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Kombinacia myotonickej dystrofie typu 1
a 2 u jedného pacienta— kazuistika
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Uvod: Myotonické dystrofie typu 1 a 2 (MD1 a 2) st progresivne multisystémové geneticky podmienené autozémo-
vo dominantne dedi¢né ochorenia sp6sobené patologickou expanziou v prislusnych génoch — CTG tripletu v DMPK
géne u MD1 a tetrapletu CCTG v CNBP1 géne u MD2. MD st charakterizované progresivnou, geneticky podmiene-
nou degeneraciou kostrovych svalov. Od ostatnych svalovych dystrofii sa liSia dalsSimi dvomi fenoménmi — myoto-
niou a multisystémovym postihnutim. Pre obe ochorenia je typicka velka fenotypova variabilita. Klasické formy MD1
a 2 sa lisia vekom pri vzniku ochorenia, rychlostou progresie a zavaZnostou klinickych priznakov, distriblciou sva-
lovej slabosti a intenzitou multisystémového poskodenia.

Kazuistika: 62-rocny muZ, s anamnézou lateralneho infarktu myokardu v 9/2019, dilatacnej kardiomyopatie (KMP)
s biventrikularnym zlyhavanim, trombu v hrote lavej komory, kardioembolickej nahlej cievnej mozgovej prihody s la-
vostrannou hemiparézou lahkého stupria v 12/2019, po implantacii kardioverter/defibrilatora (ICD) v 12/2019 z pre-
ventivnych dévodov pre taZku dilatacnt KMP. V rodinnej anamnéze udaval slabost’ a podlamovanie dolnych konca-
tin (DKK) u matkinej mamy vo vysSom veku. Pacient mal dlhoroCnt pozvolna progredujtcu slabost dolnych koncatin,
ktoru neriesil. Od zaciatku roka 2020 taZkosti vyraznejSie progredovali a dondtili ho vyhladat' pomoc neuroléga. Pri
ch6dzi sa mu podlamovali DKK v kolenach, z podrepu vstal len s pomocou hornych koncatin. Na myotonické pre-
javy sa nestaZoval. V sére bola opakovane zistena mierna elevéacia kreatinkinazy (12,38 ukat/l...9,6 ukat/l). EMG
vySetrenie nebolo realizované pre warfarinizaciu. Oftalmologickym vySetrenim sa zistila katarakta. V lete 2020 bol
odoslany na vySetrenie do Centra pre neuromuskularne ochorenia. Objektivne sa zistila generalizovana hypotro-
fia svalstva DKK, zniZenie svalovej sily na DKK — oslabenie flexorov stehien, dorzalnej i plantarnej flexie néh, oboj-
stranne pozitivny Trendelenburgov priznak. Znamky aktivnej myotonie pritomné neboli. Suponovali sme ochorenie
z okruhu myotonickych dystrofii. Molekularno-genetickym vysetrenim sa potvrdila patologicka expanzia CTG tripletu
v DMPK géne ako aj patologicka expanzia CCTG tetrapletu v géne CNBP1. Pacient je heterozygot pre MD1 aj MD2.
Zaver: MD 1 a 2 su najc¢astejSie geneticky podmienené myopatie manifestujice sa v dospelom veku. Sucasny vy-
skyt oboch foriem ochorenia u jedného pacienta je extrémne raritny. V klinickom obraze sa neurologické prejavy
myotonickej dystrofie MD1 a MD2 prekryvali (svalova slabost, atrofia, katarakta, kardiomyopatia). NajzavaZznejsim
klinickym nalezom bola kardiomyopatia s rizikom rozvoja fatalnych kardialnych arytmii. Z prognostického hladiska
bolo pre pacienta rozhodujtce uréenie diagndzy kardiomyopatie s naslednou implantaciou ICD ako prevencie na-
hlej srdcovej smrti.

