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La enfermedad del coronavirus 2019 (COVID-19) es una nueva enfermedad causada por
un nuevo virus, el coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2).
Los sintomas son variables, pero generalmente incluyen fiebre, tos, sintomas
respiratorios, diarrea, reduccién del olfato y de la sensacidn del gusto. La gravedad varia
de leve a grave y el virus puede provocar neumonia, sindrome de dificultad respiratoria
aguda y muerte, en algunos pacientes. Casi todos los paises del mundo se han visto
afectados por este virus y actualmente la Organizacién Mundial de la Salud lo define
como una pandemia. No se conocen terapias comprobadas para tratar este virus ni
vacunas para prevenir la infeccion en este momento.

Actualmente no existen datos sobre como COVID-19 afecta a personas con miastenia
gravis (MG) / LEMS o pacientes con otras enfermedades en terapias inmunosupresoras.
Sin embargo, debido a que la mayoria de los pacientes con MG estan bajo terapias
inmunosupresoras o inmunomoduladoras y también pueden tener debilidad muscular
respiratoria, existe la preocupacion tedrica de que los pacientes con MG / LEMS puedan
tener un mayor riesgo de experimentar manifestaciones graves de COVID-19.

Las personas con MG y LEMS han pedido orientacidn sobre el uso de terapias durante la
pandemia de COVID-19. Hay numerosas recomendaciones que circulan que intentan
proporcionar claridad y orientacidn, sin embargo, las diferencias entre las
recomendaciones han creado confusion. La toma de decisiones sobre inmunoterapia
varia significativamente de un pais a otro, desde un modelo altamente dirigido por el
proveedor hasta un modelo de toma de decisiones en colaboracién. Las
recomendaciones que se describen a continuacién han sido desarrolladas por un panel
de expertos en MG. Reconocemos que la literatura publicada revisada por pares sobre
COVID-19 en MG o en pacientes inmunocomprometidos hasta la fecha es deficiente.

El panel de expertos en MG * sugiere que las decisiones terapéuticas deben
individualizarse y tomarse en colaboracion entre la persona con MG y sus médicos.

Sugerimos que:

1. Las personas con MG deben seguir las pautas nacionales correspondientes® y
cualquier recomendacion adicional para personas en riesgo de enfermedades
graves por COVID-19.

2. Pacientes en terapias existentes para MG / LEMS. Los pacientes con MG / LEMS
deben continuar su tratamiento actual y se les aconseja no suspender ningln
medicamento existente, a menos que su médico lo apruebe especificamente.



No hay evidencia cientifica que sugiera que las terapias sintomdaticas como la
piridostigmina o la 3,4 diaminopiridina aumenten el riesgo de infeccién y no
deben suspenderse a menos que existan otras razones clinicas para hacerlo.

Aungque faltan pruebas contundentes, se recomienda que los pacientes con MG
que vya toman medicamentos inmunosupresores %3 practiquen un
distanciamiento social extra vigilante, lo que incluye evitar las reuniones, evitar
el transporte publico abarrotado y, cuando sea posible, utilizar alternativas cara
a cara con consultas via telemedicina, si es necesario.

Al alterar o suspender una terapia inmunosupresora existente3 que conlleva un
potencial de aumento de la actividad de la enfermedad y / o exacerbacion o crisis
de MG, las personas con MG y sus médicos deben considerar riesgos especificos
(por ejemplo, edad, condiciones de salud concomitantes, ubicacidn) y beneficios.

Terapias de infusién, inmunoglobulinas intravenosas e intercambio de plasma.

Ciertas terapias de infusion en MG pueden requerir viajes a hospitales o centros
de infusién y recomendamos encarecidamente que esta decisidon se tome en
funcidn de la incidencia regional de COVID-19 y el riesgo / beneficio de la terapia
para el paciente individual. EIl médico debe poder brindar consejos especificos
para cada region y, cuando sea posible, considerar cambiar a infusidn en el
hogar.

Actualmente no hay evidencia que sugiera que la inmunoglobulina intravenosa
(IVIG4) o el intercambio terapéutico de plasma (PLEX o TPE) conlleven un riesgo
adicional en la captura de COVID-19. Sin embargo, el uso de IVIG debe basarse
en las necesidades individuales del paciente y se debe evitar el uso
indiscriminado. En general, PLEX e IVIG deben reservarse para pacientes con
exacerbaciones agudas. Sin embargo, el panel reconoce que hay algunos
pacientes que los reciben como terapia de mantenimiento. Esos pacientes
deberian continuar, pero es posible que se deban tomar precauciones
adicionales debido a la necesidad de viajar hacia y desde un centro de salud.

Actualmente no hay evidencia que respalde que la inhibicién del complemento
utilizando el anticuerpo monoclonal (mAb), eculizumab aumenta Ila
susceptibilidad a la infeccidon por COVID o su resultado.

Analiticas de sangre para terapias existentes.

