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TIHVISTELMA

Myasthenia gravis on harvinainen autoimmuuniperédinen hermo-lihasliitoksen sairaus, joka
ilmenee poikkijuovaisten lihasten heikkoutena. Tyypillisesti oireisto alkaa okulaariseudusta.
Suurella osalla potilaista sairaus yleistyy ja hermo-lihasliitoksen hairidita esiintyy myos
bulbaariseudussa ja muualla elimistdssa. Diagnostiikka perustuu kliinisiin oireisiin,
asetyylikoliinireseptorivasta-aineisiin seka neurofysiologisiin testeihin. Tautia ei voida
parantaa, mutta monella potilaalla tauti saadaan remissioon laakityksen ja tymektomian
avulla.

Tutkimus kasittelee Pirkanmaan sairaanhoitopiirin myasteniapotilaita. Alueella ei ole
aiemmin tehty vastaavanlaista tutkimusta. Mukana ovat Tampereen yliopistollisessa
sairaalassa 01.01.1999-02.07.2009 hoidetut myasteniapotilaat, joita oli yhteensa 113.
Tutkimusta varten heidén potilaspapereistaan poimittiin mielenkiinnon kohteina olleita
muuttujia. Kiinnostuneita oltiin esimerkiksi potilaiden iké- ja sukupuolijakaumasta,
sairastumishetkestd ja taudinkulusta sek& hoidosta.

Myastenian esiintyvyys oli Pirkanmaalla hieman keskimé&aréista suurempi. Aineistossa oli
enemman miehia kuin naisia, mikd on myastenialle epatyypillistd. Miesten ja naisten
sairastumisiat vastasivat aiempien tutkimusten tuloksia. Tauti diagnosoitiin melko nopeasti,
keskimaarin viiden kuukauden kuluttua oireiden alkamisesta. Suurella osalla potilaista tauti
saatiin ajan myo6ta remissioon. Patologinen kateenkorva I6ytyi huonosti rintakehan
kuvantamistutkimuksilla. Kateenkorvan histologista hyperplasiaa esiintyi huomattavasti
enemman kuin kuvantamisldyddsten perusteella olisi voinut olettaa. Laakkeista yleisimmin
kaytossa olivat pyridostigmiini, kortikosteroidit ja atsatiopriini. Pyridostigmiini kuului lahes
joka potilaan laakitykseen. Vajaalla puolella se oli ainoana ladkkeena. Kortikosteroidi oli
kaytossa alle puolella. Vajaalla kolmanneksella potilaista oli 14&kityksena seka
pyridostigmiini, kortisoni etta atsatiopriini. Tymektomia oli tehty yli puolelle.
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1. JOHDANTO

Tutkimuksessa tarkasteltiin Tampereen yliopistollisessa sairaalassa hoidettuja myasthenia
gravis -potilaita. Tavoitteena oli selvittda, kuinka suuri ja millainen potilaskohortti
Pirkanmaan sairaanhoitopiirin alueella on. Erityisen kiinnostuneita oltiin myasteniapotilaiden

ika- ja sukupuolijakaumasta, sairastumishetkesté ja taudinkulusta seké hoidosta.

1.1 MYASTHENIA GRAVIS

Myasthenia gravis (MG) on autoimmuunisairaus, jossa tahdonalaisten lihasten
hermolihasliitoksen toiminta on hairiintynyt (Farkkila 2009, Matell & Pirttila 2006). Suurella
osalla potilaista hairio johtuu asetyylikoliinireseptoreita vastaan kehittyneista vasta-aineista
(Luchanok & Kaminski 2008, Vincent ym. 2001). Tauti on heterogeeninen ja sen oireet,
alkamisiké seké kateenkorvan patologia ovat moninaisia (Matell & Pirttila 2006, Vincent ym.
2001).

1.2 EPIDEMIOLOGIA

Myastenia on harvinainen sairaus. Sen vallitsevuus on noin 10/100 000 (Kalb ym. 2002,
Oopik ym. 2003). Carrin ym. (2010) tekeméssa systemaattisessa katsauksessa vallitsevuus
vaihteli valilla 1,5-17,9/100 000. Suomessa myasthenia gravista sairastaa vajaa tuhat
henkildd. Uusia tapauksia maassamme todetaan 40-50 vuosittain. (Matell & Pirttila 2006.)
Seka taudin vallitsevuus ettd ilmaantuvuus ovat jatkuvasti kasvussa (Carr ym. 2010, Somnier
2005, Vincent ym. 2001).

1.3 TAUDINKUVA

Potilaiden sairastumisiké vaihtelee. Tyypillisesti naiset sairastuvat nuorempina kuin miehet
(Grob ym. 2008). Oireiden alkamisikaa kuvaavassa kayrassé voidaan havaita kaksi huippua:
alle 40-vuotiaat naiset ja 60—70-vuotiaat miehet (Somer 2006). Tutkimusten mukaan

sairastumisika sek& miehilla ettd naisilla on kuitenkin jatkuvasti kohoamassa. Nykyaan
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myasteniaa diagnosoidaankin eniten idkkéilla henkildilla. (Carr ym. 2010, Somnier 2005,
Vincent ym. 2001.)

Myasthenia gravis voi aiheuttaa minka tahansa poikkijuovaisen lihaksen heikkoutta
(Luchanok & Kaminski 2008, Matell & Pirttila 2006). Kliininen taudinkuva onkin
yksil6llinen. Oireet voivat olla yhdessa lihaksessa tai lihasryhmassa tai tauti voi yleistyé ja
vaikuttaa kaikkiin poikkijuovaisiin lihaksiin. Tauti alkaa suurella osalla paikallisesti,
useimmiten silmén seudun lihaksista. Oireita ovat silmaluomien roikkuminen ja kaksoiskuvat.
(Matell & Pirttild 2006, Vincent ym. 2001.) Silmélihaksiin rajoittuvaa tautimuotoa kutsutaan
okulaariseksi myasteniaksi. Rajoittunutta myasteniaa sairastaa 15-20 % potilaista. (Luchanok
& Kaminski 2008, Matell & Pirttila 2006, Somer 2006.) Suurella osalla tauti yleistyy
ensimmadisten vuosien aikana (Benatar & Kaminski 2007, Luchanok & Kaminski 2008,
Matell & Pirttild 2006). Yleistynyt myastenia voi ilmeta bulbaari- ja kasvolihasten
vasymisend, jolloin oireita ovat puuromainen ja honottava puhe, nielemis- ja puremisvaikeus,
hengityslihasten heikkous seka kasvojen ilmeettdmyys. Niskalihasten vasyminen tulee esiin
paan roikkumisena. Raajalihasten vasyvyys ilmenee yleensa niiden proksimaaliosissa seka
sormien ojentajissa. (Matell & Pirttild 2006, Vincent ym. 2001.) Tyypillisté taudille on, etta
oireet pahenevat rasituksessa ja iltaa kohti sek& helpottuvat levossa (Matell & Pirttila 2006,
Somer 2006). Suurimmalla osalla potilaista sairaus on hankalimmillaan parin ensimmadisen
vuoden aikana. Sairauden kehittyminen tdna aikana maarittaa useimmilla sen yleistymisen,

vakavuuden ja kliinisen ilmentymisen. (Grob ym. 2008.)

