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Definicio

Az izomdystrophidk a congenitédlis izombetegségek heterogén cso-
portja, melyet klinikailag silyos izomgyengesé€g, atrophia, laboratériumi-
lag emelkedett serum-izomenzim-
szintek (CK) és szovettanilag
specifikus, destruktiv izomrost-szer-
kezeti védltozdsok jellemeznek.

Felosztds, csoportositds

Megviltozott az izomdystrophidk
kordbbi — Duchenne-, Becker-, vég-
tagovi- és congenitdlis formdkba valé
— besoroldsa, mivel az izomfehérjék
szamos genetikai defectusét igazoltdk,
és azonositottak néhdny specifikus
izomfehérjét, amelyek hidnya vagy
elégtelensége  felelos bizonyos
izomdystrophidk kialakuldsaért. Je-
lenleg az érintett gének és a hibés
proteinek alapjin csoportositjdk az izomdystrophidkat.

Genetikai osztdlyozds:
1. X-hez kotott recessziv (Duchenne-, Becker-).

2. Autoszomdlis domindns (egy ritka végtagdvi izomdystrophia:
LGMD1).
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3. Autoszomdlis recessziv (az Osszes tobbi végtagbvi izom-
dytstrophia: LGMD?2 alcsoportjai).

4. Congenitdlis izomdystrophidk. A hidnyz6 vagy hibdsan miik6do
proteinek alapjdn az izomdystrophidkat oszthatjuk dystrophino-
pathidkra, sarcoglycanopathidkra és merosinopathidkra is.

Izomfehérjék
Dystrophin

A legfontosabb, az Osszes protein 5%-dt kitevd, 427 kd-os, pélcika
alakd cytoskeletdlis izomfehérje. Feladata, hogy rogzitse az F-aktint az
izom plazmamembréanjdhoz (sarcolemma), ezzel megerdsiti €s stabilizdlja
a plazmamembrant az izomcontractiok sordn. Hidnya vagy elégtelensége
dystrophinopathidkhoz vezet: Duchenne- és Becker-féle izomdystrophia
(DMD, BMD).
Dystroglycan komplex

Egyik fo része az alfa-dystroglycdn, az extracellularis matrix pro-
teinje, melynek legfontosabb eleme az alfa2 — laminin vagy merosin a
congenitdlis izomdystrophidban érintett fehérje. Mdsik f6 alkot6része a
béta-dystroglycdn, amely transmembrélisan helyezkedik el és 6sszekoti az
alfa-dystroglycént a dystrophinnal.
Sarcoglycan komplex

Négy transmemb-
ran fehérje: alfa-, béta-
gamma-, delta-sarco-
glycan. Az
autoszomd-lis
recessziv Oroklodé-si
végtagovi dystro-
phidkban (LGMD 2)
van szerepiik.

Membrdn protei-
nek: caveolin, dysfer-
lin (végtagdvi dystro-
pidk/LGMD) sarcos-
pan, integrinek (con-
genitdlis izomdystro-phidk).

Intracellularis proteinek: dystrobrevin, filamin, syntrophinok,
neurondlis NO-synthetase.

INTRACELLULAR
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Dystrophinopathidk
I. Duchenne-féle izomdystrophia (DMD)

A leggyakoribb orokletes izomdystrophia, 35 megbetegedés jut
100000 élvesziiletett fitira. Ordklésmenete X-chromoszomshoz kotétt,
recessziv.

Az Xp21-es poziciéban lokalizélt dystrophin-gén mutécidi vezetnek a
dystrophin hidnyhoz. A dystrophin génje 2300 kilobdzis DNS szakaszra
terjed, 79 dtirészakaszt (exon) tartalmaz. A gén nagysdga magyardzza a
mutdciék gyakorisdgdt: 65% delécid, ritkdbban duplikdciék és pont-
mutécidk.

