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Myotonik Distrofi’de
Noéromuskiiler Disi Sistemik

Organ Tutulumu
(32 Olgunun Prospektif Analizi)

OZET Myotonik Muskdler Distrofi (MMD)'de esas
tutulus bulgulari ¢izgili kasa ait olmasina karsin
bircok sistem etkilenebilmektedir. Aspirasyon
pnémonisi ve kardiyak ileti bozuklugu gibi hayati
tehdit edebilecek komplikasyonlar gdrdlebilir. Beyin,
dlz kas, kardiyak sistem, endokrin sistem en sik
etkilenmektedir.

Bu ¢alismada 32 MIMD tanili olgu, MMD ‘de iskelet
kasi ve sinir disinda sistemik tutulus sikligini belilemek
amaci ile incelendi. Tum olgulara sistemlere ydnelik
semptomlari iceren standart sorgulama uygqulandi

ve ileri laboratuvar inceleme yapildi. Santral sinir
sistemi (SSS) % 64 oraninda en sik etkilenen sistemd.
Gastrointestinal sistem(GIS)'de % 44, kardiyak sistem
(KS)de % 38, endokrin sistem (ES)’de %38, solunum
sistemin (SS)’de % 13 oraninda tutulus bulgulari
saptandl. Hastalik disabilite derecesi ile SSS, KS ve
SS tutulusu arasinda anlamli iliski saptandi. SSS,
GIS, KS tutulumu cocukluk ¢adi baslangichlarda
eriskin baslangi¢li forma gdre anlamli daha fazla
oranda saptandl.

MMD’de sistemik tutulus bulgularini bilmek, bunlara
yonelik semptomatik tedavi yaklasimlariyla hastalari
desteklemek, hastaliga badl morbidite ve mortaliteyi
azaltacak ve yasam kalitesini ylikseltecektir.

Anahtar Kelimeler: Myotonik muskdler distrofi,
santral sinir sistemi, kardiyak sistem, gastrointestinal
sistem, endokrin sistem, solunum sistemi

Systemic Organ Involvement In
Myotonic Dystrophy Except For
Neuromuscular Symptoms (A
prospective Analysis of 32 Patients)

ABSTRACT Although principal manifestations of
Myotonic Muscular Dystrophy (MMD) are in skeletal
muscle, the disease affects many different organs
some of which can be life threatening e.g. aspiration
pneumonia and cardiac conduction abnormalities.
Brain, smooth muscle, cardiac conduction system
and endocrine system are the most affected systems.
In this study, 32 MMD patients were evaluated in
order to determine the frequency of the involvement
of systems except for skeletal muscle and nerve.
The patients were interviewed with regard to their
symptoms related to each systems with a
standardized questionnaire and also were undergone

some laboratory studies. Central nervous system
(CNS) was the most affected system among our
MMD patients (%63) followed by gastrointestinal
system (GIS) (% 44), cardiac system (CS) (% 38),
endocrine system (% 38) and respiratory system
(RS) (% 13). A significant relation was found
between the degree of disability and the involvement
of CNS, CS and respiratory system. GIS, CNS, and
cardiac system were significantly much more affected
in childhood onset MMD patients than in adult
onset ones.

Being aware of the type of problems related to
system involvement and supporting patients with
symptomatic management process will greatly help
to improve quality of life and to reduce the morbidity
and mortality in MMD.

Key Words: Myotonic muscular dystrophy, central
nervous system, gastrointestinal system, cardiac
system, endocrine system, respiratory system.
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GIRIS

Myotonik Muskiiler Distrofi (MMD), progressif
kas gili¢siizliigii, myotoni ve atrofi ile karakterize
eriskin muskiiler distrofiler icinde en sik gortilen
bozuklukdur. 19. Kromozom tizerinde anormal
sayida CTG tekrart otozomal dominant kalhitimdan
sorumlu genetik bozukluk olarak belirlenmistir
6,17, MMD multisistemik bir hastaliktur ve iskelet
kasindaki tutulum, hastaligmn sadece bir boliimiinti
yansitir. Kardiyak sistem (KS), santral sinir sistemi
(SSS), gastrointestinal sistem (GIS), diiz kas, lens
basta olmak tizere bircok sisteminin tutulumu
iskelet kas1 tutulumuna eslik edebilir3.9.15. Kas
dist organ tutulumu MMD’nin baslangic¢ bulgusu
veya hastaligi yansitan tek bulgu da olabilmektedir
(3,15,25, Aile icinde bile ¢ok degisken klinik var-
yasyonlar goriilebilen MMD’de ® kas dis1 organ
tutulumunun arastiricilar tarafindan farkli oran-
larda ve farkli baslangic yaslarinda bildirilmesi
sasirtict degildir.