Myasteenisella kriisilla tarkoitetaan taudin pahenemiseen liittyvaa hengitysfunktion
heikkenemista. Noin viidennekselle potilaista kehittyy myasteeninen kriisi jossain sairauden
vaiheessa. Taudin hoidossa kéytetyt ladkkeet, asetyylikoliiniesteraasit, voivat aiheuttaa
kolinergisen kriisin lamauttamalla hermo-lihasliitoksen. Sen erottaminen myasteenisesta
kriisistd voi olla hankalaa. Myastenisen ja kolinergisen Kriisin oireet on kuvattu taulukossa 1.
Kolinergisen kriisin oireet pahenevat tyypillisesti laédkkeen oton jalkeen. (Matell & Pirttila
2006.)



Taulukko 1. Myasteenisen ja kolinergisen Kriisin oireet

Myasteeninen kriisi ~ Kolinerginen Kriisi

bulbaari- ja hengitys-  bulbaari- ja hengitys-

lihasten heikkous lihasten heikkous
syljen valuminen syljen valuminen
(nielupareesi) (lisdantynyt eritys)
levottomuus levottomuus
hikoilu hikoilu
takykardia bradykardia

lihaskrampit ja nykinat
hankalat suolisto-oireet

1.4 PATOFYSIOLOGIA

Myasthenia gravis on vasta-ainevalitteinen autoimmuunisairaus, jonka patofysiologia
tunnetaan hyvin. Hermolihasliitoksen asetyylikoliinireseptoria vastaan kohdentuvat seerumin
autovasta-aineet ovat keskeisié taudin synnyssé. Vasta-aineet vaikuttavat reseptorin
toimintaan ainakin kolmella eri mekanismilla. Ne voivat nopeuttaa asetyylikoliinireseptorin
aineenvaihduntaa, muuttaa sen elimist6lle vieraaksi sitoutumalla kahteen vierekkaiseen
reseptoriin (cross-linking) seké estaa asetyylikoliinin tarttumista siihen. (Conti-Fine ym. 2006,
Matell 2006, Richman & Agius 2003, Vincent ym. 2001.) Tdma johtaa hairidihin hermo-
lihasliitoksen toiminnassa ja siten aiheuttaa kliinisen taudinkuvan (Schwendimann ym. 2005).
Vasta-aineiden maaran ei kuitenkaan ole todettu korreloivan taudin vaikeusasteeseen (Grob
ym. 2008, Matell & Pirttila 2006).

Y leistyneessa tautimuodossa 8090 %:lla potilaista on autovasta-aineita
asetyylikoliinireseptoreita vastaan (Conti-Fine ym. 2006, Farkkilad 2009, Grob ym. 2008,
Matell & Pirttila 2006, Schwendimann ym. 2005, Somer 2006, Vincent ym. 2001).
Okulaarisessa muodossa naita todetaan noin puolella (Conti-Fine ym. 2005, Farkkila 2009,
Grob ym. 2008, Luchanok & Kaminski 2008, Schwendimann ym. 2005, Somer 2006, Vincent
ym. 2001). Lis&ksi lahes puolella potilaista, joiden veressa ei ole vasta-aineita
asetyylikoliinireseptoreille, on osoitettavissa anti-MuSK-vasta-aineita. Potilaita, joiden

seerumista todetaan vasta-aineita, kutsutaan seropositiivisiksi, muita seronegatiivisiksi.



Pienissa potilasryhmissa esiintyy lisaksi anti-titiini- ja anti-ryanodiinireseptori-vasta-aineita

sekd vasta-aineita adrenergisié reseptoreja kohtaan. (Matell 2006, Richman & Agius 2003.)

Kateenkorvalla on térked osuus T-solujen kehityksessa, mutta sen merkitys myasthenia
graviksessa on edelleen epaselvé (Matell & Pirttilda 2006, Tsinzerling ym. 2007).
Kateenkorvan hyperplasiaa todetaan 70-80 %:lla ja tymooma 10-15 %:lla myasteniapotilaista
(Farkkila 2009, Matell & Pirttila 2006, Schwendimann ym. 2005, Somer 2006, Tsinzerling
ym. 2007). Myasteniapotilaiden rintakeha kuvannetaan tymooman poissulkemiseksi (Vincent
ym. 2001).

Myasthenia gravis liittyy tiettyihin HLA-haplotyyppeihin, erityisesti HLA B8- ja Dr3-
antigeeneihin (Farkkila 2009, Matell 2006, Somer 2006). Muut autoimmuunisairaudet ovat
yleisempid myasteniapotilailla kuin muulla vaestolla. Usein esiintyvié sairauksia ovat
tyreoidiitti, nivelreuma, SLE, pernisioosi anemia ja keliakia. (Farkkila 2009, Somer 2006.)

1.5 DIAGNOSTIIKKA

Taudin osoittamiseksi on useita testejd. Tarkein diagnostinen koe on kliinisen
lihasvéasyvyyden osoittaminen rasitustestein, joita ovat esimerkiksi késien kannattelu,
kyykistely seké luomien rapyttely (Matell & Pirttila 2006). Muita kédytettyjé testeja ovat
seerumin asetyylikoliinireseptorivasta-aineet, Tensilon- sek& neurofysiologiset testit (Farkkila
2009, Matell & Pirttila 2006, O6pik ym. 2008).

Asetyylikoliinireseptorivasta-aineet ovat l&hes spesifisid myasthenia gravikselle. Niiden
I6ytyminen seerumista puhuu vahvasti taudin puolesta. Vasta-aineiden puuttuminen ei
kuitenkaan poissulje tautia. Erityisesti okulaarista myasteniaa sairastavat potilaat ovat usein
seronegatiivisia. (Benatar 2006, Conti-Fine ym. 2006, Luchanok & Kaminski 2008, Matell &
Pirttila 2006, Vincent ym. 2001.)

Tensilon-testissa potilaan laskimoon ruiskutetaan lyhytvaikutteista antikolinesteraasia, joka
estad asetyylikoliiniesteraasin toimintaa. Tdman seurauksena myasteniapotilaan lihasvoimat
paranevat hetkellisesti. (Luchanok & Kaminski 2008, Vincent ym. 2001). Benatarin (2006)



systemaattisen katsauksen mukaan testin diagnostista luotettavuutta ei kuitenkaan ole tutkittu

riittavasti.

