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KAJ JE MIASTENIJA GRAVIS?

Miastenija gravis (MG), imenovana tudi Goldflamova bolezen, je redka, kroni¢na in

Zanjo je znacilna razli¢na - spreminjajoCa se - stopnja Sibkosti in utrudljivosti skeletnih miSic
telesa. Utrudljivost miSic je lahko samo lokalizirana (npr. povesenje samo ene veke ali pojavl-
janje dvojnega vida) ali pa generalizirana (prizadene lahko tudi dihalne miSice). Ime izhaja iz
grSkega (Mug = miSica; acBevela = oslabelost) in latinskega (gravis = resno) izraza. Skupni
izraz dejansko pomeni "hudo Sibkost misic".

Upostevajo¢ danasnjo moderno terapijo, pa to bolezensko stanje vseeno ne pomeni tako
ogrozajoce bolezni in v resnici vec€ina bolnikov Zivi kakovostno in tudi doZivi svojo pri€akovano
Zivljenjsko dobo.

Slika 1

bolezenskega stanja pri bolniku z MG

Bolezenski znak pri miasteniji gravis je torej miSi¢na oslabelost oz. utrudljivost, ki se poveca v
Casu dejavnosti in izboljSa po obdobju pocitka. Preko dneva utrudljivost praviloma niha in je
hujSa v vecernih urah, ko je bolnik bolj utrujen.

V¢asih, ne pa vedno, so prizadete dolo¢ene miSi¢ne skupine, kot so npr. obracalne misice
ocesnih zrkel, miSice vek (slika 2), miSice, ki skrbijo za hoteni del poZiranja, miSice, ki so
vpletene v formiranje glasu (skrbijo za govor), in sicer izolirano ali pa kombinirano. Tovrstno
prizadetost ozna¢imo s pojmom bulbarna prizadetost.



Slika 2 PoveS$ena leva veka pri bolniku z o¢esno obliko miastenije gravis

Ta izraz sicer ponazarja utrudljivost in Sibkost miSic, ki jih oziv€ujejo nekateri mozganski zZivci,
vendar pa ni najbolj to€en, saj ne gre za prizadetost teh mozganskih Zivcev ali jeder, iz katerih
izhajajo, temvec za prizadetost prehoda impulza z Zivca preko kemi¢nega prenasalca (acetil-
holin (Ach)) na t. i. motori¢no plosc&ico pre¢no progaste misice (slika 1).

Vodilni simptom je torej utrudljivost. V Zzivljenju bolnika, ki ima MG, se lahko bolezenski
simptomi tudi slab$ajo in tudi oCesna oblika se lahko v dolo¢enem €asu pri nekaterih bolnikih
generalizira. Nastopi lahko tudi utrudljivost dihalnih misic, kar lahko vodi v zastoj dihanja in v
potrebo po prehodnem umetnem predihavanju.

KAJ POVZROCA MIASTENIJA GRAVIS?

Miastenija gravis je bolezensko stanje, ki je posledica napake v prenosu zivénih impulzov do
misic. Do te napake pride zaradi izgube obi¢ajne komunikacije med zivcem in misico. Poveza-
va med njima se prekine na t. i. motori¢ni plo$cici, mestu, na katerem se zivéna celica poveze
konciCu elektriéni impulzi, ki nato v sinapti¢éno Spranjo sprostijo neko snov, ki jo imenujemo
nevrotransmiter (prenasalec). Ta snov je acetilholin (Ach). Acetilholin nato potuje na drugi
konec, na motori¢no ploscico (slika 1), kjer se veze na t. i. holinergi¢ne receptorje, le-ti pa se

elektriCne signale za izvedbo nekega giba po motori€énem Zivcu (zZivec, ki skrbi za izvajanje
giba v vsej maksimalni moci, kadar je potrebno) v miSico, se pred kontrakcijo (kréenjem)
misSice in posledi¢nim gibom iz zivénih koncicev sprosti acetilholin. Ta deluje na miSico preko
vezavnih mest na prejemnikih (acetilholinskih receptorjih). Neporabljeni acetilholin se razgradi
pod vplivom encima acetilholinesteraze in miSica se nato sprosti (relaksira) ter se pripravi za
naslednje kréenje oz. gib.

Pri MG protitelesa (slika 3), ki bodisi blokirajo, poskodujejo ali pa unicijo t. i. acetilholinske
receptorje (AchR) na ziv€éno-miSiénem stiku, preprecujejo kréenje misic. Zmanjsa se tudi
Stevilo razpolozljivih AchR in nagubanost motoricne ploscice ter s tem razpolozZljivost za
delovanje Ach (slika 1). Ta protitelesa izdela na$ lastni imunski sistem, zato je MG opredeljena
kot avtoimunska bolezen, pri kateri imunski sistem, ki obi¢ajno varuje nase telo pred tujimi
organizmi ali snovmi, pomotoma napade samega sebe.



Prisotnost protiteles, ki se vezejo na AchR, torej povzro€i izgubo funkcionalne moci miSice in
posledi¢no nastopi njena utrudljivost in nemo€. Poleg tega pa je tudi zmanjSano Stevilo
vezavnih mest (AchR), kar Se dodatno pripomore k omenjeni izgubi. Pri nekaterih bolnikih pa

sklopitvi v blizini AchR in posredno vplivajo nanje.

