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OLGU SUNUMU / CASE REPORT
Bir Konjenital Miyotoni Olgusu ve Aile Taramasi
Anestezi ve Konjenital Miyotoni
A Case Of Myotonia Congenita and Family investigation
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Konjenital miyotoni, yaygin kas hipertrofisi, ilerleyici
olmayan agrisiz miyotoni, ani kas kasilmasi sonrasi
gevsemekte glclik ile karakterize, iskelet kasinin nadir
gorulen kalitsal bir hastaligidir. 54 yasinda, ¢ocukluk
doneminde hafif olan, gecirdigi tiroidektomi operasyonu
sonrasl  belirginlesen, yaygin kas glg¢suzliglu ve
katiligi olan kadin hastanin; erkek kardesi, kiz kardesi
ve 3 yegenin de benzer sikayetleri vardi. Laboratuar
calismalarinda kreatin kinaz, elektrolitler ve tiroid
fonksiyon testleri normaldi. igne EMG (elektromiyografi)
calismasinda miyotonik desarjlar saptandi. Sonug olarak
bazi miyotoni hastalar subkliniktir ve kas semptomlari
fark edilemeyebilir. Hastalara kas hastaliklarina yonelik
iyi bir preoperativ anamnez ve aile oykiisi taramasi
onemlidir.

Anahtar Kelimeler: Thomsen hastaligi; miyotonik hasta-
liklar; kas gui¢suzlugu.
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ABSTRACT

Myotonia congenita is a rare hereditary disease of skeletal
muscle, characterized by generalized muscle hypertrop-
hy, non-progressive painless myotonia, and difficulty in
relaxation after contraction. A 54 year- old female patient
presented with generalized muscle stiffness and weak-
ness after thyroidectomy operation. These problems
were existed but mild in childhood. Her brother, sister
and three nephews had similar complaints in the family.
Needle EMG revealed myotonic discharges. Some myoto-
nia patients may have subclinical muscular symptoms. A
careful preoperative history of muscular symptoms and
family history are important.

Keywords: Thomsen'’s disease; myotonic disorders; mus-
cular weakness



GIRiS

Bu yazida anestezi sonrasi gli¢stizlik nedeniyle
Konjenital miyotoni tanisi alan ve aile taramasi
sirasinda 5 kisiye daha Konjenital miyotoni ta-
nisi konulan bir olgu serisi sunuldu. Konjenital
miyotoni ¢ocukluk déneminde hafif bulgularla
seyretmesi nedeniyle fark edilemeyebilir. Bizim
olgumuzda da bulgular ¢ocukluk doneminde
hafif oldugu icin fark edilememisti. Ancak anes-
tezik ajanlarla miyotoni tetiklenir hatta 6limcuil
komplikasyonlara neden olabilir. lyi bir preo-
peratif anamnezle ve sliphelenilen hastalarda
uygun anestezik ajanlarin se¢cimiyle komplikas-
yonlar dnlenebilir.

OLGU SUNUMU

Olgu I: 54 yasinda kadin hastanin, cocukluk yas-
larinda hafif olan, gecirdigi tiroidektomi operas-
yonu sonrasinda belirginlesen yaygin kas sert-
ligi ve gli¢suzlik ile Beyin manyetik rezonans
(MR) goruntulemesi yapilmis ve normal olarak
degerlendirilmisti. Lomber MR gorintileme-
sinde diskopati bulgulari saptanarak medikal
tedavi ve fizik tedavi programi verilmisti. Has-
tanin sikayetlerinde gerileme olmayinca Noro-
loji poliklinigine yonlendirilmisti. Kas sertligi
istirahat sonrasinda ve sogukla artiyor, hareket
etmekle ve birkag adim ylriimekle diizeliyordu.
Muayenesinde masseter kaslarda belirgin hi-
pertrofi gozlendi (Sekil I). Bulbofasial gli¢stizlik
ve pitoz yoktu. Gozler sikica kapattirildiginda
g6z kapadini acarken zorlanma saptandi. Kasla-
rinin, 6zellikle de proksimal kol ve uyluk kaslari-
nin hipertrofik oldugu ve hastanin sikica yum-
ruk yapmasi soylendiginde gevsemekte guglik
cektigi, birkag kez tekrarlayinca gevsedigi goz-
lendi (Sekil II, I11). Ust ekstremite proksimallerin-
de hafif gligstizligu vardi. Derin tendon refleks-
leri normal, taban cildi refleksi bilateral fleksor,
duyu muayenesi ve serebeller testleri normaldi.
Ozgecmisinde tiroidektomi ve levotiroksin kul-
lanimi disinda 6zellik yoktu.