Klucové slova: myotonicka dystrofia 1 a 2, patologicka expanzia CTG tripletu a CCTG tetrapletu, dilatacna kar-
diomyopatia

Simultaneous occurrence of myotonic dystrophy type 1 and 2 in one patient - case report

Introduction: Myotonic dystrophies type 1 and 2 (MD1 and 2) are progressive multisystem genetically determined
autosomal dominant inherited diseases caused by pathological expansion in corresponding genes - CTG triplet in
DMPK gene in MD1 and CCTG tetraplet in CNBP1 gene in MD2. MDs are characterized by progressive, genetic
degeneration of skeletal muscles. They differ from other muscular dystrophies by two other phenomena - myotonia
and multisystem involvement. Both diseases are characterized by phenotypic variability. The classic MD1 and MD2
forms differ in age at disease onset, rate of progression, clinical symptoms severity, muscle weakness distribution
and intensity of multisystem damage.

Case report: 62-year-old man, with a history of lateral myocardial infarction in 9/2019, dilated cardiomyopathy (CMP)
with biventricular failure, thrombus in left ventricular apex, cardioembolic stroke in 12/2019, after preventive cardio-
verter/defibrillator (ICD) implantation in 12/2019 due to severe dilated CMP. In family history, he reported lower limbs
weakness in his mother’s mother at an older age. The patient had a long-term, slowly progressive lower limb weak-
ness. The difficulties have progressed more significantly since the beginning of year 2020 and forced him to seek
neurologist. His knees were buckling when walking, he was not able to stand up from squat without upper limbs
help. He did not complain about myotonia. A slight elevation of creatine kinase was repeatedly detected in the serum
(12.38 ukat/l... 9.6 ukat/l). EMG was not performed due to warfarin use. Ophthalmic examination revealed bilateral
cataract. He was sent for examination to the Centre for Neuromuscular Diseases. Objectively we found hypotrophy
and weakness of proximal and distal lower limbs muscles. There were no signs of active myotonia. We suspected
disease from myotonic dystrophies spectrum. Molecular genetic testing confirmed the pathological expansion of the
CTG triplet in the DMPK gene as well as the pathological expansion of the CCTG tetraplet in the CNBP1 gene. The
patient is heterozygous for both MDs.
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Conclusion: MD 1 and 2 are the most common genetic myopathies manifesting in adulthood. The simultaneous oc-
currence of both disease forms in one patient is extremely rare. Neurological manifestations of MD1 and MD2 are
overlapping in clinical picture in our patient (muscle weakness, atrophy, cataract, cardiomyopathy). The most seri-
ous clinical finding was cardiomyopathy with the risk of fatal cardiac arrhythmias development. The cardiomyopathy
diagnosis followed by ICD implantation was crucial for the patient as a prevention of sudden cardiac death.

Keywords: myotonic dystrophy 1 and 2, pathological expansion of CTG triplet and CCTG tetraplet, dilated cardio-

myopathy
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Uvod

Myotonické dystrofie (MD) s geneticky podmienené progre-
sivne multisystémové autozémovo dominantne dedi¢né ocho-
renia spdsobené patologickou expanziou sekvencie nukleoti-
dov v prislusnych génoch®. RozliSujeme myotonick( dystrofiu
typu 1l a2 (MD 1, MD 2), ktoré maju odliSny geneticky podklad,
z ¢oho vyplyva aj ich odlisny klinicky obraz. Pre obe ochorenia
je zaroven typicka vyrazna fenotypova variabilita, prejavujica
sa r6znym vekom pri manifestacii prvych priznakov, réznou mie-
rou klinickej zavaznosti myopatie, réznou rychlostou progresie
ochorenia a r6znym rozsahom multiorganového postihnutia
u jednotlivych pacientov®.

V naSej praci popisujeme extrémne vzacny pripad kombina-
cie oboch typov MD u jedného pacienta.

Kazuistika

Pacient je 62-ro€ny muz. V rodinnej anamnéze udaval u mat-
kinej mamy postupny rozvoj slabosti dolnych kon¢atin (DKK) vo
vyS$Som veku. Podlamovali sa jej DKK v kolenach, nebola schop-
na chddze bez opory ku koncu Zivota. Stav nebol dorieSeny.
Ostatni ¢lenovia rodiny boli podla pacienta zdravi, bez prejavov
svalovej slabosti, aktivnej myotonie, Ci katarakty.