Slika 3

Sproséanje acetilholina v sinapticno
Spranjo (Zivéno-misi¢na sklopitev) in
blokada acetilholinskega receptorja

Pri vegini bolnikov je MG idiopatiéna, kar pomeni brez jasnega vzroka. Ceprav glavni vzrok za
njen razvoj Se vedno ostaja nejasen, pa je koncni rezultat vedno nekakSna neurejenost
regulacije imunskega sistema. Kako neka preobcutljivost na tuj antigen, ki ima navzkrizno
reaktivnost z AchR, sprozi ta antigen, Se ni bilo ugotovljeno. Kot Ze omenjeno, je to avtoimun-
ska bolezen, pri kateri skoraj vedno dokazemo prisotnost specificnih protiteles proti AchR.
Vendar pa v€asih dokazemo ta protitelesa tudi pri bolnikih, ki ne razvijejo klini¢no izrazene
oblike MG (npr. pri bolnikih, ki imajo timom, pri bolnikih s t. i. Lambert-Eatonovim sindromom,
pri bolnikih z drobnoceli¢nim karcinomom pljué, pri bolnikih z revmatoidnim artritisom, ki so
zdravljeni s penicilaminom in pri 1-3% populacije, starejSe od 70 let). V€asih pa protiteles pri
bolnikih z jasno obliko MG ni mogoc¢e dokazati. Bolniki z MG, ki so negativni za protitelesa
proti AchR, so lahko pozitivni za protitelesa proti MuSK (misi¢no specifi¢ni kinazi). Pri teh
bolnikih je pogostejSa prizadetost bulbarnih miSic in misic vratu, imajo pa tudi pogostejsSe
tezave z dihalnimi stiskami. Z nekaterimi preiskavami dokazemo nepravilnosti v mitohondrijih
(delih celice, kjer poteka celi¢no dihanje - slika 1). Obstajajo tudi dokazi genetske nagnjenosti
k avtoimunskim boleznim (med njimi tudi k MG) pri ljudeh s humanim levkocitnim antigenom
(HLA) - kompleksni profil, ki vklju€uje HLA-B8, HLA-DRw3 in HLA-DQw?2 in preko teh tudi
povezanost z drugimi avtoimunskimi boleznimi, kot sta revmatoidni artritis in sistemski lupus
eritematosus.




KAKSNA JE VLOGA TIMUSA (PRIZELJCA)
PRI NSTANKU AVTOIMUNSKEGA PROCESA PRI
BOLNIKIH Z MIASTENIJO GRAVIS?

Timus je zleza, ki lezi v prsnem koSu pod prsnico. Njegova vloga je najpomembnejs$a v zgodniji
zivljenjski dobi v €asu razvoja imunskega sistema. Njegove celice so del normalnega imun-
skega sistema telesa. Zleza se po rojstvu do pubertete postopoma veda, nato pa se priéne
manjSati in se s staranjem nadomesti z mas€obo. Znano je, da je pri odraslih bolnikih z MG
timus Se vedno velik in po izgledu nenormalen. Vsebuje doloCene skupine imunskih celic, ki
kazejo na t. i. limfoidno razras¢anje, kar je po navadi znacilno samo za vranico in bezgavke v
Casu aktivnega imunskega odziva (v teh dveh organih npr. ob bakterijski okuzbi). Pri nekaterih
bolnikih z MG pa se razvije timom (slika 4), ki je praviloma benigni tumor, vendar pa lahko
postane tudi rakav.

Slika 4

Racunalnisko tomografska slika prsnega koSa
(puscica kaze na povecan timus, najverjetneje
timom) pri 24-letni bolnici s sprva ocesno obliko
miastenije gravis. TeZave so pri¢ele po 20.
rojstnem dnevu in v 2 letih je priSlo do generali-
zirane oblike miastenije gravis.

Pri priblizno 65% bolnikov z MG ugotovimo blazje nepravilnosti v timusu, kot je npr. timusna
hiperplazija (razrast timusnega tkiva) pri bolnikih z zgodnjim zacetkom MG in atrofijo (skréen-
je) timusa pri bolnikih s pozno nastalo MG. Povezava med spremembo timusa in MG Se vedno
ni povsem jasna. Ena od hipotez je ta, da morda timus daje napac¢na navodila razvijajo¢im se
imunskim celicam, kar naj bi nato vodilo v avtoimunski proces; nastanek AchR protiteles ter
posledi¢en napad na dogajanje v zivéno-misi¢nem stiku.



ZGODOVINA IN POJAVNOST BOLEZNI

Prvi opis MG sega v prvo polovico 17. stoletja, ko je dr. Thomas Willis (pomemben angleski
zdravnik) pisal o "Zzenski, ki je lahko nekaj €asa prosto in veliko govorila, vendar pa po dolo¢en-
em &asu takdnega govorjenja ni zmogla uro ali dve spregovoriti niti besede«. Sele leta 1930 je
postalo jasno, da gre za motnjo prozenja misic, leta 1960 pa so priCeli sumiti, da gre za posled-
ico avtoimunskega stanja. Hipoteza je bila potrjena Sele v sredini sedemdesetih let, ko sta dr.
J. Patrick in dr. J. Lindstrom odkrila specificna protitelesa proti motori¢ni ploScici. Tako sta
uvrstila stanje v druzino avtoimunskih bolezni, kamor uvr§¢amo tudi bolezni S¢itnice, sladkor-
no bolezen pri mladih, multiplo sklerozo, revmatoidni artritis in lupus eritematozus.

