WISSENSWERTES

Die Myotonen
Dystrophien




Myotone
Dystrophie

1 und 2

Was sind Myotone Dystrophien?

Die myotonen Dystrophien sind die haufigste Form
einer Muskeldystrophie (Muskelschwund) des Er-
wachsenen. Nach ihren Erstbeschreibern wird der
klassische Typ auch Steinertsche oder Curschmann-
Steinertsche Krankheit oder nun Dystrophische Myo-
tonie Typ 1 (DM1) genannt. Es gibt eine 2. Form,
die Dystrophische Myotonie Typ 2 (DM2 oder auch
PROMM = Proximale Myotone Myopathie), die auf
Professor Ricker zurlickgeht. In Deutschland sind
beide Formen etwa gleich haufig. Wie andere Mus-
keldystrophien sind sie erblich.

Von anderen erblichen Muskeldystrophien kann
man die DM1 und DM2 dadurch abgrenzen, da die
Patienten nach einer Muskelkontraktion eine ver-
zogerte Muskelerschlaffung (Dekontraktionshem-
mung) zeigen. Dieses Phdnomen wird als Myotonie
bezeichnet. AuBerdem besteht ein charakteristi-
sches Verteilungsmuster des Muskelschwundes
bei beiden Formen. Die zuerst und am haufigsten
befallenen Muskeln sind bei der DM1 die des Ge-
sichts, des Halses, der Unterarme, der Hande, der
Unterschenkel und der Fiif3e. Bei der DM2 sind vor
allem die Kopfbeuger-, die Hiiftstrecker- und die
Daumenstreckermuskeln betroffen.



Eine Besonderheit dieser Krankheiten besteht darin,
dass eine Vielzahl von weiteren Stérungen unabhan-
gig vom Muskel vorkommen kdnnen. Man spricht
hier von einer Multisystemerkrankung. Dazu gehdren
grauer Star, Rhythmusstorungen des Herzens, Sto-
rungen beim Sprechen und Schlucken, Tagesmiuidig-
keit mit und ohne nachtliche Atemaussetzer (Schlaf-
Apnoe-Syndrom), Horstérungen, Hodenschwund,
Verdauungsstorungen, Gallensteinleiden.

Auftreten der Erkrankung

Etwa die Halfte der DM1-Patienten zeigt erste
Symptome der Erkrankung bis zum 20. Lebensjahr.
Eine kleine Gruppe von DM1-Patienten ist schon im
Sauglingsalter betroffen (sog. Kongenitale myotone
Dystrophie — CDM). Bei wenigen DM1-Patienten
beginnt die Erkrankung aber erst in einem hoheren
Lebensalter, z.B. mit einer Linsentriibung.

Die DM2 beginnt zumeist um das 40. bis 50. Lebens-
jahr mit einer Schwache fiir das Treppensteigen oder
aus der Hocke aufstehen. Bei vielen DM2-Patienten
sind die Symptome milder ausgepragt und werden
oft diagnostisch libersehen. Wenige Patienten zeigen
im hohen Alter eine erhebliche Schwache. Weiterhin
leiden viele DM2-Patienten unter Muskelschmerzen.



Vererbung

Jeder Mensch besitzt 2 x 23 Chromosomen, von
denen er je einen Satz von Vater und Mutter ge-
erbt hat. Die Chromosomen sind aufgebaut aus
Genen, den Tragern der genetischen Information.
Ist ein bestimmtes Gen auf Chromosom 19 mu-
tiert (d.h. verandert), verursacht dies die myotone
Dystrophie Typ 1 (DM1). Ist ein bestimmtes Gen
auf Chromosom 3 mutiert, verursacht dies die myo-
tone Dystrophie Typ 2 (DM2). Wenn der betroffene
Elternteil das mutierte Gen weitervererbt, erkrankt
der Nachkomme, auch wenn das zweite, vom an-
deren Elternteil ererbte Gen unverandert ist. Diese
Form der Krankheitsiibertragung wird autosomal
dominante Vererbung genannt. Vererbt der betrof-
fene Elternteil jedoch das andere, unverdanderte
Gen, tritt bei Kind und Kindeskindern die Krankheit
nicht mehr auf. Das Risiko, die Krankheit von einem
betroffenen Elternteil zu erben, betragt demnach
50 %. Typisch nur fiir die myotone Dystrophie Typ 1
(DM1) ist eine Zunahme der Schwere des Krank-
heitsbildes und ein friiherer Beginn der Krankheit
in den nachfolgenden Generationen (Antizipation).