Laboratuar calismalarinda CK, elektrolitler ve
tiroid fonksiyon testleri normaldi. Sinir ileti ¢a-
hsmalarinda median-ulnar-tibial motor, F yanit-
lari, bilesik kas aksiyon potansiyeli (CMAP) amp-
lithdleri, distal motor latanslari ve iletim hizlari

normaldi. igne EMG calismasinda Uist ekstremi-
te ile alt ekstremite proksimal ve distal kaslarda
miyotonik desarjlar saptandi (Sekil V).

Aile 6ykuslinde anne-baba akrabaligi olmayan
hastanin, erkek kardesi, kiz kardesi ve U¢ yege-
ninde de benzer sikayetler vardi.

Hastaya Fenitoin sodyum tedavisi baslandi. Te-
daviden sonra hastanin sikayetlerinde belirgin
iyilesme gozlendi. Hastanin hafif bulanti disin-
da sikayeti olmadi ve poliklinikten takip ediliyor.

Olgull: 47 yasinda olan erkek kardesinin, cocuk-
luk yaslarinda baslayan kaslarda hafif gui¢stizli-
gu vard.. Yasitlarina gore kaslarinin iyi gelismis
gorinmesine ragmen, c¢ocukluk yaslarinda
belirginlesen merdiven ¢ikmakta zorlanma ve
bazen de oturdugu yerden kalkarken ‘blok sek-
linde’ diye tarif ettigi, kaskati bir sekilde, adim
atmaya calisirken disme sikayeti vardi (Sekil V).
Hasta sikayetleri nedeniyle daha farkli bolimle-
re basvurmus, farkh kas gevseticiler kullanmis
ve fayda gormemisti. Laboratuar ¢alismalarin-
da CK, elektrolitler ve tiroid fonksiyon testleri
normaldi. Sinir ileti calismalarinda median-ul-
nar-tibial motor, F yanitlar, bilesik kas aksiyon
potansiyeli (CMAP) amplittidleri, distal motor
latanslari ve iletim hizlari normaldi. igne EMG
calismasinda Ust ekstremite ile alt ekstremite
proksimal ve distal kaslarda miyotonik desarjlar
saptandi. Fenitoin sodyum tedavisi baslandi ve
sikayetlerinde belirgin duzelme gorildi. Hasta
poliklinikten takip ediliyor.

Olgu IlII: 52 yasinda olan kiz kardesinin hafif
kas glicstizligu ve kaslarda gevsemede gliglik
sikayeti vardi. Sikayetleri cocukluk doneminde
baslamis ve ilerlememisti. Tedaviyi kabul etme-
digi icin poliklinikten izleniyor.

Olgu IV: 22 yasindaki kiz yegeninin benzer
yakinmalar vardi. Yakinmalari erken cocuk-
luk déneminde baslamisti. igne EMG'sinde st
ekstremite ile alt ekstremite proksimal ve distal
kaslarda miyotonik desarjlar saptandi. Tedaviyi
kabul etmedigi icin poliklinikten izleniyor.

Olgu V: 26 yasindaki erkek yegeni, 2 yasinda
yuriimeye baslamis ve ¢cocuklugundan beri kol



ve bacaklarinda gli¢suzliik vardi. Merdiven ¢i-
karken ve oturdugu yerden kalkmakta zorlan-
ma tarifleyen hastanin sikayetlerinde ilerleme
olmamisti. Anne-baba akrabaligi (amca ¢ocuk-
lar) olan hastanin, kiz kardesinde de benzer
sikayetler vardi (Olgu VI). Muayenesinde st
ve alt ekstremitelerde 4/5 motor defisiti olan
hastanin kaslarinda yaygin hipertrofi saptandi.
Hastanin sikica yumruk yapmasi séylendiginde
gevsemekte ve sandalyeden kalkmakta zorluk
vardi. Derin tendon refleksleri hipoaktif, taban
cildi refleksi bilateral fleksor, duyu ve serebeller
testleri normaldi. Laboratuvar degerlerinde CK
dizeyi: 450 (0-200) ile yiksek, elektrolitleri ve
tiroid fonksiyon testleri ise normaldi. Beyin MR
goruntilemesi normaldi ve ekokardiyografisin-
de septum bazalinde gecirilmis ventrikuler sep-
tal defekt operasyonuna bagli semiparadoks
saptandi. Sinir ileti calismalarinda median, ul-
nar, tibial motor, F yanitlari, CMAP amplittdleri,
distal motor latanslari ve iletim hizlari normaldi.
Median, ulnar ve sural sinir duyu ¢alismalari nor-
maldi. igne EMG calismasinda st ekstremite ile
alt ekstremite proksimal ve distal kaslarda mi-
yotonik desarjlar saptandi. Kardiyak problemle-
ri nedeniyle karbamazepin tedavisi baslandi.

