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Riktlinjer for utredning och behandling av myastenia gravis (MG)

MG dr en kronisk autoimmun neurologisk sjukdom som i olika faser av sjukdomen kraver
varierande insatser fran sjukvarden. Den medicinska behandlingen av MG har utvecklats
under de senaste aren och det finns idag ett flertal behandlingar som kan évervagas vid olika
kliniska situationer. Behandling och omhéndertagande vid MG kréver neurologisk expertis
och det ar vasentligt att personer med denna diagnos snabbt och regelbundet kan fa tillgang
till specialiserad vard. For patienter som star pa immunosuppressiv behandling
rekommenderas klinisk kontroll med testning av uttréttbarhetssymptom (och
sjalvskattningsskalor [MG-ADL, MG-QoL, EQ-5D]) tva ganger per ar, atminstone under de
forsta aren, och darefter minst arligen (www.snema.se/dokument.html). Hos patienter med
lindriga symptom utan immunosuppressiv behandling kan kontrollerna glesas ut.
Uppfoljningen ar framforallt viktig under forsta fem aren efter sjukdomsdebuten. Patienter
med MG bor erbjudas registrering i det nationella MG registret (https://www.neuroreg.se) for
att ge mojlighet till langtidsuppfdljning och kvalitativ utvéardering av behandlingsutfall (for

regionala kontaktansvariga, se hemsidan, alternativt delregisteransvarig, fredrik.piehl@ki.se).

Den framsta malgruppen for inklusion i MGreg ar nyinsjuknade samt de som har behov av
immunomodulerande behandling. Malséttningen bor vara att registrera uttrottbarhetstest samt
sjalvskattningsskalor (MG-ADL, MG-QoL, EQ-5D) pa arlig bas.

MG karaktariseras av abnorm uttréttbarhet, som ibland leder till 6vergaende pares, i

tvarstrimmig muskulatur som lindras av vila och kolinesterashammare.

Prevalensen i Sverige &r knappt 25 per 100 000. MG forekommer i flera olika former dar den

tidigt debuterande formen (early onset MG; EOMG), med stark kvinnlig dominans, och den
sent debuterande formen (late onset MG; LOMG), med svag manlig dominans, ar vanligast.
MG forekommer ocksa i en paraneoplastisk form, dar sjukdomen &r associerad med ett
benignt/malignt tymom. Antikroppar mot acetylkolinreceptor (AChR) férekommer i samtliga
tre former. Darutover foreligger MG dven associerat med antikroppar mot proteinerna MuSK

och LRP4, samt en form som kallas trippel seronegativ MG.

MG debuterar ofta med égonsymptom. Hos ca 20% é&r sjukdomen begrénsad till 6gonen,
okulédr MG, medan sjukdomen ar generaliserad hos ca 80%. Risken for generalisering hos de
som debuterar med okulara symtom &r stérst under de forsta tva aren. Vid generaliserad MG

ar bulbara symptom i form av tal- och svaljsvarigheter, samt nacksvaghet vanligt
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forekommande, sarskilt vid MuSK-positiv MG. Symtomen kan vara asymmetriska eller
begransade till en viss muskelgrupp. Ett typiskt fenomen vid MG &r symtomfluktuation
snarare an stabila symptom. Vanligen ar MG-symtomen mildare pa morgonen for att
forsamras under dagen. Dock kan symptomfluktuation ibland vara svar att fa fram
anamnestiskt varfor avsaknad av detta inte utesluter diagnosen. Symtomen kan ibland
drastiskt forsamras vid infektioner, vilket patienter bor informeras om for att kunna séka vard
pa ett tidigt stadium. Symtomen &r initialt oftast smygande och progredierar fluktuerande
under veckor-manader. Utdver infektion, kan emotionell stress, operation, graviditet samt
vissa mediciner snabbt forsamra tillstandet. Det foreligger fallrapporter som beskriver
forsdémring av kontrastmedel som anvands vid radiologi, men mer systematiska
sammanstallningar visar att risken ar mycket I1ag. Sammantaget kan ségas att prognosen &r
ofdrutsagbar de forsta aren varefter tillstandet brukar stabiliseras, &ven om forsamringar i

senare faser kan forekomma.
Utredning vid misstankt MG

1) Kliniska uttrottningstester (vg se bilagal)

