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Sammanfattning

Idiopatisk inflammatorisk myopati, eller myosit, dr en sédllsynt reumatologisk, autoimmun
sjukdom som kan pédverka flera olika organsystem sasom muskler, hud, leder, lungor, hjirta
och magtarmkanalen med atfoljande funktionsnedsittning och sidnkt livskvalitet. Baserat pa
klinisk bild, serologi och muskelbiopsifynd kan myositsjukdomen hos vuxna indelas i flera
olika subdiagnoser ddr prognos och behandlingssvar varierar; dermatomyosit, amyopatisk
dermatomyosit, polymyosit, antisyntetassyndrom, immunmedierad nekrotiserande myopati,
inklusionskroppsmyosit och overlap myosit. Da sjukdomsbilden ofta &r komplex
rekommenderas nédra samarbete med virdenheter som har team med erfarenhet av patienter med
myosit och berérda organspecialister. Behandling av myosit dr baserad pé en kombination av
lakemedelsbehandling och fysisk traning. Basen for ldkemedelsbehandlingen vid myosit utgors
av kortison 1 hdga doser over ldng tid i kombination med immunmodulerande ldkemedel. Har
har vi indelat behandlingsrekommendationerna dels efter organmanifestationer och dels efter
vissa subdiagnoser dir speciell behandlingsstrategi dr att rekommendera. Vi har dven lagt in ett
avsnitt om fysisk trianing.
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Behandling av manifestationer vid myosit

Bakgrund

Idiopatisk inflammatorisk myopati (IIM) ofta kallad myosit, &r en sdllsynt inflammatorisk
systemsjukdom med en incidens om ca 11 per miljon personér och en prevalens om ca 14 per
100 000 enligt svenska registerdata. Myosit dr ett heterogent sjukdomstillstdind dér
kardinalsymtomet &r muskelsvaghet som ses hos de flesta patienter. Extramuskuldra symtom &r
vanliga och kan ibland dominera sjukdomsbilden, saisom hudutslag, interstitiell lungsjukdom,
artrit, Raynauds fenomen och hjértpaverkan. Sedan 50 ar tillbaka har myositsjukdom hos vuxna
indelats i dermatomyosit (DM), polymyosit (PM) och inklusionskroppsmyosit (IBM), en
indelning baserad pa skillnader i kliniska manifestationer och histopatologisk bild 1
muskelbiopsi. Autoantikroppar &r vanligt forekommande vid myosit. Under de senaste
decennierna har flera autoantikroppar identifierats som ar specifika for myosit och sillan
forekommer vid andra sjukdomstillstdnd. Dessa autoantikroppar ar ett starkt stod for
myositdiagnosen, dessutom &dr de associerade med specifika konstellationer av
organmanifestationer och har gjort det mojligt att indela myosit i mer homogena subgrupper dn
de tidigare; darféor har vi nu subgrupperna dermatomyosit, amyopatisk dermatomyosit,
antisyntetassyndrom, immunmedierad nekrotiserande myopati (IMNM),
inklusionskroppsmyosit, polymyosit och s.k. overlap myosit (OM) (Figur 1) (1). Med okad
kunskap om patofysiologi vid myosit dr det mojligt att ytterligare subgrupper kommer att kunna
identifieras.

Autoantikropparna kan indelas i myositspecifika och myositassocierade. De myositspecifika
kan vidare indelas i antisyntetasantikroppar (anti-Jol, anti-PL7, anti-PL12, anti-EJ, anti-OJ,
anti-Zo, anti-HA och anti-KS), antikroppar vid dermatomyosit (anti-Mi-2, anti-SAE, anti-
MDAS, anti-TIF1 gamma och anti-NXP2, dir de senare tvd dr associerade med cancer)
antikroppar vid immunmedierad nekrotiserande myopati (anti-SRP och anti-HMGCR) och
antikroppar associerade med inklusionskroppsmyosit, (anti-cN-1A) (Figur 1). En ny
autoantikropp som dnnu inte dr tillgdnglig 1 klinisk rutin &r anti-FHL1 antikroppen.
Myositassocierade autoantikroppar som ocksa kan finnas vid andra reumatiska
systemsjukdomar innefattar: anti-U1RNP, anti-Ro, anti-La, anti-Ku och anti-PM-Scl.

Den hoga forekomsten av autoantikroppar tillsammans med att T lymfocyter ofta pévisas 1
muskelbiopsier och en mycket stark association till HLADRB1* allel ger stod for att myosit dr
en autoimmun sjukdom. Behandlingen vid myosit &r baserad pa farmakoterapi, fysisk trining
och annat stod som kan erbjudas av det reumatologiska teamet. Myositsjukdomar &r séllsynta
och komplexa sjukdomar och har ibland livshotande manifestationer, darfor bor de handléggas
pa eller 1 ndra samverkan med universitetsklinik dér tillgdng finns till specialister inom
lungmedicin, hudsjukdomar, kardiologi, neurologi och patologi samt det reumatologiska
teamet: ldkare, sjukgymnast, arbetsterapeut, kurator och sjukskoterska. Ménga patienter har
sviljningsproblem och kan fa bra stdd och hjélp av logoped.

Diagnosen myosit baseras pd den sammantagna kliniska bilden med subakut insjuknande med
objektiv proximal muskelsvaghet 1 6vre och nedre extremiteter och nackflexorer, samt tecken
pa myopati 1 form av forhdjda muskelenzymer i serum (CK, LD, ASAT, ALAT eller aldolas),
myopati/myosittecken pa EMG, 6dem pa MRI-bild (T2-viktade bilder) samt tecken pa



inflammation samt regenererande och/eller degenererande fibrer 1 muskelbiopsi. Vid
dermatomyosit kan olika hudutslag forekomma. De som anses mest specifika och utgér stod
for diagnosen dermatomyosit dr Gottrons tecken och Gottrons papler, samt det heliotropa
utslaget runt 6gonen. Ovriga hudutslag, dock inte specifika for myosit, ir det s.k. V-tecknet,
sjal-tecknet eller holstertecknet och vervixt av nagelbanden. Typiska symtom och tecken for
de Ovriga subgrupperna av myosit presenteras under respektive subgrupp.

Behandling vid myosit

De forslag pa behandlingsrekommendationer som vi presenterar hir dr baserade dels pa nyligen
publicerade riktlinjer utgivna av British Society for Rheumatology (2), Norsk reumatologisk
forenings guidelines, UpToDate och dels fran PubMed. Det finns fi kontrollerade studier varfor
rekommendationerna for behandling till stor del grundar sig pa 6ppna studier eller retrospektiva
studier och expertutlatanden. Vidare dr de flesta publicerade studier baserade pa den é&ldre
subgrupperingen av myosit: polymyosit, dermatomyosit och inklusionskroppsmyosit och én
farre studier finns for de nya subgrupperna. Vart dokument ar inriktat pé behandling av vuxna
individer med myosit. Myosit kan debutera i barnadren, varav minga gar i remission, men en
del med juvenilt debuterande myosit utvecklar en kronisk form som fortsétter att ge symtom 1
vuxen alder, antingen i form av fortsatta skov med aktiv inflammation eller i form av bestaende
skador t.ex. 1 form av muskelatrofi. Det finns inga studier att basera forslag till behandling av
dessa personer, utan de fir behandlas utifrn individuella beddmningar.

Vi ger forst en Gversikt av farmakologisk behandling av muskelinflammationen vid myosit
(baserad pa studier med den dldre subgruppsindelningen), déarefter foljer behandlingsforslag for
specifika manifestationer och kliniska subgrupper dér det finns nagon form av underlag for
rekommendationer f6ljt av rad om fysisk trdning vid myosit.

Gemensamt for samtliga subdiagnoser av myosit dr vikten av standardiserad utvdrdering vid
uppfoljning. Samsjuklighet vid myosit, som kan forekomma vid de olika subgrupperna sasom
okad risk for hjart-kérlsjukdom behandlas ocksa i detta bakgrundsavsnitt, liksom korta
rekommendationer for cancer-screening.

