Svalova dystrofie typu Duchenne (DMD)

DIAGNOSTIKA



Klinické faze Duchennovy

svaloveé dystrofie

DMD je nemoc, ktera se v ¢ase méni. V prvnich letech Zivota DMD nezpisobuje
vyrazné obtize, pozdéji je vSak velmi progresivni a vyZaduje komplexni péci fady
specialistd. RozliSujeme nasledujici klicové faze nemoci.

Prvni 2 roky Zivota

Jedinou abnormitou mizZe byt vyrazna elevace
svalovych enzymi (zvysené CK 100krat nad
normu, ale taktéz zvysené AST, ALT, LD). Neni
vsak vyjimkou ani opozdény psychomotoricky
Vyvoj, atypické rysy v chovani a opoZdény vyvoj
feci. Divodem téchto obtiZi je pfidruzena porucha
chovani a kognice, ktera se vyskytuje az u 30 %
ptipad DMD. Kognitivni poruchy nejsou na rozdil
od poruch motoriky progresivni.

3. az 6. rok Zivota

Typicky je abnormalni stereotypu béhu a chlize,
zejména chiize do schodd, ¢asté pady a fakt, Ze
dité motoricky nestaci svym vrstevnikiim. Obtize
mezi 4. a 6. rokem véku vétSinou neprogredu-

ji. V tomto obdobi je v neurologickém nalezu
patrné vadné drzeni téla s hyperlordosou bederni
patefe, lehka hypotonie s pedes plani, poviechna
hyporeflexie, mirné kontraktury Achillovych $lach
s lehkymi pseudohypertrofiemi lytek, lehka pleten-
cova svalova slabost s pozitivnim pfiznakem $plhu.
V nékterych pfipadech viak dominuji poruchy
chovani. Jedna se nejcastéji o specifické poruchy
uceni, syndrom ADHD (11,7 %), obsedantné-kom-
pulzivni poruchy (4,8 %), méné Casto i o snizeny
intelekt zejména ve verbalni sloZce a poruchy
autistického spektra (3,1 %).

7.az 12. rok zivota

Od 7. roku véku dochazi k progresi svalové slabos-
ti, mezi 9. a 12. rokem véku chlapci ztraceji schop-
nost samostatné chlize a stavaji se vozickafi.

Vék od ztraty schopnosti
samostatné chiize az do dospélosti

Po usednuti na vozik pomalu progreduje slabost
hornich koncetin, slabost trupového svalstva,
dochazi k rozvoji kontraktur, je vysoké riziko
skolidzy. Ve druhé dekadé véku se typicky objevuji
i prvni pfiznaky kardiomyopatie ¢i poruchy srdec-
niho rytmu, ke konci druhé dekady prvni pfiznaky
nocni hyposaturace s nutnosti zavedeni neinvaziv-
ni plicni ventilace béhem spanku. Velmi ¢astym
pfiznakem nemoci v tomto obdobi je i obstipace.

Dospélost

Ve tfeti dekadé pokracuje progrese svalové sla-
bosti, chlapci jsou jiz pIné nesobéstacni s nutnosti
umélé plicni ventilace i béhem dne. Ve vétsiné
ptipadd se objevuji poruchy polykani s nutnos-

ti zavedeni perkutanni gastrostomie, dochazi

k progresi kardiomyopatie. Ve vétsiné pfipadd ke
konci tieti dekady dochazi k pfed¢asnému dmrti
pro kardiomyopatii nebo ¢astéji pro respiracni
insuficienci.



Diagnostika DMD

Proces diagnostiky DMD mdze byt pomérné rychly. Je tfeba vnimat signaly, které se
lékafi nebo rodi¢lim nezdaji pro dany vék a vyvoj typické. Tak Ize rozpoznat prvni
ptiznaky DMD, kdy dochazi k problém(im se svalovou funkci. Zjisténi zvySené hod-
noty svalového proteinu kreatinkinazy (CK) a vysoké hodnoty AST a ALT v krevnim
séru signalizuji nutnost odeslat pacienta k détskému neurologovi. Po sérii zakladnich
vysSetfeni nasleduje genetické vysetfeni a urceni nebo vylouceni diagnézy DMD.

Naslouchejte Pozorujte Vyhodnotte
Prvni ptiznaky DMD
1 rok 2 roky

Opozdéni PMV,
lehka hypotonie

Diagnostika

Diagnostika je zaloZena na klinickém obraze,
zvysSenych svalovych enzymech v periferni krvi
(CK) a nasledné na genetickém vysetfeni. Urceni
typu mutace je podstatné zejména s ohledem na
nové moznosti 1écby, probihajici klinicky vyzkum
a nasledné moznosti genetického poradenstvi,

v pfipadé planovani téhotenstvi je tu i moznost
prenatalni, ¢i dokonce preimplantacni diagnostiky.
Jen ve vyjimecnych ptipadech (napfiklad nejasnost
kauzality nalezené mutace, neodpovidajici klinika,
nenalezeni kauzalni mutace) je indikovana svalova
biopsie. V diferencidlni diagnostice DMD piipada
v Uvahu jiny typ svalové dystrofie (pletencova
svalova dystrofie, Emery-Dreifuss, ...).