2) Edrofoniumtest ("Tensilontest”; sensitivitet ca 60%) kan goras om patienten har tydliga

objektivt verifierbara uttrottbarhetssymtom (t ex ptos). Forst ges NaCl som kontroll. Tva
mg edrofonium ges darefter i.v som test-dos, efter tva minuter ges ytterligare 8 mg. Obs!
Kan inducera allvarlig bradyarytmi. Atropin och HLR utrustning ska finnas tillgangligt.
Atropin 0,25-0,5 mg subkutant 15-20 minuter innan testet eller samma dos i.v. direkt fore
testet forebygger muskarinerga biverkningar och hjartrytmrubbning. Da edrofonium
numera endast finns pa licens och séllan tillgangligt kan detta bytas ut mot 0,5 mg
neostigmin iv. Skillnaden mellan edrofonium och neostigmin ar att effekten av det
forstnamnda avtar redan efter 5 — 10 minuter medan effekten av neostigmin varar 1 — 2
timmar. Om man vill avsta fran edrofonium eller neostigmin test, kan man testa effekten
av peroralt Mestinon 60 mg (utvarderas efter 1 timme). Vid ptos kan ocksa istest goras.
Man placerar da krossad is i en engangshandske som laggs éver 6gonlocket i 2 minuter
varvid ptosen skall minska minst 2 mm for att testet skall betraktas som positivt.
Hypotesen ar att man hdmmar kolinesterasaktiviteten genom temperatursankningen och
man far pa det viset liknande effekt som av edrofonium.
3) Serum for analys av antikroppar
o Acetylcholinreceptorantikroppar (AChR-ak) detekteras hos ca 80% av patienter

med generaliserad MG och omkring hélften av patienter med okular MG. Nivaerna
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ar normalt hogst vid EOMG. Analys av AChR-ak gors bla av Karolinska
Universitetssjukhuset (klinisk immunologi) och Wieslab (www.wieslab.se).
Muskelspecifikt tyrosinkinas antikroppar (MuSK-ak) finns hos ca 40-70% av
AChR-seronegativa patienter i internationella studier. MuSK-seropositivitet ar dock
lagre i nordisk befolkning jamfort med populationer med ursprung fran
medelhavsomradet och mellandstern, men bér alltid analyseras hos AChR-
seronegativa patienter med generaliserade symptom, sérskilt vid mer uttalade
okulobulbéra symptom. MuSK-ak analys gors bla av Karolinska
Universitetssjukhuset och Wieslab.

Low density lipoprotein receptor—related protein 4 antikroppar( LRP4-ak)
har detekterats hos 2-50 % hos trippel seronegativa MG patienter (saknar saval
AChR-ak som Musk-ak). De flesta av dessa patienter har okular eller lindrig
generaliserad MG. LRP-4 ak analys gors bla pa Wieslab.

Antikroppar mot titin anvands ibland som komplement for att vardera
sannolikheten av tymom. Hos EOMG innebar forekomst av titin-Ak en hog

sannolikhet av tymom medan vardet hos LOMG ér betydligt lagre.

Neurofysiologiska undersokningar gors for att objektivt verifiera paverkad

neuromuskulér transmission och for att skilja ut myopatiska avvikelser och stérningar
i nervkonduktion. Remiss till narmaste EMG lab. Om patienten star pa
kolinesterasinhibitorer, t.ex Mestinon, skall medicineringen seponeras minst 12 eller
helst 24 timmar fore undersokningen.

Repetitiv nervstimulering: Ytelektroder placeras éver muskeln och motoriska nerver

stimuleras upprepade ganger vid 3 Hz. Reduktionen i amplitud av muskelsvaret mellan 1:a

och 4:e svaret mats, sk dekrement, och ar patologiskt om detta éverstiger 5 %. Sensitivitet

ca 75% vid generaliserad MG. Vid okuldr MG har omkring 50% avvikande fynd,

vanligtvis i kranialnervsinnerverad muskulatur.

Singel-Fiber elektromyografi (SFEMG): Analys av potentialer fran tva muskelfibrer

innerverade av samma motoriska enhet. Matning av tidsméssig variabilitet i aktivering, sk

“jitter”. Undersokningen omfattar oftast en extremitetsmuskel (tex m ext digiti minimi)

och en ansiktsmuskel (tex m orbicularis oculi eller m frontalis). Sensitivitet ca 95-99%

bade vid generaliserad och okular MG, men avvikelse &r inte helt specifik for MG utan

kan ocksa ses vid t ex ALS, polymyosit och LEMS. Sensitiviteten paverkas av typ av nal



som anvands, dar sk koncentriska nalar ger lagre sensitivitet. Specificiteten forutsatter

ocksa att det saknas avvikelser i rutin-EMG.

