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Pierwszy przypadek chorej z objawami miastenii zo-
stal opisany w 1672 roku, a do konica XX wieku nie znano
przyczynowego leczenia tej choroby. Wéréd chorych
z zajeciem mie$ni opuszkowych i oddechowych $miertel-
noéc¢ byta bardzo wysoka.

Na poczatku XX wieku zwrécono uwage, ze u chorych
na miastenie wystepuja zmiany w grasicy — przetrwanie
gruczolu poza wiek dojrzewania, a niekiedy znaczny prze-
rost z przejéciem w gruczolaka lub grasiczaka. Wprowa-
dzono leczenie chirurgiczne. W 1934 roku Mary Walker
zwrdcita uwage, ze objawy nadmiernej meczliwosci i osta-
bienia miesni u chorych na miastenie przypominaja obja-
wy zatrucia kurarg. Wprowadzita do leczenia fizostygmi-
ne, zastapiong pdzniej neostygming i nastepnie inhibito-
rami esterazy cholinowej o dluzszym okresie dzialania.
Zastosowanie lekéw immunosupresyjnych i immunomo-
delujacych poprawito znacznie standard zycia chorych [1].

Intensywna opieka z dobrym zabezpieczeniem kontro-
lowanego oddechu zapewnila chorym bezpieczenstwo
w czasie przelomu miastenicznego.

Leki cholinergiczne

Edrofonium (Tensilon, amp. po 10 mg) — dziala bar-
dzo szybko po podaniu dozylnym, czyli po okolo 5 minu-
tach i tylko przez 5 minut, dlatego ma raczej zastosowanie
diagnostyczne.

Pirydostygmina (Mestinon) — tabletki w dawce 60 mg i
180 mg; lek zaczyna dziata¢ po 2-3 godzinach od przyje-
cia, a okres jego dzialania wynosi 4 godziny, wiec powi-
nien by¢ podawany w takich odstepach czasu.

Ambenonium (Mytelase) — dostepna w Polsce forma
to tabletki po 10 mg; czas dziatania leku jest podobny do
czasu dziatania Mestinonu. Oczywiscie, leki te wykazuja
niepozadane dziatanie cholinergiczne. Trudno przewi-
dzie¢, ktéry z lekéw — Mytelase czy Mestinon — bedzie
lepszy dla danego chorego, najlepiej wiec podac¢ pacjento-
wi oba leki na prébe (np. leczenie kazdym z nich przez 10
dni). Pacjent sam powinien zdecydowac, ktéry lek powo-
duje wieksza poprawe i wykazuje mniej dziatan niepoza-
danych. Chorzy najczesciej wybieraja Mestinon.

Neostygmina (Polstigminum) — tabl. po 15 mg i amp.
po 0,5 mg; lek dziata po okolo pét godzinie i przez okoto
pot godziny. Polstigminum ma najwieksze zastosowanie
jako lek dodatkowy u chorych, ktérzy maja bardzo nasilo-
ne objawy opuszkowe. Podanie Polstygminum na pét go-
dziny przed positkiem pozwala choremu bezpiecznie go
spozy¢.

Tabela 1. Leczenie po operacji grasiczaka

Grasiczak otorbiony (I) Grasiczak naciekajacy

Operacja radykalna Operacja radykalna
(i v)

+ radioterapia

+ radioterapia

Operacja paliatywna
(viv)
+ chemioterapia
+ chemioterapia

+ radioterapia,
jesli torebka byta
naciekajaca (I1)
Rokowanie jak

w tymektomii
przetrwatej grasicy

Dobre rokowanie

Omowione wyzej leki cholinergiczne powoduja dzia-
tania niepozadane i nalezy je przyjmowac kilka razy
w ciagu dnia. Obecnie jest przygotowywany lek o wstepnej
nazwie Monarsen (EN101). Jest to czynnik oligonukleoty-
dowy, ktéry hamuje aktywnos¢ acetylocholinesterazy na
poziomie molekularnym wewnatrz komoérki. Dotychcza-
sowe badania wykazuja, ze jest réwnie skuteczny jak py-
ridostygmina (Mestinon), a daje mniej nasilone objawy
niepozadane i podawany jest jeden raz na dobe.

