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SEROPOZITIVNA MYASTENIA

Z 1305 pac. s MG — 1074 (82,6%) autoprotilatky proti
nikotinovym acetylcholinovym receptorom.

Autoprotilatky sposobujil ubytok funkcnych
acetylcholinovych receptorov prostrednictvom:
1. Komplementom sprostredkovana lyza receptorov.

2. Modulacny vplyv protilatok na degradacne a
regeneracne procesy receptorov.

3. Farmakologicka funkcna blokada receptorov
autoprotilatkami.

Pr1 kritickom znizeni receptorov a prekrocenim
funk¢nej rezervy neuromuskularnej transmisie
dochadza ku klinickym prejavom MG.




SEROPOZITIVNA MG a
TYMOMY.

156 pac. s tymomom - vsetel seropozitivau MG
Tymomy per se - nesposobuju tazsie formy MG

- maju protilatky proti titinu a ryanodinovemu r.

- asociacia s urcCitymi autoimunnymi och.:
Neurologicke:

MG, LEMS, NMT, PM, DM, limbicka encefalitida
Ostatné:

hematologicke och., tyreoiditidy, myokarditidy




SEROPOZITIVNA MG

Inhibitory acetylcholinesterazy

Imunosupresivna terapia
I. Prednizon, Prednizolon 2. Azatioprin
3. Cyclosporin 4. Cyklofostamid
5. Mycofenolat mofetil

Tymektomia

Plazmaferéza
[VIg




SERONEGATIVNA MG

Negativany titer autoprotilatok proti AChRR
(pod 0,3nmol/l) ma z 1305 pacientov s MG
231 pacientov (17, 4%).

Autoprotilatky proti MuSK pozitivne 30-70%
(40%)

Autoprotilatky proti MuSK negativne 30-70%
(60%)




Seroneg. anti-MuSK pozitivna MG

40% pac. so seroneg. MG ma autoprotilatky
proti Muscle Specific Kinase (MuSK)

MuSK a agrin — kI'icovu tlohu pr1 vyvoji a
formacii neuromuskularneho spojenia,

regulacii a udrziavani Ach receptorov a ich
funkcnych clusterov na motor. Platnicke.

Chybanie MuSK a agrinu poskodzuje
Struktaru a funkciu postsynapt. aparatu




Seroneg. anti-MuSK pozit. MG

Zeny : muzi - 5:1

Vznik MG najcastejsie v 2. deceniu
Bulbarne svaly, konCatinove svaly
Okularne svaly — mierne priznaky, ale Caste
Atrofie tvaroveho svalstva a svalov jazyka !
Anti-MuSK autoprotilatky sa nevyskytuju:
- Lokalizovane okularne formy MG

- MG s tymomami
- U seropozitivhych MG (vynimka japonski pac.)




Seroneg. anti-MuSK positive MG

Tymektomia — neticinna. Tymus nevykazuje

ziadne abnormity (Kuks, 2003; Sanders a spol.,2003)
U¢innost’ TE sme analyzovali u 53 p. so séroneg. MG
Neefektivnost” TE u 11 p., 10 zien, 1 muz.

Faciobulbarne priznaky 11x, atrofia tvaroveho
svalstva 8x, atrofia jazyka 0, generalizovana
slabost” 8x, priebeh s exacerbaciami 7x.

Priazniva reakcia na prednizon, azatioprin, IVIg.

Plazmafere¢za nejednoznacna efektivnost.




Tranzitorma neonatalna myastenia

Protilatky w zien s MG mo6zu pocas tehotenstva
prechadzat” cez placentu a sposobovat” TNM
(ccav 10-15%). Ide o ,,pasivnu imunizaciu‘,
nie o aktivne ochorenie.

104 Zien s MG porodilo 132 novorodencov.

7 novorodenci (5,9%) mali priznaky TINM.

Liecba: parenteralne inhibitory AChE.

Prognoza: vyborna, prirodzena eliminacia
autoprotilatok do 2-5 tyzdna po porode.




[Hatalna artrogryposis multiplex
congenita (FAMC)

Zeny s MiG,dokonca aj v klinickej remisii, mozu vzacne
porodit’ novorodencov s FAMC.

Viznik FAMC: Matky maju vel'mi vysoke titre auto-
protilatok proti AChRs, ktore posobia Specificky
(inhibicia, destrukcia) proti fetalnej forme AChRs,
pricom vobec neposobia na adultne formy receptorov.