DT-thorax med fragestallningen tymom skall goras pa alla patienter med diagnostiserad MG.
Specificiteten for att skilja mellan hyperplasi och atrofisk tymus ar lag (ej heller MR har bra

sensitivitet) och det kan ibland aven vara svart att skilja hyperplasi fran tymom.

Ovriga blodprover: Blodstatus, med blod diff, leverstatus, kreatinin, Na, K, fT4, TSH.
Serum IgA, IgM och IgG nivaer samt FACS lymfocytprofil rekommenderas ocksa vid
misstanke om tymom (Good’s syndrom; kombinerad hypogammaglobulinemi associerat med
tymom), men bor ocksa 6vervagas infor insattning av all typ av immunosuppressiv

behandling.

Behandling:

Kolinesterashdmmare:

Good practise point, evidensgrad 4

L atta-mattliga symtom. Symtomatisk behandling med pyridostigmin (Mestinon). Snabb
halveringstid gor att flerdos, 3-6 ggr dagligen, vanligen krdvs. Ofta start med 20-60 mg x 3,
med snabb upptrappning till adekvat dos. Doser dverstigande 600-720 mg/dygn kan vara
kontraproduktiva och inducera sk kolinerg kris.

Tabletterna tas under vaken tid. Biverkningarna ar framfor allt gastrointestinala och kan
minimeras om medicineringen tas i samband med maltid och/eller med tillagg av
antikolinergika, t ex Egazil duretter 200 mg 1-3 x 2. Muskelfascikulationer och svettningar
férekommer och ar dosberoende.

Ambenon (Mytelase 10mg; dér 7,5 mg motsvarar 60 mg pyridostigmin), som har nagot
langvarigare duration (5-8 timmar) &n pyridostigmin (3-6 timmar), kan i vissa fall provas i
stéllet for pyridostigmin. Muskarinliknande biverkningar ar mindre uttalade &n for
pyridostigmin, varfér éverdoseringssymtom relativt sett tidigare kan inkludera
nikotinreceptorberoende biverkningar (muskelsvaghet).

Neostigmin (2,5mg/ml) 0,5 mg iv eller 1,5 mg subkutant (motsvarar 60 mg pyridostigmin per
0s) per gang kan ges om patienten inte kan ta lakemedel per os. For att motverka
gastrointestinala biverkningar kan atropin 0,25-0,5 mg ges subkutant %2 timme innan alt

glykopyrronium (Robinul) 0,2 — 0,4 mg iv vid behov.



OBS! Patienter med MuSK-antikroppar har vanligtvis samre eller utebliven effekt av
kolinesterash&mmare och kan reagera med nikotinerga biverkningar (6kad muskeltrétthet och

muskelkramper) dven relativt sett laga doser.

Kortikosteroider

Good practise point, evidensgrad 2b

Behandling med steroider bor évervéagas dven vid mattliga myastena symtom for att
mojliggora lagre dosering av KE-hammare samt minska risken for att utveckla myasten eller
kolinerg kris. Steroider kan antingen ges som pulskur (metylprednisolon, Solu-Medrol, i doser
upp till 30 mg/kg kroppsvikt per dag alternativt prednison, Deltison, per oralt i doser om 500-
1000 mg per dag under tva pa varandra féljande dagar) alternativt som kontinuerlig
administration med Prednisolon. Pulskurer ger snabbare insattande effekt, men medfor risk
for en initial forsamringsfas dag 2-3, varfor behandlingen atminstone forsta gangen bor
utforas i slutenvard med regelbunden kontroll av kliniskt status inkl PEF. Vid PEF varde
<30% av forvantat varde bor fortsatt Gvervakning ske pa intensivvardsavdelning, dar
respiratorvard snabbt kan initieras. Allvarlig forsamring vid MG kan komma snabbt och
blodgasanalyser har begransat vérde for att bedéma hotande andningssvikt vid MG.

Vid behandling med Prednisolon &r 30 mg/d en vanlig initial dos, som kan trappas upp till 60
mg/d vid behov. Man behaller denna dos till man ser en tydlig forbattring, varefter dosen
trappas ner. Vid okuldr myasteni, dar kolinesterashammare &r otillrackligt, kan Prednisolon
(initialt 20-30 mg/d med nedtrappning under nagra veckor/manader) alternativt Deltison (t ex
500 mg/d i tva dagar) prévas. Pga biverkningsrisken med steroider bor malsattningen vara att
trappa ned dosen till 10 mg/d eller lagre inom 6 manader. Om tydliga myastena symtom
saknas och steroid-sparande immunosupression har initierats bér man préva att sétta ut
steroiderna helt inom 1-2 ar.

