? Trebuie sd informez firma de asigurari
auto?

Vederea dubla si slabiciunea musculard pot afecta abilitatea de a conduce un
vehicul si de a face fata traficului si celorlalti participanti la trafic.

Trebuie mai Intai sa discuti si sa evaluezi starea 1n care te afli cu doctorul tau.

Despre problemele femeilor si copiilor

8. O femeie cu MG poate avea copii?

Da, multe femei cu MG duc sarcina la capat cu succes, mai ales dacd miastenia
lor este bine echilibrata inainte. In unele cazuri miastenia se poate agrava in tim-
pul sarcinii, la altele dupa nastere, dar totul poate fi controlat. Daca femeia nu are
putere sa expulzeze fatul, poate fi nevoie de un ajutor in timpul nasterii. Cei mai
multi specialisti preferd anestezia epidurala fata de cea generala (vezi 25).

9. Poate miastenia mamei sa afecteze fatul?

Foarte rar miastenia mamei poate afecta cresterea si dezvoltarea normald a
fatului (conditie numita artrogripoza). DAR anticorpii distructivi ai mamei trec prin
placenta si la copil (aga cum trec si cei buni care-1 protejeaza pe copil de infectii) si
pot cauza o stare de slabiciune de scurta durata a nou-nascutului.

Acest fapt se intampla la o mama din 8-10 cazuri. Atunci cand se intampla: a)
dispare de la sine in 3-4 saptamani, b)se repeta de regula la fel si la celelalte sar-
cini — fiecare mama conformandu-se modelului sau ancestral, ¢) nu se recomanda
alaptarea la san in ciuda celorlalte beneficii ale acesteia.

10. Medicamentele pentru MG se pot administra pe timpul sarcinii?

Pyridostigmina (Mestinon®), prednisolonul si azatioprina (Imuran®) sunt con-
siderate sigure in timpul sarcinii si alaptarii.

Alte imunosupresive care fie ca sunt deja dovedite ca afecteaza dezvoltarea
fatului, fie ca nu s-a stabilit incd daca sunt sigure, trebuie Intrerupte cu cateva luni
inaintea sarcinii. Mai mult, metotrexatul si ciclofosfamida afecteaza si sperma cét



si formarea ovulului. Se recomanda barbatilor cu MG sa intrerupa aceste medica-
mente cu cel putin un an nainte de a procrea sau, acolo unde este posibil, sa de-
poziteze un esantion la bancile de spermad inainte de a incepe tratamentul cu aceste
imunosupresoare.

11. Cum afecteaza ciclul menstrual MG?

Unele femei pot constata fluctuatii ale fortei musculare in timpul ciclului si pot
beneficia de tratament hormonal care s previna aceste probleme. Altele nu observa
nicio schimbare. Menopauza nu pare sa aiba niciun efect asupra evolutiei MG.

12. Ce trebuie sa stie parintii unui copil miastenic?

Miastenia autoimuna la copil este rara la populatia europeana. Tratamentul aces-
teia este similar celui folosit in miastenia adultului, totusi la copii trebuie evitate
dozele mari de cortizon pentru cé afecteaza cresterea.

Desi inteligenta copilului nu este afectata, totusi problemele cauzate de caderea
pleoapelor si vederea dubla care il impiedica sa vada la tabla, ca si slabiciunea
musculara in sine, fac ca activitatea acestor copii sa fie limitatd. Este important ca
atat copilul dar si parintii si scoala sa fie bine informati despre aceste probleme: ei
trebuie sa fie avertizati despre posibilele dificultati cu mancatul, urcatul scarilor sau
la joaca si sa-1 ajute la nevoie, acordandu-i, de ex. cu asistentd personala, perioade
de odihna regulate si timp suplimentar (in special la examene).

Tratamentul MG

13. Medicamentele pentru MG au efecte adverse?

Ca la orice medicamente, trebuie cantarite efectele benefice fatd de posibilele
efecte adverse.

