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Validace dotazniku pro pacienty s myotonii —
¢eska verze Myotonia Behaviour Scale

Validation of questionnaire for patients with myotonia — Czech version

of Myotonia Behaviour Scale

Souhrn

Uvod: Myotonie je zakladni symptom myotonickych poruch. Jejim typickym projevem je obtizné
povolenf ruky po silném stisku. Myotonie snizuje kvalitu Zivota pacientl a tézsi stupen je i velmi
invalidizujici. Proto je v terapii myotonie zkousena celé fada 1ékd. Jednim z hlavnich problémt
lékovych studii byla absence spolehlivého stanoveni tize myotonie. Cilem nasi prace byl preklad
a validace skaly Myotonia Behaviour Scale (MBS), kterd byla vytvorena k subjektivnimu hodnocenf
tize myotonie. Metodika: Cesky preklad byl schvélen profesionalnim prekladatelem a validovan
metodou zpétného prekladu. Opakovatelnost a reprodukovatelnost byla ovéfena na vzorku
15 pacientt s myotonickou dystrofii typu 1 (MD1) a 25 pacient s myotonickou dystrofii typu 2
(MD2), ktefi vyplnili formular MBS v rdmci rutinni kontroly a déle s odstupem 2 dnt. Vysledky:
Priimérné skore MBS bylo 2,5 ve skupiné MD1 a 1,7 ve skupiné MD2. Korela¢ni koeficient mezi
prvnim a druhym zodpovézenim byl 0,965 u MD1 a 0991 u MD2. Korela¢ni koeficient mezi
relaxacnim casem stisku ruky a hodnotou MBS byl 0,672 u MD1 a 0,627 u MD2. Zdvér: Skéla MBS je
velmijednoduchd a rychld a mize byt pouzita pro dlouhodobé sledovani pacientt. U obou skupin
pacientl byla signifikantni korelace mezi hodnotou MBS a relaxacnim ¢asem stisku ruky.

Abstract

Background: Myotonia is a cardinal symptom of myotonic disorders. The most typical symptom of
myotonia is a difficulty in releasing a forceful handgrip. It significantly deteriorates the quality of life
to a degree that is disabling. Therefore, many drugs have been tested in myotonia therapy. One
of the main issues of clinical trials has been the lack of a conclusive method for the quantification
of myotonia. The aim of our study was translation and validation of the Myotonia Behaviour Scale
(MBS). This scale was designed for subjective assessment of myotonia severity. Methods: Czech
translation was approved by a professional translator and then validated through forward-
backward translation. Repeatability and reproducibility were tested on a sample of 15 patients
with myotonic dystrophy type 1 (MD1) and 25 patients with myotonic dystrophy type 2 (MD2). All
patients completed one MBS form during aroutine visit and a second one two days later. Results: The
average MBS score was 2.5 in MD1 group and 1.7 in MD2 group. Correlation coefficients between
the first and second completion were 0.965 in MD1 and 0.991 in the MD2 group, respectively.
Correlation coefficients between relaxation time of handgrip and MBS score were 0.672 in MD1
and 0.627 in the MD2 group, respectively. Conclusion: MBS is a simple and quick scale suitable for
long-term monitoring of patients with myotonia. We reported a significant correlation between
MBS score and relaxation time of a forceful handgrip in both groups.
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Uvod
Myotonie je zékladni symptom myotonic-
kych poruch, mezi které fadime myotonické
dystrofie typu 1 (MD1), myotonické dystro-
fie typu 2 (MD2) a heterogenni skupinu po-
ruch chloridového nebo sodikového kanalu,
které se také oznacuji jako ne-dystrofické
myotonie. Myotonif oznacujeme zpoma-
leni svalové relaxace po volninebo vyvolané
kontrakci. Jde o stav patologicky zvysené ex-
citability svalové membrany, kdy reakci na
stimulaci vznika série dalsich akénich poten-
ciall. Koreldtem na EMG jsou myotonické vy-
boje — repetitivni vyboje jednoho svalového
vldkna, které méni frekvenci i amplitudu.
Typickym projevem myotonie je obtizné
povoleni ruky po silném stisku. Postizeny ale

byvaji také svaly obliceje, jazyka a dalsich
bulbarnich svall, coZ mize plsobit obtize
s mluvenim, kousanim i polykanim. Myoto-
nie snizuje kvalitu zivota pacientd [1] a tézsf
stuper myotonie je i velmi invalidizujici.