Klin.obraz: znehybnené deformované kiby,
hypoplasticke pluca, fakultativne rozne kongenitalne

deformity — Casto CNS, myokard.
1 novorodenec, mftvonarodeny, klin. obraz FAMC,

kardialne a cerebralne deformaity.




Penicilaminom-indukovana MG

Najc. u pac. s reumatoidnou artritidou, ale 1 pri Wilsonove;j
chorobe a primarnej biliarnej cirhoze lieCenej
penicilaminom.

Autoprotilatky proti AChR st pozit.

Klmicke a EMG charakteristiky st podobne ako pri
seropozitivnej MG
Asociacia s HLA-Bw35 a s HLA-DR1

Prognoza: 1. Po vysadeni penicilaminu sa priznaky MG
postupne zmiernuju a cca po 6-8 mes. Uplne vymiznd.
Nejedna sa o ,,pravu® MG.

2. Vzacne - po vysadeni penicilaminu — priznaky
pretrvavaju/zvyraznuju sa. Ide o demaskovanie
autochtonnej] MG.




LAMBERT-EATONOV:
MYASTENICKY SYNDROM

Porucha uvol'novania Ach z presynaptickych zakonceni.
Protilatky proti napatovo zavislych Ca kanalom (VGCC)

P/Q Ca kanaly — aj na povrchu bb malobunkového carcinomu pltc
(SCLC)

Autoprotilatky prott VGCC na bb SCLC sa patogeneticky uplatiuju
a) prot1 VGCC na N.M.spojeni

P/Q Ca kanaly aj na Purkynovych bb. a bb. granularnej vrstvy
cerebella




LEMS

Svalova slabost’, inava, nayma svalstvo DK, kacCacia
chodza;

Vegetativna dysfunkcia: zniz. salivacia; obstipacia;

RSO — nevybavné

11 r. dievéa — kombinacia LEMS + MG

52 r. muz Ca heparu; 63 r. muz SCLC

- vysokofrekvencna repetitivna stimulacia (30 Hz)
vzostup amplitidy evok. odpovede o viac ako 100%
- pritomnost’ protilatok proti Ca kanalom typu P/Q




LEMS

Terapia:

. 3.4 — diaminopyridin
. Specificka protinadorova liecba

- Imunosupresivna liecba

. Plazmaferéza
- IVIG




MILLER FISHEROV SYNDROM

Variant polyradikuloneuritidy GBS: 2 pac.
Klinicky obraz: ataxia, areflexia, poruchy
okulomotoriky
CSL: proteino-cytologicka disociacia
Autoprotilatky proti gangliozidu GQ1b v
presynaptickych motorickych zakonceniach

Liecba: plazmaferéza
IVIG




NEUROMYOTONIA

— svalova stuhlost’, kfce a
tascikulacie; niekedy generalizovana hyperhidroza
a hypersekrecia.

NMT + centralne priznaky: amentiformne
stavy a poruchy spanku. Casto tymom.
— MG;
:u 20% pac. s NMT.
NMT a MG s tymomom
- protilatky proti AChR,VGPC, titinu a cytokininom




NEUROMYOTONIA

na presynaptickych zakonceniach
perifernych motoneuronov

— prolongovana depolarizacia
presyn. membrany a prolongovane otvorenie

napatovo zavislych Ca kanalov — excesivne

uvolnovanie acetylcholinu




NEUROMYOTONIA

32 r. muz: postupne stupnujuca sa svalova stuhlost’,
neskor kfce, svalove zasklby; hyperhidroza;

EMG: mnohopocetna spontanna aktivita o frekv.
128/sek. (duplety, triplety, 1zol. vyboje).
Spontanna aktivita pretrvavala aj v spanku
navodenom Epanutinom a Diazepamom.

Titer autoprotilatok prott VGPC 266,0 pM




NEUROMYOTONIA

LIECBA
carbamazepin, phenytoin
Plazmafercza

Imunosupresia
IVIG

Tymektomia (v 20% vyskyt tymomu)




ZAVER

V' Centre pre neuromuskularne ochorenia
evidujeme spolu 1318 pacientov s
autormunitnymi ochoreniami
nervosvaloveho spojenia,

ktore st sposobene autoprotilatkami proti

roznym typom ionovych kanalov.




ZAVER

Nutne st adekvatne vedomosti o patogencze,
klmickych priznakoch, diagnostike a terapii
autoimunitnych ochoreni N-M spojenia.

VCasne urcenie spravnej diagnozy a
adekvatna liecba su temer u vSetkych
pacientov predpokladom priaznivej
prognozy.

V opacnom pripade je prognoza nepriazniva s
vysokym rizikom ohrozenia zivota.
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