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Myotonik Distrofi’li Olgularin
Néromuskiiler Tutulum Yéniinden

Degerlendirilmesi
(32 Olgunun Prospektif Analizi)

OZET Myotonik Muskdler Distrofi (MMD) eriskin
muskdler distrofilerin en sik gérilen formu olup
otozomal dominant kalitim gdsterir. MMD'de ayni
soya bagl hasta bireyleri arasinda klinik fenotipte
belirgin farklilik gérilebilmesi, bir sonraki soyda
hastaligin daha gencg yasta ve daha agir bir sekilde
gdrilmesi MMD’ nin belirgin ézelligidir. Hastalik
baslangi¢ yasi ve baslangic semptomu oldukca
dediskendir. Bu ¢alismada 27 ayr aileden 32 MMD

tanisi almis hasta klinik ézellikleri agisindan prospektif
olarak degerlendirilmislerdir. Hastalar baslangic yas
(konjenital, cocukluk ¢adi, eriskin baslangicl) ve
kalitim &zellikleri (maternal ve paternal) dikkate
alinarak bazi alt gruplara ayrilmis ve klinik ézellikleri
ve disabilite skorlar agisindan karsilastirilmislardir.
Hastalik stiresi ve disabilite skorlari arasinda anlamii
bir korelasyon gdsterilememistir. Eriskin baslangicli
hastalar cocukluk baslangicl olgulardan daha fazla
disabiliteye sahiptirler. Myotoni, fasiyal kas, boyun
kaslari ve distal (el- ayak bilegi) kas gticstzIigi en
sik saptanan klinik bulgulardir. Olgularimizdaki klinik
ozellikler son literatdr bilgileri isiginda tartisilmistir.

Anahtar Kelimeler: myotonik muskdler distrofi,
klinik dzellikler, kas gugsuzligd, myotoni

Evaluation of Patients with Myotonic
Muscular Dystrophy with regard to
Neuromuscular Involvement

(A Prospective Analysis of 32
Patients)

ABSTRACT Myotonic muscular dystrophy (MMD)
is the most common form of adult muscular
dystrophy and is inherited as an autosomal dominant
trait. Extreme variation of clinical expression between
multiple members of each pedigree and apparent
worsening of the disease in subsequent generations
are the constant features of the disease. MMD has
a wide variation in its age of onset and in the
presenting signs and symptoms. In this study 32

MMD patients from 27 different pedigrees were
prospectively evaluated. They were categorized
into different subgroups on the basis of age of
onset (congenital form, childhood-onset form, adult-
onset form). They were also separated into two
groups according to maternal or paternal inheritance.
These groups were compared with each by using
disability scores. No significant correlation was
found between the disease duration and disability
scores. The disability scores were significantly higher
in adult-onset MMD patients than in the childhood
onset ones. Myotonia, weakness of facial muscles,
neck muscles and muscles of hand and ankle were
the most common signs. Our clinical findings were
discussed on the basis of recent literature.

Key Words: Myotonic muscular dystrophy, clinical
manifestations, muscle weakness, myotonia.

GIRIS :

Myotonik Muskiiler Distrofi (MMD) otozomal
dominant (OD) gecis gosteren, baslica myotoni,
atrofi, progressif kas giicsiizliigii ile karakterize
multisistemik bir hastaliktir. Eriskin muskiiler
distrofilerin en sik goriilen formu olup, 8500
kiside de bir seklinde bir insidans verilmektedir
4,10, [lk olarak 1909 da Steinert tarafindan
tanimlanmis ve Steinert hastaligi, dystrophia
myotonica veya myotonia atrophica adlari
ginimiizde de kullanilmaktadir (4,10),