Leczenie kortykosteroidami — prednizon (Encorton)

Terapia prednizonem musi by¢ prowadzona konse-
kwentnie, okres leczenia nie moze by¢ krétszy niz 6
miesiecy. W pierwszych dniach leczenia (do 2 tyg.)
moze wystapi¢ pogtebienie objawéw chorobowych.
W czasie terapii kortykosteroidami kontynuuje sie le-
czenie inhibitorami esterazy cholinowej i podaje po-
tas do 3 g/d.

Dawka prednizonu i czas trwania kuracji zaleza od stanu
pacjenta. Jezeli chory nie toleruje leku doustnie, mozna w tym
czasie podawac go domieéniowo (np. dostepny u nas Ultra-
corten H lub Fenicort). Kuracje rozpoczyna sie od dawki 1-
1,5 mg/kg mc. i kontynuuje do uzyskania poprawy, przez
okoto 3 tygodnie, a nastepnie powoli redukuje.

Leczenie metyloprednizolonem

Metyloprednizolon (dostepny u nas Solu-Medrol)
w dawce 1,0 we wlewie dozylnym podaje sie przez 3 ko-
lejne dni, po jedodniowej przerwie nastepny — 4. wlew,
dzien przerwy i ostatni — 5. wlew. W czasie kuracji pozo-
stawiamy leki cholinergiczne. U czesci chorych utrzymu-
je sie przewlekle leczenie matymi dawkami prednizonu,
cyklofosfamidem lub azatiopryna, u innych tylko lecze-
nie objawowe. Leczenie steroidami, mimo wielu efektéw
niepozadanych, ratuje jednak zycie w chorobie autoim-
munologicznej.

Azatiopryna (Imuran)

Lek jest stosowany w dawce 100-200 mg/d., jednorazo-
wo rano. U chorych po tymektomii, wykonanej z powodu
naciekajacego grasiczaka, moze by¢ podawany lacznie
z prednizonem 20-40 mg/d. Podstawowe wskazania do le-
czenia azatiopryna to brak poprawy po stosowaniu stero-
idéw lub tez przeciwwskazanie do steroidoterapii. Popra-
wa w czasie leczenia wystepuje najwczesniej po 6 tygo-
dniach, érednio po pétroczne;j kuraciji, ktéra powinna trwac
2-3 lata. W czasie leczenia nalezy kontrolowac liczbe pty-
tek krwi.
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Cyklofosfamid (Endoxan)

Jest stosowany dozylnie i doustnie [2]. Dozylnie poda-
je sie w dawce jednorazowej, doustnie 100-200 mg, row-
niezjednorazowo. Poprawy nalezy oczekiwaé¢ miedzy trze-
cim a sz6stym tygodniem leczenia. NajczeSciej podaje sie
lek codziennie przez okolo 3 miesigce, a nastepnie, stosu-
jac 10-dniowe przerwy, w cyklach 10-dniowych. Czesto
cyklofosfamid stosowany jest tacznie z prednizonem
u chorych po zabiegu naciekajacego grasiczaka.

Metotreksat

Okazat sie lekiem skutecznym, szczegdlnie w przypad-
kach miastenii wystepujacej facznie z innymi chorobami
autoimmunologicznymi, jak reumatoidalnym zapaleniem
stawdéw. Podaje sie go raz w tygodniu = 7,5 mg, doustnie,
pod kontrolg préb watrobowych.