Miastenija gravis lahko prizadene vsakogar, od dojenckov do starejsih, moskih in Zensk. Kar
zadeva nastop bolezni glede na starost, se zdi, da obstajata dva vrhova, in sicer pri Zenskah
med 20. in 40. letom starosti (zgoden pojav) in pri moskih, starejSih od 40 let (pozen pojav).
Bolezen je nekoliko pogostejSa pri zenskah (3:2), vendar se s staranjem populacije to poc¢asi
izenacuje, pri moski populaciji bolnikov z MG je tudi nekoliko pogostejSa oCesna oblika. Priza-
dene vse druzbene sloje (MG je imel tudi veliki ladjar in milijarder Aristotle Onassis).

Bolezen ni dedna in ni nalezljiva. Pojavlja se pri priblizno 0,5-14,2 osebah na 100.000 prebiv-
alcev, pojavnost pa v zadnjem Casu nekoliko naras¢a zaradi dalj$e Zivljenjske dobe. Pri pribliz-
no 2% vseh bolnikov z MG ugotovimo sicer prirojene motnje na zivéno-miSi¢nem stiku (to je
redka, avtosomno recesivna bolezen). V tem primeru to bolezen imenujemo kongenitalna
(prirojena) MG, ki pa ni avtoimunskega izvora, zato (kot bomo videli pozneje v poglavju o
zdravljenju) imunosupresivno zdravljenje (kot je npr. s steroidi) ni u€inkovito.

Novorojencki, ki so se rodili materam z MG, imajo lahko kratkotrajno oslabelost miSic zaradi
prenosa protiteles z matere preko posteljice in/ali mleka, vendar je to redko (pri cca 10-15%
novorojenckov). Simptomi se pri novorojenckih obicajno izbolj$ajo spontano po priblizno 1-3
tednih in povsem izginejo.

Pri odrasli osebi se MG zelo pogosto za¢ne z oslabelostjo o€esnih misSic, padanjem veke ali
dvojnimi slikami. Pri 10-20% bolnikov ostaja bolezen omejena na ofesne misice vrsto let (t. i.
oCesna oblika MG). Pri ostalih pa se lahko za¢ne kot generalizirana oblika, ki se obi¢ajno
slab8a prva tri leta. Simptomi variirajo in pri bolnikih lahko pride do spontane remisije (izbol-
jSanje pri cca 5% bolnikov z MG). Izraz gravis (resen) iz poimenovanja bolezni pa je, seveda,
veljal do poznih 50-ih let prejSnjega stoletja, ko so odkrili u€inkovita zdravila in bolezen ni (bila)
ve¢ smrtna.




KAKSNI SO SIMPTOMI MIASTENIJE GRAVIS?

Ceprav MG lahko prizadene katerokoli hotno misico (misica pod vplivom nase volje, hotenja),
SO najpogosteje prizadete miSice, ki nadzirajo gibanje zrkel in vek, mimiko in poziranje.
Zacetek bolezenskih tezav je lahko nenaden in simptomov sprva pogosto ne pripiSemo MG. V
vecini primerov je prvi opazen simptom Sibkost o€esnih miSic in pojav dvojnih slik ali pa pojav
tezav pri poziranju in nerazlo€en govor. Stopnja miSi¢ne Sibkosti se med posameznimi bolniki
lahko zelo razlikuje; od lokalizirane oblike, omejene na o€esne misice (o¢esna MG), do hude
ali generalizirane oblike miSi¢ne oslabelosti, vklju¢no s tistimi miSicami, ki nadzorujejo dihanje.
Simptomi, ki se razlikujejo po vrsti in resnosti, lahko vkljuujejo povesSenje ene ali obeh vek
(ptoza), zamegljen ali dvojni vid, nestabilno ali zanaSajo¢o hojo, spremembe mimike in govo-
rice, tezave pri poziranju, tezave z dihanjem in oslabelost moci zgornjih okon¢in, rok in prstov
ali spodnjih okongin ter drze vratu.

Obi¢ajna zaCetna pritozba bolnika je prej specificna Sibkost misic kot pa splosna oslabelost.
Ptoza je prisotna na zacetku pri 50% bolnikov, z razvojem bolezni pa kar pri 90%. Praviloma
je oslabelost udov hujSa proksimalno kot distalno (blizje rami in kolkom), izolirana Sibkost uda
je izjiemno redka (v manj kot 10%). Ob normalnem no¢nem pocitku je praviloma Sibkost manj
izrazena zjutraj, napreduje ¢ez dan in je najhujSa zvecer. Kakrsen koli napor, ponavljajoCi se
gibi itd. utrudljivost pospesijo, pocitek jo izboljSa. Bolezen ima obdobja spontanega poslabSan-
ja in izboljSanja, napreduje pa od oesnih misic na misice za mimiko in poziranje ter nato na
ude. Dejavniki, ki lahko sprozijo poslabsanje, so npr. mo¢na son&na svetloba, kirurski poseg
(npr. ze puljenje zoba), imunizacija, Custveni stres, menstruacija, so€asna bolezen (npr.
virusna okuzba), nekatera zdravila (navedena pozneje).