Samtidigt med att steroidbehandlingen pabdrjas bor kalcium/D-vitamin satta in, t ex
Calcichew- D3 1x2, och magskyddande ldkemedel, t ex omeprazol. Hos personer med ¢kad
risk for osteoporos (alder, kvinnor, 1ag kroppsvikt, rokare, arftlighet) bor tillagg av bifosfonat
fran start 6vervagas. Bentathetsméatning bor goras pa alla som paborjar per oral behandling

med steroider.

Cytostatika och andra immunhammande lakemedel
Azathioprin, ciklosporin, takrolimus, cyklofosfamid,: evidensgrad 2b; rituximab: evidensgrad

3a, Mycofenolatmofetil, methotrexatl:evidensgrad 3b.



Azathioprin ar vanligen forstahandspreparat for steroidsparande immunosuppression
(rekommendationsgrad A), dar behandlingen startas sa snart som mojligt efter att
steroidbehandling inletts. Om tymektomi planeras bor man om mgjligt avvakta med
immunosuppressiva lakemedel tills efter operationen.

Dosen ar 2-2.5 mg/kg kroppsvikt uppdelat pa en eller tva doser per dag (normalt 150 mg/d)
och kraver regelbunden 6vervakning av blodbild och leverfunktion (veckovis forsta manaden,
manadsvis forsta kvartalet, sedan 4 ggr per ar sa lange behandlingen fortgar). Effekt kan
forvantas tidigast efter 3 manader, men kan ibland dr6ja anda upp till ett &r. En indikator pa
farmakologisk effekt av given dos ar en latt 6kning av MCV till vre eller strax dver
referensvérdet. Biverkningar &r relativt vanligt forekommande. Individer med genetisk
TPMT-brist utvecklar snabbt toxiska symtom med allmén sjukdomskansla och forhéjning av
bl a leverprover. Pa lite langre sikt &r benméargsdepression en allvarlig biverkan som
motiverar kontroll av blodbild var tredje manad. Liksom all annan per oral immunsuppression
okar risken for infektioner, t ex baltros. Pa lang sikt kan risken fér hudcancer, ffa skivepitel,
oOka.

Om azathioprin inte tolereras eller har otillracklig effekt kan man 6vervéga behandling med
mykofenolatmofetil (CellCept) (vanligen 1gx2), ciklosporin (Sandimmun) (initialt 2-3
mg/kg/dag fordelat pa tva doser), takrolimus (Prograf) (0,05-0,1 mg/kg/dag) eller metotrexat
(fran 7,5 till 20 mg/vecka) (rekommendationsgrad B) provas. Effektlatensen for
mykofenolatmofetil och metotrexat ar ungefar lika stor som for azatioprin, medan effekten av
ciklosporin och takrolimus brukar komma nagot tidigare, inom omkring 3 manader. For full
effekt kan det droja ytterligare flera manader. De provtagningar som skall goras innan och
under behandlingarna anges i bilaga 2. Ciklosporinkoncentrationen i serum bor vara ca 70 —
150 ng/ml, fére morgondosen och takrolimuskoncentrationen 2-9 ng/ml fére morgondosen.
Observera att perorala immunosuppressiva &r teratogena, dar risken for spontanabort och
misshildning forefaller vara hdgst for mykofenolatmofetil. Kvinnor i fertil alder ska erhalla
adekvat information och rad om lamplig(a) preventivmetod(er).

Ytterligare ett alternativ ar rituximab (Mabthera). | de flesta publicerade fallbeskrivningarna
har man vid MG anvant ett doseringsprotokoll fran hematologin, 375 mg/m? kroppsyta en
gang i veckan i fyra veckor, eller fran reumatologin, 1000 mg som upprepas efter tva

veckor. Det finns dock i Sverige god erfarenhet av 500 mg som engangsdos och som upprepas
med 6-12 manaders intervall utifran kliniskt behov och effekt (kontroll av CD19+ B celler). |

den hittills storsta publicerade retrospektiva observationella kohortstudien av rituximab var



effekten av lagdos rituximab (500 mg var 6:¢ manad) béattre och kom snabbare vid behandling
av nydebuterad MG vid behandlingsrefraktar sjukdom (ca 3 manader mot 6-12 manader). Vid
behandling av nydebuterad MG var rituximab ocksa klart battre &n konventionell behandling

med perorala immunosuppressiva bade sett till effekt och tolerabilitet.