Majoritatea pacientilor 1si gasesc un regim care sé-i ajute cu MG fara a avea
efecte secundare excesive daca sunt bine instruiti §i urmariti indeaproape (de ex.
prin analize regulate ale sangelui).

Pyridostigmina (Mestinon®) si medicamentele inrudite, neostigmina si distigmi-
na, la doze obisnuite, pot produce o hiperactivitate la nivelul vezicii §i intestinelor,
atat la nivelul musculaturii lor automate cat si al glandelor, ducand la crampe si
diaree (vezi 14).

La doze foarte mari, pyridostigmina (Mestinon®) si celelate, pot produce atat
agravarea slabiciunii musculare sau pot provoca o “criza colinergica”.

Corticosteriozii si imunosupresivele nu sunt atat de “inteligente” incat sa se
loveascad numai 1n acei anticorpi distructivi, ele suprima in acelasi timp si anticorpii
buni, protectori, cat si celulele imune, facand sa creasca riscul de infectii.



In plus, corticosteriozii au multiple efecte secundare cum ar fi: cresterea in
greutate, tulburdri ale dispozitiei, anxietate/depresie/tulburdri ale somnului, lip-
sa reactiei la stres, piele seboreica, hipertensiune arteriald, decalcifierea oaselor,
cataractd si ulcer. Daca se are in vedere un tratament cu cortizon pe termen lung,
pacientii primesc de obicei bifosfonat plus calciu §i vitamina D pentru a preveni
osteoporoza.

Azatioprina (Imuran®) poate cauza probleme ale ficatului si sangelui si reactii
alergice si e necesar sa se faca regulat analize de sdnge pentru depistarea precoce
a acestora. Unul din 200 de pacienti este hipersensibil la azatioprind pentru ca
mosteneste genetic o deficienta in metabolismul acesteia. Acest lucru se poate veri-
fica Inainte, printr-un test de sange.

14. Este siguri folosirea pyridostigminei (Mestinon®) pe termen lung? Cum
pot controla efectele secundare?

Nu exista nicio dovada ca pyridostigmina (Mestinon®) ar fi nociva in utilizarea
pe termen lung, in dozele obisnuite.

Crampele abdominale si diarea produsa de Mestinon® pot fi combatute prin ad-
ministarea concomitenta a unui medicament antispastic, de ex. propantelina, care
nu afecteaza si muschii voluntari slabiti de miastenie.

15. O sa ma simt mai slabit(i) dupa inceperea tratamentului?

Corticosteriozii pot agrava slabiciunea musculard in primele cateva zile, mai
ales cand se incepe cu doze mari.

Unii pacienti se pot simti in continuare slabiti in ciuda medicatiei anticolineste-
razice. Daca pyridostigmina (Mestinon® ) nu reuseste sa readuca forta musculara la
normal, atunci trebuie addugata terapia cu imunosupresive pentru a reface numarul
receptorilor acetilcolinici. Aceste medicamente, cum sunt azatioprina (Imuran®),
mycophenolate (Cellcept™), metotrexat sau ciclosporina, au nevoie insa de 9 pana
la 15 luni ca sa-si faca efectul, si de reajustari permanente ale dozelor. Neurologul
vostru va va avertiza daca tratamentul prescris necesitd mai mult timp de actiune
sau aveti nevoie sa vi se adauge si alt medicament.

16. De ce un pacient nu raspunde la tratament?

Existd mai multe motive:

® [ a unii bolnavi slabiciunea musculara poate fi agravata de administrarea con-
comitentd a unui alt medicament pentru o altd boald (de ex. chinina la malarie).

® Se poate sd nu iei doza corecta. De pilda, la azatioprina doza se calculeaza pe
kilogram greutate i persoanele mai grele necesita doze mai mari.

® Trebuie tratate si alte probleme medicale concomitente. De ex. daca un pa-
cient sufera de depresie, hipotiroidie sau probleme cardiace, toate acestea pot cauza
oboseala care nu e data de miastenie.