TARTISMA

Konjenital miyotoni; ilerleyici olmayan, agrisiz
miyotoni ve kas hipertrofisi ile karakterizedir.
Prevalansi tim dlnyada yaklasik 1/100000dir
(1). Hastalarin hareketleri yavaslatiimis filmi an-
dirir sekildedir (2). Karakteristik olarak hastalar
yaygin kas hipertrofisine baglh ‘herkil” benzeri
gorunime sahip olurlar (3). Muayeneye gelen
tim olgularimizin fizik muayenelerinde masse-
ter, alt ekstremite ve Ust ekstremite kaslarinda
belirgin hipertrofi saptandi.

Thomsen hastaligi insidansi  yaklasik
2-7,3/100.000'dir (4). Thomsen hastaliginda, be-
lirtiler erken ¢ocukluk déneminde baslar, miyo-
toni yaygin olmasina ragmen, Uist ekstremiteler-
de daha siddetli olma egilimindedir ve belirgin
kas hipertrofisi eslik eder. Belirtiler daha ¢ok Gist
ekstremitede ve yiz kaslarinda belirgin kas hi-
pertrofisi, gecici kas katiligi ve dinlenme sonrasi
kasin tekrar gevsemesi ile karakterizedir. Prog-
nozu yasam suresini etkilemeksizin iyidir. Clin-
kit Thomsen hastaligi olan cocuklar yasitlarina
gore kaslari daha hipertrofik oldugu icin sportif
faaliyetlere dahil edilme oranlar da diger ya-
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sitlarina gore yuksektir (5). Bizim olgumuzun
belirtilerinin ¢ocukluk yaslarinda baslamasi,
belirtilerinin hafif olmasi ve daha ¢ok Ust eks-
tremitelerde belirgin gli¢stizliginin ve yaygin
kas hipertrofisinin olmasi ile Thomsen varyanti
oldugunu dusiinduk.

Becker varyanti belirtileri ise yasamin ikinci de-
katinda bazen de li¢lincii ve doérdiincu dekatin-
da ortaya cikar. Erken yaslarda belirtiler sinsidir,
sadece elektrofizyolojik testlerle tani konur. Be-
cker varyantinda belirtiler Thomsen varyantina
gore daha siddetlidir ve daha ¢ok alt ekstremi-
teleri tutma egilimindedir. Bazen alt ekstremi-
te kaslarinda yavas ilerleyen gli¢siizlik ve kas
hipertrofisi ile 6zellikle el ve kol kaslarini ice-
ren proksimal gli¢stizlik epizodlari gorilir (5).
Olgu I, II, 11, IV, VIda belirtiler hafif ancak olgu
V'te digerlerinden farkli olarak belirtiler daha
siddetliydi.

Normal sartlarda kas lifi membran potansiyeli
hicre icine klor girisi ile deporalizasyon sonrasi
tekrar repolarize olur. Thomsen ve Becker tip mi-
yotonide ise mutasyona ugramis klorid kanal-
larinin azalmis klor iletkenligi kas liflerinin asiri
uyariimasina ve anormal aksiyon potansiyeli
patlamalarina neden olur Yapilan bir¢cok gene-
tik calismada Konjenital miyotoniden sorumlu
olan gen CLCN1 geni olarak saptanmistir. Hangi
genin ya da kag tanesinin hastaliga neden ol-
dugu tam olarak bilinmese de 2007 yilindan bu
yana yaklasik 80 tane mutasyon tanimlanmistir.
Bir ailede ayni mutasyon tipi gortlse de aile bi-
reylerinin hastalik fenotipi ve progresyonu farkli
olabilir bu da multigenetik ve / veya bu miyo-
tonik fenotiplerinin epigenetik modiilasyonuna
isaret etmektedir (5). Bizim olgularimizdan olgu
V'in fenotip ve progresyonu digerlerine gore
daha kotuydi. Otozomal dominant ve otozo-
mal resesif formlari tanimlanmistir ve her iki
formda da ayni mutasyon rapor edilmistir. OD
gecisliThomsen formunda klinik fenotip, OR ge-
cisli Becker formuna goére daha hafiftir (6). Bazi
hastalarda klinik 6zellikler ile OD ve OR formla-
rn birbirinden ayirmak zordur, OR heterozigot
semptomatik hastalar ile OD hastalar klinik
Ozelikleri ile birbirinden ayirmak da zor olabilir.
Bizim hastalarimizda teknik nedenlerden dola-
yI genetik tanilari yapilamadi. Ancak olgu V'in
kliniginin diger tani koyulan aile bireylerinden
daha farkli olmasi hastalik geninin, multigene-
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tik ve / veya myotonik fenotiplerinin epigenetik
modulasyonu olabilecegini distindurd.

