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Eccoci di nuovo a parlare delle miopatie inflammatorie jpdibche. Per chi non ne
avesse conoscenza o per chi non avesse potuto leggereolaprecedente, cercheremo
di darne una breve definizione, per quindi parlare del galal piu importante, quello
della terapia.

Di che patologia si tratta? Le miositi, quali la Polimios{feM) e la Dermatomiosite
(DM), rappresentano un gruppo eterogeneo di malattienmhatorie croniche su base
autoimmunitaria, cioé legate alla formazione di anticocpe l'organismo produce
contro alcuni suoi costituenti. In particolare nella Padisite il processo infiammatorio-
autoimmunitario e diretto contro il muscolo scheletricegntre nella Dermatomiosite
sarebbe la "vascolite", cioé una reazione a carico dei \&agjLggni, a determinare la
manifestazione cliniche riferite dai pazienti. In partaxe@ nella PM sono la debolezza e
la dolenzia muscolare, la facile affaticabilita, Iipofie e la fibrosi muscolare a
condizionare la quotidianita dell'individuo, mentre @elDM vi si associano segni
cutanei quali il rash eliotropo, l'eritema periorbitaritee papule di Gottron e le
microteleangiectasie.

Ricordiamoci inoltre che in tali patologie, non vi e solo disvolgimento muscolare e
cutaneo, ma l'inflammazione si estende a piu organi quapoimone, il cuore, le
ghiandole endocrine, I'apparato gastrointestinale edistema nervoso periferico.
Possono altresi associarsi ad altre malattie autoimmgainar o non-organo specifiche,
come il Lupus Eritematoso Sistemico, la Sclerosi Sistenligatrite Reumatoide, la
Sindrome di Sjogren e la connettivite mista. Infine, in umata percentuale di casi,
pPOSSONO presentarsi in associazione a una neoplagiéta o manifesta

Quali sono gli obiettivi che il medico si propone di raggieng con la terapia? Lo scopo
e quello di ottenere una adeguata soppressione o contrell@attivita di malattia,
mantenendo entro limiti accettabili gli effetti collatbraleterminati dai farmaci
impiegati. E' sempre necessario formulare un piano tettameghe tenga conto non
solo della gravita della malattia, a cui va commisuratagtagsivita della terapia da

instaurare, ma € importante valutarne la sua efficacia eefimiale necessita di



variazioni farmacologiche. Non in ultimo l'informazioneidpazienti, sui passi che si
stanno compiendo o che si intende compiere, rendendoli peEhpartecipi delle

decisioni che li riguardano.



Nel caso particolare di queste malattie autoimmuni, lataci@rapeutica, la risposta
attesa, e quindi, la prognosi sono condizionate da divatri: la definizione
del gruppo di appartenenza, l'eta di comparsa della majatdi presenza
all'esordio di severa debolezza muscolare o di manifestazxtramuscolari, la
positivita per gli anticorpi miosite-specifici, l'assezione con lesioni
proliferative, la tempestivita della diagnosi e ttattamento.

Quali sono i farmaci a disposizione?

| farmaci piu comunemente impiegati sono i corticosteraitiiimmunomodulanti e le
immunoglobuline. Essi fanno parte del bagaglio del mediaodg tempo, ma il
loro impiego € pero piu razionale; infatti non € la sola scelel farmaco a
modificare il decorso della malattia, ma il suo dosaggio emadalita di
somministrazione, la migliore sorveglianza e, quando ipdssla prevenzione
degli effetti collaterali, nonché il quadro clinico presemel singolo paziente, il
migliore staging diagnostico ed infine, il monitoraggiol deaziente nelle
riaccensioni di malattia.

| corticosteroidi, rappresentano il cardine di ogni schearapeutico delle 1IM grazie
alla loro capacita di bloccare rapidamente il processaminatorio scatenato
dalla reazione immunitaria; infatti in seguito alla lordroduzione si e ottenuto
non solo un rapido controllo clinico e biochimico, ma anchma yrogressiva
riduzione dell’indice di mortalitd che e passato dal 50-78P40%. Esistono
diverse formulazioni e protocolli di somministrazione clpermettono di
controllare il quadro clinico: dalla somministrazione lerajuotidiana nelle
forme di malattia lievi 0 moderate, all'infusione per viadewenosa nelle forme
piu gravi. Nonostante la loro dimostrata efficacia, la sg@@ della protratta
somministrazione possono provocare diversi effetti Ilgimio sui processi
metabolici dell’organismo quali facies lunare, aumento idistribuzione
dell'adipe, riduzione delle masse muscolari, fragilitdladecute, cataratta,
ipertensione, epigastralgie con possibile ulcera peptisdeoporosi, necrosi

della testa femorale.