MMD’ de OD kalitimdan sorumlu genetik
bozukluk, 19. kromozomun uzun kolu tizerinde
13.3’ te lokalize myotonin protein kinaz (DMPK)
geninin 3’ bolgesindeki anormal CTG tekraridir
(411,132 Triniikleotid tekrar bozuklugunun
hangi mekanizmalarla semptom ve bulgu
dogurdugu henitiz acik degildir. Karakteristik
myotoni, kas istirahat membran potansiyelinin
azalmasi, bircok organi ilgilendiren tutulumu
nedeni ile yillarca hiicre membranlarinin
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biyokimyasal defekti tizerinde durulmustur 4.5,
DMPK proteini tim dokularda yaygin olarak
bulunmakta; aktin-myozin kontraksiyon
regiilasyonu, ion kanal aktivasyon modulasyonu,
hiicre seklinin belirlenmesi gibi onemli
fonksiyonlari oldugu 6ne siiriilmektedir 3.6,21,30),
Ancak hayvan deneylerinde DMPK protein
eksikligi karakteristik klinik tabloyu
dogurmamistir &.1D. Genetik patomekanizma
tam olarak acik olmamasina ragmen primer
metabolik etkinin DMPK’ nin diger dokulardaki
regulasyonu ve aktivitesindeki bozulmadan
ziyade, CTG tekrar: ve onun degisken sayist, buna
bagli komsu gen regulasyonu ve RNA
homeostazinda bozulma oldugu One
siriilmektedir 48,1,

MMD’ de gerek myotoni, gerekse kas
glicsiizliigu ve atrofi olusumunun patofizyolojisi
tam olarak aydinlatdamamustir. DMPK eksikliginin
intraselliiler kalsiyum metabolizma regulasyon
bozukluguna yol actigt ve bunun sarkoplazmik
retikulum hasari ile kas liflerinde etkilenme
yarattig1 gosterilmistir ©. Bir diger ¢alismada kas
glicstizliigii siddetinin tip-1 liflerindeki egementik,
hipertrofik tip-2 liflerinin sayisinda azalma ile
yakin iliskili oldugu 6ne siiriilmis 2®; bu
calismalarda primer nérojenik kdoken
saptanmamustir .28). Myotoni i¢in morfolojik
patern olusturulamamus ®, yavas K+ kanallarinda
fonksiyon degisikligi ile iliskisi One strulmuigtiir
2,

1992’ de genetik defektin belirlenmesi
ardindan genetik ve molekiiler biyoloji konusunda
hastalik ile ilgili cok sayida calisma yapilmis
olmasina karsin, klinik ¢calismalar oldukca smirhdir
(4,12,14,24)

Bu calismada MMD’li hastalarda noéromuskiiler
tutulum acisindan klinik 6zelliklerin belirlenmesi
amaclanmis ve hastalarin 1-4 yil arasindaki
prospektif izlem sonuclar: sunulmustur.

HASTALAR VE YONTEM

Bu ¢alismada, Noromuskiiler poliklinigimizde
takip edilmekte olan 32 MMD tanili olgu
demografik bilgileri, klinik 6zellikleri acisindan
prospektif olarak degerlendirmeye alindi. MMD
tanis1 klinik, elektrofizyolojik ve aile Oykileri
temelinde konuldu. Tim olgularin birinci
dereceden akrabalar: poliklinigimize ¢agrildi,
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gelebilen bireylerde klinik baki yapaildi,
danismanlik verildi. Ayrintili nérolojik bakilari
yapilan ve kas giicii MRC skalasina gore
degerlendirilen olgularda hastalik derecesi 29
belirlendi ve MDRS (17 skalasina gore MMD
derecelendirmesi yapildi. Hastalik derecesi ve
MDRS derecelendirmesi asagida belirtilmistir.

Hastalik derecesi 29:

1- Hafif derece: Normal gunluk aktiviteleri
etkilemeyecek derecede fonksiyonel bozukluk

2- Orta derece: Hafif islerde calismaya izin
verecek fonksiyonel bozukluk

3- fleri derece: Gunliik aktivitelerin cogunu
engelleyecek derecede fonksiyonel bozukluk

MDRS Derecelendirmesi (17):

1- Klinik olarak kas tutulus bulgusu yok.