® Trebuie sa fii realist in agteptari. Nu cumva Incerci sa faci prea multe? Te
astepti la corpul tau sd se comporte cum o facea in tinerete?

® Rareori, poate fi vorba si de un diagnostic gresit si, de fapt, s nu ai MG.
Intreaba doctorul cat de sigur este diagnosticul de MG in cazul tau.

17. Ce tratamente se folosesc in cazurile severe de MG?

Cele mai bune tratamente pe termen scurt pentru miastenia severa sunt plas-
mafereza si imunoglobulinele intravenos (IGIV). Corticosteriozii, in special cand
sunt administrati in doze mari, pot restabili forta musculara in 2-3 luni. Ei sunt
asociati, de reguld, cu un alt imunosupresiv ca azatioprina (Imuran®), micopheno-
late (Cellcept®), metotrexat sau ciclosporina pentru a permite sciderea cortizonului
pana la doze mai mici, de “croaziera”, cu mai putine efecte secundare, desi pentru
aceasta pot fi necesare luni de zile.

Vaccinarile si MG

18. Trebuie sd ma vaccinez?

Aceste decizii trebuie Tntotdeauna discutate cu doctorul tau. Pacientii aflati sub
tratament imunosupresiv au un risc ceva mai mare de infectii §i de aceea e reco-
mandat sd se vaccineze pentru a se proteja contra pneumoniei si gripei. De pilda,
vaccinul antigripal administrat in fiecare toamna poate asigura protectia pe iarna
viitoare in proportie 70%. Se recomanda, de asemeni, si 0 vaccinare pneumococica
la fiecare 10 ani.

19. Exista vaccinuri de care trebuie sa ma feresc?

Pacientii trebuie avertizati sa spund despre boala lor inainte de a fi vaccinati. In
general, pacientii aflati sub tratament imunosupresiv trebuie s evite vaccinurile cu
virusi vii, dar la ceilalti pacienti cu MG acestea nu sunt interzise. Prednisonul, aza-
tioprina si alte imunosupresive pot deprima sistemul imun in aga masura incat, fie ca
nu mai raspunde la vaccin, sau nu mai poate tine sub control germenii modificati pe
care ii contine vaccinul. Este bine sd nu calatoriti Tn zone cu risc mare de infectii.

20. E posibil ca vaccinarile sa declanseze sau sa agraveze miastenia?

Nu existd dovezi convingitoare ci miastenia ar fi legata de vaccinari. Iin schimb
se stie cd infectiile pot agrava MG sau chiar declansa criza miastenica, deci e mai
prudent pentru pacientii miastenici sa-si facd vaccinarile.

21. Ce este criza miastenica?

Criza miastenica survine atunci cand sunt afectati muschii care controleaza
respiratia, cum se poate Intampla 1n cursul unei infectii (vezi 22). Acest fapt consti-
tuie o urgentd medicala si necesitd aparatura de asistare a respiratiei.



Factori care pot agrava MG

22. Ce factori pot agrava MG?

Infectiile, febra, efortul prelungit sau stresul emotional pot agrava MG cat si mias-
tenia congenitala. Si o serie de medicamente pot agrava MG (vezi 23). Riscul e mai
mare la pacientii a caror miastenie nu e bine controlata. De aceea e important sa te
consulti cu medicul tau in mod regulat.

23. Medicamentele pot agrava MG?
Cu sigurantd medicamentele care interferd cu transmisia neuro-musculara pot
agrava MG si trebuie evitate, in aceasta categorie intra si BoTox.

Sa tinem minte urmadtoarele:

(a) efectul de agravare a MG a fost dovedit doar pentru unele medicamente,

pentru altele existand doar o suspiciune

(b) orice reactie, la orice medicament, poate fi extrem de diferita la fiecare

pacient in parte

(¢) Intotdeauna intreabd medicul cand incepi sau Intrerupi un medicament

(d) desi medicii vor alege alternativele sigure de tratament, se poate incerca

utilizarea, cu prudentd, si a unui medicament suspect dacd acesta este cu ad-

evarat necesar (de pilda un anume antibiotic) si MG este bine tinuta sub con-

trol. Atat medicii cat si bolnavii trebuie sa fie In deplind cunostintd de cauza

cu toate problemele posibile si sé fie pregatiti sa le faca fata.