A klinikai tiinetek 4ltaldban 2-6 éves kor kozott jelentkeznek:
iigyetlen, ,kacsdz6” jards, a ldbszdr pseudohypertrophidja, fokozott
lordosis, guggoldsbél vagy alacsony székbél tdmaszkodva ,létrdzva”
kapaszkodik illetve 4ll fel a gyermek (Gowers-jel), contracturdk alakulnak
ki, elsésorban az Achilles-inaknak megfeleléen, izomgyengeség a felsé
végtagokon is, de az arcizmok €és a nyelési izmok mindig megkiméltek.

A szivizomzat is gyakran érintett: cardiomyopathia és vezetési zavar
(arrhythmia) alakulhat ki. Az inreflexek sokdig megmaradnak, legkésdbb
az Achilles-reflex alszik ki.

Enyhe mentélis elmaradds megfigyelhetd, az 4tlagos IQ 85, mds
adatok szerint 30%-ban 1Q 70 vagy kisebb.

A koérkép konyorteleniil progressziv, a gyermekek legtébbszor 12
éves korra jardsképtelenekké vdlnak, tolészékbe keriilnek. A halal
intercurrens infectiok, légzészavar kovetkeztében 25-30 éves korban
kovetkezik be.

Laboratdériumi leletek:

A serum CK érték mdr kordn, a subklinikai 4llapotban is emelkedett
lehet, kifejezett tiinetek esetén tobb tizezres nagysdgrendet ér el, késobb, a
betegség eldrehaladtdval csokken.(Se CK normal értéke 160 U/ alatt)

EMG: myopathids lelet, DMD-re specifikus jelek nincsenek.

Izom UH: echogenitds-fokoz6dds, CT-n ,,molyrigta” szerkezet. A
diagnézis feldllitdsdhoz legfontosabb az izom szdvettani vizsgdlata,
immunhisztokémiai vizsgélata.

Izom-biopszia: kéros rostméret-varidcio, focdlis segmentalis necrosis,
macrophagok, hypercontrahélt rostok, endomysidlis fibrosis és zsirszovet
latszanak. Immunhisztokémiai vizsgélattal lehet a dystrophin-hidnyt
kimutatni (immunblot médszer, in.Western-blotting).
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I1. Becker-féle izomdystrophia (BMD)

Az X-hez kotott, recessziven 6roklodé izomdystrophidk kb.10%-a
tartozik ide. 1855-ben Becker irta le. A DMD allelikus betegsége, hason-
16, de kevésbé silyos tiinetekkel 4ltaldban késobb kezddédik és lassabban
progredidl, a jar6képesség a harmadik évtizedig is megmaradhat, contrac-
turdk nem alakulnak ki, a szivizomzat kevésbé érintett, nincs mentélis
elmaradéds és a betegek élettartama is hosszabb, iltaldban a negyedik-
6todik évtizedig tart.

A serum CK érték emelkedése is kisebb mértékii, mint DMD-ben. Az
elkiilénité diagnézisban az izom immun-hisztokémiai vizsgdlata segit,
BMD-ben részleges dystrophinfestddés mutatja a csokkent mennyiségi, a
normadlist6] eltérd méretii dystrophint.

A genetikai diagnézis DNS vizsgdlatokkal torténik, Duchenne-Becker
tipusti izomdystrophidt okozé deléciék mutathat6k ki. A delécidk leg-
gyakoribb helye a 45-52 exon kozdtt van.

BMD eseteiben a dystrophingénben kb. 65%-ban ,,in-frame” (leolva-
s6kereten beliili) deléci6k fordulnak el6, mig DMD-ben a deléciék
~frame-shift” (leolvasékeretet eltold) tipusiak.