2- Minimal kas tutulus bulgular: var (myotoni,
temporal kaslarda erime, fasiyal gii¢siizliik, pitoz,
nazal konusmast) ancak distal kas gu¢csuzlugu
yok.

3- Yukaridaki bulgulara ek olarak sadece distal
glicsuizliik var.

4- Distal giicsuizliige ek olarak hafif ve orta
derecede proksimal gli¢siizlik var.

5- Distal giicsiizliige ek olarak ileri derecede
proksimal gui¢stizliik var.

Cocukluk ve eriskin yas baslangiclt olgular,
hastalik siireleri gbz Oniine alinarak, hastalik
derecesi ve MDRS skoru acisindan arastirildi.
Maternal ve paternal baslangicli olanlar arasinda
da her iki parametre acisindan kargilagtirma
yapildi. Hastalik siiresi ile hastalik derecesi ve
MDRS skoru arasindaki ilski de ayrica aragtirilds.

Istatistiksel analizde; karsilastirmali
calismalarda Student’s t-testi, Duncan Multiple
Range Varyans analizi, korelasyon calismalarinda
Spearman korelasyon analizi kullanild1. p<0.05
degeri anlamli olarak kabul edildi.

SONUCLAR

Demografik Bilgiler:

Yaslart 6-69 yas arasinda degisen 17 kadin, 15
erkek 27 ayri aileden 32 MMD tanili olgu calismaya
alinmustir. Hastalarin diger demografik bilgileri
Tablo-1’de verilmistir. Hastaligin baslangi¢ yast
dikkate alindiginda, erigkin yas baslangicl 20,




Tablo 1: 32 MMD Olgusunun Demografik Ozellikleri

Ortalama Yas

Kadin:17 Erkek:15

¢ 37,3 #1544 (siur:6-69 yas)

Ortalama Hastahk Siiresi :16,1+12,1

(sinir:2-49 yil)

Ortalama Baslangic Yas:
Tiim olgular
Cocukluk yas baslangich
Eriskin yas baslangich

(n:32): 21,3%x12,4 (sinir:0-47 yas)
(n:11) 9,5+2,2 (siur:7-15 yas)
(n:20) 28,8+9,2 (siur:16-47 yas )

¢ocukluk yas baslangicli 11 ve konjenital
baslangicli 1 olgu bulunmaktadir. Aile Gykuleri
degerlendirildiginde 17 olgu maternal, 11 olgu
paternal kalitim 6zelligi gOstermistir. 4 olguda
ise ailesel ozellik, hastalarin soy gecmisleri ile
ilgili yetersiz bilgileri nedeniyle belirlenememistir.
Hasta olan aile bireyleri incelenebilen veya yeterli
bilgi almabilen 20 olgunun 18’ inde antisipasyon
ile uyumlu klinik bulgular ve bilgiler saptanmustir.

Myotoni en sik baslangic bulgusu olarak 20
hastada tanimlanmistir. Distal gli¢siizliik 5 olguda
tek basina, 2 olguda myotoni ile birlikte olmak
uzere 7 olguda, yutma glicligii 2 olguda tek
basina, 2 olguda myotoni ile birlikte olmak iizere
4 olguda, katarakt tek basina olarak 4 olguda
baslangi¢c bulgusu olarak tanimlanmistir.Aile
Oykusu olan hastalarin yakinlarinin bakis:
sonucunda 15 olguda aile ici fenotip 6zelligi ayns,
3 olguda ayn ozellikler saptanmis, geriye kalan
hastalarda degerlendirme yapilamamaistir.

Klinik Ozellikler:

19 olguda dil ve tenar kasda, 8 olguda sadece
tenar kasda aksiyon ve perkiisyon myotonisi
saptandi. 5 olguda klinik olarak myotoni
saptanmaksizin elektrofizyolojik olarak saptandi.1
olguda ise orbicularis okulide aksiyon myotonisi
diger kaslardaki myotonilere eslik ediyordu. 18
olguda myotonik semptomlarin soguk ile artma
gosterdigi belirtildi.

