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Diagnostyka i leczenie miastenia gravis

u dzieci

Wprowadzenie: Miastenia gravis
(MG) jest choroba o podtozu autoim-
munologicznym. Cechuje jq réznorod-
nos¢ objawow klinicznych oraz ich
zmiennos¢ pod wptywem wysitku i
odpoczynku. Cel pracy: Celem tej pra-
cy byta analiza parametréw diagno-
stycznych MG u dzieci a takze sposo-
bu i wynikow jej leczenia. Materiat i
metody: W latach 2002-2007 w Pracow-
ni Neurofizjologii Kliniki Neurologii
Dziecigecej Uniwersytetu Jagiellonskie-
go w Krakowie wykonano elektrosty-
mulacyjna probe nuzliwosci u 44 dzie-
ci. Obraz kliniczny i dodatni wynik pro-
by nuzliwosci stanowity podstawe do
rozpoznania MG u 15 z nich (11 dziew-
czynek i 4 chtopcow). Sredni wiek za-
chorowania na MG w objetej badania-
mi grupie wynosit 12,93 lat. W § przy-
padkach probe elektrofizjologiczng
uzupetniono podaniem edrofonium. U
8 pacjentow wykonano badanie pozio-
mu przeciwciat AchRAb. U 12 pacjen-
tow z MG wykonano badania obrazo-
we srodpiersia. U 9/15 pacjentow z MG
po 2 miesigcach do 8 lat wykonano
kontrolne badanie elektrofizjologiczne.
Wyniki: Posta¢ uogélniong MG rozpo-
znano u 12 pacjentow, oczng u dwoch
a u jednego opuszkowa. W elektrofi-
zjologicznej probie nuzliwosci u
wszystkich badanych amplituda pierw-
szej odpowiedzi byta w normie, a spa-
dek amplitudy odpowiedzi 4:1 u pa-
cjentow z MG wynosit od 26% do 88%.
U 3 pacjentow z MG stwierdzono gra-
sice resztkowa, u 6 przerost grasicy a
u 2 grasiczaka. Tylko u jednego dziec-
ka obraz srodpiersia byt prawidtowy.
Wsrod 5/8 pacjentow (62,5%) z dodat-
nimi AChRADb, u jednego rozpoznano
oczna MG, u kolejnego opuszkowa MG
a u innych 3 pacjentéow postac¢ uogol-
niona. Miano AChRAb wahato sie u
nich pomiedzy 0,4 a 30,8 nmol/l (Sred-
nio 9,44 nmol/l), a spadek amplitudy
odpowiedzi 4:1 wynosit od 33 do 58%.
U 3/8 (37,5%) dzieci miano przeciwciat
AChRADb byto ujemne. W leczeniu u
wszystkich pacjentow zastosowano
bromek pirydostygminy (Mestinon), u
3 réwnoczesnie z nim azathiopryne a
u 6 sterydoterapie. W leczeniu przeto-
mow miastenicznych u 3 chorych wy-