Prav tako lahko MG poslabSajo pomanjkanje spanja, strah in nenadna jeza, depresija,
utrujenost, bolecina, ekstremne temperature okolja, visoka zra¢na vlaga, zelo vro¢a hrana in
tekocCine, alkohol, kinin ali tonic-water, hrana in tekoCine, bogate z magnezijem, prenizka
vsebnost kalija v krvi, bolezen S¢itnice s pomanjkanjem S¢itni¢nih hormonov, insekticidi, hiSna
Cistila.

ALI OBSTAJA ZARADI RAZLICNEGA POJAVLJAN-
JA SIMPTOMOV IN ZNAKOV BOLEZNI KLASIFIK-
ACIJA OBLIK MIASTENIJE GRAVIS?

AmeriSko zdruzenje za MG (The Myasthenia Gravis Foundation of America) je na podlagi
klini¢ne slike prepoznalo 5 glavnih oblik in ve¢ podoblik bolezni in jih klasificiralo, kot sledi:



Razred I: prizadetost katere koli o€esne misSice, lahko Sibkost zapiranja o&i, misi€na mo¢
drugih miSic je normalna.

Razred II: blaga prizadetost drugih misSic, lahko tudi o€esnih miSic katere koli stopnje;

- razred Ila: pretezna prizadetost miSic okoncin, aksialnih miSic (to so miSice trupa in vratu in
glave) ali obojih; lahko prisotna tudi blazja prizadetost orofaringealnih misic;

- razred llb: pretezna prizadetost orofaringealnih misic (to so miSice, vpletene v poziranje),
dihalnih miSic ali obojih; lahko tudi manj ali enako prizadete miSice okoncin in aksialne miSice
ali prizadetost obaojih.

Razred Ill: zmerna prizadetost drugih misic, razen o€esnih miSic, prav tako lahko prisotna
Sibkost o¢esnih misic katere koli stopnje;

- razred llla: pretezna prizadetost misic udov, aksialnih misice ali obojih, prav tako lahko blazja
prizadetost orofaringealnih misic;

- razred lllIb: pretezna prizadetost orofaringealnih misic, dihalnih miSic ali obojih; lahko tudi
manj ali enako prizadete miSice okoncin, aksialnih miSic aliprizadetost obojih.

Razred IV: huda prizadetost vseh miSic, razen o€esnih misic; prav tako je lahko prisotna
Sibkost o¢esnih misic katere koli stopnje;

- razred IVa: pretezna prizadetost miSic udov, aksialnih misic ali obojih; prav tako lahko blazja
prizadetost orofaringealnih misic;

- razred IVb: pretezna prizadetost orofaringealnih misic, dihalnih misic ali

obojih; lahko tudi manj ali enako prizadete miSice okoncin, aksialne misSice ali

oboje; uporaba prehranjevalne cevke; ni potrebno vstaviti tubusa (cevke v dihalno pot) za
za$&cito dihalne poti.

Razred V: stanje, doloCeno s potrebo po vstavitvi tubusa, z ali brez potrebe po umetnem
predihavanju, razen Ce je potrebna rutinska vstavitev tubusa za operativno oz. pooperativno
oskrbo.

KAKO DIAGNOSTICIRAMO MIASTENIJO GRAVIS?

Ker je lahko oslabelost miSic tudi pogost simptom Stevilnih drugih bolezni, je diagnoza MG
pogosto zakasnjena (v€asih tudi do dveh let), Se posebno pri bolnikih, ki imajo le blage znake
oslabelosti misic ali pri tistih posameznikih, pri katerih je oslabljenost omejena le na nekaj
misic. Prvi korak pri diagnosticiranju MG je brez dvoma natancno izpraSanje bolnika (anamne-
za). PoskuSamo opredeliti miSi¢no utrudljivost. Poleg tega je potreben tudi natancen nevrolos-
ki pregled in splosni pregled, kjer iS¢emo ptoze ali dvojne slike (bolniku naro¢imo, naj nekaj
Casa gleda navzgor, npr. 1 minuto, da potrdimo padanje vek ali dvojne slike).

Ce je klini¢ni sum na MG utemeljen, izvedemo nekatere teste za potrditev diagnoze. Odvzam-
emo kri za dolocCitev protiteles proti motori¢ni ploscici (t. i. AchR protitelesa). Vecina posa-
meznikov z MG ima nenormalno povisane ravni teh protiteles. V Sloveniji Se vedno nimamo
tudi drugega testa, s katerim dolo€amo prisotnost MuSK protiteles, ki jih lahko dokazemo pri
30-40% bolnikov, ki imajo sicer negativen izvid na AchR protitelesa. Kljub temu pa pri nekat-
erih bolnikih ne dokazemo (Se posebno pri izolirani o€esni obliki) nobenih od teh vrst protite-
les. Poleg teh dveh testov obstajajo Se drugi testi (npr. dolo€anje protiteles proti z lipopro-
teinom povezanim proteinom 4, protiteles proti argininu, antistriationalnih protiteles, ki so
pozitivna pri skoraj vseh bolnikih z MG in timomom, odkritim po 50. letu starosti). Nekatere od
teh testov izvajamo tudi v Sloveniji.