Ma non sono solamente queste le realta da affrontare, p@igsegso molti pazienti,
seppur responsivi allo steroide, vedono esacerbarsi latii@atjuando la dose
del farmaco viene ridotta; in altri la malattia ha un decorapidamente
ingravescente e con importante coinvolgimento d’organa@uesti casi e utile
far ricorso ad una terapia con farmaci immunomodulanti iguahetotrexate,
I'azatioprina e la ciclosporina A, utilizzati sia in monad@ia che come terapia
d’associazione.

Questi farmaci agiscono bloccando la moltiplicazione eledellule coinvolte nella
reazione immunitaria. Sono molto efficaci, ma, proprio b&ro meccanismo
di azione, vi € sempre un periodo di latenza, di settimanecheamesi, prima
che compaia I'efficacia; ecco perché sono semgiecegi agli steroidi.

Anche questi farmaci sono gravati da effetti collateralfaiti la loro azione é rivolta
non solo ai linfociti attivi nella reazione immunitaria, mache ad altre cellule
dell'organismo che hanno un ritmo di proliferazione elevaali ad esempio
le cellule del sangue, della cute, delle mucose e dell'argaidominali.
Bisogna percio sorvegliare accuratamente i valori deigiaiessi, dei globuli
bianchi e delle piastrine e la funzionalita epatica e renalgenere gli effetti
collaterali vengono ben controllati, se si prendadeguate precauzioni.

La terapia delle miositi refrattarie, vale a dire le marti#soni non controllabili con le

terapie applicate, si € poi arricchita negli anni con lasuzione dapprima della

plasmaferesi poi delle immunoglobuline per endovena ael ddisi. La plasmaferesi
rappresenta una tecnica che consente l'allontanamentohglessi antigene-anticorpo
presenti nel plasma. Va associata comunque ad un trattami@niacologico

immunosoppressivo (steroidi e/o citostatici) o alle immgiobuline, in grado di

prolungarne gli effetti benefici e di evitare petixsi effetti rebound.



Nella nostra esperienza i soggetti con miosite idiopatefaattaria, definita cosi per
I'evidenza di steroido-dipendenza o mancata risposta teddalsi di steroide o
recidiva, sono trattati con prednisone e ciclosporina. dsi garticolarmente
severi, a questi farmaci si associa la terapia sincrorazzaasmaferesi-
immunoglobuline endovena somministrate ad alte dosi. Quapproccio ha
portato un miglioramento clinico e strumentale nella maggiarte dei pazienti
trattati entro 1-2 mesi, senza incremento degli effetti latetali. La
combinazione ciclosporina-immunoglobuline associataemona plasmaferesi
consente inoltre un buon periodo di remissione con un aforento
dellintervallo libero da malattia. | nostri risultati ctermano come
I'associazione di questi farmaci sia piu efficace dellalasporina in
monoterapia e come la terapia combinata con prednisonisparina ed
immunoglobuline sia utile nei pazienti con miosite, congprguelli a decorso
piu aggressivo e refrattario alla terapia.

Accanto alle informazioni relative alle caratteristicméammatorie della malattia, alle

procedure farmacologiche che verranno impiegate, il nted&ve spiegare il grado di

invalidita, la non completa ripresa della forza muscolaiee puo talora persistere

nonostante la terapia attuata. Il paziente pud giovardiattelita fisica; deve quindi
essere informato ed educato sui tempi e le modalita degitigseonsentiti: in fase
attiva di malattia € raccomandato il riposo a letto e la mpbézione assistita del
paziente, mentre gli esercizi piu attivi possono essergaithinon appena la forza
muscolare tende a migliorare e gli enzimi di danno muscadagé indici di flogosi si
normalizzano.

Una seconda raccomandazione riguarda l'esposizione &; sm@bbene raramente

compaia fotosensibilita con eritema al volto e al toraceash in corso di DM e spesso

causato dall'esposizione alle radiazioni solari; neagsssara 'evitare I'esposizione
diretta al sole e/o radiazioni ultraviolette, I'utilizaacreme solari a protezione totale,

I'indossare abiti ed accessori che proteggono e esposta.

Le miositi sono malattie croniche, la cui prognosi € nettar@emigliorata dopo

I'introduzione della terapia corticosteroidea, ma dislemti sono i dati riferiti alla

mortalitd e alla morbilita di queste malattie. Infatti ledio severo di malattia, un

ritardo nella diagnosi e nell'instaurare una adeguatgiaydimpegno extramuscolare

(apparato respiratorio, cardiocircolatorio, gastratiteale), nonché la razza nera e

probabilmente il sesso femminile incidono pesantementfesito di malattia.



Nonostante cio, la meta dei soggetti con miosite guariscatespspendere la terapia
dopo cinque anni dall'esordio, mentre il 20% dei sogget,|lp presenza della malattia
in fase attiva, deve continuare il trattamento. E’ fondatakenche i pazienti si rivolgano
periodicamente al medico per una valutazione di attivitandiattia e dell'impegno

sistemico.