Background: Myasthenia gravis
(MG) is an autoimmunologic disorder.
It is characterized by various clinical
symptoms and their dependency upon
the exertion and the rest as well. Aim
of the study: It was analysis of the di-
agnostic parameters in MG and also
types and results of its therapy. Mate-
rial and methods: Between 2002-2007
in the Neurophysiology Laboratory at
the Department of Pediatric Neurology,
Chair of Pediatric and Adolescent Neu-
rology, Jagiellonian University in
Krakow, the electrophysiological re-
petitive nerve stimulation study were
performed in 44 children. The clinical
picture and positive electro-physi-
ological test were the ground to diag-
nose MG in 15 of them (11 girls and 4
boys). The mean age at onset of MG in
the examined group was 12,93 years.
In 5 patients the diagnosis was com-
pleted using edrophonium test. In 8
patients the titer of AchRAb was also
tested. In 12 patients with MG the ra-
diological examinations of the chest
were performed. In 9/15 patients with
MG the control electrophysiological
testing was performed 2 to 8 months
after the first one. Results: The gener-
alized MG was diagnosed in 12 pa-
tients, ocular in 2, and bulbar in 1 of
them. The amplitude of electro-physi-
ological testing was normal during the
first response in all patients, but the
decrement of amplitude 4:1 in patients
with MG was 26% to 88%. In 3 patients
with MG the persisted thymus, while
in 6 hypertrophy of thymus and in 2
thymoma was detected. Only in 1 child
the result of chest examination was
normal. Among 5/8 patients (62.5%)
with positive AChRADb, in one ocular
MG was diagnosed, in the other bul-
bar MG and in 3 generalized MG. The
titer of AChRAb was between 0.4 and
30.8 nmol/l (mean 9.44 nmol/l), and the
decrement of amplitude 4:1 was 33 to
58%. In 3/8 (37.5%) children the anti-
bodies titer AChRADb was negative. In
the treatment pirydostygmine bromide
(Mestinon) was used in all children,
however in 3 of them together with
azathioprine, and in 6 with steroids. In
the treatment of myasthenic crisis in 3
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Konano plazmarereze 0socza. U 4U% pacjentow w plerw-
szym roku leczenia wykonano tymektomie. Remisje klinicz-
nq uzyskano u 88,9% pacjentow. W kontrolnym badaniu
elektrofizjologicznym wykazano spadek wartosci amplitu-
dy 4:1 od 1% do 80% (Srednio 36%). Remisje elektrofizjolo-
giczna, korelujaca z remisja kliniczng uzyskano u 2 pa-
cjentéw. U 6/9 pacjentéw z remisja kliniczna, dekrement
amplitudy 4:1 w badaniu elektrofizjologicznym utrzymywat
si¢ na podobnym poziomie jak w badaniu wyjsciowym. U
1 pacjentki catkowita remisja objawéw choroby umozliwi-
fa istotna redukcje dawki Mestinonu, pomimo ze w kon-
trolnym badaniu elektrofizjologicznym dekrement wynosit
80%. Wnioski: 1. Wsrod dzieci hospitalizowanych najcze-
Sciej wystepowalta postac uogdlniona miastenia gravis. 2.
Elektrostymulacyjna préba mozliwosci nadal jest podsta-
wowa metodq diagnostyczna w rozpoznawaniu miastenii
u dzieci. 3. Nie stwierdzono korelacji stanu klinicznego z
wynikami badan elektrofizjologicznych. 4. Mozliwie wcze-
sne wykonanie tymektomii uistiwa uzyskanie czesciowej

pauents piasmapneresis was pertorimea. in 4v7 o1 pauents
thymectomy was performed during the first year after diag-
nosis. The clinical remission was succeed in 88,9% patients.
The electrophysiological control examination detected the
decrement of amplitude 4:1 in 1% to 80% (mean 36%). The
electrophysiological remission, correlating with clinical
remission was achieved in 2 patients. In 6/9 patients with
clinical remission, the decrement of amplitude 4:1 in
electrophysiological examination continued to be at the
level similar to initial examination. In 1 patient remission
was complete allowing significant reduction of doses of
Mestinon, even though in the electrophysiological test the
decrement was 80%. Conclusions: 1. Among hospitalized
children, the generalized myasthenia was the most com-
mon. 2. Repetitve nerve stimulation is the fundamental di-
agnostic method to confirm myasthenia in children. 3. The
correlation of the clinical state and electrophysiological
results was not established. 4. Early simplify partial or total
clinical remission.

lub catkowitej remisji choroby.

Wstep

Miastenia gravis (MG) jest choroba, kto-
ra klinicznie cechuje sig nadmierng meczli-
woscig miesni prazkowanych, narastajaca
w miare wykonywanej czynnosci a po od-
poczynku lub lekach ustepujaca czesciowo
lub catkowicie. Nalezy ona do choréb o udo-
wodnionym podiozu autoimmunologicznym
i czasem towarzysza jej inne choroby auto-
immunologiczne takie jak choroby tarczy-
cy, gosciec stawowy, czy tez uktadowy to-
czen trzewny [7]. Czestos¢ wystepowania
miastenii oceniana jest na 2-10/100000 lud-
nosci i jest ona wigeksza u kobiet. Przypadki
z poczatkiem zachorowania do 10 roku zy-
cia stanowia 4,3%, a do 20 roku zycia 24%
spo$réd wszystkich chorych na miastenie.

Udowodniono, ze zaburzenie transmi-
sji nerwowo-miesniowej spowodowane jest
zablokowaniem receptorow acetylocholiny
(AChR) w btonie postsynaptycznej przez
krazace we krwi swoiste przeciwciata. Wy-
kryto je u 81,1% pacjentéw z MG w tym u
96,2% pacjentéw z uogdlniong i u 66,7% z
oczng postacig choroby [5]. Mechanizm ich
powstawania pozostaje niejasny, chociaz
udowodniono zwigzek migdzy obecnosciq
przeciwciat a chorobami grasicy, jak grasi-
czak czy przerost. W powstawaniu AChRAb
duzq role odgrywa takze IL-10 [16].

