A PROPOS DE LA DYSTROPHIE MYOTONIQUE

Y. DESNOYERS, M.D., FR.CP.(C)*

LA pysTROPHIE myotonique est une maladie héréditaire, dallure systémique, et
présente de la deuxiéme a la quatriéme décade de la vie. La maladie est suscep-
tible de créer une multitude de problémes en anesthésie, 2 cause de I'insuffisance
fonctionnelle de plusieurs organes. La physiopathologie a ici fait I'objet d’hypo-
théses multiples® et 4 la lumiére d'un cas clinique, nous tenterons d’y ajouter
un nouvel aspect.

SYMPTOMES

Les malades présentent une atrophie musculaire fréquemment disséminée,
affectant en particulier les muscles de la respiration (diaphragme, muscles inter-
costaux, musculature abdominale, sternocleidomastoidien, larynx), également les
muscles de la face, ceux des membres, le trapéze. Le syndrome myotonique est
caractéristique (persistance de la contraction musculaire aprés cessation d’un
effort volontaire). La maladie se caractérise également par l'incidence accrue de
cataractes, calvitie frontale, atrophie gonadique, insuffisance cortico-surréna-
lienne, hypométabolisme, troubles de conduction myocardique, perturbations du
métabolisme du glucose,’-* atteinte mentale.*®

PHYSIOPATHOLOGIE

La maladie se caractérise par une atteinte musculaire (Denny-Brown, 1941),
avec anomalie de l'excitabilité de la fibre musculaire qui fait qu'une excitation
conduit 4 la décharge répétée d’'un courant d'action dans la fibre musculaire,”1¢
effet non réductible par les curares non dépolarisants. Au point de vue histolo-
gique, atteinte de la fibre musculaire est caractéristique: (a) noyaux placés, sous
le sarcolemne, en rangées centrales dans des fibres musculaires par ailleurs nor-
males; (b) plaques terminales petites mais allongées; (c) réseau de fibres ner-
veuses se ramifiant autour de fibres musculaires ou pénétrant dans la fibre; (d)
ramification terminale trés profuse des fibres nerveuses avec formation de mul-
tiples plaques terminales sur la méme fibre musculaire.t®

La symptomatologie musculaire pourrait théoriquement s’expliquer soit par
un excés d’acétyl choline produit 4 la terminaison nerveuse® (Dundee, 1951), ou
par une diminution d’activité des cholinestérases. Il serait plus probable, cepen-
dant, que les fibres musculaires soient anormalement sensibles & l'acétyl choline?
et que l'accommodation de la fibre musculaire soit déficiente,’ avec possibilité
d’un trouble métabolique intra-cellulaire permettant au potassium de sortir plus
facilement de la cellule.

*Départment d’anesthésie, Hopital Ste-Jeanne d’Arc, Montréal, Québec.
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DANGERS DE L’ANESTHESIE

La premiére description de risque anesthésique dans la dystrophie myotonique
est due & Johnson et Marshall en 1915, qui rapportent un cas de dystrophie
myotonique, cause, sous anesthésie i I'éther, d’une insuffisance respiratoire avec
cyanose qui dura 24 heures. Par la suite, on rapporta dans cette maladie des cas
d’apnée prolongée durant de 30 i 45 minutes et de relichement musculaire
excessif®® & la suite de faibles doses de thiopentone (100 mg); on crut 4 une
action périphérique et non pas centrale du thiopentone. Des cas semblables
furent rapportés par Bourke (1957) et Pachomov (1958); cependant, dans tous
ces cas, Kaufman' met en doute leffet spécifique du médicament, ces patients
ayant tous requ également une multitude de drogues susceptibles de déprimer
la respiration (péthidine, morphine, succinylcholine, etc.) et il suggére plutét un
effet additif de dépression centrale chez des patients ayant déja une réserve respi-
ratoire diminuée.

Ces malades présentent également un risque exagéré du point de vue pulmo-
naire. L’incidence d’infection pulmonaire postopératoire est accrue,® Ihypoven-
tilation pré et surtout, postopératoire est fréquente et exagérée par les médicaments
dépresseurs de la respiration.®#° Ces malades sont davantage susceptibles & la
pneumonie d’aspiration par insuffisance des mécanismes protecteurs lors de la
déglutition.® On a rapporté également la possibilité de myotonie des muscles
respiratoires conduisant & linsuffisance respiratoire (Kaufman, 1960), dont un
cas & la suite d’injection de succinylcholine,!

Le systéme cardiovasculaire peut également étre perturbé principalement sous
forme de troubles de conduction variés, et amener des perturbations secondaires
au cours de I'anesthésie.

Enfin, mentionnons une sensibilité accrue & tous les médicaments, en particulier
sous anesthésie, due 4 un hypométabolisme et des dangers secondaires & I'in-
suffisance cortico-surrénalienne parfois présente.