Se debe sopesar el riesgo y los beneficios de la monitorizacién de sangre de
rutina en este momento. Algunas de las terapias MG requieren monitorizacion
frecuente de parametros sanguineos. Las decisiones con respecto a la necesidad
continua de pruebas, que requieren que el paciente salga de su hogar, deben ser
individualizadas y basadas en la incidencia regional de COVID-19.



é¢Qué considerar al comenzar una terapia inmunoldgica en pacientes con MG /
LEMS ahora?
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Antes de comenzar una terapia anti -células B? (por ejemplo, rituximab), los
neurdlogos deben considerar el riesgo de empeorar la miastenia o la crisis y el
riesgo de contraer la infeccidn viral. Puede ser aconsejable retrasar el inicio de
estas terapias hasta que el pico del brote haya terminado en su region. Sin
embargo, el riesgo de no comenzar la terapia en algun paciente puede ser mayor
que el riesgo de infeccidn grave por COVID-19 y esto debe discutirse en detalle
con el paciente.

Consejos para pacientes en ensayos clinicos en curso.

Actualmente hay muchos ensayos clinicos en curso para MG y recomendamos
encarecidamente que cualquier decisidon con respecto a la necesidad continua
de evaluaciones y tratamientos en persona bajo el ensayo clinico se base en la
consideracion del mejor interés de los pacientes. En la actualidad, no hay
evidencia cientifica que sugiera que los inhibidores del complemento o los
bloqueadores del receptor de Fc neonatal (FcRn) puedan aumentar el riesgo de
contraer la infeccidn viral, pero el panel recomienda precauciones adicionales
(como en el punto 4 anterior), para minimizar el riesgo. En los ensayos clinicos,
esto también debe ser discutido y aprobado por el patrocinador del ensayo, la
junta de revision institucional y el monitor médico.

¢Existe evidencia razonable para los medicamentos que tratan COVID 19?

Se han mencionado varios medicamentos en las noticias y las redes sociales
como Uutiles para tratar COVID-19 (por ejemplo, cloroquinina, azitromicina,
antivirales, etc.), sin embargo, no se ha demostrado que sean efectivos o
estudiados sistematicamente en este momento. Los pacientes deben tener en
cuenta que algunos de estos medicamentos pueden empeorar la MG y deben
evitar su uso sin una aprobacidon médica especifica. Si la evidencia cambia y
sugiere que hay beneficios para el tratamiento de COVID-19, estos tratamientos
deben usarse bajo estricta supervision médica, sopesando los riesgos y
beneficios en un paciente individual también en MG.

éDeben los pacientes con MG o LEMS vacunarse?

Las vacunas pueden proteger contra una variedad de infecciones / patogenos.
Sin embargo, en la situacién actual se recomienda usar solo vacunas con virus
muertos en este grupo de pacientes. Para COVID-19, no hay vacuna disponible
actualmente.

¢Qué pasa si los pacientes ya han contraido COVID-19?

La mayoria de los pacientes que desarrollan COVID-19 tienen una enfermedad
leve y deben continuar con el estdndar de atencidn de mejores prdcticas actual



15.

para MG / LEMS. Es posible que sea necesario aumentar la dosis de
corticosteroides como en el protocolo estandar de infeccion / estrés. Sin
embargo, si los sintomas son graves (que requieren hospitalizacidn), puede valer
la pena considerar la posibilidad de detener temporalmente la inmunosupresion,
especialmente si hay infecciones / sepsis adicionales y la inmunosupresion se
realiza con farmacos tipo rituximab. Los inmunosupresores mas leves
(azatioprina, micofenolato,...) probablemente deberian continuarse, ya que los
efectos de la dosificacidon son mas duraderos, y la reconstruccién de los efectos
lleva varios meses.

La mayoria de las decisiones para la intensificacién del tratamiento deben
individualizarse en funcion de la gravedad relativa de COVID-19 y MG.



* Estas recomendaciones han sido preparadas y respaldadas por un grupo de trabajo
internacional de expertos en MG en respuesta a la pandemia de COVID-19.
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Las decisiones sobre el uso de inmunoterapia deben ser individualizadas y tomadas por
la persona con MG y su médico.

Continuamos monitorizando esta situacién que evoluciona rapidamente y estas
recomendaciones pueden modificarse a medida que los datos estén disponibles.

1 Esta lista no es exhaustiva, sino solo representativa; compruebe la orientacidon
actualizada en cada pais / region:

a. Pautas de los CDC

si. Directrices europeas de los CDC

C. Directrices del Reino Unido

re. Australia

mi. Japdn

2. Las terapias de reduccién de células B incluyen: rituximab, ocrelizumab

3. Las inmunoterapias que en la retirada conllevan un aumento potencialmente severo
de la actividad de la enfermedad, recaida y exacerbacion / crisis incluyen:
corticosteroides, azatioprina, micofenolato mofetilo, metotrexato, ciclosporina,
tacrolimus y otros.

4 Terapias inmunoduladoras: IVIG / SCIG (inmunoglobulina intravenosa,
inmunoglobulina subcutanea)