Neurofysiologisina testeiné kéaytetaddn toistohermostimulaatiota (RNS) ja yksi-séie
elektromyografiaa (SFEMG). RNS on spesifinen testi, mutta sen sensitiivisyys on melko
huono. SFEMG puolestaan on sensitiivinen, mutta vahemman spesifinen testi. (Benatar 2006,
Luchanok & Kaminski 2008, Matell & Pirttila 2006.)

1.6 HOITO

Myasthenia graviksen hoidon tavoite on vahentéa taudin oireita ja saavuttaa remissio siten,
etta kaytettyjen ladkkeiden sivuvaikutukset ovat mahdollisimman vahdiset (Garcia-Carrasco
ym. 2007, Luchanok & Kaminski 2008, Richman & Agius 2003).

Okulaarisen myasthenia graviksen hoidossa ollaan kiinnostuneita erityisesti siitd, voidaanko
taudin yleistyminen est&é. Toistaiseksi satunnaistettuja, kontrolloituja tutkimuksia ei ole tehty,
mutta immunosuppressiivisten ladkkeiden hyodyllisesta vaikutuksesta on tehty havaintoja.
(Benatar ja Kaminski 2007, Luchanok ja Kaminski 2008.)

1.6.1 SYMPTOMAATTINEN LAAKEHOITO

Symptomaattisena laakityksena kaytetaan antikoliiniesteraaseja, efedriinid, teofyllamiinia
sekd kaliumvalmisteita (Farkkila 2009). Antikoliiniesteraasi pyridostigmiini on myastenian
hoidossa eniten kaytetty ladke (Matell & Pirttila 2006). Antikoliiniesteraasit estavat
asetyylikoliiniesteraasien toimintaa, mik& johtaa lisadntyneeseen asetyylikoliinin pitoisuuteen
hermolihasliitoksessa (Richman & Agius 2003, Schwendimann ym. 2005).
Antikoliiniesteraasit helpottavat potilaiden oireita ja ovat usein tehokkaita lievassa
sairaudessa sekd sairauden alkuvaiheessa. Y leisié haittavaikutuksia ovat maha-suolikanavan
ongelmat. Kolinerginen kriisi on antikoliiniesteraasien vakava haittavaikutus. (Garcia-
Carrasco ym. 2007, Richman & Agius 2003, Schwendimann ym. 2005.) Pyridostigmiinin

lisdksi voidaan kayttdd myos muita antikoliiniesteraaseja, kuten ambenonia ja neostigmiinia.



Efedriinid k&ytetaan erityisesti potilailla, joilla esiintyy bulbaari- tai hengityslihasten oireita.
Se tehostaa antikoliiniesteraasien vaikutusta. (Matell & Pirttila 2006.)

1.6.2 IMMUNOSUPPRESSIIVINEN LAAKEHOITO

Kortikosteroidit ovat ensilinjan immunosuppressiivinen hoito myasthenia graviksessa. Niiden
tarkka vaikutusmekanismi tautiprosessiin ei ole tiedossa, mutta useat tutkimukset ovat
todenneet ne tehokkaaksi hoitomuodoksi. (Garcia-Carrasco ym. 2007, Schwendimann ym.
2005.) Kortikosteroidi aloitetaan pienelld annoksella ja annosta nostetaan vahitellen. Téll&
pyritadn valttamaan ladkehoidon aloituksen provosoima myasteniaoireiden paheneminen.
(Richman & Agius 2003, Sathasivam 2008, Schwendimann ym. 2005.) Tyypillisesti
kortikosteroidien hyoty tulee esiin 6 viikon — 3 kuukauden kayton jalkeen (Richman & Agius
2003, Schwendimann ym. 2005). Steroidien kéyttoa rajoittavat laaja-alaiset haittavaikutukset.
Pitk&aikaisessa kaytdssa pyritdankin pienimpaan mahdolliseen annokseen, jolla oireet pysyvat
poissa. (Garcia-Carrasco ym. 2007, Richman & Agius 2003, Sathasivam 2008, Schwend-
imann ym. 2005, Vincent ym. 2001.) Kortikosteroideja voidaan kéyttad myasteniapotilaalla
mya0s pulssihoitona, jolloin ladkettd annetaan suuria annoksia suonensisaisesti. Hoidon

vaikutus tulee esiin nopeasti, mutta hyoty on usein lyhytaikainen. (Matell & Pirttila 2006.)

Myasthenia graviksen hoidossa kéytettyja immunosuppressiivisia ladkkeita ovat lisaksi
atsatiopriini ja siklosporiini. Atsatiopriini on eniten kaytetty immunosuppressantti
kortikosteroidien jalkeen. Se aloitetaan, jos steroideilla ei saada riittavaa hoitovastetta.
(Garcia-Carrasco ym. 2007, Schwendimann ym. 2005.) Se on myds ensilinjan
immunosuppressiivinen ladke pitkaaikaiskaytossa (Garcia-Carrasco ym. 2007, Schwendimann
ym. 2005). Kombinoimalla atsatiopriini potilaan laékitykseen saadaan usein vahennettya
kortikosteroidien méaéraa (Richman & Agius 2003, Sathasivam 2008). Atsatiopriinin teho
myastenian hoidossa on todettu useissa tutkimuksissa (Conti-Fine ym. 2006, Garcia-Carrasco
ym. 2007, Richman & Agius 2003, Schwendimann ym. 2005). Ladkkeen hyotyvaikutus tulee
esiin hitaasti, useiden kuukausien kuluttua sen aloituksesta (Conti-Fine ym. 2005,
Schwendimann ym. 2005, Vincent ym. 2001). Vajaa kolmasosa saa ladkkeesté niin pahoja
sivuvaikutuksia, ettd sen kaytto on lopetettava (Matell & Pirttila 2006). Siklosporiinia voidaan
kayttdd myastenian hoidossa, jos atsatiopriini ei sovi tai tehoa potilaalle (Garcia-Carrasco ym.



2007). Ongelma on ladkkeen munuaistoksisuus. (Matell & Pirttila 2006, Schwendimann ym.
2005.)

Myasthenia graviksen lyhytvaikutteisia, immuunivélitteisid hoitoja ovat plasmafereesi eli
plasman vaihto seka IV1g eli suonensisaiset immunoglobuliinit. Plasmafereesin teho perustuu
verenkierrossa olevien vasta-aineiden poistumiseen. 1VIg:n tarkka vaikutusmekanismi ei ole
tiedossa. (Conti-Fine ym. 2006, Richman & Agius 2003, Schwendimann ym. 2005.)
Plasmafereesin ja immunoglobuliinien teho tulee esiin nopeasti, mutta niiden vaikutusaika on
melko lyhyt. Niiden kédytto on tavallista sairauden vakavissa pahenemisvaiheissa. (Garcia-
Carrasco ym. 2007, Richman & Agius 2003, Schwendimann ym. 2005.) Niitd kdytetddn myos
tehostamaan steroidildakitysta (Richman & Agius 2003). Tutkimusten mukaan plasmafereesi
ja immunoglobuliinit ovat yhté tehokkaita (Richman & Agius 2003, Schwendimann ym.
2005).