Opozdény vyvoj feci,
atypie v chovani, autistické
rysy, objektivné lehka
hypotonie, tuzsi lytka i AS
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Testujte Informujte
specialistu

3 roky

Atypicky béh, nestaci vrstevni-
kim, €asté pady - hypertrofic-
ka tuha lytka, kontraktury AS,
vadné drZeni téla, pedes plani,
neschopnost poskoku

Lécba je multioborova

Lécba je pfevazné symptomaticka. Jedinou
vyjimkou v soucasné dobé je 1ék Translarna, ktery
ovliviiuje pfepis DNA a tim zvySuje tvorbu dystro-
finu. Tento 1ék je indikovan jen pro pacienty nad

5 let véku, ktefi jsou schopni samostatné chiize

a maji v DMD genu bodovou mutaci s pfedcasnym
stopkodonem. Aktudlné probiha registrace 2 dal-
Sich 1ékd ovliviiujicich piepis DNA, které by event.
mohly byt na trhu jiz pfisti rok. Obecnym cilem
symptomatické 1écby je co nejdéle prodlouzit
schopnost samostatné chiize a pfedejit ¢i oddalit
nastup druhotnych komplikaci, jako je rozvoj sko-
liozy, respiracni insuficience, kardialni postizeni.
Standardem 1écby je dlouhodoba 1é¢ba kortikoidy
(Prednison/Deflazacort), ktera se obvykle zahajuje
mezi 4. a 6. rokem véku. V 1é¢bé kardiomyopatie
a poruch srde¢niho rytmu jsou obecné doporuco-
vany ACE inhibitory a betablokatory. U respiracni
insuficience je zasadni UPV a pravidelné uzivany
kaslaci asistent.



Zakladni informace
o Duchennové svalové dystrofii

Duchennova svalova dystrofie (DMD) je nejcastéjsi typ svalové dystrofie v détském véku. V Ceské repub-
lice by dle udaji z literatury mélo byt okolo 400 chlapct s DMD, v celorepublikovém registru je viak cca
200 pacientt. Vedeni nemocnych DMD v registru (http://ready.registry.cz) je klicové pro informace

o novych moZnostech 1é¢by a moZnost zapojeni do klinickych studii.

Pfi¢inou nemoci DMD je mutace v genu pro strukturalni protein svalu, tzv. dystrofin, jehoZ funkci je
stabilizace membrany svalovych bunék. Mutace v genu pro dystrofin, které zpisobuji Uplnou absenci
dystrofinu, jsou pfic¢inou svalové dystrofie typu Duchenne (DMD). Mutace vyvolavajici parcialni deficit
dystrofinu jsou pfi¢inou 3irsi skupiny fenotyp(; od mirnéjsi formy pletencové svalové dystrofie typ Becker
(BMD), pies na X vazanou dilata¢ni kardiomyopatii, aZ po asymptomatickou hyperCKemii.

Gen pro dystrofin je lokalizovan na kratkém raménku X chromosomu (Xp21.2). Jedna se tedy o gono-
somalné recesivni onemocnéni s Uplnou penetraci u postizenych chlapct. Ve vétsiné pfipadl jsou zeny
ptenadecky bez Klinickych obtizi. De novo mutace tvoii az 30 % v3ech pfipadu.

V poslednich letech se vyznamnym zplisobem zlep3uje péce a tim i progndza DMD pacient(. Je bézné,
Ze DMD pacienti se doZivaji dospélého véku, nejstarsi znamy pacient je 50lety Dan.

Zlepseni péce v CR je dano nejen novymi moznostmi 1é¢by, ale i velmi dobrou spolupraci odborniki
a pacientskych organizaci, jakou je napfiklad Parent Project.

Zavérem

Pacienti s diagndzou svalové dystrofie typu Duchenne jsou sice vzacni, pfesto je mozné je 1é¢it a tim jim
zasadné zménit progndzu a kvalitu Zivota. Prvnim krokem je spravné rozpoznani obtiZi a v€asna diagnos-
tika. Pfi podezieni na DMD by mél byt pacient odeslan k détskému neurologovi. Vzhledem k multio-
borové 1é¢hé by pacienti s DMD méli byt sledovani v Neuromuskularnich centrech - seznam center je
dostupny na webovych strankach Neuromuskularni sekce Ceské neurologické spole¢nosti JEP.

Kontakty na autory PARENT PROJECT, z.s.

Vétrna 262, 550 01 Broumov
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Tato pfirucka je uréena primdrné pediatrim, ktefi jako prvni pfichdzeji do kontaktu s détmi se vzdcnym svalovym onemoc-
nénim typu Duchenne (Duchenne muscular dystrophy, DMD). Informace publikované v této pfiru¢ce nemaji nahrazovat nebo
urcovat zvoleny lékafsky postup a lékafskou péci, ale mohou se stdt impulsem pro véasnou diagnostiku a ndslednou péci

a lé¢bu, a tim umoznit pacientim a jejich rodindm vyznamné zlepsit progndzu a zvysit kvalitu Zivota pacientti s DMD.

Vyddno s podporou Ministerstva zdravotnictvi Ceské republiky.