Pathofiziolégiai hypothesisek Duchenne-izomdystrophidban

A dystrophin-hidny okozta silyos, progressziv izomdystrophia kiala-
kuldsdnak pathomechanizmusédban a jelenlegi fobb theoridk a mechanikai
hypothesis és a hibds Calcium-homeostasissal kapcsolatos megfontolasok,
valamint az inflammatios, vascularis, génreguldciés és glikozildciés
teéria.
Mechanikai hypothesis

A dystrophin és a hozzd kapcsol6d6é egyéb proteinek (DAP, dystro-
phin associated proteins) alkotta komplex, mint valami rdcsozat vagy
dllvanyzat a cytoskeletont lehorgonyozza az extracelluldris matrixhoz.
Mintegy kuplungként miikodik az izom-Osszehizddds sordn keletkezo
erknek a sarcomerbdl a sarcolemmdn 4 a lamina basalisra vald
dtvitelében és elosztdsdban. A dystrophin hidnydban DAP komplex
elmozdul, a fenti rdcsozat szétszakad, a sarcolemma - membrin
feltoredezik. Kiilondsen a hosszantartd, excentrikus contractiok rontjdk az
izom-membréin integritdséit, fokozzdk a rostok feltoredezését Duchenne-
dystrophidban. Az eldbbiekbdl kovetkezik az a felismerés, hogy az
eroltetett izommiikodés erésen fokozza az izom-destructiot (exercise-
induced demage) és ennélfogva a tdlzott fizikai terhelések elkeriilése a
tiineti kezelés egyik tényezdje lehet.
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Calcium-hypothesis

A calcium homeostasis fenntartdsa az izommiikddés szdmos szem-
pontjdbdl kritikus. Izombiopszids anyagok dokumentdljdk, hogy a hyper-
contrahdlt rostok Ca-ot akkumulélnak.

Ez irdnyitotta a kutat6kat Duchenne-dystrophidban a Ca-szerepének
vizsgdlata felé.

A dystrophin-hidnyos izom membréanjin keresztiil jelentésen megnd a
Ca bedramlds, részben a fesziiltségfiiggd Ca-csatorndkon részben a fel-
téredezett membrin microlaesioin 4t.

A sejten beliil megnovekedett Ca koncentracié ellen hatnak a fiziol6-
gids kompenzéciés mechanizmusok.A hosszantarté magas Ca-koncentré-
ci6 azonban protedzokat aktivdl (pl. calpain) amelyek a sejtmembrént
szétroncsolva tovédbb fokozzdk a Ca bedramldst, amely végiil a sejt pusz-
tuldsdhoz vezet.

A Ca-teéria alapjan inditott gy6égyszerkisérletek a kiilonféle Ca-blok-
kolékkal, nem hoztak eredményt.

Vascularis hypothesis

Mivel a dystrophids izomban a necroticus rostok tobbnyire cso-
portokban helyezkedtek el, ez kordn felvetette az izom vérellatasanak
pathophysioldgiai szerepét, bar az izom-szerkezeti kutatdsok nem igazol-
tak semmiféle ér-abnormalitast.

A dystrophin-hidnyos izomban a neurondlis NO-synthetase (n-NOS)
kiszakad a subsarcolemmadlis lehorgonyzott helyzetébdl, szabadon lebeg
a cytoplasmdban €s mennyisége is csokken.

Allatkisérletekkel bizonyitottik, hogy az n-NOS nem jétszik direkt
szerepet a Duchenne patholégidjdban, de az izomnecrosist és a gyulla-
ddsos folyamatot befolydsolja.

Génreguldcios hypothesis

A membrénstabiliziciéban valé szerepén kiviil a DAP komplex mds
folyamatokban is résztvesz, nevezetesen az izomaktivitdshoz kapcsolt
gén-expresszidban.

A dystrophin-hidny és a DAP komplex kovetkezményes szakadisa
kiilonbz6 gének szelektiv regulaciéjit eredményezi.

Dystrophin-hidnyos izomba fecskendezett dssejtek nemcsak a dystro-
phint és a DAP komplexet éllitjdk helyre, hanem a fiziolégids gén-
expressziot is.