KAJ JE MIASTENSKA IN KAJ HOLINERGICNA
KRIZA?

Miastenska kriza nastopi, ko so miSice, ki nadzorujejo dihanje, oslabele do te mere, da bolnik
ne zmore zadostno dihati, in pomeni urgentno, zivljenjsko ogrozajoce stanje, kjer je potrebno
takoj ukrepati in bolnika intubirati ter ga umetno predihavati. Do tega stanja pride pri posa-
meznikih, katerih dihalne miSice so ze Sibke, ponavadi pa se poslabSanje sprozi z okuzbo,
poviSano telesno temperaturo ali nezeleno reakcijo na neko zdravilo.

Holinergi¢na kriza, ki se ponavadi kaze na podoben nacin kot miastenska kriza, pa je posledi-
ca prevelikih odmerkov zdravil za zdravljenje MG (npr. neostigmin), s katerimi zavremo
razpadanje Ach. Kot omenjeno, je klini¢na slika podobna kot pri miastenski krizi; pogosto je
prekinitev uzivanja simptomatskega zdravila obi¢ajno zado$¢a, dodajanje tega zdravila pa ne
izbolj$a klini¢ne slike MG (ob¢asno miastenske krize od holinergi¢ne brez poskusa z neostig-
minom ne moremo lociti).

KAKO ZDRAVIMO MIASTENIJE GRAVIS?

Kot smo ze omenili, je z razvojem zdravil za to kroni¢no bolezen znacilno, da bolniki ob
dobrem prenasanju zdravil kljub ob&asnim poslabSanjem dozivijo predvideno starost. Zdravil,
ki bi pozdravili to bolezen, ne poznamo. Bolnika z MG je potrebno redno nadzorovati. Obstaja
vec zdravil, in sicer tak8na, ki zmanjSajo oz. izbolj$ajo Sibkost misic, imunomodulatorna zdravi-
la ter ob miastenski krizi ali pri tezki obliki MG tudi apliciranje intravenskih imunoglobulinov oz.
serijska ali periodicna membranska plazmafereza (ali imunoadsorpcijska terapija). Ob doka-
zani patologiji timusa je v€asih smiselna tudi operativna odstranitev timusa oz. timoma (z
odpiranjem prsnega kosa ali torakoskopsko, z minimalno invazivno kirurgijo, kar je za bolnika
primernejse).

Zdravila, ki izboljSajo misi€éno mo¢, t. i. zaviralci acetilholinesteraze (individualno odmerjanje
glede na klini¢no sliko in uc¢inkovanje), so pri nas:

* neostigmin (Prostigmin® injekcije po 0.5 mg/ml),
* piridostigmin (Mestinon® tablete po 60 mg),
« ambenonium (Mytelase® tablete po 10 mg).



Imunomodulatorna (ali imunosupresivna) zdravila pri nas so:

» metilprednizolon (Medrol® tablete razli¢ne jakosti),

* azatioprin (Imuran® tablete po 50 mg),

« ciklosporin (Sandimmun Neoral® 100 mg/ml peroralna raztopina ali kapsule po 25, 50 oz.
100 mg ali injekcije po 50 mg/ml),» mikofenolat mofetil (CellCep®t kapsule po 250 oz. tablete
po 250 in 500 mg ter viale s praSkom po 500 mg; Axympa® 180 in 360 mg tablete; Myfortic®
180 in 360 mg tablete),

+ takrolimus (Adoport® kapsule po 0.5, 0.75, 1, 2 in 5 mg; Advagraf® kapsule s podaljSanim
spros¢anjem po 0.5, 1, 3 in 5 mg; Envarsus® kapsule s podaljSanim spros¢anjem po 0.75, 1
in 4 mg; Modigraf® zrnca za peroralno suspenzijo po 0.2 in 1 mg; Prograf® kapsule po 0.5, 1
in 5 mg; Tacni® kapsule po 0.5, 1 in 5 mg; Takrolimus Accord ®kapsule po 1 in 5 mg).

Predpisovanje terapije je individualno glede na tezo bolezni, bolnikovo starost itd. Nekatera
imunomodulatorna zdravila potrebujejo za imunosupresivni u¢inek dlje ¢asa, tudi nekaj mese-
cev. NajhitrejSe ucinkovanije je pri metilprednizolonu. V¢asih bolniku, ki prejema metilprednizo-
lon, predpiSemo tudi vitamin D, da prepre¢imo nastanek ali poslab$anje osteoporoze. Znadil-
no za metilprednizolon pa je, da pri nekaterih bolnikih lahko prehodno celo poslabSa simptome
MG. V primeru, da je leCe€emu nevrologu ta problem pri konkretnem bolniku poznan, je
smiselna kratkotrajna hospitalizacija. Potrebno je tudi laboratorijsko spremljanje (npr. bele
krvni¢ke pri azatioprinu, nivoji ciklosporina ali takrolimusa itd.). Pri bolnikih, ki prejemajo npr.
ciklosporin ali takrolimus, je potrebno opozoriti na prehrano (npr. naj ne uzivajo agrumov), Se
posebej pa moramo biti pozorni, e bolniki prejemajo tudi druga zdravila (npr. protikoagulacijs-
ka zdravila itd.), Se posebno pri starejSi populaciji bolnikov z MG. Bolnik mora ob pregledih pri
drugih specialistih opozoriti na jemanje teh zdravil, prav tako pa o tem obvestiti tudi leCe¢ega
nevrologa.

