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ABSTRACT
A retrospective, longitudinal and observational study was carred out to investigate all the cases of
awtoimmune juvenile myasthenia gravis, (hat were attended in the Tmmunology department of the
Instituta Nacional de Pediaicia, in Mexico City, in the period from January 1971 to December 1994,
Only those patients were included who received treatment with immunosuppressive drugs.
The population was divided in two groups: in group I the patients with ocular myasthenia and in
group 11 those with generalized myasthenia were included. The clinical profile and response to
immunosuppressive treatrent was investigated.
‘Twenty-seven patients were included in the study, 15 in group T and 12 in group 1. We only found
statistically significant diflerences in the symptoms chiaracteristic of the gencralized discase. There was
no difference between the groups as far as the results of laboratory tests, rvadiologic and
clectrodiagnostic studies were concerned. The treatment most frequently used in both groups was a
cambination of anticholinesterase agents, corticosteroids and immunosuppressive drugs. The average
treatment period was 27 wwnths in group 1 and 38 months in group Il The maost frequent
complication in both groups was infection. There were no deaths reported in the study. Thirteen
patients of group I and nine of group 11 are currently asymptomatic and without treatment. Six
patients  of each gronp presented relapses. The most frequent cause of relapse in group T was

infection and in group 1Y reactivation of the disease,

Key words: juvenile myasthenia gravis, immunosuppressive treatment, survival, complications.



RESUMERN

Se realizo un estudio retrospectivo, longitudinal v observacional para investigar todos los
casos con el diagnastico de MGJ autoinmune, atendidos en ¢l servicio de Inmunologia del Instituto
Nacional de Pediatria, entre encro de 1971 y diciembre de (994,

Se incluyeron unicamente los pacientes que recibieron tratamiento inmunosupresar. Se dividio
a la pablacion en dos grupos: En el grupo 1 se incluyd a los pacientes can MG ocular y en ef gmipo U
alos que tenian afeccion generalizada, Se investigd of perfil dinico y la respuesta al tratamiento

Se inchiyeron en el estudio 27 pacientes, 15 en el grupo |y 12 en el grupo . Solo se
encontraron diferencias estadisticamente significativas en los sintomas propias de la enfennedad
generalizada. No se encontraron diferencias entre los grupos en los estudios de laboratorio y gabinete.
El tratnmiento utilizado con mayor fiecuencia en ambos grupas fue el uso de anticalinesterasico,
esteroide ¢ inmunosupresor. El tiempo de tratamiento foe en promedio de 27 meses en ¢l grupo Ly de
38 meses en ¢l grupo 11 La complicacian mas frecuente en ambas grupos fiteron infecciones. No se
presentaron muertes. Trece pacientes del grupo 1y 9 del grupo I se encuentran actualmente
asintomaticos sin tratamiento. Seis pacientes de cada grupo presentaron recaidas. La causa mas

frecuente de recaida en ol grupo I fueron infecciones y en el grupo U reactivacion de la enfermedad.

Palabras clave: miastenia gravis juvenil, tratamiento inmunosupresor, sobrevida, complicaciones.
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INTRODUCCION

La Miastenia Gravis (MG) es una enfermednd neuromuscular de etiologia autoinmune,
caracterizada clinicamente por la presencia de debilidad muscular progresiva, que de manera
caracteristica se acentda con la actividad y mejora o desaparcce con ¢l reposo o a administracion de
farmacos anticolinesterasicos (1-3). Se clasifica en cuatro grupos: nconatal, congénita, juvenit y forma
adulta, de acuerdo con la edad de inicio de los sintomas. Adends segin el grado de afeccion puede ser
clasificada en acular y sistémica (1-3, 6).

La ctiologia de ln MGJ es autoinmune en la mayoria de los casos y se caracteriza por un ataque
al receptor de la acetilcolina (AChR) por anticuerpos circulantes (7). Aproximadamente en la mitad de
los casos la debilidad nuscular aparece inicialmente en los mosculos oculares, causando ptosis, diplopia
y hasta oftalmoplejia total. En las formas sistémicas, la debilidad muscular s generalizada atectando a
misculos faciales, faringeos y respiratorios lo cual condiciona riesgo de desarrollar insuficiencia
respiratoria (1-3, 7).