Fokozott izommunka, elhiz6dé terhelés alatt a gén-regulécié tilzottd
vdlik, mintegy kompenzatorikusan a Duchenne-dystrophids izomban.
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Glycosilatios hypothesis

Habdr a poszttranszlaciés folyamatok, igymint a glycosilatio fontosak
az izomfehérjék tokéletes egymdshoz kapcsoléddsahoz és funkcidjahoz, a
congenitélis izomdystrophidk pathophysiolégidjdban val6 szerepiik eddig
tisztdzatlan volt. A DAP komplex komponenseinek, nevezetesen az alfa-
dystroglycdnnak a hibds glikozilaci6ja kozos jellegzetesség négy kiilon-
b6z6 izomdystrophidban. Oka a glycosyl transferase gén muticidja,
melynek kovetkeztében az izomrostok lekapcsolédnak az extracellularis
matrixrél, megszakad a kozottilk 1évd Osszekottetés progressziv izom-
degenericidt és gyakran neurondlis migrdciés zavart okozva, amint ez az
u.n. muscle-eye-brain betegségben és a Fukuyama congenitilis izom-
dystrophidkban is megfigyelhetd. Ugyanakkor, a fenti folyamatok kézvet-
len pathophysiol6giai szerepe a dystrophinopathidkban jelenleg még nem
bizonyitott.

Inflammatios hypothesis

Duchenne dystrophids izomban szdvettani vizsgdlattal gyulladdsos
elvdltozds jelei mutathaték ki, bar kissé enyhébb, kevésbé kiterjedt
formdban, mint példdul a facio-scapulo-humeralis izomdystrophidban
(FSHD). Vizsgdlatok tdmasztjdk ald a chronikus gyulladdsos vilasz
komponeneseinek jelenlétét Duchenne-dystrophids izomban, CD+4 és
CD+8 T sejtek, macrophagok, chemokinek, cytokinek kimutatdsdval

A fokozott gyulladdsos vélasz, erre bizonyiték példdul a chemokinek
szelektiv tilszabdlyozésa, silyosbitja a betegséget.

Corticosteroidok, erds gyulladdsgdtlé hatdsukndl fogva a leggyakrab-
ban alkalmazott gyégyszerek Duchenne-dystrophidban. Prednisolonnal
kezelt betegeknél lassul a progresszid, a jardsképesség tovdbb megmarad,
a stlyos deformitdsok (scoliosis, contracturdk) kialakuldsa késleltethetd.

Az idézett cikk szerzdi az elSbbiekben felvdzolt theoridkat a
kovetkezoképpen foglaljdk Gssze:

A dystrophin-hidnyt kdvetd pathofiziol6giai véltozdsok jelenleg még
csak feltevések. Szdmos hypothesis Iétezik. Amit biztosan tudunk, hogy a
dystrophin az izomrost strukturdlis kulcseleme. F6 szerepe a DAP
(dystrophin-associated-protein) komplex részeként a plasma membrin
stabilizdldsa, bdr lehetséges, hogy a signalizdciéban is résztvesz. A
mechanikailag indukdlt kdrosodéds kiilonosen veszélyesnek tlinik a
dystrophin-hidnyos rostok szdmdéra. Az excentrikus kontrakci6k nagy
terhelést rénak a feltdredezett membréanra és micro-laesiokat okoznak, ez
masszfv Ca™" bedramldshoz vezethet, majd a Ca*™* homeostasis elvesz-
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tésével aktivdlédhatnak a Ca'*-fiiggd protedzok, amelyek végiil a sejt
pusztuldsdhoz vezetnek.

A megviltozott regenericid, a gyulladdsos folyamat, az apoptosis, a
hibds vascularis adapticié és a fibrosis valésziniileg mind mésodlagos
jelenségek, amelyek résztvesznek az izom dystrophids degeneracidjaban.

Megjésolhatatlan, hogy a gén-therdpia mikor 4ll rendelkezésre a
klinikai gyakorlatban, hiszen a sikeres therdpids megoldis felfedezése
még vérat magéra.

A misodlagos elvéltozdsok okozta tiinetek csdkkentése viszont redlis
therapids cél.

A pathofiziolégiai folyamatok feltdrdsa segithet 1j adjuvéns
gybgyszerek kifejlesztésében.

(Pathophysiology of Duchenne Muscular Dystrophy: Current Hypo-
thesis. Pediatric Neurology Jan.2007.)