Om ovanstaende behandlingar inte ger tillfredstallande effekt eller ger oacceptabla
biverkningar kan man 6vervaga behandling med cyklofosfamid (Sendoxan;
rekommendationsgrad B) eller eculizumab (Soliris; rekommendationsgrad A). Eculizumab &r
det forsta immunomodulerande lakemedel som blivit godként for terapirefraktar, ej tymom-
associerad AChR+ MG. Eculizumab blockerar komplmentprotein C5a och inhiberar ddarmed
komplementkaskaden. Godkannandet baserades pa en internationell fas 111 studie. Det priméara
utfallsmattet var effekt pA MG-ADL skalan, dar den aktiva behandlingsarmen uppvisade en
granssignifikant effekt. Effekten pa flera sekundara effektmatt, bl a kvantitativt MG score, var
dock signifikanta. Behandlingen &r forknippad med risker for allvarligare infektioner, déar ffa
risken for meningokockmeningit ska uppmérksammas. Vaccinationsskyddet bor ses over
innan behandling. Behandlingskostnaden &r ocksa mycket hdg, >1 miljon kr per patient och

o

ar.

Immunglobulin iv (IVIG) och plasmaferes

Bada rekommendationsgrad A, evidensgrad 1b

Om steroidbehandling ar olamplig eller otillracklig och symptomen ar sa uttalade att man inte
kan invanta effekten av immunosuppressiva kan plasmaferes provas, 3 — 5 behandlingar. For
snabb effekt kan de tre forsta infusionerna ges tre dagar i rad. IVIG 1g/kg kroppsvikt totalt
fordelat pa tva-tre dagar &r ett alternativ till plasmaferes vid uttalade symptom.

Dessa tva behandlingar uppfattas som likvardiga men IVIG har fordelen att vara tillganglig
inom allméan neurologisk verksamhet och tolereras normalt battre &n plasmaferes. Ca 60 % av
patienterna forbattras markant inom en vecka, men effekten &r kortvarig, varfor behandlingen
bor kombineras med annan immunosuppressiv/immunmodulerande behandling. Vid behov av
langvarig behandling med IVIG ér tolerabiliten battre att ge som en enstaka infusion (20-40g)
med 4-12 veckors intervall &n i fulldoskurer dver flera dagar.

Tymektomi

Rekommendationsgrad A, evidensgrad 1b.

Tymektomi rekommenderas i regel vid generaliserad MG (rekommendationsgrad A) hos

yngre och medeldlders patienter och bor goras hos alla patienter med tymom
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(rekommendationsgrad A). Faktorer som &r associerade till god effekt pa de myastena
symtomen &r kort sjukdomsduration, kvinnligt kon, tymushyperplasi och AChR-
seropositivitet. Andelen patienter som uppvisar tymushyperplasi pa PAD sjunker successivt i
aldersintervallet 40-65 ar jamfort med yngre patienter, varfor indikationen i denna
aldersgrupp ar mindre stark. Tymektomi rekommenderas i regel ej hos MuSK-seropositiva
patienter.

Patienten bor vara optimalt behandlad nar tymektomin gors (adekvat dos
kolinesterashdmmare, ev tillagg av steroider eller IVIG) och man bér avvakta med inséttning
av immunosuppressiva tills efter operationen. Effekten av tymektomi kommer successivt
under det forsta aret efter operation, dar viss forsamring i den postoperativa fasen kan

forekomma.

Myasten kris

Respiratorisk svikt pga myasten svaghet i andningsmuskulaturen. Patienten skall laggas in pa
intermediéar- eller intensivvardsavdelning for adekvat évervakning och i forsta hand hjalp med
non-invasiv ventilation (NIV), ev respiratorbehandling. OBS! blodgaserna kan vara normala
tills dess att patienten slutar andas.

Medikamentell behandling: Plasmaferes eller IVIG anvands for att sa snabbt som mojligt
vanda forloppet. Behandling med iv neostigmin enligt tabell i detta dokument bér paborjas
tidigt eftersom upptaget av Mestinon i tarmen ar variabelt och kan paverkas av kolinerga
bieffekter av behandlingen. Man startar behandlingen med ekvivalent dos som patienten stod
pa och justerar utifran effekt. Enstaka doser om 0,5 mg neostigmin iv (motsvarar 60 mg
Mestinon) kan ges for att testa om en doshéjning &r meningsfull. Robinul bor ges regelbundet
for att motverka muskarinerga biverkningar, t ex 0,2 mg 3 — 4 ggr per dygn. Alternativt kan
fardig blandning Robinul — Neostigmin anvandas med dosering utifran neostigminschema.
Steroider skall sattas in omgaende men doseringen bér ta hansyn till risk for att patienten blir
respiratorberoende som en effekt av den férsamring som steroider inducerar. Denna risk dkar
med 6kande dos varfér Solu-Medrol puls bor undvikas om patienten inte redan &r
respiratorbunden. Hos aldre eller pa annat vis skorare patienter kan man prova att 6ka dosen
Prednisolon med 10 mg dagligen fran en startdos av 20 mg for att minimera risken for
andningssvikt och darmed respiratorbehov. Det &r en stor vinst om patienten kan klara sig
med NIV och inte behéver respiratorbehandling eftersom, framfér allt &ldre patienter, riskerar