W MG mozna wykry¢ rowniez inne kra-
zgce autoprzeciwciata. U 9% pacjentéw z
obecnoscig AChRAD stwierdza si¢ ponad-
to przeciwciata przeciw fosfatazie alkalicz-
nej (APAD), ktérych obecno$¢ moze predys-
ponowac do ciezkiego przebiegu kliniczne-
go uogolnionej MG, chociaz rola, jaka od-
grywajq te przeciwciata, nie zostata jednak
jeszcze doktadnie poznana [9]. Z kolei pa-
cjenci z MG, u ktérych stwierdza si¢ prze-
ciwciala przeciw specyficznej miesniowe;j
kinazie tyrozynowej (MuSK), maja czesciej
opuszkowq symptomatologie choroby. Ba-
dania MR zewnetrznych migsni oka u tych
pacjentow wykazaly ich atrofie z przerostem
tkanki tluszczowej, ktérego nie stwierdza-
no u pacjentéw wytacznie zAChRADb. Obec-
no$¢ takich zmian strukturalnych moze wig-
zac sie z trudnoscig uzyskania remisji cho-
roby u tych pacjentéw [4]. Miano krgzacych
przeciwcial ma znaczenie diagnostyczne,
ale nie koreluje, podobnie jak wyniki badan
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neurofizjologicznych, z ciezkoscia przebie-
gu choroby [10].

Z kolei obecnos¢ przeciwciat przeciw
jadrowych i przeciw migsniowych nasuwa
podejrzenie grasiczaka. Dla jego ujawnie-
nia u kazdego pacjenta nalezy wykonac
badania obrazowe MR $rédpiersia. Bada-
nia te mogq ujawnic¢ przerost grasicy, ktory
jest takze wskazaniem do konsultaciji tora-
kochirurgicznej i ewentualnego usunigcia
grasicy. U pacjentow z MG i grasiczakiem
stwierdza sie dodatkowo obecnos$¢ przeciw-
ciat przeciw IL-12 i biatku P40 [17]. Oprocz
zaburzen odpornosci humoralnej, u 80%
pacjentow z dzieciecg MG wykazano takze
zaburzenia odpornosci komorkowej (zmniej-
szenie CD4, CD3 i CD8) [18].

Rozpoznawanie MG u dzieci, a zwlasz-
cza jej postaci ocznej, moze by¢ trudne z
uwagi na wystepowanie podobnych obja-
woéw klinicznych réwniez w innych choro-
bach, jak encefalomiopatie. Dlatego u sero-
negatywnych pacjentow podejrzanych o MG
a nie wykazujacych zmian w badaniu EMG
oraz u leczonych pacjentow, u ktérych nie-
mozliwe jest uzyskanie remisji, nalezy wy-
kona¢ badania w kierunku chordb mitochon-
drialnych [2].

Czesto pierwszym objawem MG jest
opadanie powiek oraz meczliwos¢ miegsni
zewnetrznych gatki ocznej z podwéjnym wi-
dzeniem (miastenia oczna). MG moze roz-
poczynac sie takze od zajecia miesni opusz-
kowych, z trudno$ciami w jedzeniu, potyka-
niu sliny oraz niewyrazng i nosowa mowa.
Zajecie miesni twarzy prowadzi do zuboze-
nia mimiki ze szczatkowym, poprzecznym
usmiechem i stabym marszczeniem czota.
W tej postaci nierzadkie jest wczesne zaje-
cie mie$ni oddechowych z gwattownie po-
stepujacq niewydolnoscig oddechowa. Z
kolei w postaci uogolnionej pierwszymi ob-
jawami jest narastajace ku wieczorowi osta-
bienie konczyn z nasilajacymi sie zaburze-
niami lokomocji, a czasem nawet ostabie-
niem migsni grzbietu i karku oraz opadaniem
gtowy.

Celem tej pracy byta analiza parametrow
diagnostycznych w miastenia gravis u dzie-
ci a takze sposobu i wynikéw jej leczenia.
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Materiat i metody

W latach 2002-2007 u 44 dzieci (27 dziewczynek
17 chlopcow) wykonano w Pracowni Neurofizjologii Kli
niki Neurologii Dziecigcej Uniwersytetu Jagiellonskiegc
w Krakowie elektrostymulacyjng prabe nuzliwosci z istot
nych wskazan klinicznych. Obraz kliniczny i dodatni wy
nik proby nuzliwosci stanowily podstawe do rozpozna-
nia u 15 z nich MG, w lym u 11 dziewczat (73,3%) i ¢
chlopcéw (26,7%), w wieku 7-17 lat. U pozostalych dziec
skierowanych do Pracowni z podejrzeniem MG probe
nuZliwosci byla prawidlowa. 9 pacjenléw z rozpoznane
MG pozostaje nadal pod stalg opiekq Kliniki Neurologi
Dziecigcej Uniwersytetu Jagiellonskiego i Poradni Cho
rob Nerwowo-Miesniowych Uniwersyleckiego Szpilale
Dziecigcego w Krakowie.