Ursache

Die genetische Ursache der myotonen Dystrophien
besteht in einer Vervielfaltigung eines aus drei bzw.
vier Gen-Bausteinen (sogenannten Basen) bestehen-
den Bereichs des sogenannten DMPK-Gens auf Chro-
mosom 19, bzw. des CNBP-Gens auf Chromosom 3.
Bei der Vererbung dieser Gen-Verdanderungen an die
nachfolgende Generation kommt es bei vielen Fami-
lien zu einer weiteren Zunahme der Vervielfaltigung



und damit zur oben genannten Zunahme der Schwere
des Krankheitsbildes bei der DM 1. Welcher Mechanis-
mus zu der Vervielfaltigung und der Zunahme der
Vervielfaltigung fiihrt, ist bisher nicht abschlieRend
geklart.

Diagnose

Die Diagnose kann klinisch gestellt werden, wenn
das typische Verteilungsmuster des Muskelschwunds
und der Muskelschwache vorliegt und die Myotonie
festzustellen ist. Haufig weckt ein besonderes Aus-
sehen, bedingt durch Schwund und Schwache der
Gesichtsmuskulatur, den ersten Verdacht auf eine
DM 1. Bei der DM2 ist es zumeist eine Schwache beim
Treppensteigen. Das Elektromyogramm (EMG) kann
dann eine Myotonie bestatigen. Nicht selten kommt
es vor, dass die Patienten wegen der Beschwerden,
die die myotonen Dystrophien begleiten, zuerst
einen Facharzt aufsuchen (Augenarzt, Hals-Nasen-
Ohrenarzt, Herz- oder Magen-Darm-Spezialist).

Der Nachweis der Gen-Veranderungen beweist die
myotone Dystrophie. Der direkte Gentest ist fiir
beide Formen, DM1 und DM2, in spezialisierten
Labors moglich, auch schon vor dem Auftreten von
Krankheitszeichen. Die Untersuchung erfolgt aus
einer Blutprobe, da die weil3en Blutkorperchen wie
alle anderen Korperzellen die gesamte genetische
Erbinformation enthalten.



Der Ausschluss der krankheitsspezifischen Gen-Ver-
anderung spricht zwar eindeutig gegen die Diagnose
myotone Dystrophie, lasst aber die Moglichkeit einer
ahnlichen Erkrankung ohne Muskelschwund (sog.
Kongenitale Myotonien) offen.

Wodurch sind die Betroffenen
beeintrdchtigt?

Die Erkrankungen verlaufen sowohl bei den einzelnen
Betroffenen innerhalb der Familie, als auch von Fami-
lie zu Familie sehr unterschiedlich. Es gibt Patienten,
bei denen bis ins hohe Alter keine wesentlichen Be-
eintrachtigungen bestehen, und solche, bei denen
schon in jungen Jahren eine betrachtliche Behinde-
rung eintritt. Sie ist dann vorwiegend durch die Mus-
kelschwdche als Folge des Muskelschwundes bedingt.
Selten ist die Schwache in den Beinen so ausgepragt,
dass ein Rollstuhl erforderlich wird. Mehr betroffen
sind die Hande bei der DM1 und die Hiiftstrecker bei
der DM2. Vorwiegend wird die Lebensqualitat der
Patienten durch ihren Allgemeinzustand bestimmt.
Dieser ist nicht nur durch den Muskelschwund beein-
trachtigt, sondern bei der DM1 auch durch Einschran-
kungen der intellektuellen und psychischen Funk-
tionen, z.B. eine Minderung des Antriebs. Durch

