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La maladie de Steinert, ou dystrophie myotonique de type 1

DYSTROPHIE (DM1), est multisystémique. Elle peut toucher a des degrés
variables les muscles, le coeur, les yeux, I'appareil

. respiratoire, le systéeme nerveux, I'appareil digestif et les

myoto n I q u e glandes endocrines. Son expression clinique et son

évolution sont trés variables d’'une personne a l'autre. Elle

peut aboutir a une perte d’autonomie aprés quelques
e années.

Son incidence est estimée en France a 1 cas pour 20 000
STEINERT naissances. C’est une des maladies neuromusculaires de
'adulte les plus fréquentes. En général, plus elle débute t6t,
plus elle est sévére. Il existe ainsi des formes congénitales
séveéres, parfois létales. A 'opposé, les formes a révélation

tardive (aprés I'dge de 50 ans) peuvent se manifester par

une cataracte ou une calvitie isolée.

ORPHA 273 La maladie de Steinert se transmet sur un mode
OMIM 160900 autosomique dominant, avec une tendance a l'aggravation

et a lapparition de plus en plus précoce au fil des
générations. Son diagnostic repose sur la mise en évidence
de I'anomalie génétique en cause, par des techniques de
biologie moléculaire. Si des approches thérapeutiques
ciblées sont en cours de développement, la prise en charge
reste essentiellement symptomatique. Elle vise a prévenir et
traiter les complications, notamment cardiaques et
respiratoires, de la maladie. Un suivi multidisciplinaire en

consultation spécialisée est recommandé.
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http://www.orpha.net/consor/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=FR&data_id=77&Disease_Disease_Search_diseaseGroup=273&Disease_Disease_Search_diseaseType=ORPHA&Maladie%28s%29/groupes%20de%20maladies=Dystrophie-myotonique-de-type-1&title=Dystrophie-myotonique-de-type-1&search=Disease_Search_Simple
http://omim.org/entry/160900
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SIGNES ET PENSER A
SYMPTOMES RECHERCHER

Appareil
locomoteur

Appareil - Malaise, avec ou sans * Troubles de la
cardio- perte de connaissance. conduction.
|ai = Troubles du rythme
vascularre Palpitations. paroxystique (notamment a

I'effort) ou permanent,
auriculaire ou ventriculaire.
= Insuffisance cardiaque.

Appareil
respiratoire

Appareil - Constipation et/ou * Episodes de sub-
digestif diarrhée. occlusion.
* Incontinence anale. - Fécalome.
ol
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EXAMENS
COMPLEMENTAIRES

- Electrocardiogramme
(ECG)

- Holter-ECG +/- exploration
électro-physiologique.

- Epreuve d’effort (enfant
ou adulte sportif).

- Echographie cardiaque
(cardiomyopathie).

- Manométrie ano-rectale.

- EMG du sphincter anal.

- Augmentation des gamma
GT et des phosphatases
alcalines sans lésion
hépatique sous-jacente.

Dystrophie myotonique de type 1

ORIENTATIONS THERAPEUTIQUES

Suivi en cardiologie

Dispositif implantable
Traitement
pharmacologique

Traitement de
I'insuffisance cardiaque

Prise en charge des
troubles du transit
intestinal

= Examen clinique, ECG, holter-ECG a minima 1
fois /an.

» Pacemaker ¢ Défibrillateur (controversé).
 Antiarythmiques ¢ Anticoagulant.

* Inhibiteurs de 'enzyme de conversion,
bétabloquants, diurétiques, antialdostérone (avis
cardiologique).

» Mesures hygiéno-diététiques * Modulateurs du
transit (mucilages, polyéthylene glycol ou
lopéramide) « Antispasmodiques (type Débridat®).
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SIGNES ET PENSER A EXAMENS -
SYMPTOMES RECHERCHER COMPLEMENTAIRES SIRIENIAIIONS VAl SRAHEDUIOISE
Appareil - Douleurs abdominales. * Reflux gastro- - Fibroscopie ceso-gastro- Reflux gastro- = Inhibiteurs de la pompe a protons (type
digestif cesophagien. duodénale, manométrie oesophagien oméprazole) ¢ Surélever la téte du lit « Eviter de se
cesophagienne. coucher trop tot apres le repas.
= Lithiase biliaire. - Echographie abdominale. Calculs vésiculaires = Mesures hygiéno-diététiques et prévention

Cholécystectomie * Acide ursodéoxycholique
Mesures hygiéno- < Fractionner les repas ¢ Maintenir des ingesta
diététiques suffisants « Adapter le régime en évitant les
régimes restrictifs.