1.6.3 MYASTENIAN PAHENEMISVAIHEEN JA MYASTEENISEN KRIISIN HOITO

Myastenian akuutti paheneminen vaatii tehokasta ja kiireellista hoitoa (Gilhus ym. 2011).
Sairauden pahenemisen taustalla on usein jokin hoidettavissa oleva syy, tavallisimmin
infektio. Myasteniaoireiston pahentuessa tarkeinta on turvata elintoiminnot.
Pahenemisvaiheessa hengityslihasten toiminta heikkenee. Hengitysta avustetaan ja
tarvittaessa potilas laitetaan respiraattoriin. Symptomaattisena laékityksena kaytetaan
parenteraalista antikoliiniesteraasia, neostigmiinia. (Farkkila 2009, Matell & Pirttil& 2006.)
Potilaalle annetaan immunosuppressiivisena hoitona immunoglobuliineja tai tehdaan
plasmafereesi, tarvittaessa toistetusti (Richman & Agius 2003). Molemmat hoitomuodot on
todettu tehokkaaksi akuutissa pahenemisvaiheessa (Gilhus ym. 2011). Liséksi
pahenemisvaiheissa kdytetddn metyyliprednisolonia pulssihoitona (Gilhus ym. 2011, Richman
& Agius 2003). Potilaalle aloitetaan jatkohoitona immunosuppressantti, tavallisimmin
atsatiopriini (Richman & Agius 2003).

1.6.4 TYMEKTOMIA

Sairauden kirurgisena hoitona ké&ytetdan tymektomiaa eli kateenkorvan poistoa. Sen teho on

osoitettu retrospektiivisissa tutkimuksissa, mutta tarkkaa vaikutusmekanismia oireiden
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vahenemisen taustalla ei tiedetd. (Matell & Pirttild 2006, Schwendimann ym. 2005.) Kaikki
potilaat, joilla on todettu tymooma, pyritdan leikkaamaan. Liséksi tymektomiaa tulisi harkita
taudin varhaisessa vaiheessa kaikille yleistynyttd myasteniaa sairastaville, erityisesti kun
oireet ovat alkaneet nuorella ialla. Myds idkkaat potilaat voivat hyotya leikkauksesta, joten
leikkausharkinta tulisi tehda yksilollisesti. (Gilhus ym 2011.) Useiden tutkimusten mukaan
leikkaus on hoitomuotona sitd tehokkaampi, mité aikaisemmassa vaiheessa sairautta se
tehdaan (Richman & Agius 2003).

1.7 ENNUSTE

Tautia ei voida parantaa, mutta sen ennuste on hyvéa. Oireet helpottavat tai remission
saavuttaa suuri osa potilaista. (Grob ym. 2008, Matell & Pirttila 2006.) Parantuneet
hoitomahdollisuudet ovat laskeneet kuolleisuutta merkittavasti (Grob ym. 2008,
Schwendimann ym. 2005). Nykyaan myasteniapotilaiden kuolleisuus ei eroa vaestosta
yleensa (Matell & Pirttila 2006).

11



2. AINEISTO JA MENETELMAT

Tampereen yliopistollinen sairaala kuuluu Pirkanmaan sairaanhoitopiiriin, joka tuottaa
terveydenhuollon palveluja l&hes puolelle miljoonalle asukkaalle 22 kunnan alueella. Lisaksi
TAYS tuottaa erityistason sairaanhoidon palveluja noin 1,2 miljoonalle ihmiselle Kanta-
Hé&meen, Etela-Pohjanmaan ja VVaasan sairaanhoitopiireissé seké Paijat-Hameen sosiaali- ja

terveysyhtymassa. (Pirkanmaan sairaanhoitopiiri 2011.)

Tutkimusaineiston tarkoitus oli kattaa kaikki myasthenia gravis -potilaat, jotka olivat
hoidettavina Tampereen yliopistollisessa sairaalassa kymmenen viime vuoden aikana. Tamé
toteutettiin tekemalld haku potilastietojarjestelmasta. Kriteerind oli, etta potilaspapereihin oli
merkitty myasthenia graviksen ICD-10-koodi G70.0 ajanjaksolla 01.01.1999-02.07.2009.
Tutkimusaineistoksi saatiin yhteensa 134 potilasta.

Alkuperdisesta aineistosta jouduttiin jattamaan pois 21 potilasta. Heista 16:lla myasthenia
gravis -diagnoosi ei ollut varmistunut tai sairautta vasta epailtiin tai oli epdilty jossakin
taudinkulun vaiheessa. Liséksi neljalla potilaalla oli kirjoitusvirhe ICD-10-koodissa. Yksi
potilas oli syntyperéltadn ulkomaalainen (L&hi-idastd). Hanet jatettiin pois lopullisesta

aineistosta sekoittavana tekijana.

Lopulliseen tutkimukseen saatiin 113 potilasta. Heistd suurimman osan (n = 80) diagnostiikka
ja hoito toteutettiin kokonaisuudessaan Tampereen yliopistollisessa sairaalassa. Talldin
kaytossa oli kattavat tiedot koko sairauden kulusta. Mukana oli kuitenkin myos potilaita,
joiden diagnostiikka tai osa hoidosta oli toteutettu muualla (n = 19). Néissa tapauksissa
potilaspaperit eivat olleet kaytettavissa koko taudinkulun ajalta ja keratyt tiedot jaivat osittain
vaillinaisiksi. Puutteellisiksi jaivat myos niiden potilaiden tiedot, joilla oli perussairautena
myastenia mutta jotka olivat TAY Sissa hoidossa jonkin muun sairauden vuoksi (n = 4).
Lisdksi muutama potilas oli TAYSissa vain tymektomiassa (n = 5) tai saamassa séddehoitoa
tymoomaan (n = 1), ja myastenian varsinainen hoito tapahtui toisaalla. Muutamalla potilaalla
kyseessa oli ladkarin konsultaatio (n = 4).

Tietoja potilaista kerattiin sek& sdhkoisesta potilastietojarjestelmasta ettd paperiarkistosta.