El diagnostico de MGJ se basa en ¢l cuadro clinico caracteristico y se confirma mediante pruebas
farmacologicas (¢drofonio, piridostigmina), electromiograficas (estimulacion  repetitiva) y/o la
determinacion de anticuerpos séricos contra el AchR. El reporte negativo de alguno de los estudios
anteriores no descarta el diagnostico (1,2,4,7,9, 11-16).

En la actualidad existe gran controversia en relacion al tratamienta de fa MGJ. El uso de
medicamentos anticolinesterasicos como la piriclostigmina alivia fos sintomas y en muchos casos es
suficiente para mantener una actividad normal, sin embargo, ls dosis requerida cs muy variable y
depende de la respuestn clinica. E tratamiento con esteroides y finmacos inmunasupresores, es ¢l ms

aceptado en la actualidad, ya que actian modificando el mecanisme innumoldgica de daio a la placa
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neuromuscutar. La plasmatéresis y el uso de gamaglobulina intravenosa se proponen como medidas wuy
clectivas para el contral a corto plazo de los cuadros severos v son de pran ayuda durame tas
exacetbaciones. Ya existen ensayos clinicos que permitican en un futwro la inmunosupresion selectiva
cant el uso de anticuerpas monoclonales ¢ inmunotoxinas (7, 17-25).

El presente estudio tue realizado para conocer el perfil clinico, Iy respuesta al tranamiento con
tirmacos inmunosupresores y la sobrevida a cinco afios de los pacientes con MGJ tratados en ¢l servicio

de Inmunologia del Instituto Nacional de Pediatria (INP) de 1978 a 1994
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MATERIAL Y METODOS

Se diseiid tn estudio retrospectivo, longitudinal, descriptivo y observacional para investigar
tados los casos con el diagnostico de MGJ de etiologin antommune, que fueron atendidos en ¢} servicio
de Inmunologia del INP, en ¢l periodo comprendido entre enero de 1971 y dicienibre de 1994, Se
incluyeron en el estudio pacientes de cualquier sexo, de 6 meses a 18 afos de edad, que presentaron el
cuadro clinico caracteristico de MGJ (3) pudiendo tener ademds, prueba de edrofonio, prueba de
piridostigmina, electromiogrefia (EMG) y anticuerpos anti-AChR positivos. Se incluyeron sélo aquellos
pacientes que recibieron tratamiento inmunosupresor y que tuvieron seguimiento médico por lo menos
durante 4 meses.

Se investigo lo siguiente: sexo, edad, amtecedentes heredofamiliares de autoinmunidad,
enfermedad predisponente en los dos meses previos al inicio de los sintomas, tiempo de evolucion del
padecimiento, horario de predominio de los sintomas, diagnostico de ingreso. Con respecto al euadro
clinico la presencia de ptosis paipebral uni o bilateral, debilidad muscular ocular o generalizada, fatiga
facil, fasciculaciones, sialorrea, dislagia, diplopia, dificultad para hablar, dificultad para masticar,
diticultad respivatoria y requerimiento de intubacion orotragueal. En aquelios casos en los que se
practico, se investigd el resultado de inmunaglobulinas G, M y A (inmunodifusion radial o nefelometria),
complemento hemolitico at 50% (Von Krogh), crioglobulinas (precipitacion), anticuerpos anti-AchR
(radio-itmuno-cnsayo), anticuerpos antinucleares (inmuno-fluorescencia), proteina C reactiva (inmuno-
difusion radial o nefelometria) y factor reumatoide (hemaglutinacion indirecta), prueba de edrofonio
convencional (17), prueba de piridostigmina, radiogratia antero-posterior de torax y electromiografia
(prueba de estimulacion repetitiva de misculo afectado).

En cuanto al tratamiento sc investigd el tigio, complicaciones y duracion del tratamiento médico.
No fiseron considerados como complicaciones tos efectos secundarios reversibles det tratamiento, como
el sindrome de Cushing por efecto esteroideo o ln alopecia o leucoprnia tansitoria por ciclofosfamida.

Se investigd ademas, ¢l tiempo de vigilancia sin tratamiento, el tiempo total de seguimiento; I
presencia, nimero y causa de recaidas; et estado clinico y terapéutico previo a la recaida y finalmente, el

estado actual de cada paciente.