V terapii myotonie zatim neni rutinné vy-
uzivan zadny lék, ackoliv prvni prace o tera-
peutickém ovlivnéni myotonie byla publi-
kovéna jiz v roce 1936, kdy byli ¢tyfi pacienti
s kongenitalni myotonif Iéc¢eni chininem [2].
V terapii myotonie byla vyzkousena celd fada
daldich lékd - antiarytmika, tricyklickd anti-
depresiva, antiepileptika, benzodiazepiny
a mnoho dalsich, ale systematicky prehle-
dovy ¢lanek z roku 2006 poukdazal na celkove
$patnou kvalitu publikovanych praci [3]. Jed-
nim z hlavnich problém studii byla absence

Tab. 1. Behavioralni $kala myotonie.

0 neniZadna svalova ztuhlost

denni ¢innosti

rych povinnosti a ¢innostf

k Uplnému znehybnénf

1 jepfitomna urcita svalova ztuhlost, ale Ize ji ignorovat

je pfitomna urcita svalova ztuhlost, kterou Ize obcas ignorovat, ale nenarusuje kazdo-
je pritomna svalova ztuhlost, ktera vyzaduje vyssi soustfredénost pii vykonavani nékte-

4 je pritomna tézkd svalova ztuhlost, kterd narusuje vsechny povinnosti a ¢innosti

je pfitomna takova svalové ztuhlost, kterd vyzaduje neustaly pohyb, aby nedoslo

spolehlivého stanoveni tize myotonie. V Ié-
kové studii s mexiletinem z roku 2010 byl
jako primarni outcome pouzit relaxa¢ni cas
po max. svalové kontrakci ruky méfeny ruc-
nim dynamometrem a pomérné slozitym
post-processingem dat (pfevadéni analo-
gového signalu na digitéIni, identifikace za-
¢atku svalové relaxace specidlné vyvinu-
tym softwarem). Metoda se ziejmé pro svoji
komplikovanost neuchytila a v dalsi Iékové
studii s lamotriginem byl jako primdrni out-
come pouzit subjektivni dotaznik s ndzvem
Myotonia Behaviour Scale (MBS) [4], zatimco
objektivni testovani myotonie bylo prové-
déno pouze za pomoci stopek.

Dotaznik MBS je velmi jednoduché skala,
kterd se sklada z Sesti tvrzeni, z nichz pacient
vybird to, se kterym se nejvice ztotoznuje
(tab. 1). Skala vznikla pro pacienty s kongeni-
taIni myotonif v roce 2005 [5] modifikaci $kély
puvodné urcené k hodnoceni bolesti [6].
Hodnocena mize byt 0 (= zddnd myotonie)
az 5 body (= velmi tézkd myotonie).

Validace ceské verze MBS vznikla v ramci
projektu Kvantitativni testovdni myotonie
u pacientd s myotonickou dystrofif, jehoz
cilem bylo vytvoreni jednoduché meto-
diky k objektivnimu méfeni miry myoto-
nie pomoci ru¢niho dynamometru. Vyuziti
skaly MBS umoznilo srovnani nasi objek-
tivni metodiky se subjektivnim hodnocenim
pacientd.