ORL

Stomatologie = Caries dentaires, - Panoramique dentaire. Prévention bucco- - Suivi rigoureux * Brosse a dents électrique.
gingivites. dentaire
Neuro-
Psychologie
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Endocrinologie
et
Métabolisme

Peau et
Phanéres

Nouveau-né

» N\

SIGNES ET PENSER A
SYMPTOMES RECHERCHER

= Baisse de la vue. = Cataracte bilatérale.
= Membrane épirétinienne.
= Hypotonie oculaire.
= Atteinte rétinienne.

= Paupiéres tombantes. = Ptosis, blépharospasme.
= Troubles de la motricité
oculaire extrinseque (+/-)
= Kératite d’exposition.

= Calvitie précoce (homme).

» Nodules cutanés. = Pilomatricomes.
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EXAMENS
COMPLEMENTAIRES

- Examen alalampe a
fente.

- Fond d’ceil +/-
angiographie +/-
tomographie par cohérence
optique (OCT).

- Bilan orthoptique.

Dystrophie myotonique de type 1

ORIENTATIONS THERAPEUTIQUES

Suivi ophtalmologique

Chirurgie

Exérese chirurgicale

= Examen annuel.

= Cataracte * Membrane épirétinienne * Ptosis.
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Des ASPECTS GENETIQUES
chromosomes 19 mleUX ConnUS

| NS La DM1 est due a la répétiti ive d’ S d
pétition excessive d’une séquence de
l géne DMPK triplets de bases (CTG) dans une région non codante du géne DMPK
& )ng‘;nsion (myotonic dystrophy protein kinase) situé sur le chromosome 19. Cette
gt‘?'h?nDM/i{{ N\ ( Getiplets séquence se répete de 50 & 3 000 fois, au lieu de 5 & 37 fois. Elle est
AR copiée dans les ARN messagers (triplets CUG). Du fait de leur taille

excessive et de leur structure, ils sont en grande partie piégés dans le
noyau des cellules, ou ils forment des agrégats qui perturbent
I'expression de plusieurs autres genes. Ce phénomeéne explique le
caractere multisystémique de la maladie.

Plus le nombre de répétitions CTG est important, plus la maladie est
séveére et précoce, méme si cette corrélation n'est pas absolue. De
plus, 'anomalie est instable. Dans une méme famille, le nombre de
répétitions CTG tend a augmenter a chaque nouvelle génération. La
maladie de Steinert apparait alors de plus en plus tét et sa sévérité
augmente au cours des générations successives : c’est le phénomene
d’anticipation. Il varie & la fois en fonction du parent transmetteur et
de la taille des répétitions.

Les formes congénitales séveres de la maladie se transmettent,
presque exclusivement par la meére. In fine, le conseil génétique
s’avére délicat. Un diagnostic anténatal peut étre proposé, a 12

anomalie génétique sont anormalement

fonctionnement de la cellule.

Mécanisme moléculaire de la maladie de Steinert.
Dans la maladie de Steinert, les ARN messagers produits &
partir de [I'exemplaire du gene DMPK comportant une

tendance a se lier a des protéines du noyau en formant des
agrégats. La présence de ces agrégats perturbe le bon

semaines d'aménorrhée. Un diagnostic préimplantatoire est
également possible. Enfin, un diagnostic pré-symptomatique se

justifie du fait du risque cardiaque pour les apparentés d’une personne

longs. lls ont

atteinte, et notamment pour ses enfants dés I'dge de 10 ans.
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Une ATTEINTE RESPIRATOIRE
plurifactorielle

Les complications respiratoires représentent la premiere cause de mortalité dans la
DM1, devant les évenements cardiovasculaires. Une insuffisance respiratoire restrictive
serait présente chez environ un tiers des patients adultes. Sa genese fait intervenir
différents facteurs, a commencer par l'atteinte des muscles respiratoires (faiblesse,
myotonie), fréquente dans la DM1. Une atteinte des centres respiratoires se surajoute
souvent. Elle est responsable d’épisodes de désaturation et/ou d’apnées du sommeil, qui
contribuent a majorer I'hypoventilation alvéolaire. Enfin, latteinte des muscles
oropharyngés augmente le risque de fausses routes, donc de pneumopathies
d’inhalation.