Elektrofizjologiczna probe nuzliwosci wykonano prz)
uzyciu aparatu Keypoint firmy MedtronicDantec, draz
nigc nerw pachowy w punkcie Erba lub w dole pacho:
wym. Odpowiedz rejeslrowano elektrodami powierz:
chownymi z migsnia naramiennego. Nerw stymulowanc
supramaksymalnym bodzcem prostokalnym o czestotli
wosci 3, 10§ 30 Hz. Oceniano wartos¢ amplitudy pierw:
szej odpowiedzi, oraz wielkos¢ spadku amplitudy odpo
wiedzi 4:1 w trakcie stymulacji wstepnej i tezcowej. Z:
dodatnig prébe uznano spadek amplitudy odpowiedzi ¢
do 1 o co najmniej 15% [12]. W 5 przypadkach probe
elektrofizjologiczng uzupeiniono podaniem edrofonium
U 8 pacjentow wykonano takze badanie poziomt
AchRAb i za dodatni wynik przyjeto miano powyzej 0,2«
nmol/l. U 12/15 pacjentow z MG wykonano badania ob
razowe srodpiersia. U 9/15 pacjentéw z MG po 2 mie
sigcach do 8 latach wykonano kontrolne badanie elek
trofizjologiczne.

Elektrofizjologiczng probe mozliwosc
przeprowadzono po odstawieniu Mestinonu ne
co najmniej 12 godzin przed badaniem
Wskazaniem do badania kontrolnego t
wszystkich pacjentéw byta potrzeba oceny
elektrofizjologicznej przed planowan:
modyfikacjq leczenia farmakologicznego.

Wyniki

Sredni wiek zachorowania na MG w ob-
jetej badaniami grupie wynosit 12,93 Iat (L
dziewczynek 13,42 a u chiopcow 11,58 lat)
Na podstawie obrazu klinicznego miastenig
oczng rozpoznano u dwéch pacjentéw w
wieku 10 i 17 lat, u 13 letniej dziewczynk
zdiagnozowano opuszkowg posta¢ MG, e
12 dzieci manifestowato objawy miasteni
uogdlnionej z silnie wyrazonymi objawam
opuszkowymi (tabela I).

W elektrofizjologicznej prébie nuzliwo:
$ci u wszystkich badanych amplituda pierw-

S. Kroczka i wsp



Tabela |

Charakterystyka kliniczna pacjentéw z miastenia gravis.

Clinical characteristics of patients with myasthenia gravis.

Pacjent Pre¢ | Wiek zachorowania (lata) | Wiek kontroli (lata) ‘ Postac miastenia gravis
T K 15,2 18 | Uogdlniona
727— K 12,8 | 13,5 Uogdlniona z zajgciem opuszki
- 3 K 1 ; Uogdlniona z zajgciem opuszki
4 M 17,11 5 18 Oczna
:ﬁ 7 5 K 12,6 Uogdlniona z zajgciem opuszki
) 6 K 15,6 16 Uogdlniona z zajgciem opuszki
N 7 M 9 9,2 Uogdlniona z zajgciem opuszki
7 WB K 14,5 22 Uogdlniona z zajgciem opuszki
o 9 M 10,2 1.7 Opuszkowa
a 710 K 14,7 i 15,5 Uogdlniona z zajgciem opuszki
o 1" M 10 1 Oczna
B 12 K 133 Opuszkowa
3 7713 K 15 16 Uogdiniona
- 714 K 7,2 Uogdiniona
15 K 15,8 Uogdlniona
Tabela Il

Badania dodatkowe u pacjentéw z miastenia gravis.
Additional tests in patients with myasthenia gravis.

