Izomdystrophiak, érokletes myopathiak - Betegtajékoztato

Mit neveziink myopathianak, izomdystrophianak?

A myopathia sz6 magyarul izombetegséget jelent, melynek szamos oka lehet, példaul anyagcsere
betegségek, gyulladas, stb. Az izomdystrophidk az izomszovetet érint6 genetikai betegségek, melyek
fokozatosan romld izomgyengeséggel és izomtdmeg vesztéssel , az izomrostok szerkezetének
karosodasaval jarnak. Az izomdystrophia nem egy betegség, hanem szamos eltérd genetikai hiba
kovetkeztében fellépd betegségek csoportja, amelyek kiilonb6z6 izmokat érinthetnek, egyes esetben
tarsulo tiinetek is jelen vannak, és progndzisuk jelent8sen kiilonbozhet.

Milyen fajtai kiilonithetéek el?

Mintegy 50 kiilénb6z6 izomdystrophiaval jaré betegséget ismeriink. A kiilénb6z6 izomdystrophia
tipusokat klinikai alapon, a szOvettani vizsgdlatok illetve a betegség kialakulasaért felel6s genetikai
eltérés alapjan osztjuk fel. A végtagov tipusu izomdystrophidk elsédlegesen a torzskozeli izmokat érintik.
A kongenitdlis izomdystrophidk gyakran mar sziiletéskor megjelené izomgyengeséget okoznak. Az
ugynevezett distalis myopathiak elsGdlegesen a végtagok torzst6l tavolabbi izomcsoportjait érintik. Egyes
betegségek esetében az érintet izomcsoportok megoszlasa jellegzetes lehet. A leggyakoribb
izomdystrophidk a kovetkezék:

-Duchenne és Becker izomdystrophia (DMD/BMD)

-Dystrophia myotonica (DM)

-Végtagov tipusu dystrophidk (angol neve ,,Limb girdle muscular dystrophy” alapjan gyakran LGMD-ként
roviditik)

-Facioscapulohumeralis izomdystrophia (FSHD).

Milyen tiineteket okoz a betegség?

Altalanossagban kiilonboz8 korban megjelend izomgyengeség a 6 tiinet. A kiildnbdz6 izomdystrophidk
azonban jelentdsen kilonbdznek nem csak az életkori kezdet szerint, hanem az érintett
izomcsoportokban, valamint a tlinetek el6rehaladasi Gitemében és a varhaté progndzisban is szamottevé
kiilonbségek vannak.

A Duchenne izomdystrophia az X nemi kromoszémdn elhelyezkedd dystrophin gén hibajabdl
kovetkez6en elsGdlegesen fiukat érint. Sziiletéskor nincsenek tiinetek, azonban az elsé jelek gyakran mar
két éves kor koriul megjelennek. A jarni tanulé gyermek ligyetlenebb lehet tarsainal. Késébb a foldrél
torténd felallaskor észlelhet6, hogy a gyermek csak térdére tdmaszkodva tud felegyenesedni. Ezt a
jellegzetes tlinetet Gower jelnek hivjuk. Az izomgyengeség ellenére a vadliizomzat erGteljesen fejlettnek
tlinhet. Jellegzetes tlinet lehet a [dbujjhegyen jaras is, amely az Achilles in kotottsége miatt alakul ki. Az
elkdvetkezd években a gyengeség az ugrdsok vagy a futas soran észlelhets, melyekben a gyermek
tarsaihoz képest elmarad. Hat éves kor koriil nehezitett 1épcsén jards, latszélag ok nélkdli elesések
jelentkezhetnek. Nyolc, tiz éves kor koril a medencekdzeli izmok gyengesége tovabb fokozodik, a



lépcsén jaras, foldrél torténd feldllas egyre nehezebb. Atlagosan 12 év koriil a gyermekek kerekesszéket
igényelnek a mozgashoz. A végtag izmainak érintettsége mellett gyakran van jelen a szivizom
érintettsége is, [égzési nehezitettség, illetve ritkan a szellemi funkcidk enyhe érintettsége.

A Becker izomdystrophidaban szintén a dystrophin gén hibaja okozza a betegséget. A Duchenne
izomdystrophidhoz hasonld tiinetek lehetnek jelen, azonban a betegség enyhébb lefolyast mutat. A
tlnetek tiz éves kor felett jelentkeznek, egyes esetekben csak késdi felnéttkorban. Az érintett filk
jarasképességiiket sokaig megébrzik. A gyengeség megjelenése el6tt panaszt okozhatnak a gyakori
izomgorcsok, izomfajdalmak. Szivizom érintettség ebben a betegségben is el6fordulhat.