Plazmafereza

Jest to zabieg ,,wyplukujacy” przeciwciala z krazacej
krwi, polegajacy na oddzieleniu masy komérkowej od pla-
zmy i ponownym wprowadzeniu do tozyska naczyniowe-
go krwinek i plynéw zastepujacych usunieta surowice,
najlepiej roztworu albumin. Jednorazowa wymiana oso-
cza powinna wynosi¢ okoto 3 litry. Plazmafereza jest oczy-
wiscie leczeniem wylacznie wspomagajacym, najbardziej
efektywnym w przelomach. Jest stosowana przed tymek-
tomig i po niej oraz jako uzupelnienie farmakologicznego
leczenia immunosupresyjnego.

Immunoglobuliny

Wskazania do podawania immunoglobuliny (IgG) sa po-
dobne jak w przypadku leczenia plazmaferezami. Mecha-
nizm dzialania IgG w miastenii jest dotad niezupetnie wyja-
$niony, nie stwierdzono stalego i wyraznego obnizenia mia-
na przeciwcial w czasie leczenia. Mimo to u wielu pacjen-
tow opornych na inne metody leczenia, uzyskuje sie za po-
moca IgG pozadany efekt (ok. 70%). IgG podaje sie dozyl-
nie, w dawce 400 mg/kg mc., zwykle przez 5-6 dni. W nie-
ktérych osrodkach uzupetnia sie to leczeniem podtrzymuja-
cym, podajac IgG co miesiac przez pot roku. Leczenie to,
w poréwnaniu z plazmaferezami, jest latwe (lek podaje sie
dozylnie) i stosunkowo bezpieczne, ale bardziej kosztowne.

Mykofenolat mofetilu jest estrem 2-morfolineotylowym
kwasu mykofenolowego. Lek o nazwie Cellcept (Hoffmann-
La-Roche) powinien by¢ stosowany w dawce 1,0 mg, dwa
razy dziennie, doustnie, przez rok, tacznie z kostykostero-
idami [3].

Nowe leki przygotowywane obecnie to przeciwciata
monoklonalne.

W trakcie badan sa preparaty u chorych na miastenie
i chorobge nowotworowa oraz miasteni¢ seronegatywna,

a MuSK pozytywna. Stosowany juz preparat nosi nazwe Ri-
tuximab. Jest to chimeryczne (mysio-ludzkie), przeciwciato
anty CD20, stosowany w leczeniu nowotworéw. Byl réw-
niez stosowany w innych chorobach autoimmunologicznych,
takich jak toczen trzewny, demielinizacyjne polineuropa-
tie, a w miastenii u chorego z chtoniakiem.

Leczenie zespotu Lamberta-Eatona (LEMS)

Posta¢ nowotworowa tego zespolu nalezy leczy¢ obja-
wowo. Chorzy z postaciag LEMS pochodzenia nienowotwo-
rowego dobrze reaguja na leczenie immunomodelujace
steroidami i immunoglobulinami [4]. W obserwacji dzie-
siecioletniej mamy trzech pacjentéw z LEMS pochodze-
nia nienowotworowego z rozpoznaniem potwierdzonym
obecnoscia przeciwcial przeciw kanalom wapniowym,
ktérzy na wyzej wspomnianym leczeniu sg sprawni i pra-
cujg zawodowo.

Leczenie ocznej postaci miastenii

W tej postaci miastenii chorzy czesto nie reaguja na
leczenie objawowe inhibitorami esterazy cholinowej,
a maja bardzo nasilone objawy dwojenia obrazéw. Nalezy
wtedy wlaczyc¢ leczenie steroidami. Ostatnio publikowa-
ne sg doniesienia, ze leczenie steroidami zapobiega uogol-
nianiu sie objawéw choroby [5].

Amerykanska Akademia Neurologii wprowadza mie-
dzynarodowe badanie randomizowane lekéw stosowa-
nych w miastenii, dla ustalenia najbardziej skutecznej te-
rapii. Naleza do nich:

* mykofenolat mofenilu;

* immunoglobuliny;

* prednizon w postaci miastenii ocznej;
* monarsen (EN101);

e tymektomia.

W 2008 roku powinno ukazac sie podsumowanie wy-
nikéw oceny leczenia.
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