MRC skalasina gore yapilan kas giici
degerlendirmesinde tist ekstremite (UE) ve alt
ekstremitede(AE) kas giicii bakis1 9 olguda

normaldi. UE de distal giicstizliik 14 olguda, distal
gugcsuzligiin hakim oldugu distal+proksimal
gucstizlik 8 olguda saptandi. AE’de distal
gucstizlik 17 olguda, distal gli¢siizliigiin hakim
oldugu distal+proksimal giicstizlik 4 olguda
saptandi. Kas gruplari ayri olarak
degerlendirildiginde tek basina el parmak
abduksiyon ve ekstansiyonu 14 olguda, hem
parmak abduksiyonu ve ekstansiyonu, hem
fleksor gligstizliigu 8 olguda saptandi. AE de ise
tek basina ayak bilegi dorsal fleksiyon giicstizliigii
15 olguda (dustik ayak), dorsifleksiyonun hakim
oldugu dorsal ve plantar fleksiyon glicsiizliigii 6
olguda saptandi. Fasiyal giicsiizliik tiim olgularda,
boyun fleksiyon gii¢siizliigii 17 olguda, boyun
fleksiyon gli¢siizliigiiniin hakim oldugu fleksiyon
ve ekstansiyon gii¢stizliigii 7 olguda, boyun
ekstansorlerinin daha fazla etkilendigi glicsuizliik
(diisiik bas) 2 olguda saptandt. 16 olguda lingual,
11 olguda masseter, 8 olguda velofaringiyal kaslar
glicsuiz olarak degerlendirildi. 18 olguda fasiyal,
14 olguda SCM, 6 olguda tenar, 2 olguda énkol
kaslarinda, 1 olguda ise cruris kaslarinda atrofi
gozlendi. 21 olguda hipo veya arefleksi, 5 olguda
elektrofizyolojik olarak sensorimotor polinGropati
saptandi. 14 olguda disfoni, 8 olguda
oftalmoparezi, 14 olguda pitoz goézlendi.

(Tablo-2)

Hafif ve orta derecede hasta olan olgularin
sayis1 sirastyla 13 ve 12 iken, 7 MMD li hasta
3.derecede hasta idi. MDRS siniflamasina gore
(1). derecede hasta bulunmaz iken, (2). derecede
9 hasta, ®. derecede 15 hasta, ¥. derecede 8
hasta vardi. MMD’li olgularin hastalik derecesi
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Tablo 2: 32 MMD Olgusunun Klinik Ozellikleri

.
r
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oloji

Fasiyal Kas Giicsiizligi %100 Oftalmoparezi %25
Myotoni %84 Pitoz %44
Masseter Kas Giigstizliigii 9034 Distal Gtigstizliik %72
Lingual Giigsiizliik %350 Distal+proksimal gili¢siizliik %25
Velofaringiyal Kas Giigsiizligi =~ %25 Atrofi %69
Disfoni %44 Hipo-arefleksi %66
Boyun Kaslar1 Giigsiizligii %81 Kugu boynu goriiniimii %28

ve MDRS skalas: arasinda anlamli korelasyon
saptandi. MDRS skalasi yiiksek olgularin hastalik
derecelerinde de yiikseklik mevcuttu. Hastalik
siiresi ile hastalik derecesi arasinda istatistiksel
olarak anlamli korelasyon saptanmadi. Ancak
hastalik derecesi 3 olan olgularin hastalik stiresi
(28,2+2,1 yil) hastalik derecesi (U olan olgularm
hastalik siirelerinden (11,6+3,0 yil) anlaml olarak
fazla bulundu (p<0.05). Hastalik siiresi ve MDRS
arasinda da istatistiksel olarak anlamli korelasyon
saptanmadi. Ancak MDRS skoru @ olan hastalarin
ortalama hastalik stiresi (25,8+2,1 yil) 2 ve &
olan hastalarin ortalama hastalik stirelerinden
(sirastyla; 11,7+4 ve 14,9+2,3 yil) anlamli olarak
fazla bulundu (p<0.05).