Za zdravljenje tezke oblike MG oz. miastenske krize uporabljamo t. i. membransko
plazmaferezo. To je postopek, pri katerem iz seruma bolnika, ki vsebuje nenormalna protitele-
sa, ta protitelesa odstranjujemo. Ta postopek se opravi v ve¢ zaporednih seansah (miastenska
kriza) do izbolj$anja, praviloma pa v povprecju do 10-krat, ali pa vsake 3-6 tednov pri bolnikih
s tezko obliko MG. Podoben postopek je tudi t. i. imunska adsorpcija, metoda, s katero se
lahko odvzema vec patoloskih protiteles naenkrat in ima morda manj stranskih ucinkov.
Uporablja se jo na enak nacin kot membransko plazmaferezo, tako ob miastenski krizi kot
periodi¢no pri bolnikih s tezko obliko miastenije gravis. O tem, katera metoda je primernej$a,
odlocita leCeci nevrolog in nefrolog (zdravnik, ki se ukvarja z dializo 0z. z boleznimi ledvic).

LecCeCi nevrolog se bo morda ob poslabsanju (miastenski krizi) odlocil tudi za aplikacijo
intravenskih imunoglobulinov. To izjemno drago zdravilo bo bolnik prejel 5 zaporednih dni v
odmerku 0.4 g/kg telesne teze.

V najtezjih primerih uporabljamo tudi bioloSko zdravilo, kot je rituximab (Mabhtera®), ki ga
bolnik prejme periodi¢no; ob intravenski aplikaciji zdravila je potrebna hospitalizacija zaradi
spremljanja stranskih ucinkov.



KAKSNA JE PROGNOZA BOLEZNI?

Z zdravljenjem lahko vecini posameznikov z MG zacasno ali pa celo trajno izboljSamo
simptome in znake bolezni, tako da se lahko celo prekine jemanje zdravil. Prav timektomija
(operativna odstranitev timusa) ima za cilj to, da se zaradi izbolj$anja stanja opusti vsa zdravi-
la. To dosezemo pri okoli 50% bolnikov. Pri najhujsih oblikah pa lahko nastopi hitra utrudljivost
dihalnih miSic in je potrebno takojSnje umetno predihavanje. Kroni¢no umetno predihavanje je
zelo redko in ponavadi ni posledica MG, temve¢ zapleta, ki se lahko zgodi ob poslabsanju
(npr. bolezen kriti€no bolnega, miopatija ob dolgotrajnem jemanju kortikosteroidov itd.).

ALI SE BOLNIK, KI IMA MIASTENIJO GRAVIS
LAHKO CEPI?

Na splosno velja prepri¢anje, da so cepljenja (npr. proti gripi) pri bolnikih z MG varna. Porocila
o nezelenih u€inkih namre¢ kazejo, da cepljenje redko poslabSa MG. Strokovnjaki menijo, da
korist cepljenja prevlada nad majhnim tveganjem prehodnega poslabsanja simptomov MG.
Izjema pa je, Ce bolnik prejema imunosupresivna zdravila (opisana zgoraj). V tem primeru se
priporoCa izogibanje zivim, oslabljenim cepivom. Vecina cepiv je sicer mrtvih, inaktiviranih
(npr. za gripo ali Pneumovax za streptokok) in povzrocijo imunski odgovor, ne pa prave
okuzbe. Cepivo proti poliomielitisu je narejeno iz zivega virusa in je za bolnika z MG, ki je na
imunosupresivni terapiji, nevarno. Pri vsakem cepivu se moramo prepri€ati, da ni Ziva vakcina.
Ce je nekdo v bliZini prejel tak&no cepivo, se ga mora bolnik z MG, ki prejema imunosupresiv-
na zdravila, izogibati. Koliko ¢asa je to potrebno, je odvisno od posameznega cepiva.

ALI LAHKO BOLNICA Z MIASTENIJO GRAVIS
ZANOSI IN RODI? KAKO JE MED MENSTRUACIJO?