Se realizd una base de datos con el programa D-Base UI plus y posteriormente el andlisis
estadistico fue realizado con ayuda def programa Epi-into 6, de la Organizacidn Mundial de la Salud. El
andlisis exploratorio de los dawos incluyo estadistica deseriptiva univariada para tedas las variables
crudas y computadas; los dos grupes (MG de afeccion ocular y MG de afeccion sistémica) fueron
comparados mediante nndlisis de varianza para variables continuas y por Ji-cuadrada pars variables

categricas. Se considero significativa p < 0.0,



RESULTADOS

Se incluyeron 27 pacientes en ef estudio, de os cuales 13 wvieron ateccidn oentar {gipo 1y y 12
afeccion generalizada (goapo 1) Fala tabla 1, se describe como se llepd al diagnostico de MGE en loy
pacientes de ambos grupos. El diagadstico se hizo exchuivamente en base ab awadio chaieo
caracteristico en un paciente del grupo 1y 2 det grupo H Bl resta de los pacientes de ambos grupos
tuvieron ademas del cusdeo elinico caracteristieo, por 1o wtenes wna praeba de laboratorio o gabinee
consistente con el diagaostico.

La edad de presentacion en ef grupo | tuve bn proatedics de o atos ¥ meses con desviacion

estandard (DE) de 4 afios 8 meses v a del grupo 1 de 10 anes 3

es con DE de 4 aftos 4 meses
Hubo trece pacientes ded sexo femenino en el grapo 1y 10 en el grupo 11 Se encantrd una relacion de
6.5 Tenelgrupoly 5o ten ol grupo H, a favor del sexo femening

El diagnostica de ingreso en ¢l grupo de pacientes con enfernedad acular fae siempre de MGJ,
mientras que en el grupo de pacientes con enfennedad peneralizada wn paciente ingresd con ol
diagnostico de tumor intracraneano y otto con dingndstice de lipus entematoso sistémien, los 10
pacientes restantes fueron dingnosticados a su ingreso como MG

Tres pacientes del grupo 1y S del grupo U tavieron una inteccion de vias adreas superiores o
los dos meses previos al inicio de su padecimiento. Sola un pacicute ded grapo 1 tuvo of antecedente de
un familiar (abuefa materna) con ntiastenia gravis autoinmune

La dugacion del padecimiento suttes del diagnostico tue en promedio de 30 meses 21 dias (DV
40 meses) en of grupo Ty de 11 meses 22 dias (DE 13 mesex 21 dias) en of grupa 11,

El predontinio de sintomas fue vesperting en 1ados fos pacientes. Cabe aclarar que en toes
pacientes del grupo 11 na se eacontro referido o horario de predoounio de sintonsas. No se encontraron
diferencias significativas en edad. sexo diagnostice de ingreso, enfermedad predisponente, antecedentes
heredofamiliares de autoinmunidad, dwacion del padecimiento v predominio de sintemas entre los dos
grupos (tabla 2).

En la tabla 3, se observan os sipnes y simomas gue presentaian jos pacientes de ambos grapos



Se encontro diferencia signiticativa entre fos grupos onvuanto a la presencia de tatiga fucil, diplopia,
disfagia, dificultad para hablar, dificuliad para musticar, sialorren,  dificulad respiratoria y el
requerimiento de intubacion orotragueal

Como se puede apreciar en la tabla 4, no se enconvaron diferencias sipnificativas entee los dos
geupos en los resultados de estudios de laboratorio y gabinete practicados.

Al estudiar ls radiografias de torax, no se encontyé ninguaa con imagen compatible con timoma
y sofo se veficre ensanchamiento mediastinat leve en tres pacieates del grupo 1y uni imagen de
cansolidacion al ingreso en un paciente del grupo 11,

Se realizo EMG en 9 pacientes del grupo |y en 1 del grupo I En los pacicates del grupo T fue
reportada positiva en 5 casos. En tres de ellos el estudio fue realizado en nervio mediano, y en dos en
nervio facial. En cambio, en los pacientes det grupo 11, 9 pacientes tuvieron resultado positivo (tabla 4).