Tiedot koottiin Excel-taulukkoon. Yhteensa taulukkoon kerattiin kolmetoista muuttujaa
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kaikista potilaista seka lisdksi kolme muuttujaa niista potilaista, joille oli tehty tymektomia.
Tarkemmat tiedot muuttujista ovat nghtdvissa liitteessé 1. Aineistoa kasiteltiin Excel-

taulukko-ohjelmaa apuna kayttéaen.
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3. TULOKSET

3.1 EPIDEMIOLOGIA

Tampereen yliopistollisessa sairaalassa hoidettiin 01.01.1999-02.07.2009 113 suomalaista
potilasta, joiden diagnoosiksi asetettiin myasthenia gravis (ICD-10-koodi G70.0). Heista 59
(52,2 %) oli miehia ja 54 (47,8 %) naisia. Taudin prevalenssiksi saatiin noin 20/100 000.
Potilaiden iké oli tutkimus- tai kuolinhetkelldén 65,5 + 18,3 vuotta ja idn mediaani 70
(vaihteluvali 16-101) vuotta.

Tauti diagnosoitiin potilailla keskim&arin 53,2 £ 21,1 vuoden i&ssd. Sairastumisian mediaani
oli 59 (vaihteluvéali 11-91) vuotta. Neljan (3,5 %) potilaan tiedot puuttuivat. Kuvassa 1 on
nahtéavissa sairastuneiden iké- ja sukupuolijakauma. Vaaleat pylvaat kuvaavat naisten ja
tummat miesten lukumaaraa. Miesten sairastumisika oli keskimaarin 57,1 + 17,1 vuotta ja
sairastumisidn mediaani 60,5 (vaihteluvali 14-82) vuotta, naisilla vastaavat arvot olivat 48,8 =
24,1 vuotta ja 49 (vaihteluvali 11-91) vuotta.
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Kuva 1. Miesten ja naisten sairastumisiat

Taudinkesto oli keskim&éarin 12,1 + 11,6 vuotta. Se mediaani oli 9,5 (vaihteluvali 0,5-49)

vuotta. Kuuden (5,3 %) potilaan tiedot eivét olleet kédytettdvissa. Y leistynyttd myasteniaa
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sairasti 94 (83,2 %) ja okulaarista 17 (15,0 %) potilasta. Tieto puuttui kahdesta (1,8 %)

potilaasta.

Potilaista oli tutkimushetkella elossa 87 (77,0 %). Valittuna ajanjaksona (01.01.1999-
02.07.2009) 24 potilasta (21,2 %) kuoli. Heistd 12:n (10,6 %) kuolinsyy ei selvinnyt
potilaspapereista. Viidessa (4,4 %) tapauksessa tiedettiin, ettd kuolema ei liittynyt
myasteniaan. Myasthenia gravis oli peruskuolinsyy kahdella (1,8 %) potilaalla.
Myotavaikuttavana tekijana se oli viidella (4,4 %) potilaalla. Tasté potilasryhmasta yhden
henkilon peruskuolinsyy oli metastasoinut tymooma. Kahdesta (1,8 %) potilaasta ei ollut
varmuutta, olivatko he tutkimushetkell& elossa.

3.2 DIAGNOSTIHIKKA

Aika potilaan ensimmadisista oireista myasthenia gravis -diagnoosin asettamiseen oli 11,0 +
16,8 kuukautta. Ajan mediaani oli viisi (vaihteluvili 0,5-87 kuukautta) kuukautta. Tietoa ei
ollut kaytettavissa 20 (17,7 %) potilaasta. Yhden potilaan aika oli huomattavasti muista

poikkeava, 20 vuotta. Hanen tietonsa jatettiin analyysin ulkopuolelle. Ensimmaisen vuoden

kuluessa oireiden alusta taudin diagnoosin sai 83 % (n = 94) potilaista.

Autovasta-aineita asetyylikoliinireseptoria vastaan oli 83 potilaalla (73,4 %). Seronegatiivisia
oli 9 (8,0 %) potilasta. Tieto puuttui 21 potilaasta (18,6 %).

Vasta-aineiden esiintyminen yleistyneessa ja okulaarisessa myasteniassa kuvataan taulukossa
2. Seropositiivisia potilaita oli huomattavasti seronegatiivisia enemman seka yleistynytta (n =

68; 72,3 %) ettd okulaarista (n = 15; 88,2 %) myasteniaa sairastavissa.

Taulukko 2. Vasta-aineiden esiintyminen yleistyneessa ja okulaarisessa myasteniassa

yleistynyt okulaarinen eitietoa  yhteensa

seropositiivinen 68 15 0 83
seronegatiivinen 8 1 0 9

ei tietoa 18 1 2 21
yhteensa 94 17 2 113
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Potilaista 110:n (97,3 %) rintakehd oli kuvannettu myastenia-diagnoosin varmentumisen
jalkeen. Kuvannetuista potilaista 87:11& (79,1 %) 16ydos oli normaali kateenkorva, kuudella
(5,5 %) oli todettu kateenkorvan hyperplasia, viidella (4,5 %) tymooma. Naiden liséksi oli
vield kaksitoista (10,9 %) potilasta, joiden papereissa ei ollut mainintaa poikkeavasta
kuvantamisloydoksestd. Kuvantaminen oli suoritettu CT-laitteella 99 potilaalle. 11 potilaalla
natiivi-thorax-kuvaus oli ainoa kuvantamismenetelma. Heill& kaikilla radiologisena

I6yddksené oli normaali kateenkorva.

Taudinkulku maaritettiin stabiiliksi, fluktuoivaksi tai kriisivaiheita sisaltdneeksi. Stabiililla
taudinkuvalla tarkoitetaan myasteniaa, johon ei liity pahenemisvaiheita tai kriisitilanteita.
Kéytannossé tahan ryhméan kuuluivat potilaat, joilla taudin alkuvaiheessa oli oireita mutta
sopivan ladkityksen l16ydyttyéa oireisto pysyi hallinnassa. Fluktuoivassa taudinkulussa
puolestaan oli erotettavissa yksi tai useampi selked pahenemisvaihe, joka ei kuitenkaan
edennyt kriisiasteelle. Kriisitilanteiksi luettiin sekd myasteninen ettd kolinerginen kriisi.
Taudinkulku oli stabiili 69 (61,1 %) potilaalla, fluktuoiva 23:lla (20,3 %) ja kriisivaiheita
esiintyi 16 (14,2 %) potilaalla. Tieto puuttui 5:1ta (4,4 %).

Myasteniapotilaiden sairastamat muut autoimmuunisairaudet on koottu taulukkoon 3.

Yleisimpid sairauksia olivat astma, hypotyreoosi ja nivelreuma.