Potek MG v nosec¢nosti je nepredvidljiv. Pri priblizno tretjini Zzensk z MG pride med nosecnostjo
do remisije (izboljSanja), pri tretjini do poslabSanja, pri tretjini pa ni nikakrSnih sprememb.
Najvecje tveganje za poslabsanje stanja se pojavi v prvem trimesecju nosecnosti in v akutnem
poporodnem obdobju. Zaviralci acetilholinesteraze (npr. Mestinon®), Medrol® ali Imuran® so
ponavadi med nosec¢nostjo in dojenjem varna zdravila, vendar bo morda potrebna prilagoditev
odmerka med nosec¢nostjo zaradi pove€anega ledvi¢nega ocistka. Steroidi in azatioprin redko
povzrocita spontani splav, prezgodnji porod ali sta vzrok za nizko porodno tezo. Druga imuno-
supresivna zdravila niso tako varna in preizku$ena in jih je smiselno prekiniti nekaj mesecev
pred nacrtovano nosecnostjo. Vaginalni porod ostaja Se vedno najbolj$a izbira, saj maternica
nima pre¢no progastih misic. Magnezijev sulfat je pri nosenicah z MG kontraindiciran. Pri



novorojenckih mater, ki imajo MG, je mozna prehodna oblika MG. Simptomi se obi¢ajno
pojavijo v prvih 48 urah po rojstvu in lahko trajajo do 3 mesece. Novorojen¢ki morajo biti pod
strogim zdravniskim nadzorom vsaj prvih 48-72 ur po rojstvu. Nekateri strokovnjaki odsvetuje-
jo dojenje, kljub sicer splo$ni koristnosti.

Nekatere bolnice z MG opazajo nihanje misicne moci v ¢asu menstruacije ali ovulacije.
Hormonsko uravnavanje ciklusa lahko prepreci taka nihanja. Menopavza pa najverjetneje ne
vpliva na MG.

ALl JE BOLNIK Z MIASTENIJO GRAVIS LAHKO
KRVODAJALEC?

Obstajata dva vidika tega vprasanja - varnost prejemnika transfuzije krvi od bolnika z MG in
varnost darovalca krvi z MG.

V Zdruzenih drzavah Amerike velja pravilo, da ne sprejemajo krvi bolnikov, ki imajo avtoimun-
ske bolezni, torej tudi ne od bolnikov z MG. V $tudiji na zivalih je bilo namre¢ jasno dokazano,
da Ce zdravim zivalim dajo kri Zivali, ki ima pozitivha protitelesa proti motori¢ni ploscici, le-te
razvijejo bolezenske znake MG. Teoreti¢no to pomeni, da bi lahko zdrava oseba, ki bi prejela
transfuzijo od bolnika z MG, obolela za MG, vendar pa v literaturi ne najdemo takih porocil.
Poleg tega pa lahko dajanje krvi bolnika z MG poslabS$a njegovo zdravstveno stanje, ker je ta
poseg sam po sebi dovolj utrudljiv.

V Republiki Sloveniji ne poznamo takénega priporodila kot v ZDA. Ce bi bolnik z MG Zelel dati
kri, se mora prej posvetovati s transfuziologom.

ALI IMA BOLNIK Z MIASTENIJO GRAVIS LAHKO SE
KAKSNO DRUGO AVTOIMUNO BOLEZEN?

Miastenija gravis je avtoimunska bolezen in se lahko pojavi skupaj z drugimi avtoimunskimi
boleznimi. Najpogosteje ima bolnik z MG tudi avtoimunske bolezni S¢itnice in npr. perniciozno
anemijo (posebna vrsta slabokrvnosti). Bolniki, ki obolevajo za sistemskim lupusom eritemato-
zusom in revmatoidnim artritisom, imajo tudi lahko MG. Tudi druzinski ¢lani bolnikov z MG
imajo lahko vecjo verjetnost avtoimunskih bolezni. Avtoimunske bolezni se razvijejo zaradi
kompleksne interakcije genetske predispozicije (nasi geni) in okolja (vse, kar je okoli nas).
Najpomembnejsi dejavniki sicer niso poznani, vendar imajo avtoimunske bolezni nekatere
skupne vzroke razvoja. Fibromialgija sicer ni dokazano avtoimunska bolezen, prav tako pa se
MG ne pojavlja pogosteje pri bolnikih s fibromialgijo.




ALI LAHKO BOLNI Z MIASTENIJO GRAVIS
PREJME ANASTEZI1JO?

Na splosno velja, da je kljuénega pomena vnaprejsnja seznanjenost anesteziologa o bolnikovi
MG in njegovi stabilnosti ter priprava nacrta za najustreznejSo anestezijo. S takim pristopom
je verjetnost zapletov zelo redka. V&asih je potrebno bolniku teden ali dva pred posegom dati
intravenske imunoglobuline ali pa narediti membransko plazmaferezo. V kolikor poseg
dopusca, je bolj smiselna lokalna ali regionalna anestezija. Priporocljivi so krajSe delujoCi
lokalni anestetiki, kot je npr. lidokain, v kombinaciji z blago sedacijo (propofol, nizji odmerki
midazolama) in izogibanje zdravilom, ki zavirajo dihanje (npr. sploSni anestetiki in opiati).
Kadar je potrebna globlja oz. globoka anestezija, je potrebna posebna previdnost pri dajanju

KATERA ZDRAVILA SO ODSVETOVANA PRI
BOLNIKU Z MIASTENIJO GRAVIS?

Odsvetuje se zdravila, ki so prikazana v tabeli, vendar Ce obstaja vitalna indikacija zanje, jih
bolnik z MG lahko prejme pod strogo kontrolo usposobljenega zdravnika.