komplikationer i andningsvagarna redan efter ett par dagars respiratorbehandling. Om
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patienten laggs i respirator kan man 6vervaga att sanka kolinesterasbehandlingen om det

foreligger problem med riklig bronksekretion.

Kolinerg kris

Overdosering av kolinesterashammare kan medféra depolariserande blockering i den
neuromuskuléra synapsen med muskelsvaghet liknande den vid MG. Andra symtom som
karaktariserar kolinerg kris ar fascikulationer, mios, dkat tarflode, salivering, bronksekretion,
buksmirtor, illamande, krakningar, diarré, svettning och bradykardi.

Enklaste sattet att utréna om svagheten beror pa kolinesterashammare ar att temporart satta ut
denna behandling. Kolinerg kris &r nastan alltid en konsekvens av att patienten ar
undermedicinerad vad galler immunosuppression, vilket lett till successivt 6kande doser KE-
hdmmare, varfor det oftast ar indicerat med hégdos steroider och annan immunomodulerande

behandling som vid myasten kris.

Riktlinjerna stods av Swedish Neuromuscular Association (SNEMA) och &r utarbetade 2013 med
revision aug 2020 av prof. Hakan Askmark, Akademiska sjukhuset Uppsala, prof. Fredrik Piehl,
Karolinska Universitetssjukhuset Solna och prof. Anders Svenningsson Danderyds sjukhus Stockholm
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MG- behandlingsalgoritm

[ Diagnos

L 3
- Latta/mattliga symtom: Kolinesterashammare

- Svarare symtom: steroider (relativt snabbt insattande

effekt) och/eller inmunosupressiva (langsammare
effekt)

Mlyckst lindriz MG > 10 &
Alder> 60 & Dilizt AT

{ Lindrig MG” kolingsterasnammarg J

| Svarare symtom steroider och eller immunosupressiva

[ Myasten kris: IVIG eller plasmaferes ochfeller steroider i hdg dos (Zolumedrol) ]




Bilaga 1

Uttrottningstest

. Tal — be patienten sdga sitt namn och sedan att rakna hogt till hundra. Lyssna under tiden
om dysartri eller nasalitet dyker upp. Be patienten sdga sitt namn igen ndr han/hon réknat
klart.

. Ansiktsmotorik — be patienten vissla alternativt truta med munnen och sedan gora 20
grimaser. (omvaxlande le stort och truta med munnen). Be patienten sedan ater vissla/truta
med munnen och se om detta gar samre nu

. Kaékstyrka — be patienten bita ihop och se om det gar att pressa ner underkéken. Be
patienten sen att gapa stort 20 ganger. Direkt darefter testas ater om underkaken gar att
pressa ner.

Ogonmotorik och ptos — be patienten titta pa ditt finger i 2 minuter. Fingret ska hallas
cirka 30 cm ovanfor patienten och sa att han/hon maste titta lite uppat. Be patienten att
inte blinka. Notera om en ptos utvecklas och nar det borjar och hur uttalad den blir efter 2
minuter. Patienten skall ocksa ange nar ett dubbelseende kommer och néar det dkar. Man
kan notera om dgonaxlarna devierar. Nar 2 minuter har gatt kontrolleras gonmotoriken i
alla riktningar.

. Nackstyrka — patienten skall ligga plant pa en brits. Be patienten lyfta upp huvudet och
forsoka satta hakan mot brostkorgen. Forsok pressa patientens huvud bakat och be
patienten halla emot. Patienten skall sedan lagga ner huvudet pa britsen och sedan géra 30
huvudlyft. Notera om amplituden pa lyften minskar. Efter genomforda huvudlyft, be
patienten halla huvudet med hakan ner mot bréstkorgen igen och préva kraften som
tidigare.