Taulukko 3. Muut autoimmuunisairaudet

Sairaus n %
astma 10 8,8
Basedowin tauti 2 1,8
hypotyreoosi 7 6,2
neuromyelitis optica 1 0,9
nivelreuma 7 6,2
polymyalgia rheumatica 1 0,9
psoriasis 3 2,7
Sjogrenin syndrooma 1 0,9
SLE 1 0,9
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3.3 HOITO

Taulukkoon 4 on kerétty kaikki potilaspapereissa mainitut myastenialadkkeet seké hoidettujen
potilaiden méaara. Yleisimmin kéytetty ladke oli pyridostigmiini (Mestinon). Se kuului lahes
kaikkien potilaiden la&kitykseen. Distigmiini (Ubretid) oli kaytossa tai sitd oli kokeiltu lahes
kolmannekselle. Muita potilaiden kéyttdmia symptomaattisia ladkkeita olivat ambenoni

(Mytelase), neostigmiini (Neostigmin), efedriini (Efedrin) seka teofylliini (Retafyllin).

Kortisoniladkkeita (Prednisolon, Prednison) oli kdyttanyt suun kautta noin 41 % ja
pulssihoitona niité oli saanut noin 25 % potilaista. Atsatiopriini (Azamun, Imurel) oli yleisin
kaytossa ollut immunosuppressantti. Liséksi yksittaisille potilaille oli aloitettu siklosporiini

(Sandimmun) tai mykofenolaattimofetiili (CellCept).

Lyhytvaikutteisista hoidoista plasmafereesi oli yleisemmin kéytetty kuin suonensiséiset

immunoglobuliinit.

Taulukko 4. Hoidossa kéytetyt laédkkeet

Laakeaine/hoito n %
antikolinesteraasit

pyridostigmiini 111 98,2

distigmiini 35 31,0

ambenoni 1 0,9

neostigmiini 8 7,1
hengitysteiden ladkkeet

efedriini 22 19,5

teofylliini 1 0,9
glukokortikoidit

prednisoloni/prednisoni 46 40,7

metyyliprednisoloni 28 24,8
immunosuppressantit

atsatiopriini 39 34,5

mykofenolaattimofetiili 1 0,9

siklosporiini 2 1,8
lyhytvaikutteiset hoidot

immunoglobuliini 9 8,0

plasmafereesi 16 14,2
ei ladkitysta 1 0,9
ei tietoa 1 0,9
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Antikolinerginen l&&kitys oli riittdva 51 (45,1 %) potilaalle. Nelj heista oli lisaksi tarvinnut
hengitysteihin vaikuttavaa ladkettd. Taméan liséksi oli yksi potilas, joka oli saanut

pyridostigmiinin liséksi vain suonensisdisen immunoglobuliinihoidon.

Kortisonivalmisteet olivat hoitona 53 (46,9 %) potilaalla. Heista 25 oli kayttanyt vain
peroraalista laakettd, seitseman oli saanut kortisonia vain intravenaalisesti ja 21:ta oli hoidettu

molemmilla.

Neljallatoista potilaalla antikolinergisiin ja hengitysteiden ladkkeisiin oli liitetty ainoastaan
kortisonihoito. Lisaksi oli kuusi potilasta, jotka ndiden liséksi olivat saaneet

immunoglobuliineja tai plasmafereesin tai molemmat.

Antikolinergeilla ja hengitysteiden la&kkeill4 sek& immunosuppressanteilla oli hoidettu kuutta
(5,3 %) potilasta. Heisté yksi oli saanut edelld mainittujen liséksi immunoglobuliineja ja yksi

plasmafereesihoidon.

Antikolinergeja, hengitysteiden ladkkeitd, kortisonia ja immunosuppressantteja oli tarvinnut
33 (29,2 %) potilasta. Heista 13 oli saanut lisaksi immunoglobuliineja tai plasmafereesin tai

molemmat.

Lyhytvaikutteisia hoitoja oli annettu kaikkiaan 22 potilaalle. Heisté 6:1le oli annettu
intravenaalista immunoglobuliinia, plasmafereesi oli tehty 13:lle ja kolme potilasta oli saanut

molemmat hoidot.

Tymektomia oli tehty 63 (55,7 %) potilaalle, 47 (41,6 %) potilasta ei ollut leikattu. Kolmen
(2,7 %) potilaan tieto puuttui. Tymektomiapotilaista oli naisia 29 (46,0 %) ja miehi& 34 (54,0
%). Heisté neljalla (6,3 %) oli okulaarinen tautimuoto, muilla (93,7 %) systeeminen.
Potilaiden ika leikkaushetkelld oli 45,9 + 19,6 vuotta, mediaani oli 47 (vaihteluvéli 14-78)
vuotta. Neljan (6,3 %) potilaan tieto puuttui.

Leikkaushetkelld taudin kesto oli 14,9 + 20,4 kuukautta, mediaani 7 (vaihteluvéli 0,25-102)
kuukautta. Seitsemén (11,1 %) potilaan tieto puuttui. Liséksi yhdella (1,6 %) potilaalla taudin
kesto oli huomattavasti muita suurempi (14 vuotta). Hanen tietonsa jatettiin analyysin

ulkopuolelle.
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Poistetun kateenkorvan histologia oli normaali 30 (47,6 %) potilaalla, hyperplasiaa oli 20: lla
(31,8 %), tymooma l6ytyi 5 (7,9 %) potilaalta. Tieto puuttui kahdeksalta (12,7 %).

Taulukkoon 5 on kerétty potilaiden rintakehén kuvantamistulokset seka leikattujen potilaiden

kateenkorvan histologinen 16ydos.

Taulukko 5. Kateenkorvan radiologiset ja histologiset 16ydokset

radiologia % (n) histologia % (n)
normaali 79,1 (87) 47,6 (30)
hyperplasia 5,5 (6) 31,8 (20)
tymooma 4,5 (5) 7,9 (5)
ei tietoa 10,9 (12) 12,7 (8)
ei kuvannettu/
ei tymektomiaa (3) (50)

Suurimmalla osalla potilaista, ldhes 80 %:lla, rintakeh&n kuvantamisella oli todettu normaali
kateenkorva. Alle puolella leikatuista potilaista histologia vahvisti kateenkorvan normaaliksi.
Hyperplasia puolestaan oli 16ydetty kuvantamalla reilulta viidelta prosentilta, histologisesti

I6ydds varmennettiin hyperplasiaksi lahes kolmanneksella leikatuista potilaista.

Tymooma oli todennettu radiologisesti ja histologisesti viidell& potilaalla. Kolmella potilaalla
tymooma todettiin kummallakin menetelmalla. Lisaksi kuvantamalla tymoomaksi epdilty
kateenkorva varmentui histologian perusteella yhdella potilaalla normaaliksi ja toisella
hyperplasiaksi. Yksi histologisesti varmennettu tymooma I0ytyi normaaliksi tulkitun
kuvantamisloydoksen jélkeen ja yhden taustalla ollutta radiologista diagnoosia ei ollut

kaytettavissa.
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4. POHDINTA

Tutkimuksen tarkoituksena oli kartoittaa Pirkanmaan sairaanhoitopiirin myasteniapotilaat ja
selvittda, kuinka suuri ja millainen potilaskohortti on. Vastaavanlaista tutkimusta ei ole
aiemmin tehty téll& alueella.

