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OZET

Kronik alkolizim yada kronik etanol tiketimi énemli bir sosyal sorun olmasinin yani sira, akut ve kronik myopati gibi cok sayida kas iskelet sistemine ait bo-
zukluga yol agmaktadir. Kronik alkolik myopatinin insidans ve patogenezi balen net olarak belirlenememis olmakla beraber, en temel histopatolofik bulguyu
tip-II kas liflerinin selektif atrofisi olusturmaktadir.

Bu ¢cahsmada periferik sinir patolojisi ekarte edilmis 50 kronik alkolik basta klinik, biyokimyasal ve elektromyografik olarak incelendi, semptomatik ve asemp-
tomatik olgular karsilastirilds.

Hastalarn 17'sinde (%34) myopatiyi destekleyen semptom ve bulgular saptand. Semptomatik bastalardan 7’sinde serum kreatin kinaz aktivitesi normal simir-
larm tistiinde bulundu, ayni zamanda bu 7 olgunun 5'inde igne elektromyografisinde myopatik patern saptand. Serum SGOT, SGPT, ALP ve GGT enzim ak-
tivitelerinin birbirleri ile zayif yada orta derecede korelasyonu diginda biyokimyasal ve klinik veriler arasinda iliski saptanamadh. Semptomatik hasta grubu ve
elektrondromyografi(ENMG) de myopatik patern izlenen basta gruplarmda viicut agirhigy ve viicut kitle indeksi ortalamalary anlamh diizeyde diisiik bulundu.
Histopatolojik inceleme yoklugunda, dzellikle kas lifi nekrozunun eslik ettigi agir etkilenmis olgularin belirlenmesinde ENMG ve kreatin kinaz aktivitesi tayini-
nin klinik bulgularla kombine olarak tanida gegerli yontemler olarak tanimlanabilecegi sonucuna varild.

Anahtar sozciikler : Kronik alkolik myopati, elektromyografi, kreatin kinaz

SUMMARY

In addition to be an important social problem, chronic alcobolism or chronic ethanol consumption frequently leads to a number of musculo-skeletal disorders,
including acute and chronic alcobolic myopathy. Although the exact incidence and pathogenesis of chronic alcoholic myopathy has not been clearly established
yet, selective atrophy of type-II muscle fibers considered to be the main histopathologic finding.

We evaluated 50 chronic alcoholic patients without peripheral nerve disorders with regard to clinical, biochemical and electromyographic findings and
compared symptomatic and asymptomatic patient groups.

Seventeen patients (34%) bad symptoms and findings of myopathy. Serum creatine kinase activity was above normal range in 7 symptomatic patients and 5 of
them also had myopathic pattern in needle electromyography. There was no relationship between the clinical and biochemical parameters, except for the mild
or moderate linear correlation between serum SGOT, SGPT, ALP and GGT enzyme activities. Mean body weight and body mass index were lower in the
symptomatic group and in patients who had myopathic ENVIG pattern.

In conclusion, if histopathologic examination can not be done, electromyography and determination of serum creatine kinase activity in combination with
clinical findings may be defined as valid diagnostic procedures, especially when the disease is severe and goes with muscle fiber necrosis.

Key words : Chronic alcoholic myopathy, electromyography, creatin kinase.

GIRIS da, kronik alkolizm 6nde gelen myopati nedenlerinden birisi-

i olusturmaktadir (1).
Etanol kullanimma bagli olarak ortaya ¢ikan kas hastaliklarina ni olugturmaltadie (1)

yonelik ilk bilgiler 1822 yilinda Dr. James Jackson’a aittir. Ozel- Alkolik myopati genellikle iki farklt tablo seklinde klinige yan-
likle 19601t yillardan sonra konu ile ilgili cok sayida calisma sir. Bunlardan birincisi genellikle astri miktarlarda alkol alimi-
dikkati cekmektedir. Giinimiizde, ozellikle bati toplumlarin- ni takiben ortaya cikan,ozellikle alt ekstremite kaslarinda agr,
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hassasiyet ve myoglobiniiri ile karakterize akut myopati tablo-
sudur (2-5). Digeri ise proksimal kaslarda progresif zayiflik ve
atrofi ile seyreden, alt ekstremite tutulumunun hakim oldugu
kronik myopati tablosudur ve ilk olarak Ekbdm tarafindan ta-
rif edilmistir (5, 7-10). Tip-IIb liflerinin selektif atrofisi ve ba-
zen kas liflerinin nekrozu ile seyreder ve gelisimi icin en az 3
yil siireyle giinde 100 gramdan fazla etanol tiketimi gerektigi
bildirilmistir (2, 11-16). Kronik alkolik myopatili hastalarda kli-
nik bulgularin yanisira biyokimyasal, elektromyografik (EMG)
ve histopatolojik inceleme taniya katkist olan yontemlerdir.