die Myotonie, die besonders beim Offnen der Hand
nach einem Faustschluss stort, werden die meisten
Patienten mit der Zeit gut fertig, wenn dadurch nicht
ihr Alltag und ihre Berufsausiibung beeintrachtigt
sind. Die Erkrankung schreitet langsam voran. Je
alter der Patient beim Start der Erkrankung ist, des-
to langsamer ist das Fortschreiten seiner Krankheit.



Das Ausmalf, das die Erkrankung annehmen wird, ist
also deutlich abhangig vom Alter, in dem die ersten
Zeichen von Muskelschwache festgestellt werden.
Die myotone Dystrophie fiihrt bei der Mehrzahl der
Patienten — meist erst im hoheren Alter — zu einer
beidseitigen Linsentriibung (grauer Star oder Kata-
rakt), wodurch die Sehfahigkeit stark eingeschrankt
werden kann.

Die kongenitale myotone
Dystrophie

Nur fiir die DM1 ist eine kongenitale Form bekannt.
Der Zusatz kongenital sagt aus, dass die Krankheit
schon bei der Geburt erkennbar ist. Dies ist sehr
selten. Vererbt wird diese Form immer durch die
Mutter. Bei ihr muss dann eine entsprechende Unter-
suchung vorgenommen werden, falls die Diagnose
nicht schon vorher bekannt war. Die Symptomatik
dieser Form unterscheidet sich von der DM1-Form,
die erst im Jugend- oder Erwachsenenalter erkenn-
bar wird, dadurch, dass bei ihr die Myotonie zumeist
fehlt. Im Vordergrund des meist schweren Krank-
heitsbildes stehen Schwierigkeiten beim Trinken und
Atmen, die in Form von Verschlucken und Atemnot
zum Tode fiihren kdnnen. Im weiteren Verlauf ist bei
diesen Kindern die motorische Entwicklung meistens
verzogert. Zeichen geistiger Unterentwicklung kon-
nen vorhanden sein. Es kommt aber im Laufe des
friihen Kindesalters zu einer Besserung. Spater tritt
dann hdufig wieder eine deutliche Verschlechterung
ein.



Therapie

Eine medikamentdse Behandlung der Muskelkraft
und des Muskelschwundes ist bisher nicht maglich.
Die Gabe von Kreatin-Monohydrat bewirkte keine
eindeutige Verbesserung der Muskelkraft. Korperli-
ches Training, Krankengymnastik und orthopadische
MaRBnahmen sind die Moglichkeiten der Behandlung
mit dem Ziel, die korperlichen Einschrankungen zu
mildern. So kann z.B. ein durch eine FuBheberschwa-
che bedingter FallfuB durch Schuhe mit hohem Schaft
oder eine spezielle Einlage, sog. Perondausorthesen,
versorgt werden. Die Kopfhaltung kann ggf. durch
eine Halskrawatte oder — im Auto oder Rollstuhl -
durch Nacken- und seitliche Kopfstiitzen stabilisiert
werden. Die Myotonie ist selten so ausgepragt, dass
eine medikamentdse Therapie notig ist. Wenn doch,
konnen Antiarrhythmika wie Lamotrigin, Mexiletin,
Flecainid oder Propafenon verabreicht werden, die
eine ausgepragte antimyotone Wirkung aufweisen
(fiir die Myotonie bei DM1 und DM2 gibt es bisher
kein speziell zugelassenes Medikament). Da Anti-
arrhythmika das Herzreizleitungssystem blockieren
konnen, sind vor und unter Behandlung ein EKG und
eine Echokardiographie erforderlich. Da Rhythmus-
storungen im Rahmen der myotonen Dystrophien
vorkommen, kann die Implantation eines Herzschritt-
machers oder Defibrillators erforderlich werden. Eine
fortgeschrittene Linsentriibung kann durch Implanta-
tion kunstlicher Linsen in Lokalandsthesie beseitigt
werden. Nach Ausschluss der Verlegung der oberen
Atemwege konnen Tagesmudigkeit und Schlaf-Apnoe-
Syndrom eventuell medikamentds gebessert werden.
Die myotone Dystrophie kann haufig mit Diabetes
mellitus einhergehen, die friihzeitig diagnostiziert
und behandelt werden sollte. Fiir die Entfernung der
relativ hdaufig vorkommenden Gallensteine bieten
sich minimal-invasive Eingriffe an.