Myasthenia gravis on harvinainen sairaus, niin myés Pirkanmaan sairaanhoitopiirin alueella.
Taudin vallitsevuudeksi saatiin noin 20/100 000. Samansuuntaisia, joskin pienempia tuloksia
on saatu monissa tutkimuksissa (Carr ym. 2010, Heldal ym. 2009, Kalb ym. 2002, Vincent
ym 2001, O6pik ym. 2003). Tuoreessa systemaattisessa katsauksessa havaittiin myastenian
prevalenssin olevan jatkuvassa kasvussa (Carr ym. 2010). Sairauden parantunut hoito ja
vahentynyt kuolleisuus seké ihmisten elinajan pidentyminen selittdvat osaltaan havaintoa.
Samankaltaiset seikat saattoivat vaikuttaa myos tutkimuksessa saatuun vallitsevuuteen.
Vallitsevuuden laskeminen yhtend ajanhetkend ei ollut mahdollista, joten mukaan otettiin

kaikki potilaat kymmenen vuoden ajalta.

Tutkimuspotilaista noin 83 %:lla todettiin yleistynyt myastenia ja 15 %:lla okulaarinen.
Jakauma vastaa aiemmin tehtyja havaintoja (Benatar & Kaminski 2007, Conti-Fine ym. 2006,
Farkkila 2009, Grob ym. 2008, Luchanok & Kaminski 2008, Matell & Pirttila 2006,
Sathasivam 2008, Schwendimann ym. 2005).

Autovasta-aineita asetyylikoliinireseptoria vastaan todettiin suurella osalla seka yleistynytta
(n. 72 %) etta okulaarista myasteniaa (n. 88%) sairastavista. Aiemmin tehdyissé tutkimuksissa
autovasta-aineita on I0ydetty yleistyneessa tautimuodossa 80-90 %:Ita (Conti-Fine ym. 2006,
Farkkilad 2009, Grob ym. 2008, Matell & Pirttila 2006, Schwendimann ym. 2005, Somer
2006, Vincent ym. 2001) ja okulaarisessa muodossa noin puolelta (Conti-Fine ym. 2005,
Farkkila 2009, Grob ym. 2008, Luchanok & Kaminski 2008, Schwendimann ym. 2005,
Somer 2006, Vincent ym. 2001). Tutkimuksessa vasta-aineiden esiintyminen jai epéselvéksi
18 yleistynyttd myasteniaa sairastavalla potilaalla, mik& vastaa n. 19 %:a ryhman potilaista.
Nain suuri puuttuvien potilaiden méaré vaikuttaa merkittavasti lopputulokseen. Okulaarista
myasteniaa sairastavia oli tutkimuksessa vahan (n = 17). Tassd ryhmassé seropositiivisten
mé&éra oli huomattavasti suurempi kuin aiemmissa tutkimuksissa. Puuttuvien tietojen seka

pienen potilasmadran vuoksi saatuja tuloksia voidaan pitad vain suuntaa-antavina.
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Naiset sairastuvat myasthenia gravikseen keskiméérin useammin kuin miehet. Useissa
tutkimuksissa naispotilaat ovat olleet selvd enemmisto. (Grob ym. 2008, Heldal ym. 2009,
Tsinzerling ym. 2007, O6pik ym. 2003.) T4ss4 tutkimuksessa suurempi osa myasteenikoista
oli kuitenkin miehié (n = 59; 52,2 %) kuin naisia (n = 54; 47,8 %).

Sairastumisidssa havaittiin eroja sukupuolten vélill4. Miehet sairastuivat keskimé&arin
vanhempina kuin naiset. Naisten sairastumisidssa havaittiin kaksi muita suurempaa ryhmaa,
21-30- ja 71-80-vuotiaat. Selvasti suurin osa miehisté taas sairastui 51-80-vuotiaina. Myos
Carrin ym. (2010) systemaattisessa katsauksessa todettiin naisten sairastuvuudessa kaksi
huippua (20-30- ja 60—80-vuotiaat). Miehill& suurin sairastuvuus oli 60-80-vuotiaana. Heldal
ym. (2009), Vincent ym. (2001) ja O6pik ym. (2003) ovat tutkimuksissaan todenneet

vastaavansuuntaisen ilmion.

Yhten& mielenkiinnon kohteena oli, kuinka kauan kuluu aikaa ensimmaisten oireiden alusta
oikean diagnoosin l6ytymiseen. Aikaisempia tutkimuksia aiheesta on tehty vihan (O6pik ym.
2003). Mediaani ajalle oli viisi ja vaihteluvali 0,5-87 kuukautta. Enemmist6lla diagnoosin
asettamiseen kului muutamia kuukausia. Ensimmaisen vuoden kuluessa myastenia
diagnosoitiin 83 %:lla potilaista. Selitys poikkeavan pitkaan diagnoosiaikaan oli padasiassa
potilaiden hidas hoitoon hakeutuminen. Heilla oireisto kehittyi véhitellen tai oireita oli
satunnaisesti. Hyvin aikaisessa vaiheessa diagnoosin saaneilla potilailla oireet progredioivat
alun jalkeen nopeasti, talldin diagnoosiin johtavat tutkimuksetkin tehtiin tavanomaista
nopeammin. Odpik ym. (2003) ovat tutkineet asiaa virolaisessa véiestssi. Heid4n havaintonsa

olivat samankaltaisia saatujen tulosten kanssa.

Potilaiden tauti eteni oireiston alkamisen jalkeen vaihtelevasti. Suurimmalla osalla, yli 60
%:lla, tauti stabiloitui oikean ladkityksen 16ytymisen myotd. Sopiva laakitys I6ydettiin osalle
potilaista nopeasti. Osalla la&kitystd jouduttiin muokkaamaan useankin kuukauden ajan.
Varsinaisia pahenemisvaiheita oli reilulla 20 %:lla, ja kriisitilanne kehittyi vajaalle 15 %:lle.
Pahenemisvaiheelle ei kirjallisuudessa ole tarkkoja kriteereja. Tassa tutkimuksessa
pahenemisvaiheiksi luettiin tilanteet, joissa potilaan toimintakyky selvasti laski
ilmaantuneiden oireiden vuoksi ja tilannetta ei saatu korjattua jo k&ytossé olevien ladkkeiden
annosnostolla. Monella potilaalla pahenemisvaihe vaati uuden la&kkeen kayttoonoton.
Kriisitilanteeksi tutkimuksessa laskettiin sairaalakaynti, joka oli merkitty potilaspapereihin

myasteeniseksi tai kolinergiseksi kriisiksi. Useissa muissakin tutkimuksissa stabiili tai
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vahdoireinen taudinkulku on todettu tyypillisimmaksi (Grob ym. 2008, Tsinzerling ym. 2007,
Oopik ym. 2008).