Pacient prekonal v septembri 2019 vo veku 61 rokov lateralny
infarkt myokardu. Echokardiografickym (ECHO) vySetrenim srd-
ca sa zistila dilatacna kardiomyopatia (KMP) s biventrikularnym
zlyhavanim s ejekcnou frakciou lavej komory srdca 15 % a trom-
bus v hrote lavej komory. V decembri 2019 prekonal kardio-
embolickd nahlu cievnu mozgovu prihodu s lavostrannou hemi-
parézou lahkého stupfa. Bola ordinovana antikoagulacna liecba
warfarinom. Neskor v decembri 2019 bol z indikacie kardiol6ga
preventivne pre tazkua dilatacnd KMP implantovany kardioverter/
defibrilator (ICD).

Pacient udaval dlhoro¢nu pozvolna progredujicu slabost dol-
nych kong¢atin, ktora nerieSil. Prvé priznaky sa objavili vo veku
nad 40 rokov. Od zaciatku roka 2020 tazkosti vyraznejSie prog-
redovali a dontili ho vyhladat pomoc neuroléga. Pri chddzi sa
mu podlamovali dolné kon€atiny v kolenach, z podrepu vstal len
s pomocou hornych kon¢atin. Na myotonické prejavy sa nesta-
Zoval. Bol vySetrovany v rajéne. V sére bola opakovane zistena
mierna elevacia kreatinkinazy /CK/ (12,38 ukat/I...9,6 ukat/l).
Skriningové vySetrenie suchej kvapky krvi nepotvrdilo Pompeho
chorobu. Elektromyografické (EMG) vySetrenie nebolo realizo-
vané, dévodom bola warfarinizacia. Oftalmologickym vySetre-
nim sa zistila incipientna katarakta. V lete 2020 bol odoslany na
diagnosticku konzultaciu do Centra pre neurosmukularne ocho-
renia. Objektivnym neurologickym vySetrenim sa zistila genera-
lizovana hypotrofia svalstva dolnych kon¢atin, znizenie svalovej
sily na DKK — oslabenie flexorov stehien, dorzalnej i plantar-
nej flexie ndh, obojstranne pozitivny Trendelenburgov priznak.
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Z podrepu sa nedokazal postavit bez pomoci ruk, nedokazal
sa postavit na paty a Spicky néh. Znamky aktivnej myotonie
pritomné neboli.

Anamnéza, klinicky obraz svalovej slabosti a atrofii dolnych
koncatin, pomala progresia ochorenia a opakovane mierne
zvySené hladiny CK v sére svedcili o chronicky prebiehajicom
primarne myogénnom ochoreni. Ako najpravdepodobnejSiu
diagnézu sme predpokladali ochorenie z okruhu MD vzhladom
na vznik priznakov v dospelosti a pomall progresiu ochorenia.
Molekularno-genetickym vysSetrenim sa potvrdila patologicka
expanzia CTG tripletu v DMPK géne (70-75 repeticii) ako aj
patologicka expanzia CCTG tetrapletu v géne CNBP1 (nad 75
repeticii) v heterozygotnej forme. Tento nalez sa potvrdil aj opa-
kovanym molekularno-genetickym vySetrenim. U pacienta ide
o raritni kombinaciu MD typu 1 a 2. Klinicky stav pacienta je
aktualne pomerne stabilizovany, s minimalnou progresiou sla-
bosti proximalnych svalovych skupin DKK pri poslednej kontrole.
Pacient je pravidelne sledovany oftalmolégom a kardiolégom.
Rodinni prislusnici pacienta zatial vySetreni neboli, diagnostika
sa spomalila z dévodu pandemickej krizy.

Diskusia

MD predstavuji najcastejSie svalové dystrofie v dospelosti,
celosvetovo sa prevalencia pre oba typy odhaduje na Grovni
12,5 pacienta na 100000 obyvatelov®.