Utvardering av behandling

Effekt av behandlingen bor utvdrderas pa ett standardiserat sétt och efter vilka
organmanifestationer som dominerar sjukdomsbilden. Den internationella, multidisciplindra
gruppen International Myositis Assessment and Clinical studies (IMACS) rekommenderar i
kliniska studier uppfoljning av sjukdomsaktivitet, organskada samt hilsorelaterad livskvalitet.
Dessa maétt dar vérdefulla att anvinda i klinisk praxis, sérskilt kombinationsmaéttet for
sjukdomsaktivitet, vilket utgérs av ett sammantaget utfallsmatt baserat pa: ldkarens
overgripande bedomning pa en visuell analogskala (VAS) 0-10 cm, patientens bedomning av
sjukdomsaktivitet (i den svenska versionen dvergripande hélsa) pd en VAS-skala (0-10 cm),
health assessment questionnaire (HAQ), manual muscle test (MMT) i 8 muskelgrupper, max
score 80, (mmt8 grading and testing procedures for the abbreviated 8 muscle groups
(nih.gov)) muskelenzymvirden i serum (2 av foljande: CK. ASAT, ALAT, LD eller aldolas)
samt ett extramuskuldrt score pd en VAS skala 0-10 cm, alternativt Myositis disease activity
assessment tool MDAAT= som &r baserat pa 6 doméner (3). Dessa variabler utgér grunden for
det i consensus foreslagna Total Improvement Score (TIS), som nu ofta utgér Primary endpoint
1 kliniska ldkemedelsstudier (4).



https://www.niehs.nih.gov/research/resources/assets/docs/mmt8_grading_and_testing_procedures_for_the_abbreviated_8_muscle_groups_508.pdf
https://www.niehs.nih.gov/research/resources/assets/docs/mmt8_grading_and_testing_procedures_for_the_abbreviated_8_muscle_groups_508.pdf

Utdver detta kan Functional Index 2 (FI-2) eller Functional Index 3 (FI-3) anvidndas, som méter
funktionell dynamisk uthéllighet och utgdr en kompletterande undersdkning av muskelfunktion
dd MMT har takeffekt, det vill sdga att trots uppmaétt maxvirde (=80) kan man ha en
funktionsnedséttning (5). Functional Index-2: Scoring Sheet and Instructions (nih.gov)
Functional Index-2: Training Guide (nih.gov), Functional Index 3 (nih.gov), Instruktionsfilm:
Functional Index 2 Myositis - YouTube

Vidare kan greppstyrka utviarderas med Grippit eller Jamar och handens finmotorik kan mitas
med perdue pegboard. Sjilvrapporterad livskvalitet midts med RAND-36. Samtliga dessa matt
finns 1 besdksmodulen i SRQs myositmodul.

UTVARDERING av terapieffekt pa sjukdomsaktivitet bor goras efter 3 manader. Om da ingen
forbattring har uppnatts bor 1 forsta hand diagnosen ifragasittas, 1 nista steg bor terapibyte
overvigas. Det ar vid uppfoljning viktigt att forsoka skilja pa orsaken till kvarstdende
muskelsvaghet; kvarvarande aktiv sjukdom eller symtom till f61jd av skada orsakade av tidigare
inflammation, da behandlingen skiljer sig helt.

Hjirt-kirlmanifestationer

Patienter med myosit kan drabbas av hjiartengagemang i form av myokardit eller perikardit.
Tillstandet &r ofta asymtomatiskt. Varken EKG eller UCG ér sérskilt kénsliga for att upptacka
hjartengagemang, sérskilt inte vid lindrig sjukdom. Cardiac troponin I (¢Tnl), men inte troponin
T (cTnT), dr en kénslig och specifik biomarkdr for tidig upptiackt av myokardit vid myosit (2,
6). Kardiell magnetresonanstomografi (CMR) utgor ”gold standard” for att verifiera myokardit
eller annan hjéartinflammation vid misstanke om hjiartengagemang (7, 8).

Prognosen vid hjirtengagemang &4r &nnu ofullstindigt studerad. Behandling vid
hjértengagemang ir inte heller faststédlld, men kortikosteroider och DMARDs som anvénds vid
myosit kan troligen dven ddmpa den inflammatoriska processen i hjirtat, vilket avspeglas i
sjunkande cTnl-nivaer och regress av myokardit (opublicerade data, Goteborg). Vid uttalat eller
progredierande hjartengagemang bor handlédggningen ske i ndra samarbete med kardiolog.

Patienter med myosit har en 6kad risk for kardiovaskuldr sjukdom. Sannolikt beror denna 6kade
risk bade péd den kroniska inflammationssjukdomen som 1 sig kan drabba hjartmuskeln och pa
langvarig kortisonbehandling. Traditionella kardiovaskulédra riskfaktorer sdsom hypertoni,
diabetes, lipidrubbningar, och fetma &r vanligt forekommande hos patienter med I1IM (9-12).
En retrospektiv populationsbaserad kohortstudie har visat att [IM &r associerat med en 6kad risk
for kardiovaskuldra hdandelser under de forsta fem aren efter diagnos. Risken dr lika hog som
vid RA (13). Vi rekommenderar att patienter med IIM bor screenas och behandlas for att
forebygga aterosklerotisk hjért-kérlsjukdom enligt SRFs rekommendation for kardiovaskulér
primédrprevention vid inflammatorisk reumatisk sjukdom. Patienter med myosit har ocksa en
okad risk for vends tromboembolism (VTE) sérskilt de som har en cancerassocierad myosit och
sarskilt under forsta aret efter myositdiagnos. Denna risk bor finnas i atanke vad géller klinisk
handldggning av dessa patienter.

Cancerscreening

Patienter med myosit, sdrskilt subgruppen dermatomyosit har en 6kad risk for cancer. Detta
giller sdrskilt vuxna personer med dermatomyosit, i alder 6ver 40 &r, och sdrskilt de personer
som har anti-TIF1-gamma eller anti-NXP2 autoantikroppar. Vid forekomst av anti-TIF1-


https://www.niehs.nih.gov/research/resources/assets/docs/functional_index2_scoring_sheet_and_instructions_508.pdf
https://www.niehs.nih.gov/research/resources/assets/docs/functional_index2_training_guide_508.pdf
https://www.niehs.nih.gov/research/resources/assets/docs/functional_index3_scoring_sheet_and_instructions_508.pdf
https://www.youtube.com/watch?v=qw4XvWKQErU

gamma antikroppar dr cancerrisken sérskilt hog 1 tidsintervallet 3 ar fore och 3 efter
dermatomyositdiagnos. Internationella guidelines for cancerscreening for patienter med myosit
har nyligen publicerats (14). Patienter med inklusionskroppsmyosit har inte befunnits ha en
okad risk for cancer. Alla andra vuxna individer med myositdiagnos bor genomga en basal
cancerscreening vid myositdiagnos, riktad efter kliniska manifestationer och avvikelser i
provsvar samt enligt nationella screeningriktlinjer for cancer. Patienter med
antisyntetassyndrom eller patienter med myosit i kombination en annan reumatisk sjukdom
(overlapmyosit) anses ha l4g cancerrisk och for dessa géller basal cancerscreening. For ovriga
personer med myosit, rekommenderas dérutdver screening med CT hals, thorax, buk, och
biacken, F-Hb och serumtest av CA-125. For kvinnor tillkommer mammografi och
gynekologundersokning med transvaginalt ultraljud och smear test och for mdan PSA-test. For
individer med hog risk for cancer sdsom de som dr positiva for anti-TIF-gamma eller anti-NXP2
autoantikroppar eller har andra riskfaktorer for cancer bor basal cancerscreening upprepas efter
1,2 och 3 ar fran myositdiagnos. Riskstratifiering och screeningfrekvens: se ldnk: Risk
stratification and frequency of screening for [IM-related cancer.

Vid faststéilld cancerdiagnos bor behandling av patientens myosit ske i samverkan med
behandlande onkolog. Ofta forbittras myositen om cancersjukdomen behandlas framgangsrikt.



Forkortningar

ASyS, antisyntetassyndrom

CDASI, The Cutaneous Dermatomyositis Disease Area and Severity Index
DLCO diffusing capacity of the Lungs for Carbon Monoxide, Diffusionskapacitet
DM, dermatomyosit

DMARD, disease modifying anti-rheumatic drug

ECMO, extracorporeal membranoxygenering

EMG, elektromyografi

FI, Functional Index

FVC, Forced vital capacity

IBM, inklusionskroppsmyosit

IIM, Idiopatisk inflammatorisk myopati

IMACS, International Myositis Assessment and Clinical studies
IMNM, immunmedierad nekrotiserande myopati

MDAAT, Myositis disease activity assessment tool

MITAX, Myositis intention to treat activity index

MMT, Manual muscle test

MRI, magnet resonance imaging

mTOR, mammalian target of rapamycin

PM, polymyosit

CAR-T, Chimeric Antigen Receptor-T cell



Behandling av muskelinflammationen vid myosit (dermatomyosit, antisyntetassyndrom
och polymyosit) - Bakgrund och rekommendation

Bakgrund

De flesta rekommendationer for behandling av muskelinflammationen vid myosit foreslar att
immunddmpande behandling péborjas s& snart som mojligt efter att diagnos myosit har
faststillts. Hér dr subgruppen inklusionskroppsmyosit (IBM) ett undantag, se separat text om
IBM. Basen i farmakologisk behandling av myosit utgérs av induktionsbehandling med
glukokortikoider 1 kombination med ett immunddmpande ldkemedel (disease modifying anti-
theumatic drug, DMARD) for att minska kortisonbehov och for att optimera den
immunddmpande effekten. Oftast foreslds metotrexate som fOrstahandspreparat. Alternativt
kan azathioprin eller mykofenolatmofetil anvindas. I nédsta steg kan dessa preparat bytas mot
varandra. Som andrahandsval, kan tva forstahandsmedel kombineras (metotrexate och
azathioprin) eller ersittas med cyklosporin eller takrolimus. I tredje hand foreslés tilligg med
rituximab eller cyklofosfamid eller vid subgruppen dermatomyosit: hogdos intravendst
immunglobulin dér en nyligen publicerad randomiserad, kontrollerad studie visade signifikant
effekt med det primdra utfallsmattet “total improvement score” hos patienter med
dermatomyosit (15). Vid fortsatt terapiresistens eller intolerans kan abatacept eller annat
preparat som ingar i pdgdende lakemedelsstudier provas (Fig 2). For vissa subgrupper finns
andra rekommendationer baserade pa erfarenhet, v.g. se nedan.