Bu calismada periferik noropati varlig: elektrofizyolojik olarak
ekarte edilmis kronik alkolik hastalarm klinik, biyokimyasal ve
EMG verileri incelenmistir.

GEREG VE YONTEM

DSM-II-R kriterlerine gore (17) psikoaktif madde bagimliligs
tanust almss, en az 5 yildir giinde 100 gramin tistiinde etanol
tiketimi olan 50 hasta incelendi. Tim vakalarda elektrofizyo-
lojik olarak sag st ekstremitede median ve ulnar sinitlerin
motor, duyu ve mikst sinir iletim calismalari, her iki alt ekstre-
mitede peroneal ve tibial sinir motor ve sural sinir duyu iletim
calismalart ve adi gecen motor sinitlerde F yanitt latanslart in-
celenerek normal olduklar gosterildi. Hastalar deliryuma gir-
memis olmak sartiyla alkoliin kesilmesinden sonraki 2.hafta-
nin sonunda incelemeye alindi. Yas, boy, viicut aguliklar
(VA), alkol kullanma siireleri kaydedildi. Viicut kitle indeksle-
ri (VKI) (Viicut agurligr / Boy? = kg/m?) hesaplands. Hastalar
myopatinin klinik semptomlari yoninden ayrintili olarak sor-
gulandi ve norolojik muayeneleri yapildi.

Biyokimyasal inceleme : Inceleme 6ncesi ti¢ giinlik do-
nemde agirt muskuler egzersiz yapmamis olmak yada intra-
muskuler enjeksiyon yapimamis olmak sartiyla aclik serum
ornekleri alindi. Serum Orneklerinde aclik kan sekeri , total li-
pid, total kolesterol, total protein, albiimin, BUN, kreatinin,
sodyum, potasyum diizeyleri saptandi. Serum alkalen fosfataz
(ALP)(N=30-80 /L), aspartat amino transferaz (SGOT) (N=8-
40 v), alanin aminotransferaz (SGPT) (N=5-35 U/L) , gama-
glutamil transferaz (GGT) (N=11-50 u/L), laktat dehidrogenaz
(LDH) (N=100-500 u/L), kreatin kinaz iskelet kast bandi
(CKMM) (N=24-170 U/L) diizeyleri beirlendi. Ek olarak tiim
hastalarda tam idrar tahlili, tam kan sayim yapildi.

EMG incelemesi : Periferik sinir patolojisi elektrofizyolojik

olarak ekarte edilen hastalarda bilateral vastus lateralis, rektus
femoris ve iliopsoas kaslart konsantrik igne EMG'si ile incelen-
di. Incelenen tiim kaslarda giris aktivitesi, kaslar tam istirahat-
te iken spontan aktivite potansiyellerin varligt incelendi. s-
temli hafif kasida motor tinite potansiyellerinin (MUP) analizi
yapilds. Polifazik MUP orany, ortalama MUP sireleri ve ampli-
tidleri belirlendi. Maksimal kasida rekruitman paterni incelen-
di. Diisik amplitiidli ve kisa sireli MOPlerin varlig, artmis
polifazi orani, erken rekrutman, artmis giris aktivitesi ve de-

nervasyon potansiyellerinin varligi myopati kriterleri olarak
kullanildz.

Istatistiksel degerlendirme : Verilerin degerlendirilmesinde
SPSS bilgisayar istatistik paket programi kullanddi. EMG'de
myopatik patern saptanan hastalarla normal EMG incelemesi-
ne sahip hastalara ait verilerin karsilastirlmasinda Mann Whit-
ney-U- Wilcoxon Rank Sum W testi, semptomatik ve asempto-
matik gruplar arast farkin arastirilmasinda Student’s t-testi kul-
lanilds. Hastalarm yas, VA, VKI, boy ve alkol kullanma siiresi
gibi tanimlayict 6zellikleri ve biyokimyasal parametreleri arasi
iliskinin arastinlmasinda Pearson korelasyon katsayisi hesap-
landi. Korelasyon katsayist degeri 0.7 ve tizerinde ise kuvvet-
i, 0.4-0.7 arasinda ise zayif korelasyon olarak kabul edildi. An-
lamlilik diizeyi olarak p<0.05 kabul edildi.