Was ist bei Narkosen zu
beachten?

Vollnarkosen sollten nur in den dringendsten Fallen
angewendet werden, denn es besteht die Gefahr von
Reizleitungsstorungen am Herzen und Herzstillstand
wahrend der Narkose. Der Arzt sollte wissen, dass
depolarisierende Relaxantien nicht beniitzt werden
diirfen, da sie schwere myotone Zustande auslosen
konnen. Thiopental fiihrt haufig zu mangelnder
Atmung. Neostigmin sollte nicht zur Beseitigung
einer Muskelentspannung am Ende einer Narkose
verwendet werden.

Obwohl keine sicheren Hinweise auf Haufung von
maligner Hyperthermie (schwer kontrollierbare
Uberhitzung des Kérpers wihrend der Narkose) bei
myotonen Dystrophien bestehen, wird zur Vorsicht
geraten. Es wird empfohlen, dass die Patienten den
von der DGM herausgegebenen Notfallausweis mit
sich fiihren.

Soziale Betreuung der Patienten

Die Berufsberatung sollte schon vor Beginn einer
Ausbildung die Besonderheiten der Krankheit beriick-
sichtigen kdnnen. Eine optimale Berufswahl vor der
Ausbildung ist besser als eine spatere Umschulung.
Das vorzeitige Ausscheiden aus dem Berufsleben
aufgrund falscher Berufswahl hat beachtliche negative
Auswirkungen. Besteht der Verdacht, dass ein Famili-
enmitglied betroffen ist, sollte es deshalb moglichst
friih untersucht werden.



Stand der Forschung

Die ursachlichen genetischen Veranderungen beste-
hen in einer ,,dynamischen Mutation”, die auf Chro-
mosom 19 (DM1) bzw. Chromosom 3 (DM2) liegen.
Sie verursacht die myotone Dystrophie vom Typ 1,
wenn eine bestimmte Kopienzahl uiberschritten wird
(CTG-CTG-CTG...), bzw. die DM2 (CCTG-CCTG-CCTG ...).
Die Schwere des Krankheitsbildes nimmt bei der DM 1
mit der Anzahl der Kopienzahl zu. Vermutlich wird
durch die groBe Zahl dieser Kopien die Produktion
wichtiger ZelleiweiBprodukte gestort.

Der Nachweis der spezifischen Gen-Veranderung
beweist die myotonen Dystrophien. Der direkte
Gentest ist fiir beide Formen in spezialisierten
Labors moglich, auch schon vor dem Auftreten von
Krankheitszeichen.

Erste klinische Studien sind aktuell auf dem Weg.
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Patientenregister

Bei gesicherter Diagnose DM1, DM2 oder CDM
sollten Sie sich bitte im Patientenregister Myotone
Dystrophien eintragen: www.dm-registry.org/de.
Dort erhalten Sie regelmaRige Mitteilungen zu
den Erkrankungen und konnen sich liber aktuelle
laufende Studien informieren.