Antibiotiki in Beta Druga Psihiatricna in

antimalariki blokatorji zdravila nevroloska zdravila

Acrosoxacin Acebulotol Acetazolamid Chlorpromazine
Acrosoxacin Acebulotol Acetazolamid Chlorpromazine



KAKO POMEMBNA JE HIGIENA ZOB?
ALI LAHKO GRE BOLNIK Z MIASTENIJO GRAVIS K
ZOBOZDRAVNIKU?

Pri bolnikih z oslabljenim imunskim sistemom obstaja vecja verjetnost za razvoj okuzb zob. To
je stresno in lahko poslab$a MG. Zato je kljuénega pomena to prepre¢evati z ustrezno ustno
higieno. Pri bolnikih, ki prejemajo ciklosporin, lahko nastane prekomerna rast dlesni (t. i.
gingivalna hiperplazija). Zobozdravniki postopki so varni za bolnike z MG. Ce obstajajo
tezave pri zapiranju ust, naj bolnik drzZi glavo navzgor ali med posegom pozira. Dobro je, da se
zobozdravniski poseg naredi zjutraj ali zgodaj dopoldne, ko je bolnikovo stanje stabilnejSe.
Zivo srebro v zobni zalivki ne povzro&i poslab$anja MG.

Zdravila naj bolnik vzame toliko €asa pred posegom, da bodo med samim posegom maksimal-
no ucinkovala. Lokalni anestetiki (npr. lidokain) so varna zdravila. DuSikov oksid (inhalacija)
lahko zmanjsa stres in strah zaradi zobozdravniSkega posega. Ko se pri¢akuje mocna boleci-
na, lahko bolnik z MG za kratek ¢as prejme manjSe odmerke opioidov (npr. tramadol).

ALI MORA BITI BOLNIK Z MIASTENIJO GRAVIS NA
DIETI?

Bolnik z MG naj se izogiba pitju alkoholnih pijag, ker te lahko poslabSajo MG. Posebne diete,
ki bi pomagala premagovati teZzave zaradi MG, ni. Pomembno je preprecevati pridobivanje
prekomerne telesne teze, ki lahko oslabi miSice in celo povzroCi sladkorno bolezen in tako
omejuje moznosti zdravljenja. Kadar ima bolnik teZave z Zve€enjem, lahko pomaga priprava
kas in napitkov. Glede tega se bolniki lahko posvetujejo tudi z logopedom.

Kot smo Ze omenili, bolniki, ki jemljejo steroide, potrebujejo primeren vnos kalija in tudi dovolj
vitamina D in kalcija za prepre€evanje osteoporoze. Dodajanje drugih vitaminov ni potrebno.
Odsvetuje se dodajanje magnezija v prehrano in pitje tekoc&in, ki vsebujejo kinin. Pitje kave
vpliva na bolnike z MG enako kot na zdrave ljudi; lahko so bolj budni, imajo tresoce roke ali se
pocutijo tesnobno (razbijanje srca).



ALI LAHKO BOLNIK Z MISATENIJO GRAVIS ZIVI
KAKOVOSTNO ZIVLJENJE IN VOZI AVTO?

Dvojni vid ter oslabelost miSic telesa in okoncin lahko vplivajo na sposobnosti voznika, ki ima
MG. Njegov odziv je lahko upo€asnjen ali pa ne more izvesti operacije voznje v celoti. V prvi
vrsti je seveda to odvisno od klini¢ne slike in znakov utrudljivosti. Iziemoma redko pa je potreb-
na dokon¢na prepoved upravljanja z motornimi vozili.

ALI LAHKO BOLNIK Z MISATENIJO GRAVIS SE
NAPREJ OPRAVLJA SVOJE DELO?

Ali se bo bolnik z MG lahko vrnil v svoje delovno okolje, je delno odvisno od narave dela, ki ga
je opravljal. S sodobnim zdravljenjem je tudi to mozno.
Zahvaljujo€ enotam intenzivne medicine in sodobnemu zdravljenju, je smrtnost bolnikov z MG
nizka. Skoraj vedno je mogoce najti dobro kombinacijo zdravil, ki omogo¢ajo, da ima bolnik
¢im boljSo kvaliteto aktivnega Zivljenja. Da to dosezemo, je v€asih potrebno dolgotrajno
prilagajanje terapije in obvladovanje stranskih ucinkov.

IMA BOLNIK Z MISATENIJO GRAVIS PRAVICE 1Z
NASLOVA POKOJNINSKEGA IN INVALIDSKEGA
ZAVAROVANJA?

Po Zakonu o pokojninskem in invalidskem zavarovanju (ZP1Z-1-UPB4) v skladu z 201. ¢lenom
(Pristeta doba za pridobitev in odmero pravic na podlagi osebnih okoli¢in) bolniku z MG
pripada pristeta doba za ¢as zavarovalne dobe in od zaCetka dokazane bolezni. Zavarovalni
dobi zavarovancey, ki so jo prebili v delovnem razmerju ali drugem delu, na podlagi katerega

kega zavarovanja. Veljajo pa seveda tudi pravice iz naslova kategorizacije invalidnosti.
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