MD 1

MBS po 2 dnech
No
1

MBS po 2 dnech

MD 2

0 T T T
0 1 2

MBS

Obr. 1. Korelace mezi prvnim (A) a druhym (B) zodpovézenim MBS.
MBS — Myotonia Behaviour Scale; MD1 — myotonickd dystrofie typu 1; MD2 — myotonicka dystrofie typu 2
Fig. 1. Correlation between the first (A) and the second (B) completion of MBS.
MBS — Myotonia Behaviour Scale; MD1 — myotonic dystrophy type 1; MD2 — myotonic dystrophy type 2
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Obr. 2. Korelace mezi subjektivnim hodnocenim pacientt (MBS) a objektivnim mérenim relaxacniho ¢asu s pomoci dynamometru

uMD1 (A) a MD2 (B).

MBS - Myotonia Behaviour Scale; MD1 — myotonickd dystrofie typu 1, MD2 — myotonické dystrofie typu 2
Fig. 2. Correlation between subjective patient evaluation (MBS) and relaxation time measured objectively using a dynamometer

in MD1 (A) and MD2 (B) group.

MBS — Myotonia Behaviour Scale; MD1 — myotonic dystrophy type 1; MD2 — myotonic dystrophy type 2

Soubor a metodika

Cesky preklad byl schvélen profesional-
nim prekladatelem. Ke zhodnocenfi jedno-
znacnosti prekladu byl origindl porovnan se
zpétnym prekladem rodilym mluveim. K vy-
hodnoceni opakovatelnosti a reprodukova-
telnosti ceské verze MBS bylo pouZito opa-
kované testovanf (test-retest).

Vsichni Ucastnici studie pred testova-
nim podepsali informovany souhlas se
studif. Informovany souhlas i projekt byly
schvéleny etickou komisi FN Brno. Do stu-
die bylo zafazeno celkem 15 pacientl
s MD1 a 25 pacientl s MD2 z Neuromus-
kuldrniho centra FN Brno v obdobi od ¢er-
vence 2017 do bfezna 2018. K Ucasti ve
studii byli dotazovani vsichni pacienti s ge-
neticky potvrzenym onemocnénim v ramci
jejich rutinni kontroly v uvedeném ob-
dobi. Pacienti dostali k vyplnéni formu-
I&F MBS a soucasné byla objektivné mé-
fena tize myotonie ru¢nim dynamometrem.
Vsichni pacienti dostali dalsi prazdny for-
muldi MBS a byli telefonicky kontaktovéni
s odstupem 2 dnd a dotazani na aktualnf
hodnoceni MBS.

Objektivni kvantifikace myotonie byla mé-
fena ru¢nim dynamometrem DynX® (MD
Systems, Westerville, OH, USA). Ve stru¢nosti,
piistrojem byl méfen relaxacnf ¢as (doba do

poklesu sily ze 100 % na 10 %) po 3s siiném
stisku ruky. Sila stisku byla pfedem kalibro-
véna pro kazdého pacienta jako 75 % jeho
max.sily ve 3. vtefiné. Méfeni byla opakovéana
celkem 3x s 10min intervalem kvuli potlacenf
warm-up fenoménu. Primérnad hodnota
véech tif méfeni byla pouZita ke korelaci se
skére MBS.

Z 15 pacientl s MD1 bylo 12 Zen (80 %)
a 3 muzi (20 %). Vékovy primér byl
38 (24-59) let. Primérny vék v dobé prvnich
pfiznakl byl 36 (12-70) let. Doba trvani ne-
moci byla v prdméru 18 (3-31) let.

Z 25 pacientl s MD2 bylo 20 Zen (80 %)
a 5 muzd (20 %). Veékovy primér byl
53 (24-59) let. Primérny vék v dobé prvnich
pfiznakl byl 21 (10-56) let. Doba trvanf ne-
moci byla v primeéru 17 (0-49) let.

Data byla statisticky zpracovéna v pro-
gramu SPSS version 23 (IBM Corp, Armonk,
NY, USA). Jako koeficient opakovatelnosti
(test-retest coefficient) a ke korelaci MBS
s relaxa¢nim casem byl pouZit Spearma-
ndv korela¢ni koeficient. Na srovnani sku-
pin pacientd byl pouzit Mann-Whitneyho
U test.