MMD’de en 6nemli 6liim nedenleri aspirasyon
pnémonisi ve kardiyak ileti bozuklugu olarak
bildirilmistir3.9.15). Iskelet kast disinda diger
sistemlerin etkilenmesine bagli sorunlar hastalarin
yasam kalitesini daha fazla engelleyebilmektedir.
Bu nedenle MMD’li olgularin multisistemik tutu-
lusu yoniinden takibi klinisyen icin 6nem
tastmaktadir.

Bu calismada MMD tanisi alan hastalar kas dist
organ tutulumu acisindan ayrintili sorgulanmis
ve ileri laboratuvar tetkikleri yapilmistir.
Olgularimizda goriilme sikligi ve ozellikleri,
hastalik disabilitesi, hastalik stiresi, baslangic yas
formu ile iliskisi belirlenmeye calisilmistir.

HASTALAR VE YONTEM

Noromuskiiler poliklinigimizde takip
edilmekte olan, tanisi klinik, elektrofizyolojik ve
aile Oykiilerine dayanilarak konulan 32 MMD
tanili olgu, Kklinik 6zellikleri, sistemik tutulumlar
acisindan prospektif olarak degerlendirmeye
alindi. Son noérolojik bakisi dikkate alinarak kas
glicii MRC skalasina gore degerlendirilen olgular-
da hastalik derecesi @3 belirlendi ve MDRS 19
skalasina gére MMD derecelendirmesi yapild1.

Hastalik derecesi ve MDRS derecelendirmesi
asagida verilmistir:

Hastalik derecesi: 25

Tiirk Noroloji Dergisi, clit: 8, sayi: 4, yil: 2002
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Hafif derece: Normal giinliik aktiviteleri et-
kilemeyecek derecede fonksiyonel bozukluk

Orta derece: Hafif islerde calismaya izin vere-
cek fonksiyonel bozukluk

ileri derece: Gunliik aktivitelerin cogunu
engelleyecek derecede fonksiyonel bozukluk

MDRS Derecelendirmesi (19

(1) Klinik olarak kas tutulus bulgusu yok.

(2) Minimal kas tutulus bulgular: var (myo-
toni, temporal kaslarda erime, fasiyal gli¢stizlik,
pitoz, nazal konusmasi) ancak distal kas
guicstizliigu yok.

(3) Yukanidaki bulgulara ek olarak sadece
distal guicstizliik var.

(4) Distal gligsiizliige ek olarak hafif ve orta
derecede proksimal guicstizliik var.

(5) Distal giicsiizliige ek olarak ileri derecede
proksimal gucsuzlik var.

Tum olgulara santral sinir sistemi, gastroin-
testinal sistem, kardiyak sistem, solunum sistemi
ve endokrin sisteme yOnelik standart sorgulama
uygulandi, gereginde yakinlarindan bilgi alindi
ve bu sistemlere yonelik ileri laboratuvar aragtirma
yapildr

Apatik, mental retarde goriiniim, WAIS-R IQ
degerlendirmesinde sinir zeka veya normalin
altinda zeka varhi@1, giin ici asir1 uyuklama (GIAU)
tanumlanmasi, beyaz cevherde hiperintens alanlar
seklinde anormal MRI bulgular: SSS tutulumu
lehine degerlendirildi 24.8.10,26), Kardiyak yakinma
(gb6gtis agrisi, carpinti, senkop, dispne/ortopne)
acisindan sorgulanan olgularin tiimine EKG
ve/veya EKO tetkiki yapildi, P-R mesafesi olctildi,
gereginde Holter monitorleme ile degerlendirildi.
Dispne, takipne, siyanoz, sik enfeksiyonlar
acisindan sorgulanan hastalar PA akciger grafisi,
gereginde kan gazi ve solunum testleri ile
degerlendirildiler. Gastrointestinal sistem tutulu-
mu yoniinden hastalar 6ncelikle orofaringiyal
disfaji acisindan ayrintili sorgulandi ve bu olgularin
18 inde orofaringiyal yutmaya yonelik elektro-
fizyolojik testler yapildi, sonuclar: baska bir
calismada sunuldu. Bolus kontroliinde giicliik,
bogazinda takilma hissi, bogazini temizleme
ihtiyaci, yutma sirasinda 6kstirik, yutma sirasinda
postiir degisikligi, kilo kaybi, nazal regiirjitasyon
orofaringiyal disfaji lehine degerlendirildi. GIS
diiz kas tutulumu acisindan dispeptik yakinmalar