Konjenital miyotoni, ayirici tanisinda yer alan
Miyotonik distrofide progresif seyreden distal
kaslar ile yiz kaslarinda atrofi, ekstramuskuler
tutulum ve gugsiizlik olur. Myotoniyi tetikleyen
ve azaltan faktor yoktur. Olgularimizin hicbirin-
de kaslarda atrofi yoktu. Miyotonileri istirahat
ile artiyor, egzersizle azaliyordu ve progresyon
gOstermiyordu. Paramiyotoni konjenitada ise
kaslarda sertlik ile birlikte devamli aktivite, pe-
riyodik ve progresif seyreden gug¢sizlik vardir.

Miyotoninin altta yatan mekanizmasi, kas
kontraksiyonunu izleyen tekrarlayicic memb-
ran aktivasyonudur. Konjenital miyotonide kas
membran direnci artmistir. Miyotoni tedavisin-
de membran repolarizasyon hizini etkileyen ve
membran stabilitesini artiran ilaglarin kullani-
mi temel alinmistir. Becker hastalarinin aksine
Thomsen hastalarinin cogunda medikal tedavi-
ye ihtiyag vardir (7).

Konjenital miyotoni tedavisi yasam tarzi degi-
siklikleri baslar. Relaksasyon teknikleri faydalidir,
stres miyotoniyi artirabilir. Uzun sureli istirahat
ve ayni pozisyonda kalmaktan, uzun sureli isti-
rahat sonrasi yaralanma ve kas gerginligi olus-
mamasi icin ani hareketlerden kaginmak gere-
kir. Farmakolojik tedavi ciddi miyotonisi olan
hastalarda gereklidir. iskelet kas membraninin
asiri uyarilabilirligi ile karakterize olan hastaligin
tedavisi membran stabilizasyonu esasina daya-
nir (3). Hangi tedavinin secilecegi potansiyel
yan etkilere gére belirlenir. ilk secilecek tedavi
sinif 1 b antiaritmik ajan olan mexiletin olup, so-
yum kanallari Gzerine etkilidir. Kardiyak aritmi,
kardiyomyopati ve koroner arter hastaligi olan-
larda kontrendikedir. Diger secenek tedavi de
lidokain derivesi olan, sodyum kanallari Gizerine
etkili tocainidedir. Miyotoniyi kontrol etmede
mexiletin kadar etkili bulunmustur ancak kemik
iligi Uzerine baskilayici etkilerinden dolayi toca-
idin 2. secenek tedavi olmustur (8). Bir vaka su-
numunda karbamazepin tedavisi etkili bulun-
mustur ve bu etkisi post tetanik potansiyelleri
azaltarak membran stabilizasyonu yapmasi ile
aciklanmistir (3). Diger bir tedavi secenedi olan,
voltaj bagiml sodyum kanal ve kalsiyum kanal

modulasyonu yapan fenitoinin; c¢alismalarda
karbamazepin kadar etkili ama yuiksek dozlarda
etkisinin azaldigi bulunmustur. Olgu | ve olgu
[I"ye fenitoin tedavisi baslandi. Hastalar tedavi
sonrasinda sikayetlerinde azalma tarifledi. Olgu
5%e, kardiyak hastalik 6ykusiinde dolayi karba-
mazepin tedavisi baslandi. Olgu V'te kardiyak
aritminin olmamasi, sikayetlerinin progresyon
gostermemesi, katarakt, testikller atrofi ve en-
dokrin anormalliklerin olmamasi, EMG de Kon-
jenital miyotoniye spesifik st ekstremite, alt
ekstremite proksimal ve distal kaslarda miyoto-
nik desarjlar saptanmasi ile Miyotonik distrofi
tanisindan uzaklasild.

Lityumun da sodyum transportunda degisik-
lik yaparak ve adrenerjik reseptorleri artirarak
myotoniyi iyilestirildigi diistinilmektedir (8).

