Paramiotonia wrodzona
Kod Orpha: 684 Kod OMIM: 168300

Opis choroby *

Definicja

Paramyotonia congenita of Von Eulenburg is characterised by exercise- or cold-induced
myotonia and muscle weakness.

Dane
Klasyfikacja Synonimy
Choroba Paramyotonia congenita
Paramiotonia wrodzona
PC
PMC
Kod ORPHA Kod OMIM Kod 1CD10
684 168300 G71.1
Kod ICD11
8C74.0
*Zr6dto
orphcm et

Rozszerzony opis choroby

Nazwa choroby: Paramiotonia wrodzona

Synonimy: ang. paramyotonia congenita, PC, PMC



http://www.orpha.net/consor/cgi-bin/OC_Exp.php?lng=en&Expert=684

OMIM: 168300
ORPHA kod: 684

ICD-10: G71.1

Definicja choroby

Opisana po raz pierwszy w 1886 roku przez Eulenburga, charakteryzuje sie rodzinnym
wystepowaniem objawow sztywnosci miesni wywotanych zimnem, ktorym towarzyszy
ostabienie, a nawet porazenie miesni. Klasyfikowana jako migsniowa kanatopatia
sodowa, w ktorej defekt kanatu sodowego powoduje utrudnienie rozkurczu migsnia, co
odczuwane jest przez chorych jako sztywnos¢, ktorej czesto towarzyszy bol. Objawy
wywotane s3 depolaryzacja btony migSniowej w czasie napadu spowodowana
nieprawidtowa inaktywacja kanatow sodowych, moga narasta¢ w miare powtarzania
ruchow (miotonia paradoksalna). W badaniu EMG stwierdza sie obecnos¢ wytadowan
miotonicznych (zarowno w temperaturze pokojowej, jak i po ozigbieniu) - tzw. miotonia
elektryczna.

Etiologia. Pod{oie genetyczne. Sposob dziedziczenia

Mutacje punktowe w genie kodujacym kanat sodowy: SCN4A na chromosomie 17q23,
sposob dziedziczenia - autosomalny dominujacy (AD). Chorobami allelicznymi o
podobnym fenotypie klinicznym sa: hiperkaliemiczne porazenie okresowe (HyperPP)
oraz miotonia zalezna od kanatu sodowego (sodium channel myotonia, SCM) -
nazywana wczesniej miotonia nasilana przez potas (potassium-aggravated myotonia;
PAM). Do dzi$ opisano 65 mutacji, w tym tylko czesc w petni scharakteryzowano
klinicznie. Typowe jest zmienne nasilenie objawow klinicznych nawet u cztonkow tej
samej rodziny z t3 sama mutacja w genie kanatu sodowego.

Epidemiologia

Szacunkowa czestos¢ wystepowania paramiotonii wrodzonej na Swiecie: 1-9 : 1
000[{000.




Opis kliniczny

Objawy choroby moga wystepowac od urodzenia, a pod wptywem zimna wyraznie si¢
nasilaja. Sztywnosci towarzyszy wowczas ostabienie, a nawet porazenie migsni.
Ekspozycja na zimno prowadzi do wystapienia trwajacej od kilku minut do nawet kilku
godzin sztywnosci migsni twarzy i jezyka (powodujac trudnosci w otwarciu oczu i
mowieniu, zwezenie szpar powiekowych, doteczek w brodzie, zmiane wyrazu twarzy, a u
niemowlat przedtuzone zamknigcie oczu po ptaczu lub umyciu twarzy zimna woda. W
miare powtarzania ruchow objawy nasilaja sie. Ostabienie wystepuje natychmiast po
wysitku i moze trwac nawet 1,5 godziny. W pozniejszym wieku (u mtodziezy i dorostych)
po nasilajacej sie pod wptywem cwiczen i ozigbienia sztywnosSci mieSni moze pojawiac
sie ich wiotki niedowtad. Do czynnikow prowokujacych wystapienie niedowtadu
zaliczamy: wykonywanie ¢wiczen fizycznych po odpoczynku, spozycie potasu czy
gtodowke, ale takze ciaze i niedoczynnosc tarczycy. Do typowych objawow PC w
badaniu przedmiotowym zaliczamy: przerost miesni, objawy miotonii czynnej w
zakresie migsni oczu, dtoni, miotonie perkusyjna. Charakterystyczna jest duza
zmiennosc nasilenia objawow klinicznych, ktora dotyczy nawet cztonkow tej samej
rodziny z ta samg mutacja w genie kanatu sodowego.

Diagnostyka

Charakterystyczne dla PC jest zmienne nasilenie objawow klinicznych nawet u cztonkow
tej samej rodziny z ta sama mutacja w genie kanatu sodowego, dlatego diagnostyka
obejmuje: opis kliniczny, analize rodowodu, badanie elektrofizjologiczne oraz
genetyczne. W badaniu EMG rejestrowane s3 wytadowania miotoniczne, rowniez w
temperaturze pokojowej, z wyraznym nasileniem pod wptywem zimna. Testy
aktywacyjne oceniajace wptyw wysitku i oziebienia na czynnosc miesni - test Fourniera
(po aktywacji wysitkiem obserwuje sie wyrazny spadek amplitudy odpowiedzi
najbardziej widoczny w ostatniej serii; oziebienie nasila spadek). W diagnostyce
genetycznej zaleca sie wykorzystanie techniki sekwencjonowania nowej generacji
(NGS), geny SCN4A i CLCN1 powinny byc analizowane rownolegle.