Det finns tydlig evidens for att farmakologisk behandling bor kombineras med fysisk traning
sdsom beskrivs 1 ett eget avsnitt.

Farmakologisk behandling av muskelinflammation

KORTISON utgor grunden i behandlingen. Behandling av muskelinflammationen foreslds
paborjas med prednisolon 0,5-0,75 mg/kg kroppsvikt per dag, ofta ca 40- 60 mg
prednisolon/dag 1 kombination med ett immunmodulerande preparat. Ett alternativ till
induktionsbehandling ar intravends pulsbehandling med metylprednisolon i 3 dagar, foljt av
peroralt kortison 1 lidgre startdos. Nedtrappning av kortisondosen kan paborjas nér patienten har
borjat forbattras 1 muskelstyrka/muskulér uthallighet. Ofta behdvs 4 veckors behandling, ibland
6 veckor med hogdos for att se effekt pa muskelfunktion, men i fall med snabb klinisk
forbattring kan kortisonnedtrappning paborjas efter ca 2 veckor. Vidare evidens saknas for hur
kortisonnedtrappningen kan ske. Nedtrappningen bor dock genomforas baserat pd den
sammantagna kliniska bilden dir muskelfunktion métt med MMT-8 eller FI-2 eller FI-3 &r det
viktigaste mattet. Observera att serumnivaer av CK, hos vissa individer kan sjunka snabbt vid
insatt kortisonbehandling utan samtidig forbéttring av muskelfunktion. CK-nivéer ska darfor
inte styra den immunddmpande behandlingen. Hur lange den immunddmpande behandlingen
behover paga varierar mellan individer. Utséttning av immundédmpande ldkemedel bor provas
dé sjukdomen varit i remission i minst 1 ar med forsiktig dosminskning och tit uppfoljning av
kliniska manifestationer. De flesta patienter behdover dock méingérig eller livslang behandling
med immunddmpande ldkemedel, ibland i laga doser. Behandling av glukokortikoidinducerad
sekundir osteoporos bor folja Likemedelsverkets riktlinjer for ldkemedelsbehandling vid
osteoporos (https://www.lakemedelsverket.se/4ab04f/globalassets/dokument/behandling-och-
forskrivning/behandlingsrekommendationer/behandlingsrekommendation/behandlingsrekom
mendation-osteoporos.pdf), 1 syfte att forebygga benskorhetsfrakturer.



Forsta linjens behandling

METOTREXATE ér det immunddmpande ldkemedel (csDMARD) som oftast anvdnds som
forsta linjens behandling i kombination med prednisolon. Metotrexate ges peroralt eller
subkutant upp till 25 mg/vecka. Tillsammans med metotrexate rekommenderas tilligg med
folsyra sasom vid reumatoid artrit. Vid utebliven effekt av metotrexate kan detta bytas mot
nagot av nedanstdende csDMARD, alternativt kombineras med azathioprin, men dé i lagre dos
for bada preparaten for att minska risk for biverkningar.

AZATHIOPRIN kan ges i kombination med prednisolon, vanligtvis i dosen 2 mg/kg
kroppsvikt.

MYKOFENOLATMOFETIL kan ges i kombination med prednisolon, vanligtvis i dosen 2000
mg /dag men dosen kan 6kas upp till 3000 mg/dag, ges i delad dos.

Andra linjens behandling

TACROLIMUS eller CYKLOSPORIN A, édr bada preparat som bland annat hdmmar T
lymfocyter. Bada bor ges 2 génger per dag. Takrolimus bor doseras till ett dalvirde i
koncentration pa 5-10 ng/ml, start dos 1-3 mg/dygn. Cyklosporin har anvénts i doser pa 2-5
mg/kg kroppsvikt. Cyklosporin kan ocksa doseras till ett dalvirde pd 100-150 ng/ml.

INTRAVENOST IMMUNGLOBULIN i hdgdos, som tilldgg till DMARD kan 6vervigas till
patienter med terapiresistent dermatomyosit. Det finns evidens for att en dos av 2 g/kg
kroppsvikt var fjdrde vecka under 16 veckor ger dtminstone minimal forbéttring av Total
Improvement Score (TIS) som aterspeglar fordndringen 6ver tid i dermatomyositaktivitet. Detta
baseras pé resultat fran en randomiserad och kontrollerad studie (15).

Tredje linjens behandling

RITUXIMAB kan Overvdgas till patienter med svar och terapiresistent myosit, sérskilt
subgrupper med autoantikroppar och till patienter med 14g grad av organskada, som tilligg till
csDMARD eller istédllet for csDMARD. Dosen som anvéndes i ”Rituximab vid Myositstudien”
var 1000 mg i.v. med 2 veckors mellanrum som induktionsterapi foljt av 1000 mg i.v. efter 6
manader (16).

CYCLOFOSFAMID givet intravendst kan overvigas vid svér och terapiresistent myosit. Olika
protokoll har anvénts sasom Eurolupusprotokollet eller enligt vaskulitbehandling.

Fjirde linjens behandling

ABATACEPT, kan 6vervigas vid polymyosit, immunmedierad nekrotiserande myopati och
antisyntetassyndrom (Abstrakt ACR 2022).

JAK-HAMMARE (tofazitinib) vid dermatomyosit

En nyligen genomford systematisk litteraturdversikt antyder att JAK-hdmmare ar effektiva for
bade hudmanifestationer och muskelinflammation vid dermatomyosit (17). Tofacitinib framstar
som sirskilt effektivt for hudmanifestationer vid dermatomyosit och amyopatisk
dermatomyosit, enligt en retrospektiv studie. Det bor dock noteras att det endast observerades
minimal nytta for muskelstyrka i denna studie (18).



Enstaka fallrapporter har visat mycket bra effekt vid svarbehandlat antisyntetassyndrom péa
lungmanifestationer och pa muskelstyrka med CD19 CAR-T cell behandling (19).



Behandling av interstitiell lungsjukdom vid myosit - Bakgrund och rekommendation

Bakgrund

Interstitiell lungsjukdom (ILD) dr en mycket allvarlig manifestation av myositsjukdomen med
hog morbiditet och mortalitet. Forekomsten av ILD har for patienter med dermatomyosit och
polymyosit som helhet uppskattats till ungefar 40 % (20), men varierar bland annat beroende
pé antikroppsprofil. Den dr betydligt hdgre vid exempelvis antisyntetassyndromet dér 80 % av
patienterna med Jol-antikroppar utvecklar ILD (21). Forloppet varierar fran asymptomatisk
ILD till snabbt progredierande sjukdom, dir MDA-5-positiv dermatomyosit utmérker sig med
hog risk for snabb progress sirskilt hos individer fran ostasiatisk population sdsom Japan och
Kina.

Givet hur vanlig och allvarlig ILD ér, bor patienter med myosit utredas for misstéankt ILD vid
diagnos och vid nytillkomna luftvdgssymptom eller avvikande fynd vid lungauskultation. Den
radiologiska metod som i forsta hand bor anvindas dr datortomografi med tunna snitt (HRCT),
eftersom den dr betydligt kinsligare dn konventionell rontgen. Lungfunktionsundersékning
med métning av diffusionskapaciteten (DLCO) bor ocksé goras vid nydiagnosticerad myosit.
DLCO bor vara korrigerat for Hb. Det dr virt att notera att DLCO ér ett kénsligare matt pa ILD
an vitalkapaciteten, och inte heller paverkas av funktionen i andningsmuskulaturen i samma
utstrackning som denna. Man bor ocksd beakta att det foreligger en stor variation i bade
vitalkapacitet och DLCO hos friska individer, varfor en individ med diskret ILD kan ha
normalfynd vid lungfunktionsundersdkning. For att folja forloppet av ILD é&r dock
lungfunktionsundersokning med DLCO en utmérkt metod. Det finns inte evidens for att
rekommendera 1 vilken man screening for ILD ska upprepas hos patienter med myosit, men
HRCT och lungfunktionsundersokning ska goras vid exempelvis nytillkomna patologiska fynd
vid lungauskultation, sjunkande fysisk arbetsformaga eller nytillkomna luftvigssymptom.
Forekomst av antisyntetasantikroppar, anti-MDAS, anti-KU, anti-PM/SCL eller anti-Ro52
autoantikroppar medfor en okad risk for ILD, varfor upprepad screening med HRCT och
lungfunktionsundersokning bor 6vervagas for patienter med dessa antikroppar(22). Infektioner,
inklusive opportunister, ska ocksa has i atanke vid sjukdom i lungor och luftvagar hos patienter
med myosit som behandlas med kortison och andra immunmodulerande ldkemedel. Profylax
mot Pneumocystis jirovecii bor ges, séarskilt vid hoga kortisondoser och vid kombination av
flera immunmodulerande preparat.