El tratamiento final que recibieroa los pacientes de ambos grupas, se reporta en la tabla 5. La
piridostigming tue ef medicamento anticolinesterasico usado en este grupo de pacientes, la dosis fue
variable dependiendo de la respuesta. Bl esternide usado en todos los casos fue prednisona a dosis de
05 a 1 mg por kg de peso al dia. Todos Ios pacientes recibicron tratamiento inmunosupresor,
inicialmente  ciclofosfamida a dosis de 3 mg por kg de peso af dia, que fue sustituida por clorambuycil
(0.t mg por kg de peso al dia) en caso de complicaciones secundarias a la eiclofosfamida. E! tratamiento
fiml «que se administrd con mayor frecuencia en ambos grupos file el uso simultinee de
anticolinesterasico, esteroide ¢ inmunosupresor. Se requirid ef empleo de plasmatiresis en 2 pacieates
del grupo con cofermedad generalizada y 1 paciente del grupo con enfermedad ocular. No e
encontraron diferencias significativas at comparar el tratamicnto final en ambos grupos.

Se presentaron complicaciones durante el tralamiento ca 6 pacientes de cada grupo. La
complicacion mas frecuente en ambos grupos fueron infecciones (tabla 6 y 7). Ocho pacientes sofo
cursaton con un proceso infecgiosa a lo fargo de todo ¢l tratamiento, un pacienie tuvo dos infeceiones,
uno tres y uno cursd con cuatro. No se encontraron diferenciag significativas en el namero y tipo de

infecciones entre los pacientes de los dos grupos.



Enla tabla 8, se observan los tiempos de tratamiente, seguiniiento y vigilancia de log pacientes de
ambos grupos. La duracion promedio del tratamiento fue de 27 mases 9 dias (DE 10 meses 1§ dias) en ol
arupo |,y de 38 meses 15 dias (DE 19 meses 12 dias) en el yropo 1 L dempo de seguimiento fue on
proniedio de 48 meses 3 dias (DI 23 meses 21 dias) en los paciente: dol grupo 1y de 57 meses 21 dias
(DE 27 meses 3 dias) en los del grapo 1 El tdempo de vigilaneta ceguimiento umt vez fnalizado el
tratamiento) fire en promedio de 29 meses 9 dias (DE 22 meses 12 diaz) en el grapo 1y de 2 meser 0
dias (DE 17 meses 21 dias) en el grupo 1L No se encontraten diferens s estadisiicanienie significativas
al comparar los tiempos de tratamientu, seguimiento y vigilancia entie ashos grapos

En la tabla 9, se reporta ¢l estado avnsal de fos pucientes e smbos grapos. L mayoria de fos
pacientes - 13 del grapo Ty 9 del grupo H - s encuentran asintomaticos sin tratamiento

El Ginico caso de abandono de tratamiento en el grupo 1, recibid oatamiento con prednisong y
ciclofostamida durante 19 meses, sin embanzo, persistia con oftsireopiceis en la Glima consalta en que
fue visto

Tres pacientes del prupo IF abanlonwon el vatamients addico, tedos ellos se encontraban
asintomaticos en la altima eonsulta. Uno de los pacientes fue tratade con umectomia antes de acudir al
NP y recibio tratamiento en nuestra iostitucion con anticolinestersico, prednisona ¢ inmunosupresor
durante 4 meses. El segundo paciente, fe una nita de 9 aifos que recibio tratamiento con prednisona y
ciclofosfamida durante 9 meses  Debida o complicaciones nfecciosas (vancela, infeccion de vias
urinarias, escabiasis y bronquitis) se decidio suspender ol tratamiento; permaneciendo asintomitica
durante 2 aitos 9 mieses; debido & una recaida, se remicid tatamanto con prednisona y clorambucil, que
recibié durante 7 meses antes de abandonar ¢l tratamiento ) tercer caso fue un paciente femenino de
10 aitos que recibid tratamiento con anticolinesterasico, estaokle ¢ umunosupresor durante 29 meses,
posterior a lo cual vstuvo asintomético por tres anos 11 meses, presanto wna recaida pastparta por 1o
que recibio un segundo ciclo con ciclotosfanida y prediisona dvante 21 meses. Debido a que la
paciente se encontraba asintomalicn y era mayor de edad fie enviads a otra institucion donde recibio

tratamiento can esteroide y anticolinesterasico sin que remitiera I sintomatologia, por lo gue acudic



nuevamente al INP donde se reinicid tratamiento con anticolingsierasico, prednisona y ciclofosfamida,
abandonando el tratamiento s [os tres meses

Un paciente con enfermedad ocular quedd con secuelas oftalmologicas despuds de haber
recibido tratamiento con predoisona y ciclofosfamida durante 25 nteses.