,\
\
@

(bulanti-kusma, meteorism, dolgunluk hissi),
abdominal agri, regurjitasyon, odinofaji barsak
aliskanliklar: (diare, konstipasyon) ve anal inkon-
tinans varligr acisindan hastalar sorgulandi. Onay
alinabilen ve teste uyum gosteren hastalarda
Ozafagus pasaj grafisi, motilite testleri yapildi.
Endokrin sistem tutulumu a¢isindan hastalarda
infertilite, libido azlig1, impotans, sik fetal kayip,
menstruel bozukluk varligi sorgulandi, aclik kan
sekeri ytiksekligi olan olgularda OGTT diizeyleri
incelenerek instilin rezistanst arastirildi. Oftalmik
tutulus acisindan hastalarda katarakt sorguland:
ve ilgili yakinmasi olanlarda slit lamb ile oftalmolog
tarafindan arastirildi. Sistem tutulusu ile hastalik
disabilitesi (hastalik derecesi, MDRC), hastalik
stiresi, baslangic formu, kalitim sekli arasinda
iliski arastirddi.

Istatistiksel analizde karsilastirmali calismalarda
Student’s t testi, Duncan Multiple Range Varyans
analizi, korelasyon calismalarinda Spearman
korelasyon analizi kullanilmis, p<0.05 degeri
anlamli olarak alinmstir.

SONUCLAR

Demografik Bilgiler:

Yaslar1 6-69 yas arasinda degisen 17 kadin 15
erkek 32 MMD tanili olgu calismaya alindi. Orta-
lama yas 37,34 yas (yas sinir1:6-69 yas), ortalama
hastalik stiresi 16,12 yil (sinir:2-49 yil), ortalama
baslangic yas: 21,25 yas (sinir:0-47 yas) olarak
belirlendi. Hastaligin baslangic yast dikkate
alindiginda, eriskin yas baslangicli 20, cocuk yas
baslangicli 11 ve konjenital baslangicli 1 olgu
bulunmaktadir. Aile 6ykiileri degerlendirildiginde
17 olgu maternal , 11 olgu paternal kalitim 6zelligi
gostermistir.

Noromuskiiler Dist Organ Tutulum Ozelllikleri:

Santral Sinir Sistemi Tutulumu: 20 olguda
santral sinir sistemi tutulusu ile uyumlu klinik ve
laboratuvar bulgular saptandi. Bu olgularin hepsi
apatik veya mental retarde goriinimde idi ve 15
olguda GIAU tanimlandi. 20 olgunun 8 inde IQ
(WAIS-R) testi normalin altinda bulunurken, 12
olguda sinir zeka saptandi. 21 hasta ilkokul me-
zunu, 3 hasta ortaokul, 4 hasta lise ve 4 hasta
yiksek okul mezunu idi. MRI’de hiperintens
lezyonlar seklinde anormal bulgular saptanan 9
olguda SSS tutulumu ile uyumlu diger bulgular
da mevcuttu.
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Kardiyak Sistem Tutulumu: EKG ve/veya
EKO’daki anormal bulgularina dayanarak 12 olgu-
da kardiyak sistem tutulumu disuniildii. Bu
olgularin ancak %17’sinde kardiyak yakinma
tanimlantyordu. 3 olguda EKG normal olmasina
karsin EKO da patolojik bulgular saptandi. EKG
de patolojik olarak P-R intervalinde uzama (1
hasta), aritmi (2 hasta), sinus bradikardisi (3
hasta), A-V blok (1 hasta), dal bloklar1 (2 hasta),
ventrikiiler erken vurular (1 hasta), iskemik bulgu-
lar (3 hasta) gozlendi. EKO’da ise mitral yetmezlik
(2 hasta), aort yetmezIligi (2 hasta), mitral valv
prolapsusu (1 hasta), diastolik fonksiyon
bozuklugu (1 hasta) saptandi.