Maternal ve paternal kalitim 6zelligi gosteren
olgular hastalik siireleri dikkate alinarak hastalik
derecesi ve MDRS skoru acisindan karsiastirildi.
Ortalama baslangi¢ yast agisindan maternal
(20,615,2 yas) ve paternal kalitimli bireylerde
(22,5%4,2 yas) anlaml fark saptanmadi. Maternal
kalittml1 olgularin (17 olgu) % 64’iit MDRS @ veya
4 derecesinde bulundu.Paternal kalitiml
olgularmn (11 olgu) ise % 90’1t MDRS 3 veya
derecesindeydi. Maternal kalitimli olgularin %
47’si @ veya ® hastalik derecesine sahip iken,
paternal kalitiml olgularin % 73’ tinde hastalik
derecesi @ veya ® olarak belirlendi. Ancak
paternal kalittmli olgularin karsilagtirilan gruplarda
maternal kalitimli gruba gore ortalama hastalik
suirelerinde anlamli olarak yiikseklik mevcuttu.

Cocukluk ve erigkin yas baglangiclt olanlar
karsilastirilde: Hastalik derecesi @ veya 3 olan
olgular cocukluk ¢agt MMD’li olgularin % 36’sin,
eriskin yas baslangicli olgularin %63 ‘iini
olusturuyordu. MDRS ® veya ® skoruna sahip
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olgular ise cocukluk ¢agi MMD’lilerin % 65’ini
eriskin yas baslangiclilarin ise % 75 ‘ini
olusturuyordu. Cocukluk ¢ag: baslangiclilarin
degerlendirildikleri ortalama yas 28,9 iken,
eriskinlerin 43,6 idi. Cocukluk ¢agit MMD ’lilerin
ortalama hastalik sireleri eriskin yas
baslangiclilardan daha fazla olmasina karsin
(19,4+3,2 yil ve 14,8%2,3 yil) istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi.

Erken yasta baslamanin hastalik derecesi ve
MDRS skoru acisindan farkini arastirmak amacryla
15-34 yas baslangicli ve 35-50 yas baslangicli 2
grup karsilastirildi. Hastalik siireleri arasinda
anlamli fark gostermeyen gruplarda hastalik
derecesi  veya ® olan olgular ile MDRS si ®
veya @ olan olgular her iki grupda anlamli fark
gostermedi.

Kas glicstizligii saptanan olgular ilgili kaslara
yonelik ev rehabilitasyon programina alinmis, 32
olgunun 17’ sinde myotoniye yonelik tedavi
uygulanmistir. Karsilagtirmali ¢aligma
yapilmamasina karsin Mexitil baglanan 17 olgunun
11’inde objektif ve subjektif tlimli olumlu yanit
alinmus, yan etki bildirilmemistir. Klinik izleminde
9 olguda progresyon (MDRS ve/veya hastalik
derecesinde bir derece yiikselme) izlenmistir.
Hafif derecede kas giicsiizliigii olan veya hig kas
glicstizliigli olmayan 6 olguda yorgunluk belirgin
yakinma olarak tanimlanmis, bu olgular
rehabilitasyondan yarar gormuslerdir.

TARTISMA

MMD’de ayni soya bagli hasta bireyleri
arasinda klinik fenotipte belirgin farklilik
goriilebilmektedir. Bir sonraki soyda hastaligin




daha genc yasta ve daha agir bir sekilde goriilmesi
yani antisipasyon, MMD’ nin bir diger 6zelligidir
(7,9,11,16,21,26). Anneden her iki cinse kalitimla
gecen ve diger formlardan daha agir seyreden
konjenital form bunun en dramatik 6rnegidir
9,10,20,23,26). Ajle bireyleri degerlendirilebilen
olgularimizin %90’1nda antisipasyon 6zelligi
saptanmustir.

