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MIASTENIA GRAVIS

La miastenia gravis (MG) es una enfermedad neuromuscular que afecta a la
transmision del impulso nervioso al mdusculo. Solo se afectan los musculos
voluntarios, produciéndose debilidad muscular fluctuante y fatiga facil, que
aumentan con la actividad fisica y mejoran con el descanso.

Descrita hace mas de 300 afos, ha sido en estas ultimas décadas cuando la
investigacion de esta patologia estd experimentando grandes avances. Esta
considerada como la enfermedad autoinmune més estudiada y mejor entendida. No
sabemos qué la causa ni como curarla, pero si el gran impacto fisico, psicolégico y
social que provoca en las personas que la padecen.

La miastenia gravis esta catalogada como enfermedad rara. Croénica, cursa a brotes
de mejoria y agravacién, es progresiva, invalidante y, muchas veces, inapreciable.
No se contagia, no es hereditaria, no produce dolor y no afecta a la sensibilidad.

La MG es muy heterogénea, lo que hace que su pronéstico y tratamiento sean
diferentes dependiendo de la edad del paciente, forma clinica de la enfermedad,
alteracion del timo, tipo de anticuerpos, y tiempo de evolucion.

Causas

La miastenia gravis se produce a causa de un fallo autoinmune, que hace que se
generen autoanticuerpos que destruyen a los receptores de la acetilcolina en la
zona muscular. El resultado es una contraccibn muscular anémala e ineficaz que
causa debilidad muscular y fatiga facil de los musculos voluntarios exclusivamente,
y que aumenta con la actividad fisica y mejora con el descanso. Parece ser que es
en la glandula del timo donde ocurre el fallo, pues ocho de cada diez afectados
tienen alteraciones en ella (hiperplasia, tumor).

Recientemente, investigadores del Consejo Superior de Investigaciones Cientificas
(CSIC) apuntan que el origen de la miastenia podria estar vinculado con
alteraciones en la microbiota intestinal, ya que en un pequefio estudio han
encontrado que pacientes con esta condicion presentan niveles mas altos de
bacterias Gram-negativas, y menores niveles de otros microorganismos, como las
bifidobacterias.

Esta enfermedad se da a cualquier edad, aunque es mas frecuente en mujeres de
entre 20 y 40 afios y en hombres a partir de los 50-60. En cuanto a su prevalencia,
se detectan de 1 a 2 casos nuevos al afio por cada 100.000 habitantes, y se estima
que hay entre 150-200 casos por millon. En Espafia existen cerca de 10.000
afectados.

Aunque es muy variable, la fase mas activa suele estar en los primeros siete afos,
siendo en los dos primeros cuando mas progresa. Hay predisposicion genética para
desarrollarla. Las enfermedades autoinmunes se asocian entre ellas, la miastenia
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gravis puede hacerlo (5-10%) con: tiroiditis, artritis reumatoide, lupus, enfermedad
de Crohn, pénfigo, etcétera.

Existe la miastenia congénita (muy rara), que aunque puede compartir sintomas
con la MG autoinmune, es diferente. Esta causada por una alteracién genética y es
hereditaria.

Tipos

Hay dos grupos o tipos de miastenia gravis clinicamente bien diferenciados, la
gravis ocular y la miastenia gravis generalizada:

Miastenia gravis ocular

Supone el 20% de la MG. Siete de cada diez afectados comienzan presentando
sintomas oculares; de ellos, el 80% evolucionan a la forma generalizada en 1-3
afios. La mitad de este grupo son seronegativos.

Miastenia gravis generalizada
Representa el 80% de los casos. Se afectan musculos oculares, del tronco y
extremidades. Incluye otras formas:

= Bulbar: se afectan musculos de la cara, paladar, habla, deglucion.

» Respiratoria: afectacion muscular respiratoria (la mas grave).

= Seronegativa: el 6-12% de los enfermos no presentan anticuerpos contra el
receptor de acetilcolina, pero si se le detecta, al 50% de ellos, anticuerpos
anti-musk, lo que indica un peor pronoéstico.

* Neonatal transitoria: un 10-20% de recién nacidos de madres miasténicas
padecen MG por el paso de los anticuerpos por via placentaria. Causa llanto
débil, dificultad de succién, flacidez muscular. Aparece en 48-72 horas y
puede durar hasta 2-3 meses. Es pasajera.

* Inducida por un medicamento: la “penicilamina” (para la artritis reumatoide)
puede inducir una miastenia transitoria.

= Remisién espontanea: en el 20% de los casos en sus primeros afos de
evolucion.

Sintomas

Los sintomas de miastenia gravis varian de intensidad en un mismo dia, o de un dia
a otro (fluctuaciéon), y sus caracteristicas dependen de los musculos afectados.
Caracteristicamente la debilidad muscular empeora a lo largo del dia, de tal manera
que el paciente puede presentar normalidad a primera hora de la mafana y, por
ejemplo, no puede elevar el parpado a partir de media tarde. No se trata de
cansancio generalizado, sino de incapacidad para movilizar muscularmente la zona
afectada:
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Oculares: vision doble (diplopia), borrosa, parpados caidos (ptosis). En el caso de la
ptosis palpebral, suele ser unilateral, aunque puede afectar a los dos parpados. En
cuanto a la vision doble o borrosa, puede describirlo como una sensacion fluctuante
y momentanea, mejorando en algunos otros periodos de manera espontanea. La
actividad de la pupila suele estar preservada.