Weiterfiihrende Infos
und Selbsthilfe in der
Deutschen Gesellschaft
flir Muskelkranke e. V.
(DGM)

Ausfiihrliche Informationen zu den Myotonen Dys-
trophien erhalten Sie im jeweiligen DGM-Patienten-
ratgeber. Gerne konnen Sie sie kostenlos bei der DGM
bestellen oder auf www.dgm.org als PDF herunter-
laden. Selbsthilfeangebote und Erfahrungsaustausch
bietet die Diagnosegruppe Myotone Dystrophie in
der DGM.

Nahere Infos finden Sie hier:

www.dgm.org/diagnosegruppe/myotone-dystrophie.
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Die Deutsche Gesellschaft
flir Muskelkranke e.V. (DGM)

Mit iiber 9400 Mitgliedern ist die DGM die grof3te
und dlteste Selbsthilfeorganisation fiir Menschen
mit neuromuskuldren Erkrankungen in Deutsch-
land. Seit der Vereinsgriindung im Jahre 1965
sind ihre wichtigsten Anliegen, Forschung zu for-
dern, Betroffene und Angehorige in ihrem Alltag
mit einer Muskelerkrankung zu unterstiitzen und
ihre Interessen gesundheitspolitisch zu vertreten.
Weitere Ziele liegen in der Verwirklichung von
Selbstbestimmung und Teilhabe von Menschen
mit Muskelerkrankung sowie in der Forderung
ihrer Gesundheitskompetenz. In Deutschland sind
mehr als 100.000 Menschen von einer neuro-
muskuldren Erkrankung betroffen. Derzeit sind
rund 8oo verschiedene Erkrankungen bekannt.

Was wir tun

e Selbsthilfeférderung
Bundesweit engagieren sich tiber 350 Kontakt-
personen in den ehrenamtlich gefiihrten Landes-
verbanden und Diagnosegruppen. Sie stehen
Betroffenen fiir Erfahrungsaustausch und
Informationen zur Verfiigung, leiten Selb-
sthilfegruppen und organisieren zahlreiche
Selbsthilfeveranstaltungen.

¢ Sozial- und Hilfsmittelberatung
Das hauptamtliche Team der Bundesgeschafts-
stelle berdt zu den vielfaltigen Fragen, die sich
muskelkranken Menschen und ihren Angehorigen
stellen. Dies konnen zum Beispiel Fragen zur Be-
waltigung der Erkrankung, zur Durchsetzung sozial-
rechtlicher Anspriiche, zu Moglichkeiten der Reha-
bilitation, zu Hilfsmitteln und zur Unterstiitzung




im Alltag sein. In den DGM-eigenen barrierefreien
Probewohnungen kdnnen verschiedene bauliche und
technische Spezialldsungen ausprobiert werden.

Information und Aufklarung

Muskelkranke, ihre Angehdrigen und Fachperso-
nen erhalten von der DGM eine breite Auswahl an
Merkblattern, Broschiiren und Infomaterial zu den
unterschiedlichen Erkrankungen, zu Behandlungs-
und Unterstiitzungsmoglichkeiten. Zusatzlich
stehen aktuelle Informationen auf der Website
www.dgm.org und auch auf dem DGM-Facebook-
Account zum Download bereit.

Forschung

Muskelerkrankungen sind in der Regel zu selten,
als dass ihre Erforschung fiir die Pharmaindustrie
interessant ware. Darum spielt die Forschungs-
forderung fiir die DGM eine bedeutende Rolle: Sie
vergibt Forschungsgelder an ausgesuchte Projekte,
verleiht Forschungspreise an engagierte Wissen-
schaftler und arbeitet aktiv in weitweiten sowie
europaischen neuromuskularen Netzwerken mit.

Kooperation mit Neuromuskuldaren Zentren

In den auf Initiative der DGM gegriindeten Neuro-
muskuldren Zentren (NMZ) findet die fachgerech-
te Diagnose und Behandlung neuromuskularer
Erkrankungen statt. AuRerdem werden hier For-
schungsarbeiten umgesetzt. Die Qualitat der NMZ
wird regelmafig von der DGM Liberpriift und durch
ein Gutesiegel ausgezeichnet.