Baslangi¢ yast dogumdan 60 yas ve lizerine
kadar oldukca degiskenlik gisterir. Ancak uzun
asemptomatik period olabilecegi icin her hasta
icin kesin baslangi¢ yasini belirlemek miimkiin
olmayabilir: Hastalik baslangic yasi ile iliskili
olarak MMD’de farkli klinik sendromlar goriilebilir
(4,11,12), En hafif veya senil form 50 yas ve tizeri
yaslarda ortaya ¢ikan katarakt ile karakterizedir.
Minimal kas gii¢stizliigi eslik edebilir. Cogu
hastalarin ebeveynleri olan bu grupdaki olgular
calismamiza alinmanustir. MMD’nin en agir formu
konjenital MMD’ ye ise fasiyal dipleji, hipotoni,
motor ve mental gelisimde gerilik, arthrogyripozis,
neonatal solunumsal giicstizliik eslik eder ve yeni
dogan doneminde fatal seyirli olabilir 20.23). Erken
cocukluk déneminde hipotoni ve motor
fonksiyonlar diizelme gosterir, ancak gec
¢ocukluk ve adolesans doneminde klasik eriskin
MMD’ deki gibi bulgular ortaya ¢ikar. 6 yasmdaki
olgumuz karakteristik Konjenital MMD 6zellikleri
tagimaktadir. Olguda motor mental retardasyon,
fasiyal dipleji, orofaringiyal disfaji, kardiyak ileti
bozuklugu, ve klinik olarak saptanmamasina
karsin elektrofizyolojik olarak myotoni
saptanmistir.

Erken baslangicli veya cocukluk ¢agi MMD li
olgular nadir olarak bildirilmektedir . Dogum
sirasinda solunum problemleri ve hipotoni bu
olgularda goézlenmezken siklikla mental
retardasyon, kardiyak ve gastrointestinal tutulum
eslik edebilir 4,12, Oykiilerinde yenidogan
doneminde yutma veya solunumsal sorun
tanimlanmayan ve 5 ‘i paternal kalitm 6zelligi
gosteren 11 olgumuz (% 34) benzer 6zellikler
gostermistir. Cogunda limlt veya sinirda mental
gerilik bulunmakta, tamaminda santral sinir sistemi
tutulumu ile ilgili bulgular ve %72 sinde
progresyon gostermeyen disfaji bulunmaktadir.Bu
olgularda %64 oraninda gastrointestinal tutulum
ve %55 inde kardiyak ve % 45’inde endokrin
tutulum bulgulari saptanmaistir.

Geng veya erken eriskin dénemde klasik olarak

kas giicsiizligii, myotoni, katarakt, gonadal atrofi,
ve diml mental bozukluk goriiliir. Calismamizda
20 olgu bu grup ic¢indedir.Eriskin baslangicli
MMD’de en sik baslangi¢ bulgusu kas giicstizlugii
olarak bildirilmisdir. (4,10.12); Calismamuzda ise
myotoni % 63 olguda baslangi¢ bulgusu olarak
tanumlanmus, ancak genel olarak MMD'li olgularin
fasiyal veya ekstremite hafif giicsiizligiine karst
ilgisiz olduklar: gbézlenmistir. Kas tutulum
ozellikleri diger eriskin kalititmsal myopatiler
arasinda karakteristiktir. Fasiyal kaslarda
gligsuizlik, pitozis, sternokleidomastoid ve diger
boyun kaslarinda atrofiye bagli kugu boynu
gorunumu, distal glicsiizlige bagl el bileginde
ve ayakta dusukliik, parmaklarin uzun fleksor ve
ekstensorlerinde glicsiizlitk gézlenir. Olgularimiz
da bu oOzellikleri gostermistir. Calismamizda en
sik tutulan kas grubu fasiyal kaslar, boyun kaslar1
ustte el parmak abdukt6r ve ekstansor kaslari,
altta ayak bilegi dorsifleksorleridir. Hastaligin
ilerlemesi ile daha genel kas glicsiizligi gelisir,
ancak proksimal kaslarda bu evrede bile ileri
gucsuzlik gorilmez. Bu nedenle gunliik
aktiviteler ileri derecede kisitlanmaz .