Bulbares: dificultad para hablar (disartria), tragar (disfagia), masticar, voz nasal,
pérdida de expresividad, sonrisa vertical, ronquera. Los pacientes suelen notar
debilidad durante la masticacién, sobre todo con alimentos que pueden implicar
mayor actividad de ésta. En casos avanzados pueden notar dificultad para cerrar la
boca fuera de los momentos de las comidas incluso. La debilidad para tragar o
disfagia es un dato de especial riesgo por el peligro de desviar el alimento a la via
respiratoria y provocar una broncoaspiracion.

Faciales: en este caso suelen ser los familiares quienes notan que el enfermo ha
perdido su expresion habitual o su sonrisa, debido a la debilidad de los musculos de
la mimica facial.

Axiales: debilidad en cuello y columna. Suelen presentar el “signo de la cabeza
caida" al final del dia, provocando dolores de otras zonas musculares debido al
esfuerzo de otros musculos por mantener la posicion de la cabeza.

Extremidades: debilidad en brazos y piernas, siendo mas frecuente la afectacion de
los brazos.

Respiratorios: dificultad para toser, respirar (crisis miasténica). Es una verdadera
urgencia por el riesgo vital que entrafa.

Tratamiento

El tratamiento de la miastenia gravis es individualizado y depende de la edad del
paciente, forma clinica, severidad y ritmo de progresion de la enfermedad. Los
tratamientos se utilizan individualmente o combinados, y a veces inducen a
remisién. Existen cuatro terapias basicas: los anticolinesterasicos, las
inmunoterapias crénicas, las inmunoterapias rapidas y la timectomia.

Anticolinesterasicos: Es sintomatico y constituye la primera linea de tratamiento.

= Piridostigmina: el anticolinesterasico mas frecuente. Prolonga el efecto de la
acetilcolina sobre el receptor muscular. Su efecto se inicia en 10-15 minutos
y maximo en dos horas. Su exceso causa una crisis colinérgica (diarrea,
calambres abdominales, sudoracién, debilidad...).

Inmunoterapias crénicas: Disminuyen la cantidad de anticuerpos en sangre.

= Glucocorticoides: primera linea de inmunosupresién. Uso en crisis agudas.
Eficaz en 2-3 semanas. A largo plazo tienen efectos secundarios graves.
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= Azatioprina: de primera linea para combinar. Accion débil, se inicia en 6-12
meses. Efectos adversos: supresion de medula ésea y toxicidad hepatica.

» Micofenolato de mofetilo: acciéon poco potente, se inicia en 6-12 meses.
Efectos gastrointestinales y supresion de medula 6sea.

= Ciclosporina: Accidon potente. Inicia efecto en seis meses. Requiere controles
sanguineos periddicos. Efectos: toxicidad renal e hipertensién.

» Tacrdlimus: accion potente a dosis bajas. Similar a ciclosporina, pero menos
nefrotoxico. Requiere controles sanguineos periédicos.

* Rituximab: terapia monoclonal (novedosa) para miastenia gravis rebelde.

= Ciclofosfamida: en miastenia gravis severa que no responde a otras
terapias. Tiene graves efectos secundarios.

* Metotrexato: actualmente en estudio.

Inmunoterapias rapidas: Se emplean para la crisis miasténica, el control de las
recidivas, y en la preparacion quirdrgica.

Plasmaféresis: de 5-7 recambios del plasma sanguineo en dos semanas para
eliminar los anticuerpos. El efecto dura unas seis semanas. Debe asociarse a otros
tratamientos inmunosupresores. Efectos adversos: por el catéter venoso,
hemorragia, hipotension.

Inmunoglobulinas intravenosas: se usan durante cinco dias consecutivos para
neutralizar los anticuerpos. El efecto dura dos meses. Efectos adversos: escalofrios,
dolor de cabeza, trombosis venosa, hepatitis o sida (muy raro).

Tratamiento quirdrgico del timo (timectomia): Es obligado cuando existe tumor
timico (timoma) que, en un 60% de los casos, es benigno.

También estd recomendado en pacientes menores de 60 afios, en la forma
generalizada bulbar y respiratoria. No se recomienda en la forma ocular. El
beneficio es mayor si se realiza en los tres primeros afos de evolucion de la
miastenia gravis. Inicia su efecto entre 1-5 afios y méximo unos 10 afios. Se
alcanzan remisiones (inactivacion de la miastenia gravis) en un 65% de los
pacientes. Tiene dudoso efecto en pacientes con anti-musk (+).

Complementos alimenticios y plantas medicinales

1. Intentar que la transmision de la sefal del nervio al muasculo sea lo mas
correcta posible. Parece ser que para ello deberemos aumentar el nivel de colina:
- Fosfatidilcolina
- Lecitina con Vitamina E y CoQ-10 (HealthAid)
2. Para suprimir la reaccion autoinmunitaria:
. Ashwagandha (HealthAid) (Withania somnifera) (HealthAid),
ademas apoyara el estado nervioso.
. Omega 3 Plus (Nutrinat Evolution)
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3. Para la contraccién muscular:
. Mag3 (Nutrinat Evolution): ElI magnesio estda asociado a
la contraccion muscular y a la formacion de energia.

4. Para la disminucion de los sintomas:

° Vitamina D3 2.000 Ul (Terranova): la suplementacién con
vitamina D tiene efectos beneficiosos sobre la respuesta autoinmune y
puede aliviar la fatiga asociada con la miastenia gravis.

° Astragalo, Sauco y Ajo Complex (Terranova): El astragalo es tan
efectivo como la prednisona para reducir los sintomas de la miastenia
gravis.
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