BULGULAR

Norolojik sorgulama ve muayene sonucunda 17 vakada (%34)
kronik myopatiyi destekleyen proksimal zayiflik, atrofi, cabuk
yorulma gibi semptom ve bulgular saptandt.

EMG bulgulari : Igne EMG'sinde 5 vakada (%10) myopatik
patern izlendi. Spontan aktivite incelemesinde 5 vakanin ta-
maminda giris aktivitesi artmusti, 4inde fibrillasyon potansi-
yelleri, 3'Gnde pozitif keskin dalga potansiyelleri vards. Hicbir
vakada myotonik veya psddomyotonik desarj ve fasikiilasyon
potansiyeli saptanamadi. Submaksimal istemli kast sirasinda
yapilan MUP analizinde ise 5 vakanin hepsinde 0.1 mV amp-
littidlii, 1-2 msn. stireli MUP ler ve polifazik MUP oraninda ar-
tis izlenirken tam kasida interferans paterni ve erken rekrut-
man izlendi. Myopatik patern izlenen bu 5 vakanin tamamin-
da serum CK aktivitesi yiiksekti ve klinik olarak myopatiyi
destekleyen semptom ve bulgular meveuttu .

Tanimlayic1 6zellikler : EMG'de myopatik patern izlenen 5
vakanmn yas ortalamast daha biiyik iken, VA ve VKI ortalama-
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lart daha dusiktii ve farklar istatistiksel olarak anlamlt bulun-
du (Tablo I). EMG'de myopatik patern izlenen hastalarin alkol
kullanma stireleri daha uzundu ancak fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi.

Hastalar semptomatik (N=17) ve asemptomatik (N=33)olmak
tzere iki gruba aynlarak karsilastinldiginda asemptomatik
grupta boy ortalamalar daha disiik, VA, VKI ortalamalart da-
ha yiiksek alkol kullanma stresi daha uzundu ve farklar ista-
tistiksel olarak anlamli bulundu (Tablo TI).

Tablo I: EMG incelemesinde myopatik patern izlenen ve izlenmeyen
hastalarin tanimlayier ozellikleri

Normal EMG ~ Myopatik EMG

baska hichir parametre ile iliskisi saptanamadi. Serum GGT
aktivitesi 3 myopatik EMG paternine sahip, toplam 17 hasta-
da (%34) yiiksek bulundu, serum ALP, SGOT ve SGPT dizey-
leri ile orta derecede, LDH ile zayif (+) korelasyon gosteriyor-
du. Serum SGOT aktivitesi 1'i myopatik EMG paternine sahip,
toplam 13 vakada (%26), SGPT aktivitesi 1'i myopatik EMG
paternine sahip, toplam 9 vakada (%18) yiiksek bulundu. Her
iki enzim birbirleri ile kuvvetli, ALP ve GGT enzim aktivitele-
ri ile orta derecede (+) korelasyon gosteriyordu. Serum enzim
aktivitelerine ait korelasyon katsayilart Tablo IT'te gosterilmis-
tir.

Serum CK-MM aktivitesi 5'i myopatik EMG paternine sahip
toplam 7 vakada (%14) yitksek bulundu. CK aktivitesi ile ALP
arasindaki zayif iliski disinda baska hichir biyokimyasal para-
metre ile iliskisi saptanmad.

Tablo III: Serum enzim aktivite dizeylerine ait korelasyon katsayilari

ALP CK-MM  GGT IDH  SGOT  SGPT

ALP 034 051" 001 036* 04
CK-MM 005 02 012 0l
GGT 030% 065" 055
IDH 02 036*
SGOT 075"

N=45 N=5
Ort. £ 59 om+ss  p
Yas (y1l) 3.8+ 485 41144 0.036*
Viicut aguligr (kg) 731118 00+138  0.031°
Boy (metre) 1.73 £ 0.00 17£000 0338
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 243 +35 206£39  0.039°
Alkol kullanma siiresi (yi) 179 £ 5.6 2+76 0.334
p<0.05
Tablo.II: Semptomatik ve asemptomatik hasta gruplarina ait tanimlayict
ozellikler.
Asemptomatik  Semptomatik
N=33 N=33
Ort. £ S8 Ort. + S8 P
Yas (yil) 35+48 38+500 01
Viicut agiligr (kg) 76.1 £ 11 034+ 111 0.000%
Boy (metre) 1.74 £ 0.05 171£0.05  0.03
Viicut kitle indeksi (kg/m2) 25133 2L7+34  0.002+
Alkol kullanma stiresi (yil) 17£56 208+58  0.034"

p<0,05  *p<0,01

Tablo IV: Semtomatik ve asemptomatik gruplara ait biyokimyasal
inceleme sonuclari