Seis pacientes de cada grupo presentaron recaidas (tabla 10). Ea total hubo 18 recaidas, 8 en o
grupo 1y 10 en el grupo 11, sin que se encontrara diferenciiy estadisticamen(e significaiva. Como se
observa en la tabla 11, I consa mas [reenente de reeaida en los pacientes del grupo T fueron
complicacivnes infecciosas, ¢ cambio, en los pacientes del grapo 1, fue la reactivacion de la
enfermedad. o a tabla 12, < puede apreciar ¢f estado clinico def paciente antes de recaer. No se
encontraron diferencias significativas entre los grupos en ¢l nmero, causa y estado previo a las recaidas

No se presentd ninguta defuncion durante el seguimiento de los pacientes en ambos grupos.



DISCL

R

Aunge no se conoce la incidenca voal de fa MG oy v ecapd ef noveno figar de vordos
los padecimientos autoinmunes que son atendidos e nuestro depavee o
Como se ha reportado anteriormente en Ia lteratura, ence: tamos un franco predominio e

afeccion en el sexo femenino, sin embargo G relacion que encontry 7 fue tuicho mayor a fa reportada

cnotras series (3,51,

Encontramos que la edad de inicio -ie los sintomas en L cates con enfeimedad generatizada

fie simidar a Jo descrito par otros autotes, siv cmbargo, los pactentes - on enfermedad ocular iniciaron s
sty

padecimiento a edad mis temprana (6.8) 1l atencion que e o wente del grapo Ly otro del graps

11 iniciaron con sintomas antes de los dos anos de edad

Como sucede en otras enfermeduics deetilopia ez ome ¢ inicio de los sintomas en

ocasiones pucde ser desencademado pin cnfennedades infeciics, (37) Frool preseate teabsjo
encontra que hres de los pacientes del gapo Ty 5 ded grape 3 owescron ana infeccion de vias acreas
superiores que se celaciono con e inicio de f+3 sintomas

No se documernto ningin caso de timmoma, o que er1 espaado, ya que esta asaciacion se reporta

principalmente en adultos

Laincidencia de MG en otros mienthios de la familia 25 - inilar 4 1o reportado previamente (2).

v, eq evidente que los pacientes con

1

Aungue L diterencia encontrada ne resultd signition
afeccion generalizada se diagnostican antes que los pacicat-< con afeccion puramente ocular. Esto es
debido a la diferencia en Ya cantidad y pravedad de los sintomas v a que los pacientes con afeccion ocular
pura sore confundidos en ocasiones cor tumores cerebrales ¢ alieruiones de pares craneales, lo que
retrasa el diagndstico. o las formas generalizadas el diagaostics diferencial debe hacerse can tumores
del sistema nervioso cential, sindrome de Guillzin-Baceé y eafennedades autoinmunes como el LES
Debido a ka gravedad del cuadro clinico en fos casos de MG pencratizada, el diagnostico per lo general

se hace mas tempranamente



En algunos casos heho un retraso importante en ¢ diagnostico. Fisto se explica por que en
miestro medio con Jrecucacia no existen los medios (aboratorio y pabinete) para confirmar el
diagnostico y en otros eascs, probahlemente por descenocimiento de fa enfermedad. ¥s mportante
recalear que ol diagnostice debe basarse en ¢l cundro chinico caracteristico, ya que el teaw resuitidos
negativos de los estudios paraclinicos no descarta Iy posibilidad de MGI(12)

Camo cra de esperaise, Jos signos y sinomas en los que se encontrd diferencia significativa al
comparar los propos son aqezos que corresponden a la atvedion generalizada.