Solunum Sistem Tutulumu: Solunum sistemi
ile ilgili yakinmasi olan biri konjenital formda
olan 4 olguya ileri tetkikler yapildi ve bu olgularda
anormal solunum testleri, atelektazi ile uyumlu
radyolojik bulgular saptandi.

Gastrointestinal Sistem Tutulumu: 14 olguda
gastrointestinal sistemin ¢izgili ve diiz kas tutulu-
mu lehine yakinma ve bulgular saptandi. 12
olguda klinik ve orofaringiyal yutmaya yo6nelik
elektrofizyolojik tetkiklerde orofaringiyal disfaji
saptandi. 6 olguda dispepsi, 2 olguda
aciklanamayan abdominal agrilar, 2 olguda regur-
jitasyon ve odinofaji tanimlandi. 6 olguda 1srarl
konstipasyon ve 2 olguda sik diskilama, 3 olguda
irritable kolon sendromuna benzer sekilde diare
ve konstipasyon tanimlandi. Anal inkontinans
tanumlayan bir hastada rektal tusede anal sifinkter
tonusu hissedilemedi. 4 olguda 6zafagus pasaj
grafisi ve/veya motilite calismalar: ile 6zafagus
motilite bozuklugu saptandi. UES ve AES basinci
normal sinirlarda bulundu. Batin USG de 2 olguda
yagli karaciger disinda patoloji saptanmadi. Kole-
sistektomi Oykiisii hicbir olguda tanimlanmadi.

Endokrin Sistem Tutulumu: 12 olguda en-
dokrin sistem tutulum bulgulart saptandi. 11’inde
frontal kellik, 6 olguda infertilite, 7 olguda impo-
tans ve libido azalmasi tanimlands. Ileri laboratuvar
tetkik yapilabilen 10 olgunun 3’tiinde sperm
bozuklugu, 2 olguda skrotal atrofi ve 1 olguda
hormonal testlerde bozukluk saptandi.

SSS, kardiyak sistem, solunum sistemi tutulus
ozelligi gosterenler, tutulum gostermeyenlerden

N. Yiiceyar ve ark.
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anlamli olarak fazla hastalik derecesi ve MDRS
skoruna sahiptiler. Sistem tutulumlar: ve hastalik
suireleri arasinda iliski arastirlddiginda; genel olarak
kas dis1 sistem tutulumu gosterenler o sistem
tutulumunu gostermeyenlerden daha fazla hastalik
surelerine sahiptiler. Ancak bu ytikseklik sadece
GIS tutulumunda anlaml olarak bulundu (p<0.05)
(Tablo-1).

Baslangic¢ formlari agisindan arastirildiginda
cocukluk cag: baslangiclilar eriskin yas
baslangiclilara gore daha fazla kas dis1 sistemik
tutulum gosterdiler. SSS ve GIS ve kardiyak sistem
tutulumu anlamli olarak cocukluk cagi

Noroloji
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baslangiclilarda daha sik saptandi p<0.05 (Tablo-
1). Endokrin sistem tutulusundaki erkek
egemenligi disinda diger sistem tutulumlari her
iki cinste esit gozlendi. Kalitim sekli acisindan
arastirildiginda solunum, endokrin tutulum ma-
ternal gecislilerde anlamh olarak fazla rastlanirken,
kardiyak tutulum anlaml olarak paternal grupda
daha fazla bulundu.