Medicamentele ce pot agrava MG includ unele antimalarice, betablocante fo-
losite in tratamentul bolilor de inima si relaxante musculare (vezi 25).

De asemeni gentamicina - un antibiotic - si mai ales telitromicina (Ketek®) tre-
buie evitate deopotriva de catre toti pacientii miastenici deoarece pot agrava in mod
periculos MG in decurs de cateva ore.

24. Ce calmante ale durerii poate folosi o persoana cu MG?

Pot fi folosite oricare dintre ele, dar cele din familia morfinei (opiaceele) — prin-
tre care si codeina - necesita prudenta. Acestea trebuie utilizate cu grija pentru ca
pot deprima respiratia si tusea, pana la riscul producerii unui stop respirator.

25. Ce anestezice pot folosi pacientii cu MG?

In general, este de importanti cruciald ca medicul anestezist si fie avertizat ci
pacientul sufera de MG sau miastenie congenitald pentru a avea posibilitatea sa-si
planifice actiunile. Daca se procedeaza astfel, complicatiile sunt foarte rare.

MG trebuie mai Intéi stabilizata cat mai bine, pentru aceasta fiind necesare plas-
mafereza sau IGIV timp de o sdptdmana sau doua nainte. Trebuie folosite, pe cat



posibil, anestezia locald sau regionald, in special la operatiile in partea inferioara a
corpului, sub nivelul taliei.

Anestezicele locale cu actiune scurta, ca lidocaina, combinate cu o sedare usoara,
inlaturd riscul aparitiei depresiei respiratorii pe care o cauzeaza multe dintre anes-
tezicele generale si opiacee. Daca e necesara anestezia generald, trebuie acordata mare
atentie relaxantelor musculare utilizate pentru a facilita accesul in interventiile chirur-
gicale profunde deoarece acestea paralizeaza muschii respiratori si pacientii miastenici
sunt de 5-10 ori mai sensibili la aceste medicamente fata de persoanele sanatoase.

26. Exista o legatura intre astm si MG? Este sigura administrarea cortico-
steroizilor pentru astm?

Nu exista nicio dovada de legatura intre astm si MG. Muschii care controleaza
respiratia sunt afectati In ambele situatii, in sensul cé pacientii pot avea dificultate
in respiratie si pot necesita asistare mecanicd. Pacientii astmatici aflati sub cortico-
terapie trebuie avertizati asupra potentialei agravari pe termen scurt a simptomelor
miasteniei (vezi 15) si beneficiaza de administrarea steriozilor pe cale inhalatorie
care sunt mai putin periculosi decat tabletele sau injectiile, doza fiind mai mica.

27. Este sigura utilizarea substantelor de contrast pe bazi de iod in MG?

S-a raportat ca injectarea unei substante de contrast iodate pentru examene
radiologice poate agrava MG, dar nu se cunoaste exact mecanismul. Trebuie sa
discuti aceasta problema cu doctorul tau.

28. Igiena dentara si MG

Pacientii sub tratament cu imunosupresive sunt predispusi la dezvoltarea
infectiilor dentare. Prevenirea acestor infectii este esentiald pentru ca sunt stresante
si pot agrava MG.

Ciclosporina poate cauza o crestere excesiva a gingiilor (hiperplazia gingi-
vala).

Majoritatea procedurilor dentare sunt sigure pentru pacientii miastenici; daca
existd dificultati in inchiderea gurii, la sustinerea capului sau la inghitit, dentistul
trebuie sa stie sa previna aceste probleme. E preferabil sa ne facem programarile la
dentist in cursul diminetii, cand forta musculara este mai buna si sa scurtam pe cat
posibil aceste sedinte.