Différentes études ont noté une corrélation entre I'atteinte respiratoire (réduction de la
capacité vitale, hypoxémie) et celle du cceur (troubles de la conduction), des yeux
(cataracte), et des muscles (notamment proximale) comme en témoigne le lien statistique
entre I'insuffisance respiratoire et les scores MIRS (Muscular Impairment Rating Scale) et
MFM (Mesure de Fonction Motrice).

Le dépistage des troubles respiratoires repose sur la réalisation réguliere d’explorations

fonctionnelles respiratoires (EFR), d’'une gazométrie artérielle et d’'une oxymétrie de pouls,
avec éventuel enregistrement polysomnographique. Les résultats de ce bilan peuvent
faire décider la mise en place d'une ventilation non invasive, avec kinésithérapie
respiratoire itérative.


http://www.mfm-nmd.org/accueil.aspx
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Prévenir la MORT SUBITE

Une atteinte cardiaque survient chez 80% des personnes touchées par la DM1. C’est la
2° cause de décés, aprés les complications respiratoires. Environ 20% des patients
atteints par la maladie feront une mort subite, parfois précoce, le plus souvent en lien
avec des troubles de la conduction L'atteinte cardiaque peut étre isolée, et
asymptomatique avant la survenue d’un évenement cardiaque grave. Elle n’est corrélée ni
avec l'atteinte musculaire, ni avec la taille de la mutation. Son évolution est imprévisible.
Le risque commence t6t dans I'enfance et persiste tout au long de la vie. C’est dire
l'importance d’'un dépistage précoce et d’'un suivi cardiaque au long cours, y compris
chez les patients asymptomatiques, dans l'idéal par un cardiologue connaissant les
spécificités de la DM1. L'objectif est de dépister des anomalies pouvant justifier
I'implantation prophylactique d’'un pacemaker. Les sociétés savantes cardiologiques
nord-américaines la recommande pour tout patient atteint de DM1 et qui présentent des
anomalies de la conduction a I'électrocardiogramme, méme modérées. En revanche,
limplantation systématique d'un défibrillateur reste controversée en raison de ses
complications possibles. L’approche cardiaque préventive doit s'étendre aux apparentés
susceptibles d’'étre porteurs de la mutation. Il faudrait leur proposer de fagon systématique
un bilan cardiaque, qu’ils aient bénéficié d'un diagnostic génétique ou non. Dans ce cadre,
la pratique d’'une épreuve d'effort a visée rythmique se justifie chez les plus jeunes, la
forme juvénile de la maladie pouvant comporter des troubles du rythme favorisés par
I'effort.

Médicaments CONTRE=INDIQUES

+ Anti-arythmiques de classe I.
* Fluidifiants bronchiques.
- Statines.

Médicaments A UTILISER AVEC PRECAUTION

*Aprés bilan cardiaque :  broncho-dilatateurs,
antidépresseurs tricycliques, mexilétine.
« Apres bilan respiratoire : barbituriques, benzodiazépines a forte dose, opiacés.

L’OPHTALMOLOGISTE, a la croisée du
bilan et du diagnostic

L’atteinte oculaire de la maladie de Steinert est parfois asymptomatique, d’ou la nécessité
d’'un examen ophtalmologique complet systématique, des le diagnostic de DM1 posé.
Par ailleurs, cette atteinte est parfois isolée. Elle devrait donc faire évoquer la maladie
de Steinert chez toute personne en présence de signes ophtalmologiques
particuliers :

- Cataracte précoce

La cataracte peut étre la seule manifestation de la maladie chez I'adulte et affecte souvent
les deux yeux de fagon simultanée avec, a I'examen, des opacités punctiformes et
stellaires irisées multicolores au podle postérieur du cristallin (aspect dit en « arbre de
Noél »)

* Hypotonie oculaire

L’hypotonie oculaire est évocatrice de la maladie de Steinert en I'absence d’antécédent
traumatique ou chirurgical, elle serait liée a un décollement du corps ciliaire.

» Lésions rétiniennes

La détection des lésions rétiniennes est facilitte par 'examen d’OCT (tomographie par
cohérence optique). Elles apparaissent sous forme d’altérations pigmentaires dans la

amiodarone, bétabloguants,
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région maculaire ou d’atteintes du réticulum pigmentaire en moyenne périphérie associée
a des altérations atrophiques en périphérie.