Molekularno-genetickym podkladom oboch ochoreni su
nestabilné patologické expanzie oligonukleotidovych repeticii
v nekédujucich oblastiach prislusnych génov®. U MD 1 sa zistu-
je expanzia CTG tripletu v DMPK (dystrophia myotonica protein
kinase) géne (19¢13.3)“9). Zdravi jedinci maju v tomto géne 5-37
repeticii*%. Pocet repeticii nad 50 sa povazuje za patologicky®.
Expanzia dizky 50-100 repeticii je spajana s miernym fenoty-
pom, alebo sl pacienti asymptomaticki az do vysokého veku®.
U klasickej MD1 byva pocet repeticii medzi 50—1000°. Najtazsie
juvenilné a kongenitalne formy MD1 maju vysoky pocet repeticii
(nad 800, resp. nad 1000)®. Velkost patologickych expanzii pozi-
tivne koreluje s vekom vzniku prvych priznakov a do velkej miery
aj so zavaznostou klinického fenotypu®+9, Pre MD1 je typicky
fenomén anticipacie*®. V dosledku vysokej nestability expan-
zii sa v nasledujlcich generaciach zvySuje pocet patologickych
expanzii, znizuje sa vek pri vzniku manifestacie prvych priznakov
a zvySuje sa zavaznost klinickych priznakov®49. U MD2 sa zis-
tuje expanzia tetrapletu CCTG v CNBP1 (CHC-type zinc-finger
nucleic binding protein 1) géne (3921.3)*%. Zdravi jedinci maju
menej ako 30 repeticii v tomto géne“®. Za jednoznacne pato-
logicky je povaZzovany pocet repeticii nad 75, Casto byva pocet
repeticii az niekolko tisic*®. U MD2 nebola pozorovana korela-
cia medzi zavaznostou klinického fenotypu a dizkou patologickej
expanzie®+9, Nie je pritomny ani fenomén anticipacie®*9.
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Obe ochorenia maju velmi podobny patogeneticky mechaniz-
mus vzniku ochorenia, ktorym je mRNA toxicita. Transkripciou
defektnych génov obsahujlcich expanzie vznikaju patologické
mMRNA transkripty hromadiace sa v jadre bunky, ktoré ovplyv-
Auju aktivitu proteinov uplatiujucich sa pri regulacii posttran-
skripnej Upravy mRNA (tzv. ,splicing). To vedie k dysregulacii
alternativneho splicingu viacerych génov (doteraz popisanych
viac ako 30 ovplyvnenych génov) a k naruseniu spravnej funkcie
produktov tychto génov®. KedzZe st obe ochorenia fenotypovo
odlisné, pravdepodobne sa okrem mRNA toxicity uplatriuja v ich
patogenéze aj dalSie dodatocné faktory®.

MD su charakterizované progresivnou, geneticky podmiene-
nou degeneraciou kostrovych svalov. Od ostatnych svalovych
dystrofii sa liSia dalSimi dvomi fenoménmi — myoténiou a multi-
systémovym postihnutim®.

Pri klasickej forme MD1 vznikajl prvé priznaky typicky
v tretej dekade. Myotoénia zvy€ajne predchadza vzniku sva-
lovej slabosti. Postihuje nielen kon€atinové svaly (stisk ruky),
ale aj svaly tvare (zovretie vie€ok), jazyka a trupu®®, Pri MD1
su svalovou slabostou typicky inicialne postihnuté svaly hlavy
a krku — mimické svaly (unaveny vyraz tvare), Zuvacie sva-
ly (ndpadné atrofie temporalnych svalov, pootvorené Usta),
okohybné svaly (semiptdza vie€ok, mierna vonkajSia oftal-
moparéza), mm. sternocleidomastoidei®®. Fakultativne moze
byt zhorSena aj artikulacia z dévodu postihnutia svalov jazyka
a poruchy deglutinacie pri postihnuti orofaryngealnych sva-
lov®®, Dalsimi typicky postihnutymi svalovymi skupinami vo
v€asnejSich Stadiach ochorenia su extenzory nohy a prstov
(viazne dorzalna flexia nohy) a flexory ruky a prstov (viazne
jemnéa motorika)*®. S progresiou ochorenia sa svalova slabost’
Siri proximalnym smerom, objavuju sa atrofie postihnutych sva-
lovych skupin®®,