A Duchenne és Becker izomdystrophidra is igaz, hogy egyes esetekben a génhibat hordozé nékben enyhe
tlnetek, izomgorcsok, izomfaradékonysag lehet jelen, illetve egyes esetekben csak szivizom érintettség
jelentkezik.

A Dystrophia myotonica

A dystrophia myotonica a leggyakrabban eléfordulo felnéttkori izomdystrophia. 8000 emberbél egy
érintett van, azaz Magyarorszagon megkozelitéleg 1200-an szenvednek ebben a betegségben. Két
tipusat kalonitjiik el, amit szammal jel6llink (dystrophia myotonica 1 és 2). A betegség jellemzéje a lassan
fokozddd izomgyengeség és izomsorvadas, mely az 1. tipusban altaldban a torzstél tavolabb
elhelyezkedd (kéz és lab), mig a 2. tipus esetén a torzshoz kozelebb elhelyezkedd izmokat (comb,
vallizmok) érinti. Az arcizmok is gyakran érintettek, ami esetenként bamba kifejezést kdlcsonoz. A
betegség masik jellemzdje az izmok fokozott gorcskészsége, ellazuldsi nehezitettsége. Ennek kapcsan a
megfogott targyakat nehezebb elengedni (ez akar egy kézfogdsnal v. kupak lecsavardsanal is
megfigyelhetd). A relaxacids nehézség hidegben kifejezettebb. A betegség jellemzbje még a kopaszodas
miatti magas homlok, az idéskor el6tt jelentkezé szlirkehalyog. Nagyobb eséllyel alakul ki cukorbetegség
és szivritmus zavar is. Férfiakban infertilitds is megjelenhet.

A facioscapulohumeralis izomdystrophia (FSHD)

A 3. leggyakoribb izomdystrophia. Az izomdystrophiak jellegzetes, konnyen felismerhets csoportjat
alkotja. Jellegzetessége, hogy arcizomzat gyengesége jelentkezik legel6szor, ezutdn alakul ki a vallovi
izmok gyengesége és a scapula alata elvaltozas. Sulyosabb esetekben megjelenhet a torzs tarto
izomzatanak gyengesége, medencedvi izmok érintettsége, sarkon jardsi nehezitettség is. A betegség
kisebb-nagyobb mértékben a szivizmot is érinti, igy a betegek rendszeres kardioldgiai vizsgalata fontos.
Ritkan szemészeti panasz, rossz hallas, lagz6izom gyengeség, esetleg mentalis retarddcid is tarsul. Bar a
tlinetek gyermekkorban is megjelenhetnek, altalaban 20 éves kor utdn valnak olyan mérték(ivé, hogy
orvoshoz viszik a beteget. Laboreredményekben a valtozé mértéki CK szint emelkedés emelendd ki. Az
izombiopszidban latott eltérések tobbnyire nem specifikus, ezért jellegzetes klinikai kép mellett ennek
elvégzése nem visz kozelebb a diagndzishoz. Bar a betegség pontos genetikai hattere még nem tisztazott,
tudjuk, hogy a 4 kromoszéma hosszu karjanak hibaja okozza. Autoszomalis dominans 6réklédésd, tehat
valdszintsithetd, hogy a beteg egyik szll6je szintén beteg, csak tiinetei nagyon enyhék (pl. nem tud jdl
cslicsOriteni/ futyolni, esetleg kicsit kiall a lapockaja).



Egyéb végtagov tipusti izomdystrophidk (LGMD): A végtagov tipusu izomdystrophia egy
betegségcsoportot jelent, amelyet eltér6 gének hibaja okozhat, kiilonb6z6 6roklédéssel. Nem soroljuk
ide az X nemi kromoszémahoz kotott Duchenne/Becker izomdystrophiat, az FSHD-t, a dystrophia
myotonicat. K6zos jellemzé a torzshoz kozeli izmok (vallév, medencedv) érintettségébdl fakado tiinetek:
nehezitett jards, |épcs6zés, emelés. A kiilonb6z6 betegségeket gyakorta roviditik egy szam és egy bet(
megjelolésével pl. LGMD1A vagy LGMD2C. A szdm az 6roklédés tipusara utal, mig az eltéré betlivel jelolt
betegségek esetében mas-mas gén hibaja van jelen. Nagy altalanossagban az LGMD1 korai, sulyosabb
tlinetekkel jar, mint az LGMD2. A kiilonb6z6 LGMD tipusok nékben és férfiakban is megjelenhetnek. Az
elsé tiinetek korai gyermekkorban vagy késéi feln6ttkorban is megjelenhetnek. A szivizom érintettsége
egyes tipusokban el&fordulhat.