Konjenital miyotoni hastalarinda cerrahi dncesi
iyi bir anamnez ve muayene ile alinacak 6nlem-
ler ile cerrahi sonrasi gelisebilecek komplikas-
yonlar onemli olcuide engellenebilir. Hastalar
anestezi ajanlarinin riskleri ve depolarizan kas
gevseticilerin kullanimi acisindan uyarilmalidir.
Konjenital miyotoni hastalarinda cerrahi sira-
sinda kullanilan depolarizan kas gevseticiler
sonrasinda yaygin kas spazmi seklinde ciddi mi-
yotonik yanit gelisme riski yuksektir. Bu miyoto-
nik yanit gebelerde ve hipotiroidizmi olanlarda
daha ciddidir (5). Olgu I'e de daha once silik si-
kayetlerinin olmasi ama gecirdigi tiroidektomi
operasyonu sonrasi sikayetlerinin belirginles-
mesi ile tani konuldu.

Malign hipertermi de en ciddi ve o&limcul
komplikasyondur (1). Malign hipertermi (MH);
kasin farmakogenetik metabolik bir hastaligi-
dir. Kalsiyumu regiile eden proteinlerin mutas-
yonu ile ilgilidir. Sarkoplazmik retikulumdan,
miyoplazmik kalsiyumun anormal yiksek sa-
hnimi vardir. Asidoz, hipertermi, kas rijiditesi,
rabdomiyoliz ile karakterize klinik tablo ile sey-
reder. Dantrolen, orijinali antibiyotik olarak ge-
listirilmis bir hidantoin tirevidir. Selektif olarak
iskelet kasinda kalsiyum kanallarini bloke eder.
Sarkoplazmik kalsiyum serbestlesmesini anta-
gonize ederek yiksek kalsiyum konsantrasyo-
nunu dusurir. Boylece MH epizodunu geri ¢e-
virdigi bildirilmistir (8). MH riski olan olgularda



ise profilaksi amaciyla kullanilmasi yaninda; MH
tedavisi, noroleptik malign sendrom, spastisite
ve ekstazi intoksikasyonunda da kullaniimakta-
dir. Genel anestezi uygulamasinda en sik olarak
Halothane ile MH'ye rastlanmis olup daha sonra
kullanima giren sevofluran gulvenli olarak bil-
dirilmistir. Sevofoluran kullaniminin artmasi ile
birlikte sevoflurana bagh MH vakalari da bildiril-
meye baslamistir.

Suksametonyum gibi kas gevseticiler Ach-re-
septorlerine baglanarak sodyum ve kalsiyum
akisina neden olurlar. Suksametonyum kisa etki
surelidir ve plazma pseudokolinesterazlari ta-
rafindan metabolize edilir. E§er néromuskiiler
aralikta pseudokolinesteraz az ya da hi¢ yoksa
noromuskuler blok indiklenir ve suksameton-
yum diftizyon ile néromuskuler araliktan uzak-
lagtirilir. Bu da kasta uzamis depolarizasyona
neden olur (1). Suksametonyum, stksinilkolin
ve propofol myotoniye neden olur. Anestezi
sirasinda non-depolarizan kas gevsetici ajan-
lar tercih edilmelidir. Anestezik ajanlar yaninda
postoperatif donemde gorilen agri ve stress de
malign hipertermiyi tetikleyebilir (9). Bu neden-
le etkin postoperatif analjezi saglanmasi Gnem-
lidir. Hastalar cerrahi sirasinda da sicak tutulma-
hdir (10). Konjenital miyotoni seyri beningdir
ancak cerrahi sirasinda 6limcuil komplikasyon-
lar acisindan dikkat edilmesi gerekir. Anestezi
induksiyonu sirasinda masseter kaslarda rijidite
gelismesi ve ventilatorden geg¢ ayrilma duru-
munda miyotonik hastaliklar akla gelmelidir.

Sonug olarak hikaye, muayene bulgulari ve la-
boratuvar calismalari ile uyumlu olarak hasta-
miza Konjenital miyotoni tanisi konuldu. Kon-
jenital miyotoni tanisi klinik prezantasyon ve
EMG bulgulari ile koyulur ve genetik tani ile
kesinlestirilir. Olgu | ve ardindan Konjenital mi-
yotoni tanisi alan tim diger aile bireyleri takibe
alindi. Bu yazida; Konjenital miyotoninin; nadir
gorilen, non-progresif, jeneralize kas hipertro-
fisi ve miyotoni ile seyreden, tani koyuldugunda
aile taramasi yapilmasi ve cerrahi 6ncesi anes-
tezistlerin bilgilendirilmesi gereken bir hastalik
oldugunu vurguladik.
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