KAZUISTIKA

Oligosymptomatické formy myotonické

dystrofie typu 2

Oligosymptomatic Forms of Myotonic Dystrophy Type 2

Souhrn

Myotonicka dystrofie typu 2 (DM2) se typicky manifestuje v dospélosti a slabost pleten-
cového svalstva dolnich koncetin, rlizné vyjadiend myotonie a katarakta patfi k hlavnim
pfiznakdm. Pri elektromyografickém (EMG) vySetfeni mize byt pfitomno Siroké spektrum
spontanni aktivity s myotonickymi vyboji a akéni potencidly motorickych jednotek vykazuji
myopaticky vzorec. Klinické i EMG projevy DM2 mohou byt znac¢né variabilni. Uvadime ka-
zuistiky dvou nemocnych s DM2 s proximdlni svalovou slabosti, spontanni EMG aktivitou bez

myotonickych vybojd a bez charakteristickych myopatickych zmén v EMG.

Abstract

Myotonic dystrophy type 2 (DM2) typically presents in adult life with lower extremity proxi-
mal muscle weakness, variously expressed myotonia and cataract being the most common
symptoms. On electromyography (EMG) a broad spectrum of spontaneous activity with
myotonic discharges can be found and motor unit action potentials may show myopathic
pattern. Both clinical and EMG features in DM2 may be greatly variable. We present two
cases of DM2 with proximal muscle weakness, spontaneous EMG activity but no myotonic

discharges and no characteristic myopathic EMG pattern.
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Uvod

Myotonickd dystrofie (DM) je autozo-
malné dominantni multisystémova po-
rucha, kterd postihuje kosterni i hladké
svaly, ale také oci, srdce, endokrinni
a centrélni (ale nékdy i periferni) ner-
vovy systém. Geneticky se rozliSuje DM
typu 1 (DM1) a typu 2 (DM2). Lokus pro
DM2 byl zmapovan na 3. chromozomu
(3921) a byla prokdzadna mutace v prvnim
intronu genu pro ZNF9 (zinc finger pro-
tein 9), ktery nese expandovanou tetra-
nukleotidovou repetitivni sekvenci CCTG.
Proteiny se zinkovymi prsty (zinc finger
proteins) jsou jednou z nejvétsich protei-
novych rodin, které se vyskytuji u euka-
ryotnich organizmd. Vzhledem k tomu,
Ze vétsina téchto proteint funguje jako
transkrip¢ni faktory regulujici genovou
expresi (3 % gen( lidského genomu), jsou

pfitomny uvnitf buriky ve velmi malém
mnoZstvi a jejich vyzkum nebyl mozny
pred rozvojem technologii molekuldrn{
genetiky [1-3].

DM2 se typicky manifestuje v dospé-
losti proximalni slabosti dolnich koncetin,
Casto s myalgiemi, rdzné vyjadfenou myo-
tonif a kataraktou. Udava se, Ze jeji vyskyt
je méné Casty neZli DM1, ale bude zfejmé
vyrazné poddiagnostikovana [4,5]. Chtéli
bychom upozornit na moZny vyskyt oligo-
nebo i monosymptomatickych forem
DM2 a nutnost Castéjsi indikace genetic-
kého vysetreni.

Kazuistiky
Kazuistika |
Sestapadesétilety muz, hypertonik a di-
abetik |é¢eny peroralnimi antidiabetiky.
Asi Sest let se u ného postupné rozvijela