Leczenie

Niektorzy chorzy ze wzgledu na miotonie doSwiadczaja ograniczenia aktywnosci tylko w
okreslonych sytuacjach zyciowych (np. w cigzy lub podczas ekspozycji na zimno), u
innych nasilona miotonia doprowadza do problemow w codziennym funkcjonowaniu,




powoduje problemy z mobilnoscia i znaczaco obniza jakos¢ ich zycia oraz przyczynia sie
do rozwoju wielu powiktan m.in. otytosci, chorob metabolicznych i uktadu sercowo-
naczyniowego, ktore zwiekszaja ryzyko zgonu. Stad niezwykle istotnym podejsciem,
poza farmakoterapia, jest zmiana stylu zycia oraz nawykow zywieniowych. Niezwykle
istotne jest szukanie rownowagi pomiedzy siedzacym trybem zycia a taka aktywnoscia
fizyczna, ktora nie prowokuje sztywnosci i wykonywana jest w otoczeniu nie
prowokujacym napadow. Chorzy moga uprawiac sporty wymagajace sity, ale nie
szybkosci.

U podstaw farmakologicznego leczenia miotonii lezy stabilizacja btony wtokna
mieSniowego. Dziatanie takie wykazuje wiele lekow, m.in. fenytoina, karbamazepina,
dizopiramid, tokainid, acetazolamid oraz, najczesSciej stosowana, meksyletyna, ktora
zostata zarejestrowana przez EMA jako tzw. lek sierocy. Nie powoduje istotnych dziatan
niepozadanych - wsrod najczestszych wymienia sie zaburzenia zotadkowo-jelitowe.
Terapia powinna byc monitorowania (badania EKG na poczatku leczenia oraz po
kazdym zwigkszeniu dawki, kontrola poziomu elektrolitow). U chorych, u ktorych
meksyletyna nie przynosi poprawy, nie jest stosowana z uwagi na dziatania
niepozadane lub koszty (np. brak refundacji przez ubezpieczyciela) zaleca sie
stosowanie lamotryginy.

Szczepienia ochronne

Brak przeciwskazan do szczepien ochronnych.

Zalecenia szczegolne

Nalezy pamietac o mozliwosci powiktan zwigzanych ze znieczuleniem. Kazdorazowo
decyzje o rodzaju znieczulanie i wyborze lekow podejmuje specjalista anestezjolog. W
przypadku wystapienia przetomu miotonicznego (zaostrzania objawow miotonicznych z
uogolniona sztywnoscia, z nastepowymi problemami z intubacja i wentylacj3) -
leczeniem z wyboru jest dozylne podanie lekow blokujacych kanaty sodowe.

Moze dochodzi¢ do nasilenia objawow choroby w czasie ciazy (z powodu zmian
hormonalnych lub/i koniecznosci odstawienia wigkszosci lekow zmniejszajacych
sztywnosc¢ miesni). Szczegolnie niebezpieczne jest nasilenie sztywnosci konczyn
dolnych, prowadzace do upadkow oraz ograniczenia mobilnosci. Po porodzie u
wigkszosci chorych objawy w ciagu kilu miesiecy poprawiaja sie do stanu sprzed
koncepcji.




Rokowanie

Nie opisano dotychczas wptywu choroby na dtugosc zycia chorych, jednak moze ona
powodowac znaczaca niepetnosprawnosc pacjentow i ograniczenia funkcjonalne oraz
problemy w codziennym funkcjonowaniu. Powoduje to problemy z mobilnoscia i
znaczaco obniza jakoSc ich zycia oraz przyczynia sie do rozwoju wielu powiktan m.in.
otytosci, chorob metabolicznych i uktadu sercowo-naczyniowego.

Organizacje pacjenckie
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Zawarte informacje maja charakter ogolny. Decyzje dotyczace metod i sposobu leczenia
podejmuje kazdorazowo lekarz leczacy pacjenta, w sposob dostosowany indywidualnie
do aktualnych potrzeb danego pacjenta, omowiony i prowadzony przez lekarza.
Zgodnie z art. 4 ustawy z dnia 5 grudnia 1996 r. o zawodzie lekarza i lekarza dentysty
(Dz.U. 22022 r. poz. 1731) lekarz ma obowigzek wykonywac zawad, zgodnie ze
wskazaniami aktualnej wiedzy medycznej, dostepnymi mu metodami i Srodkami
zapobiegania, rozpoznawania i leczenia chorob, zgodnie z zasadami etyki zawodowe;j
oraz z nalezyta starannoscia.
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