Vysledky
Prdmeérné skoére MBS bylo 2,5 ve skupiné
MD1 a 1,7 ve skupiné MD2. V obou skupi-

nach bylo min. i max. stejné (0-4). Rozdil
mezi skupinami nebyl! statisticky vyznamny
(p=0,1).

Korelace mezi prvnim a druhym zodpovéze-
nfm je zndzornéna naobr. 1. Spearmanv kore-
la¢ni koeficient byl 0,965 u MD1 a 0,991 u MD2.
Pouze jeden pacient ze skupiny MD1 a jeden
pacient ze skupiny MD2 pfi druhém hodno-
cenfudali skére o 1 bod vyssi.

Primeérnd hodnota relaxa¢niho ¢asu
u skupiny MD1 byla 3,4 (0,33-9,0) sa 0,6 (0,1-
5,7) s u skupiny MD2. Korelace mezi relaxac-
nim ¢asem a hodnotou MBS je zndzornéna
na obr. 2. Spearmantv korela¢ni koeficent byl
0,672 (p = 0,006) u MD1 a 0,627 (p = 0,001)
u MD2. Z obrazku je patrné, Ze pacienti
s MD1 se obecné hodnotili nizsim skore
MBS ve srovnani s pacienty MD2. Napfi-
klad prdmérnd hodnota relaxa¢niho casu
u pacientd s MBS 3 byla33suMD1a05s
uMD2.

Diskuze

Myotonicka dystrofie 1. typu je zpQ-
sobena CTG trinukleotidovou expanzf
v genu Dystrophia Myotonica Protein Ki-
nase (DMPKT) [7]1, MD2 je zpUsobena tetra-
nukleotidovou expanzi CCTG v komplex-
nim motivu (TG) (TCTG) (CCTG) (NCTG)
JCCTG), vintronu 1 genu Cellular Nucleic
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Acid Binding Protein, dffve Zinc Finger Pro-
tein 9 (CNBP) [8]. Pfic¢inou myotonie u myoto-
nické dystrofie nenf primarni mutace v genu
chloridového kandlu CIG-1 (gen nese ozna-
¢eni CICNT), ale jeho posttranskrip¢ni alter-
nativni sestfih [9,10].

Skala MBS je velmi jednoduchd a rychla
a mUze byt pouzita pro dlouhodobé sle-
dovéni pacientld. U obou skupin pacientd
byla signifikantni korelace mezi hodnotou
MBS a relaxa¢nim ¢asem povoleni stisku
ruky. Z nasich vysledkd je ale ziejmé, Ze hod-
nota MBS muze byt srovndvéna pouze mezi
pacienty se stejnou diagndzou, protoze
pacienti s MD1 pfi stejném hodnoceni MBS
méli vyrazné delsi relaxacni ¢as nez pacienti
sMD2.

Zatimco ve skupiné MD1 prokazalo ob-
jektivni méfeni u viech pacientd myotonii
(horni hranice normy nasi metodiky je 0,3 s),
ve skupiné MD2 bylo 6 pacientd subjektivné
udavajicich myotonii pod timto limitem.
Proto mUze byt MBS 3kdla s vyhodou pou-
Zita u pacientd s mirnou myotonif jako citli-
vejsi marker.

V souhrnu, ceskad verze MBS je subjek-
tivni $kdla pro pacienty s myotonif, kterd
je velmi dobfe pouZitelnd v bézné praxi
pro dlouhodobé sledovéni pacientli a po-
rovnavani skupin pacientd se stejnou dia-
gnoézou. Naopak neni vhodna pro srov-
nani skupin pacientl s jinou diagnozou.
Ackoli MBS byla vyuzita i v lékovych stu-
diich jako primérni outcome [4], domnivéme
se, ze pro podrobnéjsi sledovani pacientl
v rdmci studif je vyhodna kombinace s ob-
jektivni kvantifikaci myotonie, napf. po-
moci méfeni relaxa¢niho ¢asu po stisku
dynamometru.
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