Tutkimuksessa verrattiin kateenkorvan radiologisia ja histologisia l6ydoksia toisiinsa.
Kuvantamalla suurin osa kateenkorvista todettiin normaaleiksi (79,1 %) ja vain muutamalla
potilaalla 16ydettiin hyperplasia (5,5 %) tai tymooma (4,5 %). Kuitenkin potilaista, joille oli
tehty tymektomia, vain noin puolella (47,6 %) kateenkorvan histologia oli normaali ja ldhes
kolmanneksella (31,8 %) hyperplasia. Kuvantamalla I6ydetty tymooma varmistui
histologisesti tuumoriksi kolmella potilaalla. Yhteensd tymooma todettiin viidell& potilaalla
(7,9 %). Tuloksia verrattaessa aiemmin tehtyihin havaintoihin todettiin, ettd kateenkorvan
histologista poikkeavuutta (hyperplasia tai tymooma) oli tutkimuksen potilailla selvasti
vahemman ja normaalildydoksia enemmaén kuin muissa tutkimuksissa (Farkkila 2009, Huang
ym. 2005, Schwendimann ym. 2005, Somer 2006, Tsinzerling ym. 2007). Tutkimustuloksista
voidaan paatelld, ettd rintakehdn normaali kuvantamisloydos ei poissulje kateenkorvan
hyperplasiaa. Tymooman loytamisessa menetelma on herkempi, mutta asia vaatii

lisatutkimuksia suuremmalla aineistolla.

Muut autoimmuunisairaudet on todettu keskiméaéraista yleisemmiksi myasteniapotilailla.
Tavallisimpia ovat kilpirauhasen sairaudet. (Kanazawa ym. 2007.) Tutkimuksessa tehtiin
samansuuntaisia havaintoja. Astma oli myasteniapotilaiden yleisin autoimmuunisairaus. Se
todettiin 8,8 %:lla potilaista. Astman aikuisvéeston esiintyvyydeksi on arvioitu noin 6 %
(Astma: Kaypa hoito -suositus 2006). Seuraavaksi yleisin tautiryhma oli kilpirauhasen
sairaudet. Niita esiintyi yhteensa 8,0 %:lla potilaista. Nivelreuma oli perussairautena 6,2
%:lla, kun sen yleiseksi esiintyvyydeksi Suomessa on arvioitu 0,5-1,0 % (Nivelreuma: Kaypéa
hoito -suositus 2009).

Myasthenia graviksessa ensilinjan la&dkkeend kéytetadn yleisimmin pyridostigmiinia. Mikéli
silla ei saada riittdvaa hoitovastetta, laakitykseen lisatddn immunosuppressantti, useimmiten
kortikosteroidi. Toinen laajalti k&ytetty immunosuppressiivinen la&ke on atsatiopriini, joko
yksin tai yhdessa kortisonin kanssa. (Gilhus ym. 2011, Kumar & Kaminski 2011, Richman &
Agius 2003.) Suurimmalle osalle potilaista pelkk& symptomaattinen ladkitys ei ole riittava
(Kumar & Kaminski 2011). Sanders ja Evolin (2010) yli tuhannen myasteniapotilaan
tutkimuksessa jokin immunosuppressantti oli ollut kdytdssa 82 %:lla vahintd&n vuoden ajan.

Tutkimuksemme potilailla immunosuppressiivisten ladkkeiden kéytto ei ollut yhta yleista.
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Potilaista lahes kaikilla (98,2 %) oli laakityksen& pyridostigmiini, ja yhdessé hengitysteiden
ladkkeiden kanssa silla saatiin riittdvéa hoitovaste noin 45 %:lle potilaista. Kortisonihoitoa oli
saanut noin 47 %. Atsatiopriini ilman kortisonilaaketta oli kaytossa vain pienellé osalla
potilaista (5,3 %). Seka kortisoni ettd atsatiopriini olivat kaytdssa noin 29 % potilaista. Muita
immunosuppressiivia ladkkeita kayttivat vain yksittaiset potilaat. Lyhytvaikutteisia hoitoja
kdytetddn yleisimmin myastenian pahenemisvaiheiden hoidossa (Garcia-Carrasco ym. 2007,
Richman & Agius 2003, Schwendimman ym. 2005). Potilaista noin viidennes (19,5 %) oli

saanut immunoglobuliineja tai plasmafereesin tai molemmat.

Tymektomia oli tehty noin 56 %:lle potilaista. Tsinzerlingin ym. (2007) ja O6pikin ym.
(2008) tutkimuksissa tymektomoitujen potilaiden méaara kaikista myasteniaa sairastavista oli
samansuuruinen, 61 % ja 51 %. Gronseth ja Barohn (2000) toteavat systemaattisessa
katsauksessaan, ettd tymektomiaan paadytaan yleisimmin nuorilla ja naispotilailla sek& heillé,
joilla on vakava, yleistynyt tauti. Potilaiden ik leikkaushetkell& olikin huomattavasti
alhaisempi (45,9 vuotta) kuin kohortin keski-iké (65,5 vuotta), ja suurin osa leikatuista
potilaista (93,7 %) sairasti yleistynyttd myasteniaa. Sukupuolen vaikutusta ei tutkimuksessa

nahty.
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LIITE1

Kaikista potilaista kerattiin kolmetoista muuttujaa:

o ika
o tilanne 02.07.2009 tai kuolinhetkell&
e sukupuoli
e sairastumisika
e aika oireiden alusta diagnoosihetkeen
e taudin kesto
o tilanne 02.07.2009 tai kuolinhetkell&
o |&&kitys myasteniaan
o koko tiedossa olevan sairaushistorian ajalta
o kaliumvalmisteiden ké&yton raportoinnissa oli suurta vaihtelua, tieto jatettiin
kerdamatta
e muut autoimmuunisairaudet
¢ radiologiset I0ydokset kateenkorvassa
e okulaarinen vai yleistynyt myasteniamuoto
e seropositiivinen vai -negatiivinen myasteniamuoto
e tymektomia tehty vai ei
e taudinkulku
o stabiili eli tauti remissiossa
o fluktuoiva eli tauti ei ole stabiloitunut, pahenemisvaiheita

o kriisivaiheita eli potilaalla myasteeninen tai kolinerginen kriisi/kriiseja

potilas elossa vai kuollut.

Lisaksi potilaista, joille oli tehty tymektomia, keréttiin viel4 kolme muuttujaa:
o ika leikkaushetkelld
e taudin kesto leikkaushetkella

¢ histologiset 16ydokset kateenkorvassa.
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