ILD klassificeras ofta baserat pd utseendet vid HRCT. Vid myosit dr non-specific interstitial
pneumonia (NSIP) det vanligaste monstret, precis som det &r vid flertalet andra
systemsjukdomar. Aven andra monster forekommer dock, inte minst usual interstitial
pneumonia (UIP) som #r associerat med sidmre prognos i ILD. Aven organizing pneumonia
(OP) forekommer vid myosit (23).

Farmakologisk behandling av ILD

Det finns mycket fa kontrollerade studier avseende behandling av ILD vid myosit, utan de
publikationer som finns dr i1 stor utstrickning fallrapporter och fallserier. Detta gor att
rekommendationer om behandling édr baserade pa ett magert vetenskapligt underlag, men de
sammanfattar 4nda den kunskap som ér tillgénglig. Under 2025 har guidelines f6r handldggning
av ILD vid systemsjukdomar, inkluderande myosit, publicerats (24). Det ar ocksé vért att ha i



atanke att ILD vid myosit inte 4r nagon enhetlig sjukdom, utan utgérs av olika
lungmanifestationer med varierande grad av kliniska symtom, fran asymptomatisk till snabbt
progredierande och med olika grad av inflammation och fibros, vilket medfor att de
observationer som rekommendationerna baseras pa &r heterogena. Det finns dock dvertygande
stod for att immunmodulerande behandling ar till gagn for patienter med myositassocierad ILD,
bade i termer av minskad lungsjukdom, forbéttrad lungfunktion men ocksd genom minskat
kortisonbehov. Viktigt &r att dessa patienter handlaggs i samrdd med lungldkare och gidrna ocksa
med radiolog med speciell expertis inom lungsjukdomar. Diskussion inom interdisciplindra
ronder rekommenderas sérskilt vid komplicerade fall. Utvdrdering av behandlingseffekt bor
goras avseende klinik men ocksd med lungfunktionstest métt med FVC och DLCO efter 6
veckor och 3 manader, eller oftare efter individuell beddmning. Vid progress under pdgaende
behandling bor ny HRCT 6vervigas for att bedoma orsak till forsémringen.

Nedan foljer beskrivning av de preparat som ar aktuella (Figur 3).
Immunmodulerande behandling
Forsta linjens behandlingsval vid ILD

ILD vid myosit bor behandlas med kortison och ytterligare immunmodulerande behandling.
Det finns inte stod for att rekommendera ndgot specifikt preparat, utan valet méste goras av
behandlande ldkare beroende pd hur allvarlig lungsjukdomen 4&r, samt Ovriga
organmanifestationer och sjukdomar.

KORTISON ska insittas omedelbart vid behandling av myositassocierad ILD. Vanligen
anvéands prednisolon i doser pd 0,5-1 mg/kg kroppsvikt, som sedan nedtrappas efter kliniskt
svar (25, 26). Vid akuta tillstand bor intravends behandling med metylprednisolon 500-1000
mg anvidndas. Kortison i monoterapi kan inte rekommenderas, utan tilligg av ytterligare
immunmodulerande behandling ska ocksa insittas.

AZATHIOPRIN ér ett vidlbeprovat preparat som anvédnts 1 stor utstrickning vid
systemsjukdomar, inklusive myositassocierad ILD. Det finns ocksa visst stod for att det ar
effektivt vid detta tillstdnd (27-29). Rekommenderad dos dr 2 mg/kg kroppsvikt (26).

MYKOFENOLATMOFETIL (MMF) dr ocksa relativt vanligt vid myositassocierad ILD, och
dven hir finns visst stod for att behandlingen har effekt (28). MMF har inte bittre effekt dn
azathioprin 1 de mycket sma och heterogena material dir dessa ar jamforda, men hade lagre
frekvens av biverkningar dn azathioprin (27, 28). Rekommenderad dos av MMF &r minst 2000
mg/dygn, men upp till 3000 mg/dygn om det tolereras (26).

CALCINEURINHAMMARE #r de mest studerade preparaten. De aktuella preparaten #r
takrolimus och cyklosporin, som bada har samma verkningsmekanism. Det finns ett relativt
stort antal studier, som visar att bdde cyklosporin och takrolimus har god effekt pé
myositassocierad ILD (30-32). Takrolimus och cyklosporin dr jamforda sinsemellan i en open-
label-studie, som visade en icke signifikant tendens till battre effekt av takrolimus (25).
Takrolimus kan startas i dosen 1-3 mg/dag och sedan doseras till ett dalvirde i koncentration
pa 5-10 ng/ml, medan cyklosporin har anvénts i doser pd 2-5 mg/kg kroppsvikt (26).
Cyklosporin kan ocksé doseras till ett dalvirde pad 100-150 ng/ml (25). Det finns stdd for att
takrolimus har god effekt ocksa nir det adderas till pagaende behandling med kortison och
annat preparat, vanligen MMF eller azathioprin (29, 31).



METOTREXATE ér ett forstahandspreparat vid myosit, men véldigt lite dr beskrivet av dess
effekter pa ILD. En deskriptiv studie som omfattade 17 patienter behandlade med metotrexate
antyder dock att metotrexate &r effektivt mot ILD (29).

Andra linjens behandlingsval vid behandlingsrefraktir ILD vid myosit

I en nyligen publicerad randomiserad, kontrollerad fas 2b-studie dér cyklofosfamid jamfordes
med rituximab for behandling av ILD vid inflammatorisk systemsjukdom, ingick 44 patienter
med myosit och ILD. Forbattring avseende lungfunktion mitt som FVC uppnéddes med bada
preparaten utan signifikant skillnad, men det var farre biverkningar i rituximabgruppen (33).
Inte heller en meta-analys dér rutiximab och cyklofosfamid jamfordes kunde visa nagon
signifikant skillnad i effekt (34). Det har ocksa publicerats en liten RCT dér tilligg av abatacept
inte visade ndgon signifikant positiv effekt pa ILD hos patienter med antisyntetassyndrom (35).

CYKLOFOSFAMID har effekt pa ILD vid myosit (28, 30, 36), men med vilkédnda biverkningar
och risker. I det lilla antal jamf6rande studier som finns, har det ej haft béttre effekt in MMF,
azathioprin (28), cyklosporin (30), eller rituximab (36).

RITUXIMAB har visat god effekt pd ILD vid myosit, men flertalet studier dr gjorda pé
antisyntetassyndromet (36, 37). I en studie hade rituximab som induktions- och
underhéllsbehandling béttre effekt @n induktion med cyklofosfamid f6ljt av annan
immunmodulerare (36).

Rituximab &r ocksa ett viardefullt tilldgg till annan behandling, ndr sa behdvs. Den vid dvriga
reumatiska sjukdomar géngse initiala doseringen pd tva doser & 1000 mg med tva veckors
mellanrum dérefter 500-1000 mg med 6 manaders mellanrum kan rekommenderas vid ILD vid
myosit.

INTRAVENOST IMMUNOGLOBULIN (IVIG) #r icke tillfredsstillande studerat vid
myositassocierad ILD. Den storsta studien som publicerats omfattar 17 patienter och visar att
IVIG har effekt som tilligg till pagéende kombination av kortison och annan
immunmodulerande behandling (27). IVIG kan dirmed vara aktuellt vid svar ILD. En sérskild
indikation for IVIG kan vara 6kad infektionsbendgenhet vid uttalad immunsuppression hos
dessa patienter.

Tredje linjens behandlingsval vid behandlingsrefraktar ILD vid myosit

PLASMAFERES iar inte studerat vid annan myositassocierad ILD &dn MDA-5-positiv
dermatomyosit (se nedan under snabbt progredierande ILD).

FIBROSHAMMARNA NINTEDANIB och PIRFENIDON kan ha effekt pa progressiv
fibrotiserande ILD. Behandling med fibroshdmmare bor endast ske i samrad med lunglikare.

Snabbt progredierande ILD och MDA-5-positiv dermatomyosit

ILD vid MDA-5-positiv dermatomyosit dr ofta ett mycket allvarligt tillstind med snabbt
progredierande ILD och en hog mortalitet. Patienter med snabbt progredierande
lungfunktionsnedsattning bor handldggas 1 ndra samverkan med lungldkare och diskussion om
mojlighet till lungtransplantation bor initieras tidigt vid snabb forsdmring av lungfunktion.