*p<0.05 * p<0.01

Biyokimyasal inceleme : Tiim vakalarda idrar analizi, tam
kan sayimi, serum kolesterol, BUN, kreatinin, total protein, al-
bumin, sodyum, potasyum dizeyleri normal sinutlarda idi. To-
tal lipid dizeyi 6 hastada (%12) yiiksek bulundu. Serum total
lipid dizeylerinin baska hichir parametre ile korelasyonu yok-
tu. Serum ALP aktivitesi 1'i myopatik EMG paternine sahip,
toplam 6 alkolik hastada (%12) yiiksek bulundu. ALP aktivite-
si GGT, SGOT ve SGPT enzim aktiviteleri ile orta derecede,
CK-MM enzim aktivitesi ile zayif (+) korelasyon gosterirken

Semptomatik ~ Asemptomatik
N=17 N=33
Ort. £ 5 Ort, £ 5 P

Creatininin (mg/dl) 0.89£0.18 094017 0.4
Albumin (gr/dD) 405+ 0.49 428 £0.49 0.15
Total protein (gr/dl) 7351037 7.61 £ 0.64 0.15
CK-MM (U/L) 180.2 £ 196.9 94.5 £ 39.0 0.044
Serum Potasyum (mEq/L) 413 + 0.41 427 £ 047 029
SGOT (U/L) 35.9 35 455 £40.1 0.42
SGPT (U/L) 281£304 334237 0.54
GGT (U/L) 50.5 £ 472 45.7 £ 419 0.72
ALP (U/L) 58,6+ 289 009 + 228 031
LDH (U/L) 3045 + 152.2 2087 £1043 0.2
Total lipid (mg/dD) 7257 £ 88 700.8 £103.3 038
Total kolesterol (mg/dl) 2129+ 1993 2051331 059
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Semptomatik ve asemptomatik gruplara ait biyokimyasal veri-
ler karstlastirildiginda CK-MM haric hichir biyokimyasal para-
metre icin gruplar arasi fark saptanamadi (Tablo IV). Sempto-
matik grupta serum CK-MM enzim diizeyi yiiksek bulundu.

EMG'de myopatik ve normal patern saptanan hasta gruplarina
ait biyokimyasal inceleme sonuclari Tablo V'te gosterilmistir.
Serum CK-MM, ALP ve LDH aktiviteleri myopatik paterne sa-
hip grupta anlamli oranda yiiksek bulundu.

Tablo V: Igne EMG'sinde myopatik ve normal paterne sahip hasta
gruplarina ait biyokimyasal inceleme sonuclari

EMG Myopatik ~ EMG Norma

N=5 N=45

Ort. £ 8§ Ort. £ 8§ P
Creatininin (mg/dl) 093 £0.17 0.88+0.19 0.43
Albumin (gr/dD) 4214048 412+ 071 0.80
Total protein (gr/dl) 754+ 0.64 741051 0.8
CK-MM (U/L) 915 £ 3.7 41262397 0.000*
Serum Potasyum (mEq/L) 4.24 + 0.45 404 £ 04 041
SGOT (U/L) 431439 358299 0.67
SGPT (U/L) 3224207 26.2+19.6 0.50
GGT (U/L) H4t425 04.4 £ 519 0.42
ALP (U/L) 05.6 £ 237 50.2 355 0.05*
LDH (U/L) 303.1 £ 112.7 482.8 £ 125 0.005*

Total lipid (mg/d) 7075 + 101.6 725 + 64 0.49
Total kolesterol (mg/dl) ~ 207.6 £ 45.5 200.8 +19.2 0.76

* p<0.05
# p<0.01

TARTISMA

Kronik alkolik myopati 1964 yilinda Ekbim tarafindan  tarif
edildikten sonra konu ile ilgili cok sayida aragtirma yapilmas-
na ragmen patogenezi heniiz aydinlatlamamustir. Olay etano-
lin yada metabolitlerinin direk toksik etkisi sonucu olabilece-
gi gibi malabsorbsiyon ve malnutrisyon gibi ikincil faktorlere
de bagli olabilir (1, 2, 12, 18).Her iki faktorin sinejistik ola-
rak kronik alkolik myopati gelisiminde rol oynadigr diistince-
si aguliklik kazanmaktadir (19).