Alginas de los paciestes can cuadro elinico de localizacion ocular tuvieron EMG de nervio
petiférico positivi, esto indica que probablentente existen futmas subclinicas de aleecion sistémica o
fases iniciales de eeneralizacion de easos de enfermedad localizada. Esto es importaate ya que justifica la
realizacion de EMG de nervio periférico en toda form ocular (17).

Se reportaron valeres elevados de complemento y crioglobulings asi como factor resmitoide,
PCR y AAN positivos e slyunos pacientes de este eotudio, sin que encontracamos diferenciy
significativa al comparar o dos grupas. Esto paede explicarse por la formacion de conplejos inmunes y
activacion policional que sus cide con fiecuencis en las enfermedades autoinmunes.

Liama ka atencion qie un paciente del grupo 1 wvo un valor muy bajo de 19A (10 myy/ di), o
que ya habia sido descrito proviamente en asociacidn a miastenia gravis autoinmune (10).

Los anticuerpos coniza el AChR fueron positivos en los tres pacientes en que fueron practicados.
Consideramos que son Gtiles pava el diagnostico diferencial con miastenia gravis congénita, sin embarge

con frecuencia se repottan i

os de MGJ autainmune con anticnerpos amti-AChR negativos, en especial
en la poblucion pedidtrica (12,19, En nuestra depariamente no los solicitanios de manera mtinaria ya

yue no se realiza dicha téctiva en nuestra laboratorio,

El ratamiento de fz MG ha sido motivo de controversia, ya que no existen estudios lo
suficientemente grides v contoladvs que comparen los resuftados con las diferentes modalidades

terapéuticas.
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Existen cuatro modalidades basicas del tratamiento de la MGI (17
1. Los farmacos anticalinesterisicos se consideran de utilidad en todas las formas de miastenia gravis,
sin embarga, st efecto es solamente sintomdtico v o esira la destuccion del AChR por

autoanticuerpos

2. Los esteroides ¢ inmunosupresores en fa actualidad coustituyen I base de la terapia inmune, sin
embargo su uso en poblacion pediatrica es controvertido. F empleo de esteroides se basa en su efecto
potente aunque transitorio  sobre la produccion de anticuerpos  anti-AChR. El empleo de
inmunosupresores en conjinto con el esteroide, permite reducir lay dosis de este Gltimo, ademas de tener
un efecto duradero en la renusion del cuadro, ya que disminuyen e wimero de clonas de linfocitos B
productores de autoanticuerpos. En nuestro departamento se utiliza principalmente la ciclofosfanida ya
que ¢s el farmaco que tiene un mejor indice terapéutico v que mejor efecto tiene en el control de los
fendmenos autoinmunes de predominio humoral,

Como puede observarse en las tablas 6 y 7, hemos vbservado poeas complicaciones con el
empleo de estos farmacos. No hemos tenido casos de infeceion grave y solo un caso de cistitis
liemorragica que se resolvia con la suspension de la CFM. Lus efectos secundarios de alopecia y
leucopedia por inmunasupresores y sindrome de Cushing secundario a esteroides son transitorios y
revierten al suspender ¢l tratamiento.

Pensamos que el uso de inmunosupresores estd justificado aon en casos de enfermedad
localizada, ya que con ¢t empleo cuidadoso d estos farmaces se logra una remision duradera y se evitan
secuelas en la mayoria de los casos.

Es dificil decidir la duracion del ratamiento inmunosupicior ya que no podemos medir la
cantidad de linfocitos B productores de anticuerpos anti-AChR. £ teoria, seria util monitorizar los
niveles de anticuerpas, sin embarzo, en algunos pacientes no es posible docunientar su presencia,
probiblemente por que existan anticucipos contra otros epitopas, que no son detectades par los

métodos actualmente dispanibles.



En nuestro departamento se continta el tratamiento inmunosupresor durante un aito después de que se
fogra la remision total de los xintomas

Se ha reportado ¢l tso de otros inmunodepresores (Ciclosporina A, azathioprina), ¢
inmunomoduladores (gamaglobuling 1V) en ¢l tratamiento de fa MG, sin embargo, no contamos con

experiencia en el emplen de estos medicamentos.