Sistemik tutulumlarin birbirleriyle iliskisi
acisindan arastirilan hastalarin 16’sinda orofaring-
iyal disfaji ve/veya gastrointestinal sistem tutulum
ile birlikte SSS tutulumu ile uyumlu bulgular
saptandi. Diger sistem tutulumlari birbirlerinden

Tablo-1: Noromuskiiler Digt Sistem Tutulumu Gésteren Olgularim Genel Ozellikleri

Sistem Tutulumu Cinsiyet Ortalama Hast. | Baslangic formu Kaltim sekli
(hasta sayis1) (K/E) Siiresi (yil) C (%) I E (%) M / P (hasta sayisi)
SSS (20) 11/9 19.8 100 / 45 (**) 12/ 8

GIS (14) 7177 23.1(%) 64 / 35 (*%) 7177

KS (12) 6/6 20.0 557 30 (*%) 5177

ES.(12) 2/ 10 15,0 45/ 35 9173

SS. 4) 2/2 19.2 18 /10 3/ 1

Kisaltmalar: SSS:santral sinir sistemi, GIS:gastrointestinal sistem,KS:kardiyak sistem, ES:endokrin sistem,
SS:solunum sistemi, C: Cocukluk yas baslangic, E: Eriskin yas basiangic, M:maternal kalitim,

P: paternal kalitim, (*):Hastalk stivesi ve GIS tutulumu arasinda anlamily ilski

(**):8SS, GIS, KS tutulumlar: cocukluk yas baslangich olgularda anlamii olarak daba sik

bagimsizdi. % 67 si ¢ocukluk yas baslangicli
formda olan orofaringiyal disfajili olgularin %
92’sinde SSS tutulumu ile uyumlu bulgular
saptandi.

TARTISMA

MMD iskelet kasi disinda santral sinir sistemi,
gastrointestinal, kardiyak, solunum, endokrin
sistemi ve lens olmak iizere bircok sistemi etki-
leyebilmektedir (3.9,15,17), Calismamizda SSS en
sik tutulum gosteren sistem olmus, bunu sirastyla
GIS, kardiyak, endokrin ve solunum sistemi
izlemistir (Grafik —1).

Cocukluk ¢agi ve konjenital baslangiclilarda
daha sik olmakla birlikte eriskin baslangicli

Tiirk Noroloji Dergisi, cilt: 8, say1: 4, yil: 2002

MMD’li hastalarin biyiik kisminda da mental
fonksiyonlarda progressif olmayan gerilik sap-
tanabilmektedir (1,320, Buna paralel olarak MMD’li
olgular genel populasyona gore daha diisiik
egitim seviyesi ve meslek gruplarina sahiptirler
®. Olgularimizin % 63’tinde sinir zeka veya men-
tal retardasyon saptanmis ve bu olgularin % 65’i
cocukluk yas baslangicli olarak belirlenmistir.
Hipersomni , genel apati MMD olgularmin biiyiik
kisminda tanimlanmistir 3.26,27. Hipersomni %
39-80 oraninda bildirilmekte (26,27, etiopatogen-
ezine yonelik cesitli gorisler One surulmektedir.
Respiratuar kas tutulumuna bagh nokturnal hipov-
entilasyon veya hastaligin disabilitesine, apatiye,
depresyona sekonder olabilecegi bildirilmistir
(3,15, Alveolar hipoventilasyon ve hipersomno-
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Grafik-1. MMD’'li Olgularda Sistemik Tutulus Dagilimi
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lans arasinda ilskinin olmadig: ve kan gazi
anormalliginin duzeltilmesinin hipersomniyi
diuzeltmedigini belirten calismalar 3,6,15,27)
olmasina karsin MMD’li olgularda solunum
kaslarinin tutulumu ve uyku apneleri solunum
testleri ve uyku calismalar ile oncelikle dislanmast
gerekir. Son yillarda yapian ¢calismalarda hiper-
somninin SSS tutulumunu yansittig: seklinde
kanutlar ortaya konulmus, 315.26,27 hipersomninin
meduller retikiiler formasyonda katekolaminerjik
noron kaybina baglh oldugu 6ne stirtilmiisdiir 22).
Bu olgularda metilfenidat ile olumlu yanit bildi-
rilmisdir @7. Olgularimizin ise %47sinde hiper-
somni tamimland: ve hepsinde SSS tutulumu ile
ilgili diger bulgular saptandi. Bu olgularin cogu
aktif gorevde olmadig: icin medikal tedaviye
gerek duyulmadi. Hipersomninin hastalik derecesi
ile iliskisi cok acik degildir (15.26) Hipersomnili
olgularimiz anlamli daha yiiksek hastalik derecesi
ve MDRS skoruna sahiptirler, ancak hastalik siiresi
ile anlaml: iliski bulunmamistir. MMD’de SSS
tutulumunu yansitir sekilde MRI calismalarinda
patolojik bulgular saptanabilmekte, aksini iddia
eden calismalar & yansira, kognitif bozuklugun
beyaz madde lezyonlari, anterior temporal lob
lezyonlar1 ve hastaligin ileri donemlerinde gozle-
nen serebral atrofi ile yakin iliskili oldugunu ileri
suren calismalar cogunluktadir (1,28, .SSS tutulu-
mu gosteren olgularimizin % 45 inde beyaz
cevherde hiperintens alanlar seklinde patolojik
bulgular saptanmistir. MMD olgularin irritabl,
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hostil, glivensiz ve agresif kisilik seklinde kisilik
bozukluklar sergiledikleri bildirilmistir G.4.10. Bu
kisilik problemlerinin hastalarin yasadiklari sosyal,
fiziksel ve kognitif bozukluklara bagli beklenen
bir durum oldugunu ileri stiriilmesine M karsin
davranis degisikliklerinin genetik mutasyonla
ortaya cikan santral etkilenmeye bagli oldugu
distintilmekte 410, MMD deki psikopatolojinin
bazal ganglionlarda ve serebral korteksde intrasi-
toplazmik inkliizyon cisimcikleri ve parahipoka-
mpal bolgedeki norofibriler yumak olusumu ile
yakin baglantili oldugu ileri stiriilmektedir 22.23),
Olgularimizin % 40’inda ¢cogu zaman hasta izle-
minde zorluklar yasanmasina neden olabilen
anhedoni, emosyonel eksiklik, monoton mood,
apati on planda gozlenmis ve SSS diger tutulum
bulgularina eslik etmistir.