. Armstyrka — be patienten abducera bada armarna till 90°i axelleden. Kontrollera kraften i
armarna. Be patienten gora 40 armlyft , sd att handerna méts ovanfér huvudet. Notera om
amplituden sjunker. Kontrollera kraften efterat. Ett alternativt sétt att gora denna del av
testet ar att be patienten abducera i axelleden som ovan och kontrollera kraften, darefter be
patienten halla kvar armarna i den positionen i 90 sekunder. Notera om armarna sjunker
nedat och kontrollera kraften efterat.

. Fingerstyrka — kontrollera kraften i handslag. Be patienten éppna och knyta handen 70
ganger. Notera om mojligheten att stracka ut fingrarna minskar.

. Benstyrka — patienten skall ligga ned. Be Patienten lyfta ena benet med strackt kné till 60 °
. Kontrollera kraften i benet. Be patienten lagga ner benet pa britsen och sedan lyfta benet
35 ggr upp till 60 °. Notera om amplituden sjunker. Kontrollera om amplituden minskar.
Kontrollera kraften i benet efterat.

. Andning — patienten far blasa i en PEF matare 3 ganger.
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Bilaga 2,
del (a)

Mall for kvantitativ testning vid Myastenia Gravis (Kvantitativt MG status)

TEST 0 P (INGA 1P (LATTA 2P 3P (SVARA POANG
SYMPTOM) SYMPTOM) (MATTLIGA SYMPTOM FOR PAT
SYMPTOM)
1. DIPLOPI BLICK | 120 sek 91 - 119 sek 11 —90 sek <11 sek
UPPAT
2. PTOSBLICK 120 sek 91 - 119 sek 11 - 90 sek <11 sek
UPPAT
3. GRIMASERING 20 ggr 11-19 gor 5-10ggr <5ggr
4, 20 gar 11 -19 ggr 5-10ggr <5ggr
KAKOCKLUSION
- ALT Normalt Minimal hosta ~ Svar hosta Kan inte svélja
SVALJINING
5. RAKNA TILL 100 | Ingen dysartri Dysartri 41 — Dysartri 5—-40  Dysartri <5
100
6. 40 gor 25 -39 ggr 10 — 24 ggr <10 ggr
ARMABDUKTION
TILL 180° HO*
- ALT STATISK | 180 sek 60 — 179 sek 10 — 59 sek <10 sek
FRAMSTRAC
KTA ARMAR
HO*
7. 40 gor 25 -39 ggr 10 — 24 ggr <10 ggr
ARMABDUKTION
TILL 180° VA*
- ALT STATISK | 180 sek 60 — 179 sek 10 — 59 sek <10 sek
FRAMSTRAC
KTA ARMAR
VA*
8. PEF REL. 76 — 140 % 51-75% 26 —50 % <26 %
NORMALT FOR
ALDER OCH KON
9. FINGEREXT HO* | 70 ggr 40 — 69 gor 10 -39 ggr <10 ggr
10. FINGEREXT 70 ggr 40 - 69 gar 10 — 39 gor <10 ggr
VA*
11. HUVUDLYFT 30 ggr 15— 29 gor 514 ggr <5qgr
LIGGANDE
12. BENLYFT TILL | 35ggr 21 -34 ggr 10 — 20 gor <10 ggr
45° DYNAMISKT
HO
- ALT 60 sek 40 — 59 sek 15 — 39 sek <15 sek
BENLYFT 45°
STATISKT HO
13. BENLYFT TILL | 35ggr 21 —-34 ggr 10 — 20 gor <10 ggr
45° DYNAMISKT
VA
- ALT 60 sek 40 — 59 sek 15 — 39 sek <15sek
BENLYFT 45°
STATISKT VA

* Dessa test gors med ho och vanster arm respektive hand samtidigt

Summa poéng
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PEF (L /min )

- Det maximala antalet repetitioner raknas som det antal pat kan géra hela rorelsen pa ett korrekt satt, det

vill sdga behélla amplitud och med normalt rorelsemonster (ex om pat maste “’kasta” upp benet til 45°
for att sedan falla direkt till underlaget &r detta inte en korrekt utford repetition

- Vid statiska tester raknas tid till att den korrekta rorelsen inte kan hallas langre

Normal values for peak expiratory flow (PEF)
EN 13826 or EU scale

680

660

640

620

600

580

560

540

520

500 Height

480 190 cm or 75"

460 183cm or 72

440 175 cm or 69
167 cm or 66"

420 -
160 cm or 63"

400 -

380

360 183cm or 72"
175 cm or 69"

340 167 cm or 66"

320 1160 cm or 63"
1152 cm or 60"

15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75 80 85
Age (years)
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Bilaga 3

Edrofonium test

a Ge forst Atropin 0,25 mg subcutant (Atropin®, 0,5 mg/ml, 0,5 ml).
Vénta 15-20 minuter. Pat bor kdanna att hon blir latt muntorr eller far en latt pulsstegring nar
effekten kommer.

o Forklara for patienten att tva olika substanser ska testas, men inte vilka..

a Darefter kontrollsubstans NaCl intravendst, initialt 0,2 ml som “testdos”, efter en minut
ytterligare 0,8 ml. Utvardera effekt (med lampligt valt uttrottningsprov beroende pa utfall av
genomforda uttréttningsprover eller redan trott” muskel).