Politische Vertretung

Die DGM setzt sich sowohl regional als auch
bundesweit fiir die Gleichstellung und Inklusion
muskelkranker Menschen ein und stellt sicher,
dass ihre Anliegen in allen relevanten Gremien
vertreten werden.
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Warum wir Sie brauchen

Die DGM unterstiitzt Menschen mit neuromuskularen
Erkrankungen durch die Bereitstellung eines vielfalti-
gen Angebots. Der Erhalt und die Weiterentwicklung
dieser Arbeit kosten Geld. Die DGM ist ausdriicklich
als sehr forderungswiirdig anerkannt, wird aber nicht
durch 6ffentliche Gelder unterstiitzt. Die Finanzierung
gelingt vornehmlich liber Spenden und Mitgliedsbei-
trage sowie liber Erbschaften und Vermachtnisse. Fiir
einzelne Veranstaltungen und Projekte stehen zudem
Zuschussmittel beispielsweise von Krankenkassen zur
Verfligung.

Um ihre Ziele verwirklichen zu konnen, ist die DGM
deshalb auf lhre finanzielle Unterstiitzung und tat-

kraftige ehrenamtliche Mitarbeit angewiesen.

Werden auch Sie Mitglied bei der DGM!
Helfen Sie mit lhrer Spende und Ihrem Engagement.

Vielen Dank!

SPENDENKONTO

Deutsche Gesellschaft fiir Muskelkranke e.V.
Glaubiger-ldentNr.: DE10ZZZ00000041596
Bank fiir Sozialwirtschaft Karlsruhe

IBAN: DE38 6602 0500 0007 7722 00




Deutsche Gesellschaft fiir Muskelkranke e.V.

Ja, ich will die DGM

Glsubiger-ldentNr.: DE10ZZZ00000041596 unterstiitzen!

Bank fiir Sozialwirtschaft Karlsruhe
IBAN: DE38 6602 0500 0007 7722 00

O Ich spende einmalig der DGM einen Betrag von Euro.

O Ich erkldre meinen Beitritt als Mitglied zur DGM als:

QO Betroffene(r) / OAngehérige(r) / OFérderer
(Mindestbeitrag: 50 Euro pro Jahr)

(O 16-25 Jshrige(r) mit “Junge-Leute-Bonus”
(reduzierter Mitgliedsbeitrag: 25 Euro)

O Kérperschaft: Unternehmen oder Verein
(Mindestbeitrag: 200 Euro pro Jahr)

Name, Vorname Geburtsdatum

StraBe, Hausnummer

PLZ, Wohnort / Firmensitz

Telefon E-Mail

Kurzdiagnose (fiir Beratungszwecke)

O Ich beantrage zusatzlich eine Partnermitgliedschaft:
(30 Euro jahrlich)

Name, Vorname Geburtsdatum

E-Mail

O Ich beantrage/genehmige zu meiner Mitgliedschaft die
Kindermitgliedschaft (bis 16. Geburtstag kostenfrei) fiir:

Name Kind 1 Geburtsdatum
ggf. Kurzdiagnose Unterschrift Kind, ab 7. Lebensjahr
Name Kind 2 Geburtsdatum
ggf. Kurzdiagnose Unterschrift Kind, ab 7. Lebensjahr

O Ich habe weitere Kinder

O Zum Mitgliedsbeitrag mochte ich gerne einen jahrlichen

Zusatzbeitrag von Euro leisten.

Ich bezahle per O Lastschrift” / OUberweisung

*Sie helfen uns, Verwaltungskosten zu sparen, wenn Sie den Lastschrifteinzug wahlen.

IBAN

Datum, Unterschrift Antragsteller/in und ggf. Partner/in
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