Pagent Obrazowanie Autoprzeciwciata . Préba nuzlwosci . Préba nuzliwosci kc.)ntrolna
grasicy AChRAb diagnostyczna decrement 4:1 decrement 4:1
7 1 resztkowa 38
- 2 przerost <0,24 59 1
3 7 ;)_rzerosl B 88
4 o resztkowa 04 54 33
5 prawidlowa 60
6 grasiczak 30,8 58 55
7 przerost 1,58 37 35
8 przerost 6,5 ‘ 33 80
9 grasiczak <0,24 62 13
N 71 0 przerost 43 46
1| przerost <024 { 27
1 | % 21
13| resztkowa 79 45 0
14 : 2
7;15 51

szej odpowiedzi byta prawidtowa. W grupie
29 pacjentdw, u ktorych w badaniu EMG nie
potwierdzono MG, spadek amplitudy 4:1
wyniést 1-12% ($rednio 7,06%). Natomiast
spadek amplitudy tych odpowiedzi u 15 pa-
cjentéw z MG wynosit od 26% do 88% (sred-
nio 47%) (tabela I1). Po podaniu edrofonium
u wszystkich 5 dzieci zarejetrowano zmniej-
szenie sie spadku (dekrementu) amplitudy,
bedace wynikiem czesciowego ustgpienia
zaburzen przewodnictwa transsynaptyczne-
go (rycina 1).

U 3/12 dzieci zMG i badaniem MR $réd-
piersia ujawniono grasice resztkowa, u 6
przerost grasicy, u kolejnych 2 wysunieto
podejrzenie grasiczaka a u jednego dziecka
obraz srodpiersia byt prawidtowy (tabela I1).
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U 3/8 (37,5%) dzieci miano przeciwciat
AchRAD byto zerowe (tabela I1). Wsrod tych
dzieci u jednego chiopca rozpoznano mia-
steni¢ oczng, a u dziewczynki i chtopca mia-
stenie uogolniong. Dekrement amplitudy
stwierdzany w badaniu EMG wynosit u nich
odpowiednio 27%, 59 % i 68%. W badaniu
TK u pacjenta z oczng postacig MG ujaw-
niono przerost grasicy, natomiast u pacjen-
ta z postacig uogolniong wysunieto podej-
rzenie grasiczaka, a u dziewczynki przerost
grasicy. Pacjent z uogélniong MG byt leczo-
ny ponadto z powodu tocznia ukiadowego
trzewnego. Wsrod pozostatych 5/8 pacjen-
téw (62,5%) z dodatnimi mianami AChRAD,
u jednego rozpoznano oczng MG, u innego
opuszkowg MG a u innych 3 pacjentéw po-

sta¢ uogolniong. Miano AChRAb wahato sie
u nich pomiedzy 0,4 a 30,8 nmol/l (§rednio
9,44 nmol/l), a spadek amplitudy odpowie-
dzi 4:1 wynosit od 33% do 58% ($rednio
45,4%). U 17 letniego chiopca z postacig
oczng MG, u ktérego poziom AChRAb wy-
nosit 0,4 nmol/l zarejestrowano spadek am-
plitudy 4:1 o 54%. Natomiast 15,5 letnia
dziewczynka z uogélniong postacig MG i
wysokim mianem przeciwciat (30,8 nmol/l)
byta dodatkowo leczona w Klinice Endokry-
nologii Dzieci i Mlodziezy UJ z powodu wola
Hashimoto.

W leczeniu u wszystkich pacjentow za-
stosowano 2,5-6,5 tabletek bromku pirydo-
stygminy (Mestinon 60 mg) w 3-6 dawkach,
a u 3 (20%) stosowano przez okres 3-12
miesiecy rébwnoczesnie azathiopryne. U 6
(40%) chorych stosowano w okresie 6-10
miesiecy sterydoterapie, w tym u jednego z
nich pulsy metylprednisolonu (1 g/dawke) a
u pozostatych przewlekle prednison w daw-
ce 1 mg/kg/dobe (tabela Ill).

U 4 pacjentéw MG rozpoczeta si¢ gwat-
townie, w krétkim czasie doprowadzajgc do
wystapienia przetoméw miastenicznych.
Natomiast u 5 wystapity przetomy w prze-
biegu leczenia MG, w tym u 4 mialy one
charakter miasteniczny ktérych przyczyng
byly infekcje nosogardzieli, a w 1 przypad-
ku cholinergiczny w okresie okotooperacyj-
nym przed i po zabiegu tymektomii. W le-
czeniu przetomow miastenicznych u 3 cho-
rych wykonano plazmafereze osocza. U jed-
nej dziewczynki obserwowano zakrzepice
2yly udowej, jako powikitanie zatozonego
cewnika do plazmaferezy.

U 6/15 (40%) pacjentéw w pierwszym
roku leczenia wykonano tymektomie. U jed-
nej dziewczynki z grasica resztkowa wska-
zaniem do pilnej tymektomii byt przetom
miasteniczny, u pozostatych byty wskaza-
nia zaréwno kliniczne jak i radiologiczne
(przerost grasicy, podejrzenie grasiczaka).