ECMO kan vara livrdddande bade i1 vintan pd effekt av immunsuppression eller pa
lungtransplantation.

Forsta linjens behandlingsval vid snabbt progredierande ILD

Vid detta tillstdnd rekommenderas snabbt insatt behandling med kortison (Figur 4). Visst stod
finns for calcineurinhdmmare (i forsta hand takrolimus, men ocksd cyklosporin) som
induktionsbehandling. Tidigare studier har talat for att tidigt insatt kombination med
calcineurinhdmmare och cyklofosfamid, skulle vara mer effektiv dn upptrappande terapi, men
detta har inte bekréftats 1 en senare studie (38, 39). Alternativt rekommenderas som
induktionsbehandling kombination av kortison med rituximab, eventuellt i kombination med
MMF (2, 40). Det finns ocksa visst stod for att tilligg med plasmaferes dr gynnsamt vid MDA-
5-positiv ILD (41, 42). Enligt framfor allt kinesiska och japanska studier kan tofacitinib ha
effekt vid MDA-5-positiv ILD och det finns dven fallserier som visar gynnsam effekt av
baricitinib (39, 43, 44).

Andra linjens behandlingsval vid snabbt progredierande ILD

Vid bristande behandlingssvar rekommenderas byte av cyklofosfamid mot rituximab eller
eventuellt en kombination av dessa tva preparat, sdsom redovisas i flodesschemat.



Behandling av DYSFAGI —Sviljningssvarigheter - Bakgrund och rekommendation
Bakgrund

Att svdlja dr en komplex neuromuskuldr funktion som innefattar orofarynx, larynx och
esofagus. Den Ovre delen bestar av tvirstrimmig muskulatur medan den mellersta utgdrs av
glatt muskel. Eftersom idiopatisk inflammatorisk myopati (IIM) eller myosit, péverkar
tvérstrimmig muskulatur dr det inte s& markligt att en pdverkan pd svéljningsformagan kan
uppstd. Dysfagi berdknas forekomma hos 33 % av myositpatienter och hos upp till 77 % hos
patienter med inklusionskroppsmyosit (IBM) (45). Det mirkliga vid IBM ér att
cricofaryngeusmuskeln hypertrofierar till skillnad fran andra involverade muskelgrupper vilket
kan krdva operativa atgdrder. Dessutom dr svidljningsproblem underrapporterade hos IBM
patienter och upptrader oftast i det senare skedet av sjukdomen. Vid cancerassocierad myosit
och anti-NPX2-positivitet &r prevalensen av dysfagi 62 %.

Sviljningsbesvdr kan forutom paverkan pad livskvaliteten dven leda till viktnedgéng,
dehydrering, aspirationspneumoni och mortalitet. Forsdmring av livskvaliteten kan yttra sig
genom social isolering, undvikande att dta tillsammans med andra och radsla for att svilja fel.
Dessa patienter bor handldggas i samrdd med 6ron-nésa-hals specialister och logopeder.

Farmakologisk behandling

Initial farmakologisk behandling kan innefatta hdgdos steroider framfor allt i form av
intravendst metylprednisolon givet som pulsbehandling med eller utan kombination med
metotrexate eller azathioprin (Figur 5).

Det finns nagra studier som visar att hogdos IVIG ér ett alternativ vid behandling av dysfagi
hos patienter med IBM (46-49) men dven hos patienter med dermatomyosit (DM) och en
fallstudie har visat att subkutant immunglobulin (IG) kan vara ett alternativ (50). Det finns
ocksa fallrapporter om effekt av cyklofosfamid vid DM med dysfagi (51).

Kompletterande behandling

Forutom immunosuppressiv behandling kan andra alternativ vara esofagusdilatation eller
vidgning av cricofaryngeusmuskeln med sk. ballongdilatation. Aven myotomi av
cricofaryngeusmuskeln har utforts men gors numera sdllan. Andra behandlingsalternativ ar
botulinuminjektion i cricofaryngeus eller elektrisk stimulering (transkutan nervstimulering av
orofaryngeala muskler s.k. vital stim). Vid uttalade svarigheter att svilja far man ta stillning
till nasogastrisk sond eller PEG. Logopeder kan ge viktiga tips hur patienter kan tréna
svalgmuskler samt ocksé vad de ska tinka pa nir de ska svilja mat och dryck. Aven kontakt
med dietist rekommenderas.



Behandling av hudmanifestationer- Bakgrund och rekommendation
Bakgrund

Dermatomyosit (DM) karaktdriseras utdover av progressiv, symmetrisk, proximal
muskelsvaghet av typiska hudmanifestationer. De flesta patienter har samtidiga hud- och
muskelsymptom. Hudsymptom kan dock forega debut av myosit med upp till flera manader
och 1 vissa fall kan hudmanifestationer utvecklas helt i franvaro av muskelsjukdom. Denna
subgrupp kallas amyopatisk DM eller vid vissa tecken pa myopati tex forhojt CK utan
muskelsvaghet for hypomyopatisk DM. Hudmanifestationerna kan ibland kvarstd trots
framgangsrik behandling av myosit. Gottrons papler och heliotropt exantem ar patognomona
hudmanifestationer hos patienter med DM. Dessutom far patienter ofta intensiv kldda med
sammanflytande, kraftiga erytem 1 hérbotten, ansikte, 6vre bélen och dvre extremiteter.

Forbittring av hudmanifestationer kan intrdffa under behandling av andra manifestationer
(myosit eller lungengagemang) av DM. Om det finns en ihallande aktivitet av kutan DM trots
adekvat kontroll av extrakutan DM, sé kan systemisk behandling specifikt for hudsymptom
laggas till. Data om behandling for hudmanifestationer dr begransade och utgdrs framst av
fallrapporter och retrospektiva studier.

Initial behandling av hudmanifestationer vid DM inkluderar solskydd, kladstillande, och topikal
kortikosteroid eller kalcineurinhdmmare. Detta bor handliggas i samrad med hudlikare.
Hudmanifestationer dr ofta resistenta mot enbart solskydd och topikal behandling och kréaver
dd DMARD-behandling sa som hydroxyklorokin, metotrexate, eller mykofenolatmofetil.
Patienter som inte svarar pa dessa behandlingar kan behdva mer aggressiva immunmodulerande
terapier (IVIG och rituximab) (Figur 6). En del patienter med DM utvecklar en svarbehandlad
calcinos i hud eller subcutan vivnad. Calcinos ses frimst hos individer med debut av DM i
barndren men forekommer ibland vid DM som debuterar hos vuxna, sérskilt yngre vuxna med
langvarig, svarbehandlad hudinflammation. Denna calcinos ér ofta terapiresistent.

Forsta linjens behandlingsval vid hudutslag

Solskydd: Exponering for UV-ljus kan forvirra kutan DM (52, 53). Dagligt solskydd aret runt
med solskyddsmedel med en solskyddsfaktor (SPF) p& minst 30 rekommenderas (54).

Antipruritiska medel: Klada kan vara besvirlig hos patienter med DM och kan ha betydande
negativa effekter pa livskvalitet. Klada bor behandlas med topikala eller orala antipruritiska
medel:

* Mjukgorande och kladstillande krdmer eller kutan emulsion, sdsom Canoderm, Krim
Karbamid i Essex APL, Krdm Karbasal och Lotion Propyless.

* Orala antipruritiska medel — antihistaminer (Tavegyl, Atarax, och Desloratadin).
Lokal behandling

Topikala kortikosteroider kan ges till patienter med hudbesvér i harbotten, balen och
extremiteter (55). Topikala kalcineurinhimmare (Takrolimus 0,1% salva) kan anvindas till
patienter som inte forbéttras med topikala kortikosteroider eller i hudomraden som dr benidgna
att utveckla kortisoninducerad kutan atrofi, sdsom ansiktet (56, 57).

Andra linjens behandlingsval vid hudutslag
DMARD



Hydroxiklorokin (200mg-400mg/dag) &r forstahandsterapi for mild kutan DM (58, 59).
Rokning kan minska effekten av antimalarialdkemedel, och dérfor bor rokavvinjning
uppmuntras (60). En analys av 115 patienter med amyopatisk eller hypomyopatisk DM tyder
dock pa att hydroxiklorokin har begridnsad effektivitet for ménga patienter med kutan DM dé
endast 11% av patienter uppnédde kontroll av hudmanifestationer (58).

Metotrexate (MTX): Effekten av MTX {or hudmanifestationer av DM har inte studerats 1
randomiserade studier, och evidensen dr begréinsad till retrospektiva analyser (61, 62). I en
studie av 13 patienter med kutan DM som behandlades med MTX (2,5 till 30 mg/vecka),
uppnddde 8 patienter remission i hudsymptom (62). I en annan studie fick 8 av 11 patienter med
kutan DM som behandlats med MTX en markant forbéttring i Cutaneous Dermatomyositis
Disease Area and Severity Index (CDASI) score med minskat lymfocytdr infiltration i

hudbiopsi (61).