Sarcoglycanopathidk — végtagovi dystrophidkban

Alfa-sarcoglycan deficiencidt el6szor sidlyos gyermekkori auto-
szomdlis recessziv Orokldédésli izomdystrophidban (SCARMD) irtak le,
észak-afrikai csalddokban.

A SCARMD Kklinikailag a DMD-hez hasonlit, de mind a férfiakat,
mind a ndket érinti.

A sarcoglycanok valamennyi komponense (alfa-, béta-, gamma- és
delta-)hidnyzik, de a distroglycan komplex normalis.

A sarcoglycangének szdmos muticidjit azonositottdk AR 6roklddési
végtagdvi izomdystrophidkban.(LGMD) Klinikailag jellemzé a féként az
alsé végtagokat érintd, proximadlis izomgyengeség és az emelkedett se CK
érték, amely legfeljebb 3000 U/L.

Végtagdvi izomdystrophidk

Klinikailag és genetikailag is rendkiviil heterogén csoport.

Foként AR 6roklésmenetli (LGMD 2 A-M), ritkdbban AD 6rokl6désii
(LGMD 1A-D) tipusok ismertek.

Kialakuldsukért sarcomericus, sarcolemmdlis és enzymatikus
proteinek hidnya felelés (dysferlin, calpain, fukutin-related-protein:
FKRP).

Klasszikusan pelvifemoralis (Leiden-Mdbius) és scapulo-humerdlis
(Erb) formdkat kiildnitiink el. Fo tiinet a jardszavar és az érintett izmok
gyengesége, atrophidja. A jaréképesség tobbnyire felnbttkorig megmarad.
Se CK mérsékelten emelkedett.
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Izombiopszids mintdban immunblot és immunhisztokémiai vizsgilatokkal
normdl dystrophin és csokkent vagy hidnyzé sarcoglycan mutathaté ki,
emellett kifejezett gyulladdsos jelek is lithat6k. Prednisolonra j6 klinikai
vélasz mutatkozik (D: 0,35 mg/kg/nap).

A fukutin-related-protein (FKRP) sarcolemmalis elhelyezkedésii, a
dystroglycan glikozil4ci6jdn keresztiil befolydsolja a dystrophin-glyco-
protein komplexet.

(LGMD 2, FKRP gén mutécié, European Journal of Pediatric Neuro-
logy 2006.)

Egyéb izomdystrophidk
Emery-Dreyfuss-féle izomdystrophia

Emery 1961-ben, Emery és Dreyfuss 1966-ban kozolték. X-hez kotott
recessziv 6roklésmenetii. Elsdsorban a distalis izmok érintettek, foként az
als6é végtagokon. Kordn megjelennek a contracturdk. Cardiomyopathia és
vezetési zavar is nagyon gyakran megjelenik.

Facio-scapulo-humerdlis izomdystrophia (FSHD)
Autoszomdlis domindns 6roklédési, két f6 megjelenési formédja ismert.

Erb-féle gyermekkori-juvenilis: facio-scapulo-humerdlis és Lando-
uzy-Dejerine: facio-scapulo-peronealis forma. A tiinetek az arcizmokban
kezd6dnek, m. orbicularis oris érintettsége miatt a csiicsorités, fogmutatés
stb. elmarad, tn. ,tapirajak™ alakul ki. A m. orbicularis oculi gyengesége
miatt a szemhéjzarés is elmarad, korén kialakul a ,,facies myopathica”. A
villov és felkarizmok gyengesége miatt pl. a fésiilkodés nehezitett, sca-
pula alata alakul ki (m. latissimus dorsi, m. serratus anterior gyengiilése).
Izombiopszids mintdban ,,molyrdgta”, lobuldlt rostok, gyulladdsos jelek
latszanak, melyek sziikségessé teszik a polymyositistdl valé elkiilonitd
diagnézist.

Dystrophia myotonica (Steinert-Curshmann)

A leggyakoribb felndttkori izomdystrophia, autoszomdlis dominéns
oroklodéssel. Kialakuldsdért a 19-es kromoszémén a myotonin protein-
kindz gén hdrom, nem transzldl6d6 regidjadnak mutdciéi felelések. A
citozin-timin-guanin regio egyre fokoz6dé ismétlddése jelentkezik
(trinukleotid repeat expansio), az egymds utdni generdciokban egyre
silyosabb klinikai tiinetekkel (a silyosan beteg egyénben akar 2000
feletti ismétlodés is lehet!)