Mercurul din amalgamul dentar nu cauzeaza agravarea miasteniei.

In vederea interventiilor stomatologice:
- anticolinesterzicele orale (Mestinon®) trebuie administrate cu 1,5 ore inainte

pentru a atinge efectul maxim in timpul procedurii;
- anestezicele locale, cum sunt xylocaina si carbocaina sunt de preferat anes-



teziei generale si pot fi folosite fard probleme pentru operatiile dentare;

- carbocaina este preferabild pentru ca are mai putine efecte secundare si o
duratd mai scurtd a efectului anestezic. Sedarea cu oxid nitric poate reduce
stresul si anxietatea ce Insotesc tratamentele la dentist. Daca se apreciaza ca
durerea va fi severd se pot prescrie pe termen scurt si opioide, dupa ce te
consulti cu doctorul tau.

29. Ce trebuie sa stim despre nutritie si MG?

Nu sunt diete speciale recomandate in miastenie. Este important s eviti sa iei in
greutate; kilogramele in plus suprasolicita musculatura si chiar pot cauza diabet si
astfel sa limiteze optiunile de tratament. Pentru cei care au dificultati la mestecat si
inghitit sunt recomandate alimentele moi sau sub forma de piureuri.

Pacientii care iau corticosteroizi trebuie sa-si asigure un aport suficient de pota-
siu i de asemeni de calciu §i vitamina D, pentru a preveni decalcifierea oaselor.

Nu sunt necesare suplimente de vitamine, B12, magneziu sau acid folic peste
necesarul zilnic obisnuit.

Pacientii miastenici trebuie sa se fereasca de bauturile tonice care contin chinina
(sa cititi cu atentie etichetele) pentru ca aceasta slabeste si mai mult muschii. Ca-
feina 1i afecteaza pe miastenici In aceeasi masura ca pe toti oamenii sanatosi: pro-
vocand lipsa somnului, agitatie cu tremor sau anxietate, sau poate cauza palpitatii.

De asemeni se recomanda limitarea consumului de alcool care poate produce
slabiciune musculard, cat si a consumului de sare pentru a minimaliza retentia de
lichide in corp la cei sub tratment cu corticosteriozi.

30. Ce influenta are clima asupra MG?

Unii pacienti cu MG sau miastenie congenitald se simt mai slabiti in caz de
caldura excesiva. La fel ca si febra, cildura afecteaza transmitera impulsului de la
nerv la muschi.

31. Cum pot contacta un grup de sprijin pentru pacientii cu MG?

ASOCIATIA NATIONALA MIASTENIA GRAVIS ROMANIA
Adresa: Str. Gral Macarovici George nr. 7
Sector 6, Bucuresti, cod 060142

Tel: 0744-704.399, 031-401.38.30
Fax: 021-760.30.23
Email: asociatia.miastenia@gmail.com

Website: www.miastenie.ro



ADRESE WEB RECOMANDATE DE AUTORI

® EUROMYASTHENIA
http://euromyastenia.org

®http://pages.prodigy.net/stanley.way/myasthenia

® THE MYASTHENIA GRAVIS ASSOCIATION
Southgate Business Center, Normanton Rd,
Derby DE23 6UQ, UK.
Tel: (0044) 01332-290219, Fax: (0044) 01332-293641

http://www.mgauk.org

® MYASTHENIA GRAVIS FOUNDATION OF AMERICA
1821 University Ave. W., Suite S256,
St. Paul, MN 55104.
Tel: (651) 917-6256 or (800)541-5454
Fax: (651) 917-1835
http://www.myasthenia.org

® ASSOCTATION FRANCAISE CONTRE LES MYOPATHIES
Rue de I’Internationale 91 000, Evry.
Tel: (0033) 01 69 47 28 28
http://www.afm-france.org

® THE AUSTRALIAN MYASTHENIC ASSOCIATION
108 Bantry Bay Road, Frenchs Forest NSW 2086.
Tel: (02) 4283 2815
http://www.myasthenia.org.au
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