9 sposrod 15 pacjentéw z rozpoznang
MG byto objetych dlugoterminowa systema-
tyczna opiekq w Poradni Chordb Nerwowo-
Miesniowych. U wiekszosci z nich (8/9,
88,9%) uzyskano remisje kliniczng, a w kon-
trolnym badaniu elektrofizjologicznym zare-
jestrowano spadek warto$ci amplitudy 4:1
od 1 do 80% (srednio o0 36%). U jednej pa-
cjentki z uogodlniong postacig MG, przebieg
choroby jest wysoce niestabilny. Pomimo
systematycznego leczenia Mestinonem,
Azathiopryng i pulsami sterydéw oraz wy-
konania tymektomii, przebyta ona 3 przeto-
my miasteniczne, ktére wymagaty zastoso-
wania plazmaferezy. Pomimo wieloletniego
leczenia nie udalo sie u niej zredukowac
dawek Mestinonu i w chwili zakonczenia
obserwacji (w wieku 18 lat) wymagata jesz-
cze podawania 7,5 tabletek Mestinonu, w 7
dawkach dobowych. Nie uzyskano u niej
takze remisji elek‘rofizjologicznej, za$ spa-
dek amplitudy w badaniu wstepnym wyno-
sit 43% a w kontrolnej stymulaciji tezcowej
46% [2].

Remisje elektrofizjologiczng korelujacg
z remisjg kliniczng, uzyskano tylko u dwoj-
ga seronegatywnych pacjentéow. U jednej
dziewczynki w przebiegu choroby wystapit
przetom miasteniczny a w leczeniu stoso-
wano sterydy, azathiopryne i tymektomie.
Pozostaje ona nadal na leczeniu Mestino-
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Tabela il
Leczenie pacjentéw z miastenia gravis.
Patients with myasthenia gravis therapy.

Mestinon Mestinon
Pacjent tabl 60 mg /dawki tabl 60 mg /dawki Azathiopryna Sterydy Plazmafereza Tymektomia
dobowe dobowe badanie
leczenie wstepne kontrolnym

1 6/6 2/3 Tak Tak Tak Tak

2 5/6 13 Tak Tak Nie Tak

3 5.5/5 Nie Nie Nie Nie

4 6,5/6 5/5 Nie Tak Nie Zaplanowano
5 2.5/5 Nie Nie Nie Nie

6 3 2/3 Nie Nie Nie Brak zgody
7 4,5/5 2/3 Nie Nie Nie Tak

8 6/6 1,5/3 Nie Nie Nie Tak

9 2,5/4 0 Nie Tak Nie Tak

10 5/5 7,517 Tak Tak-pulsy Tak Tak

1 4/4 Nie Nie Nie Nie

12 N Nie Tak Nie Nie

13 5/5 4/5 Nie Nie Tak Nie

14 414 Nie Nie Nie Nie

15 6/6 Nie Nie Nie Nie

Rycina 1

Elektrostymulacyjna préba nuzliwosci z tensilonem u 9 letniego chtopca z miastenia gravis.
Myasthenic test with tensilon in 9-years-old boy with myasthenia gravis.

nem, ktérego dawke zmniejszono jednak z
5 tabletek/dobe w 6 dawkach do 1,5 tablet-
ki/dobe w 3 dawkach. Remisje elektrofizjo-
logiczng uzyskano réwniez u chtopca z po-
stacig opuszkowa MG, leczonego Mestino-
nem i sterydami. Usunieto u niego grasicza-
ka i po 5 latach leczenia odstawiono catko-
wicie farmakoterapie. W badaniu kontrol-
nym podczas stymulacji wstepnej spadek
amplitudy odpowiedzi 4:1 wynosit 13%, a
po zastosowaniu bodzca tezcowego 4% (ry-
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cina 3). U innej pacjentki catkowita remisja
objawéw choroby umozliwita istotng reduk-
cje Mestinonu z 6 tabletek podawanych w 6
dawkach dobowych do 1,5 tabletki w 3 daw-
kach, pomimo iz w kontrolnej elektrofizjolo-
gicznej prébie nuzliwosci dekrement wyno-
sit az 80%. U 6/9 pacjentéw z remisjg Kli-
niczng dekrement amplitudy 4:1 w badaniu
elektrofizjologicznym utrzymywat sie na po-
dobnym poziomie jak w badaniu wyjscio-
wym.
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Dyskusja

WsSréd zagadnien diagnostycznych, w
naszym materiale zwraca uwage mata cze-
stos¢ wystepowania miastenii ocznej
(13,3%), to jest niemal 3-krotnie mniejsza
niz w badaniach Ashrafi wsp. [1]. Z kolei
miana autoprzeciwciat AchRAb byly dodat-
nie u 62,5% naszych chorych a czestos¢ ich
wystepowania u pacjentéw z MG byta po-
dobna jak podana przez Bilinska i wsp. [3].
Ich obecno$¢ stanowita jednak tylko potwier-
dzenie immunologiczne wczes$niej rozpo-
znanej klinicznie i elektrofizjologicznie mia-
stenii.