Klinikai megjelenés: fokoz6d6 izomgyengeség myotonids tiinetekkel,
vagyis normdl kontrakci6 utdn lassi relaxdcié kovetkezik. Facies
myopathica alakul ki. Kisérd tiinetek a cataracta, endocrin zavarok,
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immundeficiencia, infertilitds, kbzponti idegrendszeri eltérések (MR/CT
vizsgilatok).

Siilyos ujsziilottkori dystrophia myotonica

Beteg anya ujsziilottiében megjelend dllapot: silyos hypotonia
»floppy baby” szindréma. Légzés-, szopds- €s nyelészavar, dongaldb,
multiplex {ziileti contracturék, kifejezéstelen arc.

Congenitdlis izomdystrophidk (CMD)
Csecsemdkorban jelentkezd izomgyengeség és dystrophids izomszer-
kezet jellemzik (Dubowitz 1995). Oroklédésiik: AR.

Csoportosithatdk a) az érintett gén dltal expresszalt fehérjék elhelyezke-
dése alapjdn:
o Extracellularis matrix porteinek (LAMA2, COL6A1-A2-A3)
o Membrin receptorok az extracellularis matrix szdmdra (fukutin,
POMGnTI1, POMT1, POMT?2, LARG, ITGA7)
o Endoplasmés reticulum kéros fehérjék (SEPN1) rigid spine mus-
cular dystrophy
Toviébbi csoportositasi lehetdség aszerint, hogy b) érintett-e a kozpon-
ti idegrendszer:
CMD + kdzponti idegrendszeri érintettség, agyi malformécié
o Fukuyama-tipusi CMD
o Walker-Warburg syndroma (WWS)
o Muscle-Eye-Brain (MEB) Santavuori betegség
CMD - kozponti idegrendszeri érintettség nélkiil (klasszikus tipus).
Merosin (+) MP és merosin (-) MN forma.

Merosin vagy alfa-2 laminin hidny mutathaté ki a lamina basalisban
klasszikus tipus eseteinek 40%-dban.

Merosin (+) CMD betegeknél az MR lelettdl fiiggetleniil normal VEP
lelet lehetséges. (Dubowitz és mtsai. 1998.)

1. Fukuyama tipusii congenitdlis izomdystrophia

Japdnban a DMD utdn a mésodik leggyakoribb izomdystrophia. Veze-
t6 tiinetek a silyos ujsziilottkori hypotonia, izomgyengeség és arthro-
gryposis, valamint kézponti idegrendszeri dysgenesis, epilepszia, mentlis
retardatio és cardiomyopathia.

MR/CT vizsgédlatokkal micro-polygyria, pachygyria, neuronilis ecto-
pia és fehérdllomdnyi eltérések latszanak.
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2. Walker-Warburg syndroma

Misik elnevezéssel cerebro-ocularis dysplasia, AR oroklodéssel. A
tinetek mér ujsziilottkorban megjelennek: silyos hypotonia, hydro-
cephalus, epilepszids gorcsdk, facidlis dysmorfia valamint a congenitilis
izomdystrophidk tiinetei. Szemészeti lelet: micropthalmus, megalocornea,
buphthalmus, cataracta és retinadysplasia, kovetkezményes latdsvesz-
téssel.

Képalkot6 vizsgdlatokkal II. tipusi lissencephalia, vermis-hypoplasia,
hydrocephalus és fehérdlloményi eltérések litszanak.

A felsé képen WW szindromais
csecsemé CT felvételén, hydro-
cephalus, vermisagenesia, lissen-
cephalia litszik, alatta koponya MR
vizsgalattal igazolt fehérillomanyi
hypodensitis WWS-ben

POMT1 gén az izom, szem és cerebellum fejlddésében jatszik sze-
repet, muticidja felelés a W-W szindréméért, de megtalédlhaté a sperma-
tocytdk acrosomdjdban is, ez magyardzza a gonadalis hibdkat.