Pre klasicku formu MD1 je okrem svalovych priznakov typic-
ké multiorganové postihnutie, u jednotlivych pacientov je inten-
zita a distriblcia postihnutia jednotlivych organov rozdielna®.
NajCastejSie sa vyskytuje postihnutie kardiovaskularneho sys-
tému (atrioventrikularne /AV/ blokady, arytmie vratane komoro-
vych tachykardii, nahla srdcova smrt, dilatacna kardiomyopatia)
a oCi (progresivna subkapsularna katarakta vznikajuca pred 60.
rokom veku)@?, Fakultativne sa vyskytuje postihnutie endokrin-
nych organov (inzulinova rezistencia, diabetes mellitus /DM/,
testikularna atrofia, infertilita u zien, sekundarny hyperparatyre-
oidizmus, poruchy funkcie Stitnej zlazy, poruchy sekrécie soma-
totropného hormdnu), gastrointestinalneho traktu (hepatopatia,
gastrointestindlna pseudoobstrukcia, inkontinencia stolice,
dyspepsia, obstipacia, hnacka), respiracného systému (znizena
vitalna kapacita pluc), centralneho nervového systému (kogni-
tivny deficit, leukoencefalopatia, poruchy spanku, psychické
poruchy)@9. Byva pritomna aj frontalna lysohlavost' u muZzov,
hypakuza, periférna neuropatia, hypogamaglobulinémia, poru-
cha metabolizmu triglyceridov a cholesterolu®9,

Pri lahkej forme MD1 s kratSou patologickou expanziou (50—
100 repeticii) dochadza ku vzniku prvych priznakov v neskor-
Som veku (od 20 do 70 rokov), intenzita priznakov je miernejSia,
priebeh pozvolnejsit2®. Ochorenie sa mdze manifestovat’ len
myotoéniou, diabetom alebo kataraktou®®. Naopak, najtazSou
formou MD1 je kongenitalna forma manifestujica sa zavaz-
nymi priznakmi od narodenia — generalizovana svalova sla-
bost’ a hypotdnia, respiracna insuficiencia®®. Juvenilna forma
MD1 sa prejavuje od detstva. Klinické priznaky byvaju velmi
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podobné ako u klasickej MD, navySe byva pritomna intelektu-
alna disabilita®®.

Pri MD2 je myoténia miernejSia ako pri MD1. U mnohych
pacientov byvaju pritomné len myotonické vyboje na EMG bez
klinického korelatu myoténie®. Chybanie myotonickych sympto-
mov pri klinickom aj EMG vySetreni diagnozu nevylucuje. K roz-
voju svalovej slabosti dochadza obvykle v neskorSom veku ako pri
MD1, nezriedka az po 50. roku Zivota. Distribucia svalovej slabos-
ti je odliSna v porovnani s MDL1. Inicidlne byvaju postihnuté flexory
Sije a hibokeé flexory prstov a palca ruky, tieto priznaky vSak ¢asto
uniknl pozornosti®. V dalSom priebehu byvaju typicky postihnuté
proximalne svalové skupiny — extenzory a flexory bedra a kolena,
extenzory lakta®. Pri MD2 sa pacienti ¢astejSie ako pri MD1 sta-
Zuju na myalgie, ktoré su obvykle epizodické, fluktuujlice, Casto
az zneschopriujuce®. Postihnutie tvarovych svalov ani distalnych
svalov dolnych koncatin nebyva pre MD2 typické®.

Charakteristickou ¢rtou MD2 byva zadna subkapsularna
katarakta vznikajlica pred 50. rokom Zivota, nezriedka byva
hlavnym prejavom MD2 a predchadza vzniku inych priznakov.
Postihnutie myokardu byva pomerne casté (diastolicka dys-
funkcia komér, dilatana KMP), poruchy rytmu su zriedkavejSie
a menej zavazné ako pri MD1 — najCastejSie sa zistuju AV blo-
kady bez nutnosti implantacie pacemakera®*1?, ZriedkavejSie
sa mbzu vyskytovat aj inzulinova rezistencia a DM, hypakuza,
hypotyredza, poruchy spanku, leukoencefalopatia, kognitivne
poruchy, hypogamaglobulinémia, hypertriglyceridémia a hyper-
cholesterolémia®. U MD2 nedochadza k rozvoju zavaznejsich
priznakov v detskom veku®,

V ramci diagnostiky MD je dblezité odobrat detailni rodinnt
a 0osobnd anamnézu a realizovat podrobné klinické neurologic-
ké a myologické vySetrenie. Klasické adultné formy MD 1 a 2,
najma pri pozitivnej rodinnej anamnéze, nepredstavuju diagnos-
ticky problém®. V nativnej EMG sa typicky zistuji myotonické
vyboje a tiez myogénne zmeny analyzovanych akénych potenci-
alov motorickych jednotiek?. V laboratérnom skriningu zistujeme
mierne zvySenie hladin CK v sére, pri MD2 mdzu byt hladiny
CK aj v norme. Pri silnej suspekcii na MD na zaklade anamnézy
a klinického obrazu tdto diagnézu nevylu€uje ani nevypovedné
EMG a normalne hladiny CK. Definitivnhe sa ochorenie potvrdi
na zaklade molekularno-genetického vySetrenia DMPK alebo
CNBP1 génu®?,