PrESENTATION D'UN CAS

M. AR, 21 ans, 108 livres, est opéré d’urgence pour appendicite suppurée et
péritonite secondaire. Le patient est trés souffrant et le questionnaire préopéra-
toire est difficile. Le dossier actuel ne mentionne aucune pathologie antérieure.
Le malade regoit en prémédication: Mépéridine, 75 mg et atropine 0.4 mg.
L’induction est faite avec 325 mg de thiopental, puis aprés quelques minutes, il
est possible d’assister la respiration au masque en circuit semi-fermé, avec N,O
4 4 L/min, O; & 2 L/min et halothane de 0.5 4 1 pour cent. Le malade n'est pas
intubé. A T'ouverture du péritoine, 30 mg de succinylcholine est injecté intra-
veneusement pour obtenir le relichement musculaire, et le malade tombe en
apnée. La méme dose est répétée apres une autre 10 minutes, pour augmenter le
relichement musculaire quoique le malade soit encore apnéique & ce moment.
Le malade demeure en apnée a la fin de lintervention, il est intubé facilement,
et il s’écoule 60 minutes entre la premiére injection de succinylcholine et le retour
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& la respiration spontanée. La revision subséquente du dossier antérieur du
patient nous fait découvrir quil souffrait de “dystrophie myotonique” prouvée
depuis deux ans.

INVESTIGATIONS

Par la suite, pour éprouver la susceptibilité du malade au thiopental et inves-
tiguer ses pseudocholinestérases, nous avons fait les épreuves snivantes:

1. Nous avons injecté au patient, non prémédiqué, 200 mg de thiopental a 2.5
pour cent, intraveineusement. Il s’enuivit une période d’'apnée d’environ 45
secondes, puis le patient s’éveilla alerte et sans dépression respiratoire, apres deux
A trois minutes, manifestant ainsi une réaction tout i fait normale.

TABLEAU 1
ETUDE DES PSEUDOCHOLINESTERASES DU PATIENT
“Dibucaine “Fluoride
Dosage Activité cholinestérasique  number” number”’
(N: 40 A 80 unités) (N: 126 4 190 unités) (N: 71 unités) (N: 60 unités)
15.2 118 18 24

2. Le Tableau I'? est compatible avec des pseudocholinestérases atypiques
du type homozygote.r?

Nous avons investigué subséquemment les pseudocholinestérases plasmatiques
de la sceur du patient (), qui souffre également de dystrophie myotonique, du
pére (B) et de la mére (c) qui, eux, sont asymptomatiques. Nous avons obtenu
les résultats que montre le Tableau II

TABLEAU 11
ETUDE DES PSEUDOCHOLINESTERASES DES AUTRES MEMBRES DE LA FAMILLE
“Dibucaine “Fluoride
Sujet Activité cholinestérasique number”' number"’
A 177 63 41
B 214 60 42
(o] 224 64 46

Les résultats du Tableau II sont tous compatibles avec des pseudocholines-
térases atypiques, mais du type intermédiaire ou heterozygote (cas peu sensibles
a la succinylcholine ).

Discussion

La physiopathologie de la dystrophie myotonique a fait 'objet de plusieurs
hypothéses dans le passé, les unes sappuyant sur une déficience du métabolisme
ou de la structure de la fibre musculaire* elle-méme (Lanari, 1946; Landau,
1952; Kaufman, 1959) pour expliquer le phénoméne myotonique, les autres men-
tionnant la possibilité de pathologie de la jonction myo-neurale®*¢ pour expliquer
la dystrophie. Quoique la possibilité de mécanismes cholinestérasiques soit men-
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tionnée, nous mavons découvert aucun autre rapport de cas d’atypie pseudo-
cholinestérasique du type homozygote, prouvé, dans cette maladie.’® La sceur, qui
souffre de la méme maladie, le pére et la mére du patient possédent tous un
géne atypique et un géne normal dans leurs cholinestérases. Nous nous ques-
tionnons donc sur la possibilité qu’il y ait relation, dans certains cas de dystrophie
myotonique, entre un tel géne et la maladie.

Il demeure que l'atypie pseudocholinestérasique homozygote pourrait parfois
étre un facteur associé & maladie, et pourrait expliquer un certain nombre de
cas d’apnée prolongée ou de dépression respiratoire mentionnés par plusieurs
auteurs & la suite d’anesthésies chez ces patients.

L’étude des pseudocholinestérases devrait, & notre avis, faire partie de linves-
tigation de tout cas de dystrophie myotonique, en particulier en prévision d’une
anesthésie, ol une atypie constituerait une contre-indication de plus & I'utilisation
de curarisants du type dépolarisant dans ces cas.

ResumE

La dystrophie myotonique est une maladie héréditaire impliquant une multi-
tude de systémes, accompagnée de myotonie et d’atrophie musculaire. L’histo-
logie de la fibre musculaire et celle des plaques terminales est caractéristique.
La physiopathologie fait 'objet de théories multiples impliquant des perturbations
du métabolisme de la myofibrille ou de la jonction myoneurale. L’anesthésie de
ces patients présente des problémes reliés & une sensibilité accrue aux dépresseurs de
la respiration. Nous avons présenté la premiére description d’atypie pseudocho-
linestérasique homozygote dans un cas de dystrophie myotonique. Aprés inves-
tigation familiale, nous croyons ajouter une nouvelle hypothése génétique
possiblement reliée & certains de ces cas ou du moins mentionner un nouveau
danger relié a I'anesthésie de ces patients.

SuUMMARY

Dystrophia myotonica is hereditary and causes systemic effects subsequent to
myotonia and muscular atrophy. Pathohistological findings in the muscle fibre and
the terminal plate are characteristic. Physiopathological theories are numerous
and are related to metabolic disturbances of either the muscle or the neuro-
muscular junction. These patients are hypersensitive to respiratory depressants
used during anaesthesia. A new description is presented of atypical heterozygo-
tous pseudocholinesterases found in a case of dystrophia myotonica. Following
familial investigation, a new genetic hypothesis is formulated in an attempt to
explain another danger in relation to anaesthesia in these patients.
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