3.Muscle-Eye-Brain (MEB) vagy Santavuori-betegség

Tiinetei szintén mdr ujsziilottkorban jelentkeznek: izomhypotonia,
izomatrophia, a facidlis és pharyngedlis izmok is érintettek, contracturdk,
arthrogryposis. A szemtiinetek silyosabbak, mint WWS-ben: myopia,
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lencsehomdly, glaucoma, retina-és n.opticus atrophia. Epilepszids roha-
mok és hydrocephalus is megjelennek.

Koponya MR lelet
WWS-hez hasonlé,
a fehérillomany al-
taldban ép.
Lissencephalia, ver-
misagenesia és cere-
belldris hypoplasia
latszik

MR vizsgilatok mir kordbban is j6l mutattdk a fehérdllomdényi
eltéréseket CMD-ben, de MR spectroscopos vizsgélatokat eddig még nem
kozoltek. Torok szerzok egy 4 éves merosin(-) CMD beteg kisldnynél
tortént MRS vizsgdlat eredményét kozolt€k: N-acetyl-aspartat (NAA) /
Creatin(Cr) ratio és a Myoinositol(mi) ratio emelkedett volt, bizonyitva a
demyelinisatiot és a gliosist. (Brain and Development 2005.)

CMD MP (merosin +) eseteiben is el6fordulnak kozponti ideg-
rendszeri eltérések: fehérdllomdnyi hibdk, cerebelldris atrophia vagy
hypoplasia, hydrocephalus, polymicrogyria, ezért is javasolt koponya MR
vizsgdlat végzése MP CMD esetekben is, habdr itt enyhébbek a motoros
és cognitiv tiinetek, de nagy a variabilitds is. (,,Brain magnetic resonance
imaging abnormalities in merosin-positiv CMD”. European J.of Pediatric
Neurology 2000. Dubowitz Neuromuscular Center.)

Therdpids lehetdségek
A gén-therdpids megolddsok egyeldre sajnos még tdvol vannak a
mindennapi klinikai gyakorlattél. Folyamatosak azonban a kutatisok. fgy
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amerikai szerzok 2007-es kozleménye beszdmol a legijabb gén-therdpias
prébéalkozdsokr6l. Ebben tobbek kozott a kovetkezd kisérletekrdl irnak:
génbevitel az izomsejtbe csupasz plasmid-DNS vagy vektor virus alkal-
mazésdval, i.v. bejuttatott anti-sense oligonucleotid a dystrophin expresz-
szi6 indukci6jdra, myogén Ossejt transplantécid.

Tisztitott pericytdk, satellitdk és endothel sejtek illetve izom side-
populéciés sejtek bevitele viszont jelentds myogén potencidlt mutatott
japan szerz6k szerint is, melyrél 2006-os kdzleményiikben szdmoltak be.

A klinikai gyakorlatban Duchenne-izomdystrophia korai szakaszdban
ajanlott a Prednisolon D: 0,75 mg/kg/nap adagban. Randomizilt, kontrol-
lalt vizsgalatok alapjdn a glucocorticoid noveli az izomer6t és javitja a
funkciét. A kezelés ajdnlott id6tartama 6 hénaptél 2 évig terjed (Cochrane
Database for Duchenne muscular dystrophy).

Tovéabbi gyégyszeres kezelési lehetéség a Creatin D: 0,03 g/kg/nap
adagban. Randomizdlt, kontrolldlt vizsgdlatok szerint hereditaer izom-
betegségekben, nemtdl, kortél, tipustél fiiggetleniil szignifikdns
novekedés észlelhetd az izom maximdlis akaratlagos kontrakcijdban.
Rovid-és kozéptdvi eredményként a creatin noveli az izomerdt és
izomtomeget dystrophidkban, viszont metabolikus myopathidkban nincs
mérhetd eredmény. (,,Creatine for treating muscle disorders” Cochrane
Database Syst. Rev. 2007.)
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