Yorgunluk bu olgularda tanimlanmasina karsin
kontrol gruplarina gore belirgin anlamlilik gos-
termemektedir 2®. Ancak olgularimizin %13’
inde acgiklanacak neden bulunmaksizin yorgunluk
belirgin yakinma olmus, bu olgularin cogunda
(%75) SSS tutulum bulgular: saptanmistir.

Klinisyen tarafindan sorgulanmadikca genel-
likle gozden kacabilen gastrointestinal sistem
tutulumu farkli oranlarda bildirilmistir%. Ronn-
blom ve ark tarafindan yapilan tek prospektif
calismada, % 28 inde ilk yakinmalardan biri olarak
%25 olguda en fazla disabilte olusturan yakinma
olarak bildirilmistir 5. Olgularimizin ise hicbir-
inde birincil yakinma olarak tanimlanmamistir.

N. Yiiceyar ve ark.
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Disfaji, MMD’de % 25-80 arasinda bildirilmektedir
(7,25, Olgularimizin ise % 38’inde orofaringiyal
disfaji saptanmus, disfajili olgularda cocukluk ¢ag
baslangiclilar ve santral tutulum gosterenler
cogunlugu olusturmusdur. MMD’de gastrointes-
tinal traktin diiz kas kismi da etkilenebilmektedir
(7,11,25), Manometrik ve videofloroskopik
calismalarda tist ve alt 6zafagus basincinda diisme,
farinks ve 6zafagus kontraksiyon relaksasyon
zamani normal olmasina karsin kontraksiyon
basincinda azalma 71D, safra kesesi, gastrik bosal-
mada gecikme, gastrointestinal motilitede azalma
25) pildirilmektedir. Buna bagl: olarak olgularda
klinik sorunlar dogurabilen disfaji, kronik ve
epizodik karin agrisi, intestinal pseudoobstruk-
siyon, dispeptik yakinmalar, safra kesesi taslari,
diare, konstipasyon goriilebilmektedir. MMD’de
anal sfinkter kas tutulumuna bagli anal inkontinans
da tanimlanmaktadir (12,25, Abdominal agr1 ve
anal inkontinans Ronnblom ve ark tarafindan
sirastyla % 55 ve % 30 oraninda bildiirilmigtir.
Daha diistik oranda (%15 ve % 6 sirasiyla) saptanan
bu iki semptomatoloji disinda calismamizdaki
diger sonuclar benzer bulunmusdur. MMD’de
mesane dilatasyonu bildirilmesine karsin, uterin
ve uriner diiz kaslar daha az etkilenebilmektedir
(3,16, Olgularimizda bu yonde yakinma ve bulgu
saptanmamisdir.