3. El empleo dv tintectomia cn el tratamiento de fa miastenia gravis ha sido muy controvertido, en
especial en fa edad pedidtiica ya que implica la extirpacion de un drgano inmone primario. Se considera
justificada en caso de MGJ asociada a timoma y en pacientes adultos, ha demostrada ser de utilidad en
la mayoria de los pacientes en que se realiza. En nuestro servicio consideramos que el empleo de esta
modalidad terapéutica estil contraindicado en nifas, Se practico timectomia en uno de los pacientes de

este estudio antes de acudir a nuestra institucion, sin embargo, no presentd mejoria clinica.

4. El empleo de pinsmaléresis se considera de utilidad en los pacientes con cuadros graves de MGJ
Disminuye rapidamente los titulos de anticuerpos anti-ACh, sin embargo, ¢l efecto es transitorio por lo
que solo debe usarse nientras se logra el efecto deseado con el tratamiento definitivo. El procedimiento
¢s riesgoso y requiere de personal médico y paramédico capacitado. Se realizd plasmaléresis en dos
pacientes del grupo 1T con crisis miasténica con buenos resultadas. Sélo se realizd plasmatéresis en un

paciente det grupo 1, antes de ser visto por nuestro servicio.

Enla actualidad se considera que fa mortalidad de los pacientes con miastenia gravis es muy baja
y prevenible. La mortalidad por crisis miasténica se ha reducido drdsticamente gracias a los avances en
terapia intensiva. Algunos autores atribuyen la mortalidad a largo plazo a complicaciones secundarias al
empleo de inmunodepresores, sin embargo, la calidad de vida ha mejorado notablemente con el empleo
de estos medicamentos y las complicaciones pueden prevenirse cuando se mounitoriza adecuadamente sl
paciente (3,17). En ouestra serie no tuvimos casos de martalidad y al menos 10 pacientes tienen up

seguimiente de cinco anos o mis.



Se presentaron recaidas en ambos grupos  Solo en aiiea casos las recadas estavieron
refacionadus con falla terapéutica o recaida al descender by dosis de medicamentos (reactivacion), el
resto estuvo relacionado con factores externos (infeceiones, administracion ireegular del medicanento,

indicacion de inmunoterapia alergenica v postparto).
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CONCLUSION

1. Debido a que ¢l principal mecanismo fisiopatogénicn en la miastenia gravis juvenil es la agresion
mediada por autoanticuerpos contra el receptor de actileoling, ol iratamiento debe estar dirigido a la

disminucion o desaparecion de los mismos,
2. LY uso simubtaneo de auticolinesterasicos, esteroides ¢ inmunodepresores en los pacientes con
miastenia gravis juvenit tiere buenos resultados, con pocos efeclos secundarios y remisiones clinicas

duraderas.

3. No se presentaron defunciones durante ef seguimiento de todos los pacieates incluidos en el estudio.



Tabla 1. Diagnostico de los pacientes con miastenia gravis juvenit

CLINICA  EDROFONIO  NEOSTIGMINA MG Ac. ACIR GIULAR  GENERALWZADA

' i 0 |
t + $ 1
+ 1 & 3 4
4 i ! 3
t 1 ; ; ] 0
+ ] 2
+ t + 1 0
t { 1 0 1
27 18 i 14 3 15 12 P=0.17



‘Fabla 2. Caracteristicas generales

OCULAR GENERALIZADA

n =18 0l P

EDAD (afios,meses) oam + dalm 1043t + dadim 0.45

SEXO 0.81
Femenino 13 1]
Masculino P 2

DIAGNOSTICO DE INGRESQ 0.27
Miastenia gravis IN 10
Tumor intracraneano { l
LES 0 {

ENFERMEDAD PREVIA 0.23
IVAS 3 5

AHF AUTOINMUNIDAD 0 | (.26

DURACION DEL P A 30m2ld + 40m Hm22d + Bm2ld  0.66

(meses,dias)
PREDOMINIO DE SINTOMAS
Vespertino 15 9

No especificado 0 3

Abreviaturas: LES, lupus eritematoso sistémico;, IVAS, infeccion de vias aéreas superiores, ANF,

Antecedentes lieredofamiliares, P.A., Padecimien(o actual,
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TABLA 3. Signos y sintomas