nebolestiva slabost obou dolnich konce-
tin (DK) a v posledni dobé pozoroval mir-
nou slabost i hornich koncetin (HK) pfi
praci s rukama nad hlavou. Dosud byl
veden na okresnim pracovisti podle EMG
jako stfedné tézka polyneuropatie. Pfi vy-
Setfeni jsme zjistili normalni nalez na hla-
vovych nervech i HK, proximalni slabost
na DK (flexe v kyc¢li podle svalového testu
4 st., extenze v koleni 4+ st.) s pouze na-
znacenou nevyznamnou asymetrii. Sla-
chookosticové reflexy i ¢iti byly normaini.
Drep samostatné nesvedl, chdze byla bez
zjevné abnormity, chlize po Spickach i pa-
tach normdlni. Nebyly zadné znamky
akeéni ani poklepové myotonie. Kreatin-
kindza v séru (CK) 4 pkat/l (norma do
3,2). EMG vysetfeni prokazalo v m. vas-
tus lateralis nepfilis vyraznou spontanni
aktivitu (fibrilace) 2+, ojedinéle i ndznak
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komplexniho repetitivniho vyboje. Myo-
tonické vyboje nebyly pfitomny. Pfi ma-
ximalni kontrakci byla patrna jen velmi
lehka simplifikace (bohaté prechodné sta-
dium). Konduk¢ni studie byly normalni.
Parametry 30 ak¢nich potenciall motoric-
kych jednotek (MUP): trvani 7,6-16, prQ-
mér 11,7 ms (norma), amplituda 0,3-3,5,
pramér 1,5 mV (lehce nad normu, 3 MUP
s amplitudou nad normu - 3,4-3,5 mV),
53 % MUP bylo polyfazickych (obr. 1, 2).
Klinicky ani EMG nalez rozhodné nesvéd-
Cil pro polyneuropatii. EMG nélez mél
charakter mirnych reinervacnich zmén,
které se obvykle vyskytuji u subakutni
az chronické neurogenni léze. Charak-
teristické myogenni zmény nebyly pfi-
tomny. Svalova biopsie v korelaci s EMG
prokazala pokrocilou neurogenni svalo-
vou atrofii se zndmkami floridni dener-
vace a reinervace, se seskupovanim typu
svalovych vldken a skupinovou atrofii
(doc. MUDr. J. Zdmecnik, FN Motol). Mo-
lekuldrnégenetické vysetfeni prokazalo
DM2.

Kazuistika Il

Sedmdesatilety muz, & se na hyper-
tenzi, asi jeden rok bere simvastatin. Tfi
roky se postupné rozvijela nebolestiva
proximalni slabost obou DK, ze Zidle se
zveda s pomoci HK, dfep nesvede. Byla
patrna lehka hypotrofie stehen v porov-
nani s trofikou Iytek. Kromé slabosti DK
byl normalni neurologicky nalez a hod-
noty CK normalni. Pfi EMG vySetfeni byla
v m. vastus lateralis zjisténa jen spora-
dickad spontanni aktivita (fibrilace a po-
zitivni ostré viny) 2+ a zadné myoto-
nické vyboje. Pfi maximalni kontrakci
byla interferen¢ni kfivka, v nékterych mis-
tech jen naznacena lehkd simplifikace.
Spektrum MUP: trvani 6,2-16,4; pri-
mér 11,2 ms (norma), amplituda 0,3-3,6;
pramér 1,6 mV (lehce nad normu, 3 MUP
s amplitudou nad normu - 3-3,6 mV).
Opét nalez odpovidajici mirnym reiner-
vac¢nim zménam. Molekuldrnégenetické
vySetfeni prokazalo DM2.

Diskuze

DM2 se nejcastéji manifestuje svalovymi
priznaky (slabost, bolesti, pocity ztuhlosti
nebo myotonie). Slabost byva nejcastéji
vyjadfena v proximalnim svalstvu DK, ale
Casté je i postizeni krénich flexort, hlu-
bokych flexort prstd na HK nebo i exten-
zorU lokte. Slabost jinych svalovych skupin

Obr. 1. Vzorek 30 ak¢nich potencialt motorickych jednotek (MUP) u pacienta

s prokazanou myotonickou dystrofii typu 2.

je méné casta. Svalové bolesti mohou byt
fluktuujici, ale i v nékterych vétsich soubo-
rech se vyskytuji jen u 63 % pacientd [2].
Velmi castd katarakta se obvykle pro-
kdZze az cilenym vySetfenim Stérbinovou
lampou. EMG nélez je charakterizovan
pfitomnosti spontanni aktivity (fibrilace
a pozitivni ostré viny, nékdy komplexni re-