Mykofenolatmofetil (MMF) (2-3g/dag) som anvénds for behandling av myosit vid DM ér
ocksa fordelaktigt for hudsymptom. I en prospektiv studie av 74 patienter med mattlig till svar
kutan DM som behandlades med olika DMARDs fann man ett samband mellan MMF
behandling och klinisk remission (63). Dessutom visade denna studie att majoriteten av
patienterna som uppnadde klinisk remission med MMF behandlades med en hdgre dos
(1.5gx2). I en retrospektiv studie av 12 patienter med kutan DM som var refraktir mot andra
DMARDs (hydroxiklorokin, MTX, och azatioprin), gav MMF Kklinisk forbéattring hos 10
patienter (64).

Intravendst immunglobulin - IVIG (2g/kg kroppsvikt uppdelat pa tva- fem pd varandra
foljande dagar var fjérde vecka). Klar forbéttring av kutan DM rapporterades i en randomiserad
studie utformad for att utvdrdera effektivitet av IVIG pa myosit vid DM (65). Markant
forbattring av hudmanifestationer sags hos alla 8 patienter som behandlades med IVIG. Tyvirr
rapporterades inte effekt pa hudmanifestationer hos kontrollgruppen i denna studie. Ytterligare
tvd retrospektiva studier stodjer anvindning av IVIG vid refraktdr DM (15, 66, 67). I en nyligen
publicerad randomiserad, placebokontrollerad studie inkluderande patienter med DM, som inte
svarat pa forsta linjens ldkemedelsbehandling, sdgs positiv effekt av hogdos IVIG. Octagam®
som anvandes 1 studien dr nu godként av FDA {or behandling av DM (3). Hos riskpatienter for
trombos bor infusion ges i ldngsam takt och dver 5 dagar.

Tredje linjens behandlingsval vid hudutslag

JAK himmare: JAK-hdmmare kan vara mycket effektiva mot kutan dermatomyosit (17). Tre
patienter med kutan DM som inte hade svarat pd flera DMARDs fick utmérkt klinisk respons
pa tofacitinib (5mgx2) efter fyra veckors behandling, och CDASI-score minskade hos samtliga
patienter (68). I en open-label studie behandlades 10 patienter med refraktdr DM med tofacitinib
(11mgx1). Alla 10 patienter uppnddde en viss forbdttring av sjukdomsaktiviteten efter 12
veckor och en signifikant minskning av CDASI-score observerades (frdn 28+15,4 vid
studiestart till 9,5£8,5 vid vecka 12) (69). En 6ppen pilotstudie visade att alla patienter med
initialt aktiv kutan sjukdomsaktivitet forbéttrades med JAK-hdmmare (Baricitinib och
ruxolitinib) med signifikant minskad CDASI (70).

Rituximab (1000 mg x 2 givet med tvd veckors mellanrum): En posthoc analys av data frdn
Rituximab vid myosit-studien antydde en gynnsam effekt pa hudsymptom hos vuxna och barn
med DM (16, 71). Gynnsam effekt av rituximab pa hudmanifestationer har &ven rapporterats i
en Oppen studie dér sju patienter med DM behandlades med fyra veckoinfusioner av rituximab.
Alla fem patienter med hudmanifestationer i borjan av studien, uppvisade klar forbéttring av
hudsymptom. Dessutom intridffade haritervéxt hos tvd patienter med alopeci sekundart till DM



(72). 1 en annan 6ppen studie dér rituximab visade viss effekt pd myosit sags ddremot ingen
effekt pd hudsymptom (73).

Fjirde linjens behandlingsval vid hudutslag

Ovriga terapier: Apremilast har i en fallrapport visat gynnsam effekt mot svar kldda som inte
svarade pa konventionell immunsuppressiv behandling (74). Ustekinumab visade drastisk
forbattring i refraktir mekanikershénder hos en patient med antisyntetassyndrom (Fallrapport)
(75). Anifrolumab, en human monoklonal Typ 1 Interferon receptor antikropp, registrerad for
behandling av SLE, har rapporterats i enstaka fallrapporter ha effekt vid dermatomyosit och
testas nu i en randomiserad klinisk provning (76).

Calcinos

Dermatomyositpatienter kan utveckla calcinos, vilket kénnetecknas av oldsliga
kalciumavlagringarna 1 huden. Cirka 20 % av vuxna patienter med dermatomyosit drabbas av
calcinos, medan prevalensen ér betydligt hogre hos barn med juvenil dermatomyosit (JDM).
Den exakta mekanismen bakom calcinos dr fortfarande oklar, men forekomsten av MDA-5-
och/eller NXP-2-antikroppar ér starkt kopplad till dess utveckling vid dermatomyosit (77).

Rekommendationer for behandling av calcinos vid dermatomyosit baseras pa begridnsad
evidens, eftersom stora kliniska studier saknas. Eftersom calcinos tros vara en foljd av
inflammation &r tidig diagnos och effektiv kontroll av sjukdomsaktiviteten avgdrande for att
forebygga dess utveckling (77).

Kirurgisk excision kan Odvervdgas for patienter med lokaliserad hudpaverkan. Intralesionell
natriumtiosulfat (0,1-1 ml, 150-250 mg/ml, en gang per ménad) har visat viss effekt.
Kalciumkanalblockeraren diltiazem (2—4 mg/kg per dag) har visat effekt i fallserier, men ar
sedan 2024 avregistrerad 1 Sverige och kraver licens for att kunna forskrivas. Nar det géller
immunosuppressiva behandlingar har JAK-hdmmare, TNF-hdmmare och intravendst
immunglobulin (IVIG) visat sig forbittra calcinos bade vid JDM och vuxen dermatomyosit (77,
78).



Behandling av subgrupp Inklusionskroppsmyosit (IBM)
Bakgrund och rekommendation
Bakgrund

Inklusionskroppsmyosit (IBM) beskrevs forsta gdngen 1971 d& man noterat att en del patienter
som hade polymyosit inte svarade pa behandling med kortison som forvéntat. 1995 beskrevs de
kliniska, labmissiga och muskelpatologiska fynden vid IBM av Griggs (79). Sjukdomen
debuterar vanligen efter 45-arsaldern men kan undantagsvis debutera dven 1 30-arsaldern.
Forhéllandet avseende forekomst mellan mén och kvinnor dr 2:1. Man ser ofta ett asymmetriskt
muskelengagemang med svaghet och atrofi (80). Sjukdomen utvecklas langsamt under
forloppet av ar vilket ocksé leder till fordrdjning av diagnos ofta dessvirre i flera r. Med tanke
pa att IBM debuterar 1 hogre aldrar dr det en viktig differentialdiagnos till ALS,
motorneuronsjukdomar, neuropatier men dven andra myositsjukdomar.

Sjukdomen involverar framfor allt quadricepsmuskler, fingerflexorer och hos ca 2/3 &dven
svéljningsmuskler. I séllsynta fall ses dven engagemang av ansikts- och 6gonmuskler och s k
Bent Spine Syndrome (engagemang av paraspinala muskler). Analys av anti-cN1A kan vara av
virde for diagnostiken. I muskelbiopsi ses inflammatoriska celler endomysialt och i klassiska
fall s k rimmed vacuoles, proteinansamling, och tubulofilament. Tecken finns ofta pa bade
degeneration av muskelfibrer och inflammatoriska cellinfiltrat.

Den idag mest anvinda definitionen av IBM presenterades 2011 och definierar: kliniskt
patologiskt definierad IBM, kliniskt definierad IBM och sannolik IBM (81).

Den priméra behandlingen av IBM ér traning av drabbade muskler med hjélp av fysioterapeut
och handfunktion med hjilp av arbetsterapeut. Vid dysfagi behover man insatser av logoped
och dietist. Med hjélp av fiberendoskopisk undersokning (FUS) kan striktur och hypertrofi
pavisas av cricopharyngeusmuskeln och méjlighet till vidgning av muskeln p4 ONH-klinik
forbattra svéljningsformégan. Malet for interventionerna &r att uppratthilla muskelstyrkan séa
lange som mojligt.

Farmakologisk behandling av inklusionskroppsmyosit

Kontrollerade studier med ldkemedelsbehandling vid IBM ér f4. Ingen har hittills kunnat pavisa
forbattring av muskelstyrkan. Nagra 6ppna studier har kunnat pdvisa en minskad forsémring av
muskelstyrkan i jimforelse med det forvdntade. Att notera, CK sjunker ofta under behandling
med kortison och immunddmpande ldkemedel utan att klinisk forbattring sker. CK kan saledes
inte vara en parameter for utviardering av sjukdomen. Utvdrdering bor istdllet ske med
uppfoljning av muskelstyrka/muskulér uthéllighet (MMT/myositstatus).