Semptomatik eriskin MMD’ li olgularin
timiinde myotoni gozlenebilir . Myotoninin
siddeti egzersiz ve 1s1 ile degisir. Sogukla
myotonide artma olgularimizin % 56’ sinda
tanimlanmustir. Periferal sinir tutulumu nadir
olarak bildirilmis olmasina karsin elektrofizyolojik
ve histopatolojik calismalarda periferik sinirlerin
de etkilendigi gosterilmistir 4:5.19. Olgularimizin
% 15 inde elektrofizyolojik olarak dogrulanmis
sensorimotor polindropati saptanmistir.

Daha erken yas baslangiclt olgularin daha fazla
ve daha hizli kas tutulum gésterecegi genel
gortistine karsin 10 yilik prospektif bir calismada
erigkin baslangicli formda kas gii¢siizliigiiniin
konjenital forma gére daha ilerleyici oldugu
bildirilmistir ¢4.12. Cahsmamizda da cocukluk cag:
ile karsilastirildiginda hastalik siiresi daha az
olmasina karsin erigkin baslangicli grubun kas
gu¢suzluguniin daha fazla oldugu gosterilmistir.

Genel kural olarak MMD geninde CTG tekrart
ne kadar fazla ise daha ciddi ve daha erken
semptom ¢ikar. 413,26, Ancak bu fenotip-genotip
hipotezine uymayan klinik gézlemler mevcuttur
(15,18,25) Olgularimizda genetik inceleme
yapilamadigindan CTG tekrar sayist ile klinik
bullgular karsilastirilamamistir.
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Maternal geciste daha fazla disabilite
beklenmesine karsin 4 calismamizda paternal
kalitim 6zelligi gosterenlerde anlamli olarak daha
fazla disabilite saptanmis, ancak paternal kalitiml
grubun hastalik stiresinin daha uzun olmasinin
bu grupdaki disabilitede etkili olabilecegi
diistinilmusdur.

Kas giicstuizliigii progressif olmasina karsin
uzun yillar agir disabilite olusturmaz ®. 4 yillik
prospektif bu c¢alismada %28 olguda progresyon
saptanmistir.

Son yillarda klasik MMD’den farkli gen lokusu
ve klinik 6zellikleri belirlenen dominant myotonik
myopatiler icinde siniflandirilan myopatiler
tanimlanmigdir %16, Multisistemik hastalik olan
MMD-tip2 fenotipik olarak klasik MMD’ye benzer,
ancak CTG trinukleotid sayisinda artma yoktur
ve genetik anormallik kromozom 3q da
belirlenmistir (1627, Bu olgularda fasiyal kaslarin
genellikle korundugu, kas gii¢suzligi ve
myotoninin MMD-tip 1 den daha hafif seyrettigi,
terleme ve kas agrisinin belirgin oldugu
bildirilmektedir (6. Genetik inceleme yapilmayan
olgularimizda bu klinik bulgularla her iki tip icin
kesin ayirim yapilamamistir. Yine son yillarda
klasik MMD’den distal ve fasiyal gii¢suizligiin
eslik etmedigi proksimal gligstizliik ile fenotipik
olarak ayrilan, myotoni, katarakt, frontal kellik,
kardiyak ve beyin tutulusunun goriilebildigi,
MMD-tip-2 ile ayni genetik lokalizasyondaki
proksimal myotonik myopati PROMM) otozomal
dominant myopatiler icinde tanimlanmustir 1622,
Fenotipik 6zellikleri nedeniyle PROMM o6n
tansiyla izledigimiz 3 olgu ¢alismaya alinmamustir.
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