OCULAR

n=is
Plosis paipebrat
Unilateral 3
Bilateral 12
Fatiga facit 0
Diplopia 2
Distagia 0
Dl para hablar 0
Dif. para masticar 0
Sialarrea 0
Dificultad Respiratoria
Leve 0
Moderada Q
Severa 0
Intubacidn orotraqueal 0
Fasiculaciones 0

GENERALIZADA

vl

010

0 000002
(012
0.00004
0 0000S
0.0002
0,002

0.020

0.04
0.26



Tabla 4. Laboratorio y gabincte

OCULAR GENERALIZADA p=

PCR (n=17) 1 t 0.79
Factor Reumatoide (n=21) 2 | 0.61
CH 50 (Uhem/ml) (n=22) 164.8 4 597 258.0 4 369.5 0.57
Crioglobulinas (mg/ml) (n=20) 913 +498 $7.8 +99.0 0.52
AAN (n=22) 2 1 0.67
IgG (mg/dl) (n=8) 15614+ 183.1 1058.3+ 19717 0.32
1gM (mg/dl) (n=8) 25944 689 169.0 + 799 0.42
IgA (mg/dh) (n=8) 205.6 4 30.6 167.0 1 160.5 0.42
Rx de torax 0.16

Normal 10(13) 10(11)

Consolidacion 0 1

Discreto ensanchamiento 3 0
EMG 022

Patron miastenico 5(9) 9(11)

Negativo 4 2

No se realizo 0 ]

Abreviaturas: PCR, proteina C reactiva; CH 50, complemento hemolitico al 50%; AAN, anticucrpos
antinucleares; 1gG, immunoglobuling G; 1gM, inmunoglobuling M; IgA, inmwnoglobuling A, Rx,

radiografia; EMG, clectromiogratia.



Tabla §. Tratamiento final

OCULAR GENERALIZADA p=
AC+IS 3 |
E+IS 4 0
AC+E+IS 7 9
ACHE+]S+P | 2
Total IS 12 016

Abreviaturas: AC, anticolinesterdsico; E, esteroide; IS, inmuuosepresor, P, plasmaféresis.

Tabla 6. Complicaciones durante ef tratamiento

OCULAR OENERALIZADA
=6 N 6 p=0.62
INFECCION 6 3
CISTITIS HEMORRAGICA* 0 t
PANCITOPENIA® 0 |

* enun misnio paciente



Talila 7. Infecciones durante ¢f tratamiento

OCULAR GENERALIZADA
n=0 n=h
Micosis superficial 2 i
Varicela 1 2
Neumonia 0 2
Parotiditis t 0
Bronquitis 0 I
VU 0 !
Absceso dental i 0
Absceso ungueal 1 0
Estomatitis aftosa 0 1
Impétigo 0 1
Sinusitis 0 1
Escabiasis 0 1

Abvreviaturas: 1VU, infeccion de vias urinanas.

Tabla 8. Tiempos de tratamiento, seguimiento y vigilancia.

OCULAR GENERALIZADA p=
Tiempo de tratamiento 27m09d + 10m]5d 38miSd+ 19mi2d 0.40
Tiempo de seguimiento  48m3d + 23m21d $Tm21d +27mid 039
Tiempo de vigihneia 20mad + 22m12d 2w 6d + T7Tm21d 039
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Tabla 9. Estado actual

Asintomatico sin tratamiento

Abondond tratamiento

Secuelas oftalmologicas

Tabla 10. Total de recaidas.

OCULAR

n=1s

GENERALIZADA

03

OCULAR GENERALIZADA p=
=0 n=:6 0.09
Una recaida 5 2
Dos recaidas 0 4
Tres recaidas | 0



Tabla 11, Causas du recaidas

OQCULAR

Infeccion

-VAS 3

Varicela* 0

-Bronconeumonta* ]
Administracion irregular 2
Abandono de tratamiento t
Otras

- Inmunoterapia para alergia 1

-Reactivacion autoinnune I

~Postparto 0
No especificado 0

GENERALIZADA  p=

0.28

E =

Abrevinturas: IVAS, infeccion de vias adreas superiares.

* misio paciente

Tabla 12, Estado clinico antes de recaer.

OCULAR
Asintomdtico sint tratamiento 3
Asintomitico con tratantiento 4
Sintomético con tratamiento 1

GENERALIZADA  p=

5 0.89
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