KORTIKOSTEROIDER. Kortisonbehandling &dr kontroversiell vid IBM och ingen studie har
pavisat en effekt vid IBM men kan ge viss forbdttring i en del fall initialt (82-84).
Prednisolonbehandling (0,5mg/kg) med nedtrappning med 10 mg per manad med utvérdering
efter 3 ménader kan vara ett sitt att starta ldkemedelsbehandling men om ingen effekt ses
avseende minskad progress av muskelsvaghet bor prednisolonbehandlingen avslutas (Figur 7).
Langvarig kortisonbehandling utan effekt har enbart negativ paverkan pa muskulaturen.

METOTREXATE (85) kan ha en viss effekt (10-20mg/vecka) och kan insittas som monoterapi
om svar foreligger pa kortisonbehandling. Alternativt kan man insdtta azathioprin om
kontraindikationer foreligger mot metotrexate.

IVIG hos vissa patienter med sviljningsbesvér (2g/kg kroppsvikt iv var fjdrde vecka) kan ge en
forbattring. Dessvirre tenderar forbattringen att avklinga om behandlingen avslutas.



Lakemedel som inte rekommenderas vid IBM 1 nuldget &r TNF-hdmmare (etanercept) (86),
alemtuzumab/CAMPATH (87) eller betainterferon 1 a (88). Anakinra hade viss effekt métt med
International Myositis Assessment and Clinical Studies (IMACS) forbéttringskriterier pa
enstaka patienter med IBM i en 6ppen studie (89).

Det finns i nuldget mycket lite som talar for att behandla med rituximab (90), abatacept (91)
eller JAK-hdmmare.

RAPAMYCIN (sirolimus), ett ldkemedel som inhiberar mTOR och som anvénds hos
organtransplanterade patienter har i en studie (80), kunnat visa forbattring vad géller sekundéra
endpoints sasom HAQ-DI, thigh fat fraction, forcerad vitalkapacitet och 6 minuters gangtest.

Tréaning vid Inklusionskroppsmyosit
Var god se avsnitt Traning vid myosit
Sammanfattning IBM

Sammanfattningsvis bor individuell beddmning goras infor behandling av patienter med IBM.
Samtliga patienter med IBM bor erbjudas trdning under instruktion av fysioterapeut.
Lakemedelsbehandling med immunosuppression kan eventuellt provas under en begrinsad tid
och sarskilt till de patienter som har en kort sjukdomsduration och pétaglig inflammation 1
muskelbiopsin. Att tdnka pa dr att en stabilisering av muskelstyrkan kan ses som en positiv
effekt av behandlingen.



Behandling av subgrupp Immunmedierad nekrotiserande myopati (IMNM)
Bakgrund och rekommendation
Bakgrund

Immunmedierad nekrotiserande myopati (IMNM) dr en form av myopati som kidnnetecknas av
en uttalat svér, nekrotiserande myosit, dér svéljningssvérigheter inte sdllan forekommer men
ofta saknas lung- och hudengagemang (92). Prevalensdata visar pa att tillstdndet forekommer
hos ca 2-3/100 000 invanare (93).

IMNM Kklassificeras oftast efter forekomst av de myositspecifika antikropparna anti-HMGCR
och anti-SRP-ak, da majoriteten av patienterna har nagon av dessa antikroppar, och endast ca
10% &r seronegativa. Seronegativ sjukdom é&r oftare kopplad till underliggande malignitet (94-
96). IMNM ir en allvarlig sjukdom som kan ha en drastisk effekt pé patienters livskvalitet om
den inte handldggs snabbt (97). Flera riskfaktorer, sdsom statinbehandling, malignitet och
virala infektioner har kopplats till insjuknande (92, 98). Muskelbiopsi ér viktig i diagnostiken
och den domineras, till skillnad mot PM/DM/IBM, av muskelfibernekroser och regenererande
muskelfibrer med minimala eller inga inflammatoriska fynd, (98, 99).

Den kliniska bilden vid IMNM priglas av en uttalad, bilateral, proximal symmetrisk
muskelsvaghet som kan utvecklas under nagra veckor, eller langsammare dver ndgra ménader
(98). Karaktiristiskt for IMNM dr mycket kraftigt forhjda CK-nivaer (dven jamfort med andra
IIM), dér medianvarden brukar ligga mellan 70-115 pkat/L, och foljaktligen brukar myoglobin
uppvisa fyrsiffrig stegring (100).

Forekomst av anti-HMGCR autoantikroppar dr ofta associerad med statinbehandling, och &r
vanligare hos éldre patienter. Dessa kriver ofta ldgre kortisondoser vid start, och dr associerade
med béttre behandlingssvar med IVIG-behandling dn av andra DMARD.

Antikroppar mot SRP forekommer oftare hos yngre och denna form av IMNM kan svara pa
rituximab-behandling (94, 96, 97, 100).

Tyvérr saknas randomiserade kontrollerade studier for véigledning vid behandling av denna
patientgrupp, utan behandlingsrekommendationer vilar huvudsakligen pa fallrapporter och
fallserier. Vid en internationell multidisciplindr workshop sammanfattades rekommendationer
for behandling av patienter med IMNM (100).

Farmakologisk behandling
Anti-SRP positiv IMNM.
Forsta linjens behandlingsval vid anti-SRP positiv IMNM

Vid forekomst av anti-SRP-ak med muskelsymtom rekommenderas induktionsbehandling med
peroralt prednisolon alternativt i.v. pulsbehandling med metylprednisolon 500-1000 mg iv per
dag 1 3 dagar foljt av prednisolon 0.75 mg/kg 1 kombination med metotrexate per os eller
subkutant upp till 25 mg/vecka (Figur 8).

Andra linjens behandlingsval vid anti-SRP positiv IMNM



Vid utebliven forbattring efter 3 ménader eller vid mycket uttalad muskelsvaghet
rekommenderas tilldgg med rituximab 1000 mg dag 0 och dag 15 och dérefter 500-1000 mg var
sjatte manad (92, 100).

Anti-HMGCR-positiv IMNM: Vid statinbehandling: sétt ut statiner.
Forsta linjens behandlingsval vid anti-HMGCR positiv IMNM

Vid anti-HMGCR positiv IMNM associerad med statinbehandling, kan man oftare ge liagre
kortisondoser initialt &n vid anti-SRP positiv sjukdom, exempelvis 0.5 mg/kg/dag. Kortison ges
1 kombination med 20-25 mg metotrexate veckovis som induktionsbehandling vid mindre svar
presentation (Figur 8). Det finns dven fallrapporter med induktionsbehandling med enbart
hogdos IVIG alternativt IVIG 1 kombination med metotrexate dvs utan kortison(101).

Andra linjens behandlingsval vid anti-HMGCR positiv IMNM

Vid svérare sjukdom eller déligt svar, rekommenderas tilligg med IVIG (exempelvis 2g/kg
manadsvis) 1 sex manader och darefter forsok till utglesning/dosminskning (102).

Rituximab 1000 mg dag 0 och dag 15, och dérefter 500-1000 mg var sjdtte manad kan ocksa
overvigas (92, 100, 103).

Vid svér och behandlingsrefraktir IMNM som recidiverar trots ovanstiende, kan man dvervéga
plasmabyte. Evidensen dr dock skral (104).

Behandling bor paga i minst 2 ars tid varefter de-eskalering kan 6vervégas utifran den kliniska
bilden. Nigon evidens avseende optimal uppfdljning och frekvens av aterbesok saknas och bor
anpassas till den individuella patienten. Malet med behandlingen bor vara maximering av
muskelstyrka,  normalisering av = CK-/myoglobinstegring och  minimering av
lakemedelsbiverkan (105).

Lipidsinkande terapi

For de patienter som efter insjuknande i statinutlost IMNM dér det finns stark indikation for
fortsatt lipidsdnkande terapi, kan man i samrdd med kardiolog dverviga inséttning av PCSKO9-
hdmmare (106). Dessa har i storre dversikter inte forknippats med muskelbiverkan (107, 108).
Data vid IMNM ér begridnsade, men det finns en véixande klinisk erfarenhet av att PCSK9-
hdmmare inte forefaller utlosa aterfall/forsémring hos patienter som tidigare drabbats av statin-
relaterad IMNM (109).