Miért alakul Ki a betegség?

Az izomszovetet alkotd sejtek 6sszehtzddasra képesek. Ehhez szdmos fehérje megfelel6 miikodése
szlikséges. A sejt belsejében [év6 6sszehuzdddasra képes struktirdkat tovabbi fehérjék a sejtfalhoz
kapcsoljdk, igy az izomsejteket stabilizaljak. A kiilonbdz6 izomdystrophidkban gyakran ezek a kapcsold
elemek, vagy egyes betegségekben maguk az 6sszehlzdodasért felelGs szerkezetet alkotd fehérjék
karosodnak. A fehérjék miikodésének karosoddsat az azokat kddold gén hibdja okozza. A kiilonbdz6
genetikai hibakat a betegek 6rokolhetik, de egyes esetekben Gjonnan is kialakulhatnak.

Ahhoz, hogy megértsiik az egyes betegségek oroklGdését, szilkséges megérteniink, hogy az egyes gének
hogyan 6rokl6dnek altaldnossagban. A szaporodas soran a himivarsejt és a petesejt talalkozasa soran
alakul ki a teljes kromoszémakészlettel rendelkezé megtermékenyitett petesejt, a zigdta. A nemi jelleget
a nemi kromoszémak hatarozzak meg. Férfiak esetében egy X és egy Y nemi kromoszéma van jelen (XY),
nék esetében két X kromoszdma (XX). A nemi kromoszémak mellett a 22 par testi kromoszémakon
helyezkednek el a kiilonb6z46 gének. A 22 par testi kromoszéma egyik tagja a petesejtbdl, a masik tagja a
himivarsejtbél szarmazik. Egyes betegségek X-kromoszédmdhoz kotottek, mig mas betegségek testi
kromoszémadn elhelyezkedd gének hibaja révén alakulnak ki. A domindnsan 6rokl6d6 betegségek
esetében, ha az egyes kromoszémaparok egyik tagja hibas gént hordoz, az mar elegendd a betegség
kialakuldsahoz. A recessziv betegségek esetében a kromoszomapdar mindkét tagjan hibas gén helyezkedik
el. Ebben az esetben a sziil6k altaldban tiinetmentesen hordozzak a génhibat az egyik kromoszémajukon,
mig az adott kromoszédmapar masik tagjan nem hibas gén helyezkedik el.

Hogyan diagnosztizalhato a betegség?

A kllénb6z6 izomdystrophiak diagndzisaban laboratériumi vizsgalatok, elektromyographiai vizsgalat
(EMG), izombiopsia és genetikai vizsgalatok nyujtjak a legtobb segitséget. Az izomszovet karosodasakor
egyes anyagok a véraramba keriilnek, amely vérvétellel kimutathatd. Az egyik ilyen felszabadulé anyag a
kreatin kinaz (CK), amely izomdystrophiak esetében gyakran jelentGsen megemelkedik. A CK szint a
betegség soran valtozhat, és a kiilonb6z6 betegségekben eltéré mértékben emelkedik meg.

Az elektromyographia (EMG) egy mliszeres vizsgélat, amellyel az izmok mikddése soran keletkezd
elektromos jeleket észleljik. A vizsgalat soran egy, az elektromos jeleket felfogd, a vérvételi tlinél



vékonyabb tit szarunk az izomba kilonb6z6 pontokon. Az elektromos jelek megvaltozasabdl
kovetkeztetni lehet izombetegség fennallasara, segit a széba jové korképek listajanak szikitésében,
azonban a betegség pontos tipusat a legtobb esetben nem lehet meghatarozni, csupan EMG vizsgélattal.
Mivel a betegségnek szamos kiilonboz6 genetikai oka lehet, altaldban izom mintavételre (izombiopsia) is
sziikség van. Ennek soran helyi érzéstelenitésben egy gombostifejnyi izmot tdvolitanak el, amelybdl
szOvettani vizsgdlatot végeznek. A szdvettani vizsgalat mar utalhat az izomdystrophia pontos tipusara,
amelyet genetikai vizsgalattal lehet megerGsiteni. Egyes izombetegségekben, ha a tiinetek nagyon
jellegzetesek, akkor a szévettani vizsgdlat nélkiil is elvégezhetd a genetikai teszt. A genetikai vizsgalatok
vérvételbdl torténnek, egyes esetekben az izombiopszids mintabdl.