Obr. 2. Numerické parametry jednotlivych MUP s vypoctem pridmérné hod-

petitivni vyboje) a typicky predevsim myo-
tonickymi vyboji. MUP byvaji kratsiho tr-
vani, nizsi amplitudy a ndlez ma myogenni
charakter. Typické myogenni projevy pfi
hodnoceni spektra MUP jsou charakte-
rizovany hlavné zkracenym trvanim a re-
dukci arey. Amplituda je ¢asto snizena, ale
mUze byt i normalni (pokud je registracni

noty celého vzorku (abnormdlni hodnoty ¢ervené), vpravo histogramy loga-
ritmu amplitudy, trvani a bodovy graf logaritmu amplitudy a trvani (zelené
krivky zndzornuji rozsah normalnich hodnot, vétsi zelené obdélniky norma-
tivni hodnoty jednotlivych MUP, mensi obdélniky normativni prdmérnou hod-

notu vzorku).

T MUP maji amplitudu vy3si neZli norma, lehce zvysena je i prdmérna amplituda pro

cely vzorek. 53 % MUP je polyfazickych.
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elektroda v blizkosti nepostizeného svalo-
vého vldkna), ale i zvysena (pokud se re-
gistruje v blizkosti hypertrofického svalo-
vého vldkna). Nékdy mohou byt pfitomny
i komplexni polyfazické MUP s prodlouze-
nym trvani, ale jsou vétSinou nizké ampli-
tudy, takZe area zUstava nezménéna nebo
i snizena. Pro myogenni poruchy je cha-
rakteristické, Zze dochazi ke snizeni poctu
vldken v motorické jednotce. Naopak pro
neurogenni zmény jsou typické zvétsené
MUP, nejprve obvykle zvyseni amplitudy,
pozdeéji i prodlouzené trvani (zvétseni arey)
a v dusledku kolateralni reinervace se zvét-
Suje pocet svalovych vldken v teritoriu mo-
torické jednotky.

Typicky myogenni EMG nélez ale ne-
musi byt u vSech pacientl [7]. U obou
nasich nemocnych se postupné rozvijela
nebolestiva slabost DK, v EMG nebyly zjis-
tény myotonické projevy a spektrum MUP
nasvédcovalo spiSe reinerva¢nim neu-
rogennim zménam nezli klasické myo-
genni |ézi, coz korelovalo u prvniho pa-
cienta i s bioptickym nalezem. Trvani MUP
bylo sice v mezich normy, ale byl zfetelny
posun k vyssim amplituddm a ve spektru
MUP nebyly Zadné kratké MUP s nizkou
amplitudou.

Ani myotonické vyboje nemusi byt
pfi EMG vZzdy pfitomné, vyskyt se udava
u DM2 kolem 90 % [6,7], zejména pokud
se systematicky nevySetiuje vétsi pocet
svall. Nékdy muaze mit vyboj i netypicky

charakter bez klasického kolisani frek-
vence a amplitudy (waxing-waning), ale
je pfitomna jen postupné se snizujici frek-
vence i amplituda [8].

Z oligosymptomatickych forem DM2
byla popséna i izolovana fokdlni slabost
jen v m. triceps brachii s hyper-CK-emif [9],
DM2 byla zjisténa u dvou pacientl ze sku-
piny 63 s fibromyalgiemi [10] a dokonce
i u asymptomatické hyper-CK-emie [11].
Ani histologické zmény nejsou u DM2
zcela typické a diagnostické [12,13]
a mohou nékdy vice imponovat jako
zmény neurogenni nezli myogenni.

Zavérem lIze doporucit u kazdého do-
spélého nemocného s nevyjasnénou
proximalni slabosti — myopatickym syn-
dromem — myslet i na moznost DM2 a in-
dikovat genetické vySetfeni. Diagndzu
podpofi ndlez i jen sporadické spontanni
aktivity v EMG (fibrilace a pozitivni ostré
viny) bez myotonickych vybojd. EMG
nélez nemusi vykazovat typicky myogenni
vzorec, ale pouze reinervacni zmeény
MUP. Svalové biopsie sice odlisi zanétli-
vou myopatii (kterd mize mit obdobny
EMG obraz), ale neprokaze DM2.
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