Innym elementem tego opracowania jest
zestawienie sposobu i wynikéw leczenia MG
w wieku rozwojowym. Dla poprawienia prze-
wodnictwa nerwowo-migesniowego uzyto pi-
rydostygminy (Mestinonu), w kilku (4-6)
dawkach dobowych. W celu uniknigcia ob-
jawoéw niepozadanych oraz mozliwosci wy-
wotania przetomu cholinergicznego, dawke
dobowa zwigekszano stopniowo az do uzy-
skania dawki skutecznej terapeutycznie. W
trakcie leczenia nie doszto u zadnego pa-
cjenta do spadku wrazliwosci na acetylocho-
ling, a co za tym jdzie do wyczerpywania
sie skutecznosci leczenia, chociaz zdaniem
innych autoréw dla unikniecia tego zjawiska
<onieczne jest zastosowanie w poczatko-
wym okresie choroby leczenia immunosu-
oresyjnego [13]. U dzieci objetych obecng
analizg zastosowano sterydy kory nadner-
cza oraz azathiopryne, jednak wylgcznie
ako leczenie wspomagajgce leczenie piry-
dostygming. Nalezy przypomnie¢, ze stery-
doterapia moze by¢ czasem niebezpiecz-
na, powodujgc zaskakujgce nasilenie obja-
wow choroby, chociaz w naszej grupie nie
abserwowano tego niekorzystnego przebie-
gu leczenia MG. Wedtug Kupersmith i wsp.
w leczeniu miastenii ocznej lepsze bliskie i
adlegte wyniki uzyskuje sie u pacjentéw le-
czonych prednisonem niz pirydostygming
13]. Sterydoterapia moze zapobiegac tak-
te w znacznym stopniu transformacji mia-
stenii ocznej w uogdlniong, a u ponad 50%
aacjentéw z oczng MG w przeciggu 2 lat
ozwija sie uogdlniona MG. Transformacja
a nie ma zwigzku z poziomem AChRAD,
ale u pacjentéw seropozytywnych jest czest-
sza. U jednego z naszych pacjentow z
aczng MG, stosowano réwnoczesnie piry-
dostygmine i prednison, chociaz u innego
re wzgledu na tagodny przebieg choroby
wcale nie wigczono farmakoterapii.

Nowoczesne metody leczenia zacho-
wawczego powinny uwzglednia¢ takze do-
tylne podawanie wysokich dawek immuno-
globulin (nie stosowane u prezentowanych
w tej pracy chorych). Nieco bardziej agre-
sywngforma leczenia, pozwalajgcajednak
sa uzyskanie szybkiej chociaz nietrwatej
soprawy jest plazmafereza. Okazala sie ona
szczegOllnie przydatna w leczeniu przeto-
néw u 3 trojga naszych pacjentéw, ktorzy
‘e wzgledu na gltebokie zaburzenia odde-
showe wymagali przez okres kilku dni re-
spiratoroterapii.

Koniecznym i powszechnie stosowanym
jzupetnieniem farmakoterapii MG jest usu-
liecie grasicy, nie osiagnieto jednak konsen-
susu co do najkorzystniejszego momentu,
w ktérym nalezy wykona¢ tymektomie. Po-
iejrzenie grasiczaka i przerostu grasicy w

S. Kroczka i wsp.



Rycina 2

Elektrostymulacyjna préba nuzliwosci u 15,5 letniej dziewczynki bez remisji klinicznej i elektrofizjologicznej.
Myasthenic test in 15,5-years-old girl without clinical and electrophysiological remission.

Rycina 3

Elektrostymulacyjna préba nuzliwosci u 11,7 letniego chtopca z miastenig oczng w remisji klinicznej i

elektrofizjologiczne;j.