Progressif kardiyak konduksiyon sistem anor-
mallikleri MMD’de karakteristiktir ve mortalitenin
en 6nemli nedenlerindendir. His-Purkinje sistem-
inin etkilenmesine bagli olarak ileti gecikmesi,
kalp blogu ve atriyal fibrilasyon, atriyal flatter
seklindeki ritm bozukluklari, sints bradikardisi
en sik saptanan bulgulardir 3.15.20.29, P-R inter-
valinde 0.20 msn den daha fazla uzama kalp blogu
yoniinden uyari tasir Bununla birlikte normal
EKG li olgularda da fatal kalp bloklar1 olabilmek-
tedir G,13). Belirgin kardiyak semptomun eslik
etmedigi EKG bulgulan klasik ve konjenital MMD
de % 80-90 siklikla gOriiliir 15,2029, Olgularimizda
% 83’11 asemptomatik olmak tizere % 38 oraninda,
bildirilen oranlardan daha az oranda kardiyak
tutulum saptanmistir. Kardiyak hastalik, iskelet
kas tutulumu ve CTG tekrart arasinda korelasyon
saptanmasina karsmn bu iliskiyi gostermeyen olgu-
lar da tanimlanmustir 3,19, Olgularimizda kardiyak
tutulum, hastalik derecesi ve kas tutulum derecesi
ile iliskili bulunmustur. Semptomatik primer
kardiyak kas tutulumu cok nadirdir ve hastaligin
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ileri donemlerinde gorilebilir, bu nedenle EKO
rutin olarak Onerilmemektedir (1. Bizim
calismamizda da rutin tarama olarak EKG tetkiki
yapumuistirAncak normal EKG’li iki olguda anor-
mal EKO bulgular saptanmuis,ozellikle ailelerinde
kardiyak hastalik 6ykiisii olan hastalara periodik
EKG ve yillik EKO tetkikinin uygun olabilecegi
distintilmusdiir.

MMD de pulmoner ve bronsiyal dokunun
tutulumuna ait kesin bir kanit olmamasina karsin
solunum komplikasyonlar: gorilebilmektedir
(3,15, Respiratuar kaslardaki gui¢stizlik ve myoto-
ni veya solunum merkezinin santral kontrolundaki
anormallik sonucu solunum problemleri
olabilmektedir ®. % 12 olgumuzda belirgin pro-
gresyon gostermeyen solunum sistem tutuluslart
hastalik derecesi ile iliskili bulunmustur.

Endokrin bozukluklar MMD’ de sik olarak
bildirilmistir. Testiktiler atrofi, tubul hiicrelerinde
dejenerasyon, Leydig hiicrelerinde hiperplazi,
dusiik testesteron seviyesi sonucu fertilitede
azalma tanimlanmistir. Bu hastalarda erken
donemde frontal ve temporal kellik gozlenir G.18).
Kadin hastalarda amenore ve menstruel bozuk-
luklar bildirilmistir ®. Instilin resistansi ve nadiren
pitiiiiter fonksiyon bozukluklari gozlenebilir G,2D,
Son calismalarda adrenal steroid regulasyon
bozuklugunun insiiliine kars: duyarsizlik ve kog-
nitif fonksiyonlarda roli oldugu belirtilmistir (9.
Olgularimizin % 38’inde endokrin tutulum lehine
bulgular saptanmis, hastalik stiresi ve hastalik
derecesi ile iliski saptanmamustir.

Noromuskiiler dist organ tutulumlart MMD’de
fenotipin bir bolimiini olusturmaktadir. Bu mul-
tisistem tutulusun klinisyen tarafindan iyi bilin-
mesi, MMD li hasta ve yakinlarinin sorunlarinin
daha iyi algilanmasini saglayacak, bu sorunlara
yonelik semptomatik yaklasimlar mortaliteye
neden olabilecek komplikasyonlar: 6nleme ve
yasam Kkalitesini arttirma selinde olumlu sonuglar
doguracaktir. MMD’li olgularin sistematik ince-
lenmesinin Kklinik yararlari yanisira spesifik organ
tutulumlarin belirlenmesi de genetik calismalarda
molekiiler biylojik bazt olusturmak acisindan
onemlidir.
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