Hogyan 6roklodik a betegség, mit varhatunk a genetikai diagnoézistol?

A betegség 6rokl6désének meghatarozdsahoz, a progndzis becsléséhez és a prenatalis genetikai
vizsgalatokhoz azonositani sziikséges, mely gén illetve fehérje hibaja all a betegség hatterében. A
genetikai vizsgdlat el6tt minden esetben genetikai tanacsadasnak kell torténnie, és a vizsgdlat
eredménye szintén genetikai tanacsadas keretében kdzolhet6.

Jelenleg a genetikai diagndzis a legtdbb esetben nem ad mdédot specifikus terdpidra. A gondozds menetét
befolyasolhatja, azonban legtobb esetben specialis gydgyszerek jelenleg nem allnak rendelkezésre. A
Duchenne izomdystrophiaban a betegség bizonyos szakaban gliikokortikoszteroid adhatg, illetve egyes
specialis genetikai hibdk esetében kiilfoldon egyedi gyogyszerekkel kisérletek folynak.

A Duchenne és Becker izomdystrophia ugyanazon gén hibajara vezethet6 vissza, X-kromoszémahoz
kototten oroklédik. A betegség a genetikai hibat hordozé fiukban jelenik meg, bar ritkdbban a hordozé
nék esetében is megjelenhetnek enyhe tiinetek. A beteg fiu édesanyja, illetve tdvolabbi nGi rokonok az
adott genetikai eltérést tlinetmentesen hordozhatjak, igy a betegségre vonatkozdan ismétlGdési
kockazat lehet jelen az adott csaladban. A hordozdsagi (carrier) genetikai vizsgdlattal meghatédrozhato,
hogy a tlinetmentes néi csaladtag hordozza-e a genetikai hibat. A genetikai hibat hordozé nék 50%-os
valdszinliséggel adhatjak tovabb a hibas gént. Ha a hibas gént leanygyermek 6rokli, a ledny szintén
hordozé lesz, mig ha fiigyermek 6rokli, a betegség megjelenik a fiunal. Ha a genetikai hibat hordozé né
Ujabb gyermeket vallal, lehet6ség van prenatalis genetikai vizsgalatra, amellyel meghatarozhatd, hogy a
magzat hordozza-e az adott eltérést. Az érintett férfiak a genetikai eltérést nem adjak tovabb
fidgyermekiiknek, azonban, ha lanyuk sziiletik, minden esetben hordozni fogja a genetikai eltérést.

A kiilonb6zé LGMD tipusok, a dystrophia myotonica és az FSHD esetében testi kromoszomakhoz
kototten oroklédik az adott géneltérés, férfiakban és nékben egyarant megjelenhet. Az LGMD1, a
dystrophia myotonica és az FSHD dominansan 6roklédik, azaz a testi kromoszoman elhelyezkedd génpar
egyik tagjanak hibdja esetén mar megjelenhet a betegség. Az LGMD2 recessziv médon 6roklédik, itt a
testi kromoszéman elhelyezkedd génpar mindkét tagjanak hibaja esetén jelenik meg a betegség. A szll6k
az adott genetikai eltérést tiinetmentesen hordozhatjak.

Hogyan kezelhet6 a betegség?

Az izomdystrophidk jelenleg nem gydgyithatdak, azonban a gondozdssal az életmin&ség javithatd, és a
varhato élettartam megnyujthatd. Bizonyos tlinetek gydgyszeresen befolyasolhatéak. Egyes



izomdystrophidk esetében a tiinetek igen enyhék, lassu romlast mutatnak, igy id6szakos kontroll
vizsgalatok elegend&ek. Mas betegségekben a gyorsan romlo tiinetek vagy tarsuld tiinetek miatt
gyakoribb kontroll vizsgalatokra van sziikség. A betegek gondozdasat gyermekneuroldgus vagy neurolégus
iranyitja, gyakran tarsszakmak (kardioldgia, tlid6gydgyaszat, endokrinoldgia, ortopédia) bevondsaval. A
rendszeres neuroldgiai kontrollok alkalmaval felmérhet6 a beteg allapota és az, hogy milyen tarsuld
problémak jelentek meg. Sziikség esetén segédeszkdzok rendelheték.

Duchenne izomdystrophia esetén minden esetben sziikség van a tarszakmak bevonasdra.