Rekommendationer om trining vid myosit
Bakgrund och rekommendation
Bakgrund

Avseende trdning vid idiopatisk inflammatorisk myopati (IIM), eller myosit, sd dr det
vetenskapliga underlaget begréinsat. Det finns fa randomiserade kontrollerade studier. De flesta
studier dr smé (n=1 - 57) och med kort duration (median 12 veckor, range 6-24). Flest studier
inkluderar patienter med polymyosit och dermatomyosit men dven en del studier pa
inklusionskroppsmyosit (IBM). Endast enstaka studier har utvirderat effekt av tréning vid
antisyntetassyndrom (ASyS) och immunmedierad nekrotiserande myopati (IMNM) (110-112)
samt enstaka studier som studerat triningseffekter vid nydebuterad/aktiv sjukdom (113-117).
Vi kan dock anta att ASyS och IMNM varit inkluderade i polymyosit enligt &ldre
diagnoskriterier. Ménga olika former av tridning har anvints i1 de olika studierna, kondition
(exempelvis gang, 16pband, cykling), kondition + styrketrdning eller bara styrketrdning. Bade
traning under ledning av fysioterapeut och hembaserad tréning har studerats. Uppvéarmning
och stretch har varit en del av interventionen i manga studier, men beskrivs inte sa utforligt. En
rad olika utfallsmatt, de flesta for att méta kondition och muskelfunktion har anvénts. Ofta ar
traningsdosen ospecificerad nir det giller intensitet (% av maximal kapacitet) och duration per
pass, men studier publicerade under de senaste 10-15 aren beskriver traningen mer specifikt
enligt Frekvens (antal pass per vecka), Intensitet (% av VO2peak/% av maximal styrka), Tid
per trdningspass och Tid (duration i veckor) (FITT).

Sikerhet

Sammantaget visade en absolut majoritet av studierna forbittrad muskelfunktion och
oforidndrad eller 1 vissa fall minskad sjukdomsaktivitet (métt pa olika sétt sésom CK, MMTS,
HAQ, flare”, SR, CRP, MITAX och olika matt 1 muskelbiopsier och/eller magnetkamera)
(110-113, 116-119). Endast en studie som utviarderade effekt av submaximal styrketrdning vid
strypt blodfléde vid IBM rapporterade en grinssignifikant 6kning i CK-nivéer i serum, men
signifikant skillnad jamfért med kontrollgruppen. Dock indikerade patientens och ldkarens
bedomning av sjukdomsaktivitet och skada att trdningen inte resulterade 1 Okad
sjukdomsaktivitet (120).

Effekt av traning vid PM, DM, ASyS, IMNM

Over lag forbittrade konditionstrining den aeroba kapaciteten (121-125) medan styrketriining
gav starkare muskler (118, 126). En del studier kombinerade konditionstraning med
styrketridning, ofta med forbattring av bade aerob kapacitet och muskelstyrka (110, 127, 128).
Intensiv konditionstrdning pad 70 % av maximal kapacitet och 1 kombination med muskulér
uthallighetstraning (30—40 repetitioner till muskuldr utmattning) som utfordes 60 minuter, 3
ganger per vecka ledde till minskad sjukdomsaktivitet, minskad inflammation 1
muskelvidvnaden samt forbattrade muskelns aeroba kapacitet (6kad mitokondrieenzymaktivitet,
oOkat antal kapillérer) hos personer med stabil, inflammatoriskt 1dgaktiv myosit (121-123). Olika
hemtréningsprogram dir styrkedvningar kombinerades med aerob trining (gang) verkade dven
de ha en positiv effekt pd muskelfunktionen (114, 129, 130). Tilligg av konditionstréning till
“rehabiliteringstrdning” har i en retrospektiv studie pA PM och DM visat pé tilldggseftekter
bade avseende bade muskelstyrka (MMT-8) och muskeluthallighet (FI-2) samt vilbefinnande
(SF-36) (131). 16 veckors styrketrdning pa 10 VRM (ca 70% av maximal styrka) resulterade i



signifikant forbattrad livskvalitet (fysiska dominer), muskelstyrka och muskulér uthallighet
jamfort med trdning som vanligtvis forskrivs hos patienter med etablerad myosit (126).
Uppf6ljning efter ett &r visade kvarvarande effekter pd muskeluthallighet méatt med functional
index 3 (126). Vidare minskade patientens globala skattning av sjukdomsaktivitet jamfort med
kontrollgruppen. 24 veckors funktionell styrketrdning minskade depression, forbattrade
muskelfunktion och minskade sjukdomsaktivitet jamfort med en icke trdnande kontrollgrupp
(112).

En pilotstudie har utvirderat handtraning 3 génger per vecka under 12 veckor hos patienter med
PM och DM. De utférde 8 olika handtraningsévningar med hjilp av ”motstandsdegar” med
okande antal repetitioner var 4:e vecka. Studien visade att programmet var genomforbart med
vissa individuella forbéttringar av handfunktionen men att motstandet troligen skulle behova
okas for att uppna bittre effekt (132)

Ett hemtriningsprogram &r utvdrderat &ven hos patienter med nydebuterad, aktiv IIM.
Hemtrining, ca 10 repetitioner i 8 muskelgrupper, samt promenader 5 dagar per vecka tolereras
védl om trdningen anpassas individuellt (113). Forutom effekter pa muskelfunktion finns det
dven studier som visar pa forbattrad livskvalitet och mindre trotthet/fatigue efter traning (113,
114, 122, 126, 133).

Effekt av traning vid IBM

En randomiserad kontrollerad studie (RCT) utvérderade tridning av larmusklerna under strypt
blodtillforsel (blood flow restriction, BFR) hos patienter med IBM. Studien visade att
submaximal styrketrdning som utfoérdes tva ganger per vecka i 12 veckor under 70 % strypt
blodflode bidrog till bibehéllen muskelstyrka i quadriceps jaimfort med en statistiskt sékerstélld
forsamring i styrka pa ndstan 10 % hos kontrollgruppen (134). En annan RCT visade att 12
veckors kombinerad konditions- och styrketrdning forbattrade aerob kapacitet hos personer
med IBM jamfort med kontrollgruppen (135). Tva studier har utvirderat intensiv hemtréning
for personer med IBM. En av studierna indikerar att hemtraning som utfors tva gdnger per dag
1 16 veckor kan forbattra muskelstyrka och forbadttra funktion sdsom kort géngstricka och
formaga att resa sig fran en stol (136). Tio ars klinisk erfarenhet indikerar att de flesta patienter
tolererar denna hemtraning vél, forutsatt individuell anpassning, framfor allt som en
introduktion till traning att sedan bygga vidare pa. Vidare kan aerob trining pa motionscykel 3
ganger per vecka (80 % av maximal kapacitet) 1 kombination med samma hemtriningsprogram
forbattra konditionen hos personer med IBM. Dock sags ingen forbéttring i muskelstyrka (137).
En annan studie pé patienter med IBM-kunde inte pévisa ndgon forbattrad muskelstyrka efter
12 veckors hemtrining, men inte heller nagon forsdmring (119).

Tréaningsrekommendationer

Med bakgrund av den begrinsade litteraturen dr det svéart att ge ingdende rekommendationer
kring duration av trdningspass, intensitet, typ av trdning etc. Det finns dock tillrdckligt med
vetenskapligt underlag som stodjer att traning &r sikert. Konditionstraning okar uthalligheten
och styrketraning starker musklerna, dven i denna patientgrupp. Med avseende pa patienter med
inflammatoriskt aktiv sjukdom som star pd hoga doser kortison eller har annan samsjuklighet
ar data sd begrinsade att det dr svart att ge rekommendation pd gruppniva. Det dr viktigt att
komma igang med trdning tidigt for att potentiellt minska biverkningar av medicinsk
behandling och kanske ocksa sjdlva sjukdomen, samt att stimulera till en langvarig fysiskt aktiv



livsstil hos personer som lever med myosit (Figur 9). Studier och manga ars klinisk erfarenhet
indikerar att hemtréning 5 dagar per vecka tolereras vil av personer med nydebuterad/aktiv
myosit, forutsatt att traningen anpassas individuellt till patientens muskelfunktion, trotthet och
smirta. Hiar bor individuell beddmning goras i samrdd med fysioterapeut och behandlande
lakare, vilket ocksé giller patienter med allvarliga hjirt- och lungengagemang. Man bor dven
komma ihég att trining kan ge en fysiologisk CK-stegring. En systematisk litteraturdversikt
visar att CK-vérden nar sin topp efter 24 till 48 timmar beroende pé intensitet och duration av
traningspass (138). Det dr dérfor viktigt att informera patienten att vinta minst 48 men gérna
72 timmar efter traning innan de lamnar prover.

Som vigledning for rekommendationer finns det en systematisk Oversiktsartikel som
presenterar evidensbaserade rekommendationer for patienter med myosit baserade pd 3 RCT
och en systematisk oversiktsartikel (med patientrelaterade utfallsmétt). For att 6ka den aeroba
kapaciteten rekommenderas 90-180 minuter (pé en intensitet av 60-70 % av max), fordelat pa
3 dagar per vecka (139). Detta dr i linje med de rekommendationer som finns for allménheten
avseende fysisk aktivitet (minst 150min/vecka mattlig intensitet eller minst 75 minuter/vecka
pa hog intensitet). I den ovanndmnda systematiska Oversikten ges inga specifika
rekommendationer for styrketrining da evidens saknas. I den generella populationen
rekommenderas tvd muskelstdrkande pass per vecka och det kan fungera som ett riktméarke dven
vid inflammatoriska myopatier (i vdntan pa béttre evidens). Vid behov och hos individer dver
65 ar rekommenderas dven balanstrining (www.fyss.se).


http://www.fyss.se/
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