Aktualne nie je dostupna v beznej medicinskej praxi zZiad-
na kauzalna lieCba. LieCba je symptomaticka — fyzioterapia,
pouzivanie kompenzacnych pomdcok, lieCba bolesti, dychova
rehabilitacia v indikovanych pripadoch®. Zasadné je pravidelné
sledovanie kardiologom v ro¢nych intervaloch, raz ro€ne by mal
mat' kazdy pacient realizované holterovské monitorovanie EKG
a ECHO srdca®?. VEasna identifikacia zvySeného rizika vzniku
potencialne malignej arytmie s v€asnou preventivnou implanta-
ciou ICD alebo zavaznej AV blokady s implantaciou kardiostimu-
latora je prevenciou nahlej kardialnej smrti®. Indikované su aj
pravidelné kontroly oftalmolégom za uGcelom v€asného zachy-
tu progredujicej katarakty a v€asnej indikacie na operaciu®®.
Doélezity je aj pravidelny monitoring glykémii, hormoénov Stitnej
Zl'azy, cholesterolu a triglyceridov*®, Pri potvrdeni patologickej
mutacie u pacienta je nutné vySetrit' aj pribuznych pacienta,
v pripade MD1 predovsetkym priamych potomkov vzhladom na
fenomén anticipacie™.

Nas pacient mal plizivy vyvoj progredujicej svalovej slabosti
v dospelosti, asi od 40 rokov veku. V dobe vySetrovania bola
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pritomna svalova slabost proximalnych i distalnych svalovych
skupin dolnych konc€atin s napadnymi atrofiami. V anamnéze
bol Udaj o zavaznej dilatacnej KMP a katarakte. V laboratér-
nom skriningu sa opakovane zistila [ahka elevacia CK v sére.
Pacient sice nemal klinické znamky myoténie a ani neudaval
v minulosti myotonické tazkosti, napriek tomu vySSie uvedené
skutocnosti svedCili o diagnéze MD. Vzhladom na pritomnost’
kombinovanej proximalnej aj distalnej svalovej slabosti sme
indikovali vySetrenie oboch kandidatskych génov. V DMPK
géne sa potvrdila expanzia v heterozygotnom stave v pocte
70-75 repeticii, v géne CNBP1 sa tiez potvrdila expanzia nad
75 repeticii v heterozygotnom stave. Obe expanzie su pato-
logické. Vysledny klinicky fenotyp u pacienta je kombinaciou
oboch ochoreni. U pacienta sa nerozvinul klasicky fenotyp MD1,
¢o koreluje s kratkou dizkou patologickej expanzie. Niektoré kli-
nické prejavy (distalna svalova slabost DKK, atrofie svalov) su
pravdepodobne prejavom MD1. Pri MD2 nie je popisana kore-
lacia medzi dizkou patologickej expanzie a klinickym obrazom.
Proximalna svalova slabost' s maximom postihnutia extenzorov
kolena a bedrovych kibov, katarakta a dilataéna KMP st prav-
depodobne prejavom MD2.

V odbornej literatlre bola zatial popisana len jedna rodina
zo Srbska, u ktorej sa vyskytla MD1 a MD2. Dvaja pacienti mali
potvrdend MD1 s kratkou patologickou expanziou CTG repeticii
(50-100), dalSi Styria pacienti mali potvrdenu patologickl expan-
ziu CCTG tetrapletu v CNBP1 géne. Zachytili aj dve pacientky
s patologickym expanziami v oboch génoch. Prva pacientka
mala 59-64 CTG repeticii a 70-990 CCTG repeticii. Vo veku 39
rokov bola operovana pre progredujdcu kataraktu. Na svalovu
slabost sa stazovala az vo veku 47 rokov, ked udavala tazkosti
pri chédzi do schodov. Druhéa pacientka mala 65-70 CTG repe-
ticii a 100-1010 CCTG repeticii. Vo veku 47 rokov sa zacala
stazovat na bolesti a slabost’ proximalnych svalov DKK. Stav
sa neskor eSte komplikoval rozvojom neuromyelitis optica. Obe
pacientky mali neurologickym vySetrenim zisten( kombinova-
na proximalnu a distalnu slabost DKK (stazovali sa vSak len
na slabost proximalnych svalovych skupin)®4. Existuje paralela
medzi oboma srbskymi pacientkami a naSim pacientom. Nas
pacient mal tiez kratku patologickll expanziu v DMPK géne
o dizke 70—75 repeticii. K rozvoju svalovej slabosti tieZ doslo
po 40. rokou veku. Subjektivne si uvedomoval hlavne slabost
proximalnych svalov DKK. Objektivnym vySetrenim sa zistila aj