A légz8izmok érintettsége miatt tlid6gydgydszati gondozasra van sziikség. A léguti fert6zések
elkeriilésére az oltassal megel6zhetd betegségekre adott vakcinak altaldban javasoltak. A légzGizmok
specialis eszkozokkel erdsithetGek. A légzésfunkcio rendszeres ellenérzése indokolt lehet, és sziikség
esetén éjszakai nem invaziv lélegeztet6gép irhato.

A szivizomérintettség lehet6sége miatt rendszeres kardioldgiai kontrollra van sziikség.
Szivizomérintettség kialakulasa esetén gyogyszerek adasara lehet sziikség, vagy egyes esetekben
szivritmusszabdlyozo belltetésére.

Figyelmet kell szentelni a csontritkulas megel6zésére, ezért kalciumdus étrend sziikséges, a vér D-
vitaminszint rendszeresen ellengrizendé.

Nagy jelent6sége van a rendszeresen végzett nem tuleréltet6 gydgytornanak az izomfunkcié minél
tovabbi fenntartdsa érdekében, illetve az izom inaktivitasa kovetkeztében létrejové izom-, inrévidiilés
elkerilése érdekében. A sulyos gerincferdiilés, vagy sulyos inrovidiilés ritkdn sebészeti beavatkozast
igényelhet.

A megfelel6 id6ben adott glikokortikoszteroid készitmények segithetnek az izomfunkcié romlasi
Utemének lassitasaban.

FSHD:

Olyan esetekben, amikor mar a novekedés befejez6dott, és a vallovi izomgyengeség nem nagyon
el6rehaladott, lapocka stabilizalé miitét segitségével sokat lehet javitani a karok emelésének erején. A
m{(itétet Magyarorszagon a Szt. Janos Korhaz Ortopédiai Osztalyan végzik. A betegséghez gyakrabban
tarsuld egyéb betegségeket rendszeresen (évente) javasolt sz(irni, ez szemészeti, kardiologiai vizsgalatot
foglal magdban.



Mint altalaban, az izombetegségeknél elsGdleges jelent&ségli a rendszeres, allapothoz illesztett fizikai
aktivitas. Ez segit csokkenteni és megallitani az izomsorvadast, néveli az izomerdt, fenntartja a csontok
terhelését, aminek a terhelés megszlinése kovetkeztében kialakuld csontritkulds megakadalyozasaban is
szerepe van. A leghatékonyabb az aktivizommunka, amit a paciens sajat maga végez. Ett6l elmarad
hatasfokban, de a sorvadds csokkentésében segit a passziv stimulatorok (pl. TENS késziilék) hasznalata.
Egyes esetekben, amikor az izomgyengeség sulyos foku v. a paciensnek fontos, hogy a leheté legjobb
formajat adja, orthésisek hasznalata javasolt. Ezeket a kezel6orvos OEP tamogatassal fel tudja irni. Az
izomgorcsok tlinetileg gydgyszeres kezeléssel csokkentheték, megsziintethet6k. A betegséghez
gyakrabban tarsuld egyéb betegségeket rendszeresen (évente) javasolt szlirni, ez szemészeti, kardioldgiai
vizsgalatot és vérvételt foglal magaban. Bizonyos gydgyszerek alkalmazasa megfontolast igényel, ilyenek
példaul a vérzsir csokkentSkhoz tartozé statinok (potencidlisan izomkarositd hatasuk miatt), valamint
egyes altaté-érzéstelenité szerek, melyeknek izomlazitd hatdsa van (pl. Norcuron).

LGMD: A kiilonb6z6 LGMD tipusok esetében sem all rendelkezésre specifikus kezelés. A gyégytorna,
fizikotedpids kezelések elsédlegesen az izommunka hidnyaboél fakadé izom-, inrovidiilések
megel6zését, és a relative jobban miikodd, kompenzalé izmok erdsitését célozzak.

Mi a varhato progndzis?

A prognozis a kiilonboz6 izomdystrophidkban jelentsen eltérhet, tehat ennek meghatarozasahoz pontos
diagndzisra van sziikség. A gyorsan romlé betegségek esetében is, Ugy, mint a Duchenne izomdystrophia,
a progndzist jelent6sen befolydsolja a gondozas, kiilondsen is a tlid6gydgyaszati és kardioldgiai
gondozas. Fontos tény, hogy még az ugyanazzal a genetikai hibaval rendelkezé betegek esetében is
jelent8s kilonbségek lehetnek jelen. A dystrophia myotonica sulyosabb formdja jelentds életminGség
csOkkenést eredményezhet, szév6dmények Utjan roviditheti az élettartamot (pl. szivritmus zavar).
Maskor enyhe foku relaxacios nehézségen kivill nem okoz egyéb panaszt.