* Membranes épirétiniennes

Situées a linterface entre le vitré et la rétine, les membranes épirétiniennes (MER)
peuvent étre asymptomatiques ou provoquer une baisse d’acuité visuelle et une vision
déformée. Leur traitement chirurgical (pelage) donne de bons résultats.

+ L’atteinte musculaire du releveur des paupiéres dans la DM1 entraine trés souvent un
ptosis bilatéral. Sa correction chirurgicale est difficile. Un blépharospasme est possible
en cas de myotonie sévére. L'atteinte des muscles oculomoteurs (ou troubles de la
motricité oculaire) est fréquente mais rarement symptomatique. La motricité pupillaire
est normale. La DM1 impacte également le développement du systéme visuel, avec une
forte prévalence de I’lhypermétropie et de I’astigmatisme dans les formes congénitales
et pédiatriques.

Précautions ANESTHESIQUES

* Préopératoire

-Méme en cas de forme peu symptomatique de la maladie : bilan cardiaque,
respiratoire et de la déglutition.

- Prémédication : hydroxyzine de préférence, éviter les benzodiazépines.

- Per-opératoire

- Induction : succinylcholine contre-indiquée, préférer une intubation sous sédation par
propofol.

- Entretien de [l'anesthésie : halogénés contre-indiqués, préférer les hypnotiques
intraveineux type propofol en association aux morphiniques d’action courte, type
remifentanil.

- Mesures complémentaires : lutte contre I'hypothermie, monitorage saturation en
oxygene (Sp02), fonction cardiaque et température.

- Crises myotoniques : phénytoine ou procainamide.

» Postopératoire

- Prise en charge en Unité de Soins Intensifs.

- Prévention de I'hypothermie et des frissons au réveil.

- Surveillance prolongée (au moins 72 heures), sous monitorage cardiaque,
respiratoire et de la température.

- Kinésithérapie respiratoire.

- Sonde gastrique en cas de risque de dilatation gastrique.

- Crises myotoniques : phénytoine ou procainamide.

Formes PEDIATRIQUES : un diagnostic
parfois retardé

La forme congénitale séveére de la maladie de Steinert pose peu de problémes
diagnostiques. Passé le cap critique de la période néonatale, un retard mental est
fréquent et les acquisitions (marche, langage) sont décalées. La situation est tout autre
pour les formes infantiles, d’apparition plus tardive, de la DM1, qui seraient sous-
diagnostiquées. Aprés une période néonatale normale, des symptdomes d’allure banale
apparaissent, souvent avant I'age de dix ans : fatigue, somnolence durant la journée,
difficultés d’apprentissage, trouble de I'attention, « lenteur »... Ces symptdmes sont a
'origine d’un retard scolaire. A l'opposé, latteinte musculaire peut étre discréte ou
absente. La myotonie n’est souvent pas retrouvée. L’enfant peut étre suivi pour un retard
psychomoteur isolé, ou pour des difficultés scolaires inexpliquées, sans que le diagnostic
de maladie de Steinert n'ait été porté. Une évaluation neuropsychologique permet
d’'objectiver les troubles. La prise en charge sera axée sur I'élaboration de stratégies
compensatoires des fonctions déficitaires.
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Zoom sur... Savoir & Comprendre, AFM-Téléthon, 2015
http://www.afm-telethon.fr/maladie-steinert-dystrophie-
myotonique-type-1-1175

Kinésithérapie dans la dystrophie myotonique de
Steinert

Fiche Technique Savoir & Comprendre, AFM-Téléthon,
2014

Prise en charge orthophonique dans la Dystrophie
myotonique chez I'adulte - Livret de I'orthophoniste.
CHU de Reims, 2010

Prise en charge interventionnelle et en médecine
d'urgence des patients atteints de maladie
neuromusculaire (MNM)

Anesthésie & Réanimation, 2015 Sept ; 1(5) Supp. 1 : S1-
S60
http://www.em-consulte.com/revue/ANREA/1/5S1/prise-en-
charge-interventionnelle-et-en-medecine-d

Orphanet Urgences :: Dystrophie myotonique de
Steinert

https://www.orpha.net/data/patho/Pro/fr/lUrgences Dystrophie
MyotoniqueSteinert-frPro77.pdf

Rédaction :
- Sylvie Marion, Rédactrice médicale.

Validation :

- Guillaume Bassez (Centre de Référence Maladies
Neuromusculaires Garches-Necker-Mondor-
Hendaye, Hopital Henri Mondor, Créteil).
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