Literat(ra

1. Mazanec R, MuSova Z. Myotonické dystrofie. Neurol praxi 2012; 13: 183-187.

2. Parmova O. Spectrum of systemic disorders in myotonic dystrophy. Thesis
in the field of Neuroscience. Masarykova univerzita, Lékarska fakulta, Brno.
2021 [cit. 2020-11-22]. URL: https://is.muni.cz/th/d6a02/Thesis_final_OP.pdf

3. Udd B, Krahe R. The myotonic dystrophies: molecular, clinical, and therapeu-
tic challenges. Lancet Neurol 2012; 11: 891-905.

4. Radvanszky J, Spalek P, Kadasi L. Register a molekularna diagnostika myoto-
nickej dystrofie na Slovensku. Neurolégia 2013; 8: 33-38.

5. Lanni S, Pearson CE. Molecular genetics of congenital myotonic dystrophy.
Neurobiol Dis 2019; 132: 1-7.

6. Lopéz-Martinéz A, Soblechero-Martin P, de la Puente-Ovejero L, Nogales-Ga-
dea G, Arechavala-Gomeza A. An Overview of Alternative Splicing Defects Im-
plicated in Myotonic Dystrophy Type |. Genes 2020; 11(9): 1109.

7. Martinka I, Spalek P, Megiarova I, Lugeni¢ M, Radvéanszky J, Hergottova A,
AkubZanova E. Autoimunitnd tyreoiditida, polymyozitida, perikarditida a tymém
koexistujice s myotonickou dystrofiou typu 1 — kazuistika. Neurolégia 2018;
13(3): 129-132.

174 NEUROLOGIA

slabost proximalnych i distalnych svalov DKK, bez vyraznejSie-
ho postihnutia svalov tvare a krku.

Zaver

MD su progresivne multisystémové ochorenia. Z prognostic-
kého hladiska je zavazné predovSetkym postihnutie myokardu
s rizikom vzniku Zivot ohrozujucich arytmii a progredujice
postihnutie zraku pri subkapsularnej katarakte. Preto u vSet-
kych pacientov s idiopatickou progredujicou svalovou slabos-
tou dolnych koncatin a/alebo svalstva tvare a krku je indikované
molekularno-genetické vySetrenie na MD, obzvlast pri sucasnej
myoténii, pozitivnej rodinnej anamnéze alebo anamnestickych
Udajoch svedciacich o multisystémovom postihnuti.

U nasho pacienta sa potvrdila MD typu 1 aj typu 2, su€asny
vyskyt oboch ochoreni u jedného pacienta je extrémne vzac-
ny. V klinickom obraze sa neurologické prejavy oboch ochoreni
prekryvali. NajzavaznejSim klinickym nalezom bola dilatacna
KMP s rizikom rozvoja zavaznych arytmii. Z prognostického
hladiska bolo pre pacienta rozhodujuce stanovenie diagnézy
kardiomyopatie s naslednou implantaciou ICD, ako prevencie
nahlej srdcovej smrti.

Pouzité skratky

AV — atrioventrikularna

CK — kreatinkinaza

CNBP1 — CHC-type zinc-finger nucleic binding protein 1
DKK — dolné kon¢atiny

DM - diabetes mellitus

DMPK — dystrophia myotonica protein kinase

ECHO - echokardiografia

EMG - elektromyografia

ICD — implantable cardioverter/defibrillator

KMP — kardiomyopatia

MD — myotonické dystrofie

MD1, MD2 — myotonicka dystrofia 1, myotonicka dystrofia 2
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