Efterfraga biverkningar ( tarmobehag, hjartklappning)

a Ge sedan edrofonium analogt, dvs 2 mg (= 0,2 ml) testdos, efter 30-60 sekunder (om
testdosen inte gav obehag) ytterligare 8 mg (=0,8 ml). Utvardera effekt pa samma sétt som
ovan.

Vid avsaknad av edrofonium kan neostigmin 0,5 mg anvandas i stéllet. Notera att effekten av
dosen kommer att bli avsevart langre an om edrofonium anvénds.

Istest

Om patienten har ptos kan istest utforas som ett alternativ/komplement till edrofonium test.

Om patienten har en ptos kan krossad is, inlindad i en gummihandske, laggas pa 6gonlocket
och ligga dar i 2 min. Om testet ar positivt kommer dgonlocket att aka upp nar isbiten tas bort.

Istestet anses positivt om ptosen minskar med minst 2 mm. Anvand garna patientens
mobilkamera for att dokumentera effekten.
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Bilaga 4

Provtagningsrutiner

Imurel (azatioprin)

Fore behandlingsstart HBs-Ag, anti-HBs AK, anti-HBc AK, samt utgangsvarden for Hb,
LPK, TPK, ALAT

Under pagaende behandling: Hb, LPK, TPK, ALAT 1gang/vecka i 8 veckor, darefter 1
gang/manad forsta kvartalet, darefter kvartalsvis

Sendoxan (cyklofosfamind), CellCept (mykofenolatmofetil):

Fore behandlingsstart HBs-Ag, anti-HBs AK, anti-HBc AK, samt utgdngsvérden fér Hb,
LPK, neutrofiler, TPK, ALAT, Krea, U-sticka

Under pagaende behandling:

1 gang/vecka i 1 manad, sedan manadsvis forsta kvartalet, darefter kvartalsvis
Hb, LPK, neutrofiler, TPK,

ALAT, Krea, U-sticka

Sandimmun Neoral (ciklosporin):

Fére behandlingsstart HBs-Ag, anti-HBs, anti-HBc
Kolesterol, Hb, LPK, TPK, Krea,

ALAT, neutrofiler,

triglycerider, U-sticka

BT

Under pdgdende behandling:
Var 14:e dag i 3 manader BT, Krea, LPK, TPK, Hb

Darefter kvartalsvis Hb, LPK, neutrofiler, Krea, TPK, ALAT, BT
Arligt blodfettprofil samt urinsticka/sediment

Mabthera (rituximab)

Fére behandlingsstart SR, CRP, ALAT, Krea, U- sticka, LPK, neutrofiler, S-1gG, S-IgM,
Lymfocytprofil (T, B celler och NK celler)

tuberkulintest pa sérskild ordination

HBs-Ag, anti-HBs AK, anti-HB AK

Fore varje infusion:
CRP, LPK, neutrofiler, S-1gG, S-IgM, Lymfocytprofil (T, B celler och NK celler)
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Bilaga 5

Tabell for intravends Neostigminbehandling vid myasten kris

Inj 0,5 mg Neostigmin iv =
60 mg Mestinon = 7,5 mg Mytelase = 15 mg Neostigmin per 0s
Forbehandla alltid med 0,5 mg Atropin for att motverka kolinerga bieffekter av Neostigmin!

Neostigmin for 12 timmars infusion l6ses i 500 mL Nacl och ges med infusionspump.
Lamplig startdos vid myasten kris &r att forst ge 0,5 mg iv som injektion och darefter starta
dropp med hastighet 1 mg/12 tim.

Dosekvivalenter (60 mg Neostigmin/dygn (mg) Neostigmin/tim (mg)
Mestinon tabletter/dygn)

3 1,5 0,06

4 2,0 0,08

5 2,5 0,10

6 3,0 0,13

7 3,5 0,15

8 4,0 0,17

9 4,5 0,19

10 5,0 0,21
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