Myasthenic test in 11,7-years-old boy with ocular myasthenia with clinical and electrophysiological remission.

badaniach obrazowych stanowi bezwzgled-
ne wskazanie do tymektomii. Ze wzgledu na
koniecznos$¢ ograniczenia wyzej wymienio-
nych niepozadanych objawéw zwigzanych
z leczeniem zachowawczym, wczesna ty-
mektomia powinna by¢ szczegdlnie zaleca-
na wtasnie u dzieci [15]. Wydaja sie to po-
twierdza¢ takze wyniki naszej analizy wyni-
kéw leczenia MG. Innymi wskazaniami do
leczenia operacyjnego sa: posta¢ opuszko-
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wa miastenii, znaczne nasilenie objawoéw,
wystepowanie w wywiadzie przeloméw oraz
staba odpowiedz na leczenie zachowawcze.
Wczesnie wykonana tymektomia pozwala u
okoto 40-60% pacjentéw osiagnacé remisje
w ciggu kilku miesiecy po zabiegu. W innych
przypadkach mozliwe jest zmniejszenie da-
wek antagonistow AChE do wartosci pod-
trzymujacych. W grupie wlasnej remisje kli-
niczng uzyskano u prawie wszystkich pacjen-

téw (8/9) pozostajacych w diugoterminowej
opiece ambulatoryjnej, w tym u 5/9 pacjen-
téw, u ktérych wykonano tymektomie. Za-
bieg ten wykonano u nich wczesnie, to jest
w pierwszym roku trwania choroby. Catko-
wita lub czesciowa remisja wystapita u 4/5
poddanych tymektomii (80%). U jednego
chiopca odstawiono farmakoterapie, u 3
istotne zredukowano dawki Podobne wyni-
ki uzyskano w materiale wagner} wsp. [14],
Kattach i wsp. [8] a takze Ashrafi wsp. [1].
U jednej dziewczynki z grupy prezentowa-
nej w tej pracy nie uzyskano poprawy po
tymektomii.

Remisji klinicznej nie zawsze odpowia-
da jednak normalizacja w badaniach elek-
trofizjologicznych i istotne obnizenie pozio-
mu AchRADb [10,18]. U 2 naszych pacjen-
téw, wraz z remisja kliniczng uzyskano réw-
niez remisje elektrofizjologiczng. Znaczna
redukcja Mestinonu u jednego i decyzja o
catkowitym odstawieniu leku u drugiego,
byly tatwiejsze z uwagi na nie wystepowa-
nie u nich dodatniego miana przeciwciat
AChRAD.

Roéwnolegle z prowadzong farmakote-
rapia pacjentom z miastenia zalecano pro-
wadzenie higienicznego trybu zycia (unika-
nie przemeczania fizycznego, niedoboru
snu, diluzszego nastoneczniania), jak row-
niez unikania oraz starannego leczenia in-
fekcji. Szczegdlnie ostroznie stosuje sie u
nich niektére leki: kurare, suksametomium
w anestezji, aminoglikozydy, acetazolamid,
diazepam, czy fenytoine. Przeciwwskaza-
ne sa natomiast D-penicylamina oraz chi-
nina. Chorzy na miastenie byli zwolnieni ze
szczepienn ochronnych, a w koniecznych
przypadkach decyzje co do szczepienia
rozwazano indywidualnie.

Kazdy pacjent z miastenig, nawet w
okresie petnej remisji, miat zapewniong sta-
ta opieke lekarska, przestrzegatwszystkich
zakazoéw i unikat czynnikéw zaostrzajgcych
zaburzenia transmisji nerwowo-migsniowe;j.
[6,11]. Zaden z naszych pacjentéw leczonych
w czasie 6 lat nie zmart, chociaz zgony u
dzieci z MG sa opisywane [1]. Wigze sie to
najpewniej z mozliwoscig wielodyscyplinar-
nego leczenia pacjentéw z MG, wiagcznie z
mozliwoscig szybkiej intubacji pacjenta w
czasie przelomu i monitorowaniem w od-
dziale intensywnej terapii, ale przede
wszystkim z wnikliwg i systematyczng opie-
ka ambulatoryjng nad pacjentami z MG w
Poradni Choréb Nerwowo-Miesniowych
naszego szpitala.

Whnioski

1. U dzieci czes$ciej wystepowata postac
uogodlniona miastenia gravis.

2. Elektrostymulacyjna préba moztiwo-
$ci nadal pozostaje podstawowgmetodadia-
gnostycznaw rozpoznawaniu MG u dzieci.

3. Nie stwierdzono korelacji stanu Kli-
nicznego z wynikami badan elektrofizjolo-
gicznych.

4. Mozliwie wczesne wykonanie tymek-
tomii utatiwa uzyskanie czesSciowej lub cal-
kowitej remisji choroby.
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