Tant icin belirlenmis sabit kriterlerin olmamast, calisma grup-
larinin ve donemlerinin farkli olmasi, kullandan tant yontemi
gibi nedenlerle %23-06 arasinda degisen insidans rakamlar
bildirilmektedir (8, 10, 12, 30). Benzer sebeplerle hastalign

semptomatolojisi konusundada degisken raporlar mevcuttur.
Histopatolojik olarak tant almus bircok vakanin asemptomatik
oldugu bildirilmistir (1, 11, 16, 21-23).

Bu calisma grubunda myopati diisiindiirecek muayene bulgu-
lart olan hasta orani %34 olarak bulunmustur. Vakalarin tama-
minda polindropatinin ekarte edilmis olmast nedeniyle oranin
dstik olmast beklenebilir, ancak elde edilen rakam yine de li-
teratlir verilerinden ¢ok uzak degildir.

Semptomatik grubun VA, VKI degerleri asemptomatik gruba
gore daha diistikt. VKI normal sinurlarm altinda olan tim de-
gerler semptomatik gruba aitti. Bu fark kronik myopatiye bag-
i kas atrofisine ikincil olabilecegi gibi nutrisyonel faktorlerin
de olaya katildigi distincesini akla getirmektedir.

Kronik alkolik hastalarin EMG incelemeleri konusunda da de-
gisik sonuclar elde edilmistir (7, 9, 20, 21). Bu konudaki en
genis seri 191 hasta ile Warden’a aittir. Bu seride %57 hastada
kas patolojisini destekleyen bulgular saptanmustir. Ancak bu
vakalarin cogunda ayni zamanda polindropati varligt s6z ko-
nusudur. Sadece muskuler patoloji izlenen vaka orant % 6 ola-
rak bildirilmistir (20). Bu calismada 5 vakada (%10) myopatik
patern izlenmistir ve Warden'in sonuclart ile uyumludur. EMG
de elde edilen myopatik patern oranlarinin histopatolojik
myopati sikligma gore cok daha disiik olmast bir uyumsuz-
luktur. Ancak histopatolojik incelemede tip-II lif atrofisi tani
icin yeterli kabul edilmekte, kas lifi nekrozu mindr bir grupta
izlenmektedir. EMG de myopatik patern saptanan hastalar ola-
silikla bu minor grubu temsil etmektedirler.

Myopatik patern saptanan bu 5 vakanin alkol kullanma siire-
lerinin daha uzun olmast, VA ve VKI degerlerinin daha disiik
olmast, tamaminin semptomatik grupta yer almast ve hepsinin
serum CK aktivitelerinin yiiksek olmast dikkat cekici diger
noktalardur.

Biyokimyasal incelemeler ele alindiginda serum CK-MM akti-
vitesinin 7 vakada (%14) yiksek oldugu goze carpmaktadir.
Serum CK aktivitesi, 6zellikle MM band izole edildiginde, is-
kelet kast patolojileri icin énemli bir belirleyici olabilir (9, 12,
15, 25). Daha onceki calismalarda kronik alkoliklerde degisen
oranlarda CK aktivitesi yiksekligi rapor edilmistir. Baz: calis-
macilar CK aktivitesindeki artist klinik bulgu olmasa da myo-
pati icin tant kriteri olarak kabul etmektedir (26, 27). Ancak se-

rebrovaskiler olaylar, akut pulmoner hastaliklar, deliryum tre-
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mens, kafa travmasi, asirt egzersiz, ketoasidoz ve intramusku-
ler enjeksiyonlara bagli olarakda serum CK aktivitesinin arta-
bilecegi bildirilmistir (9, 10, 15, 28). Ayrica bu faktorler olma-
dan ylksek doz alkol alimina bagli olarak CK aktivitesinde ge-
cici yiikselmeler olabilmektedir (5, 15, 29, 30).

CK aktivitesi yiksek olan kronik alkolik hastalar kas lifi nek-
rozunun eslik ettigi myopati olgularni yansitabilecegi gibi in-
celeme donemi ile ilgili artislar da olabilir. Bu calisma grubun-
da CK aktivitesini arttiracak tiim alternatif nedenler ekarte edil-
meye calisilmustir. 7 vakadaki CK artisinin iskelet kast kokenli
oldugu ve olastlikla kas lifi nekrozu olan olgulart yansittig: da-
stintilmastiir. Elektromyografik incelemede myopatik patern
izlenen tiim vakalarda CK aktivitesinin yiiksek olmast ve ti-
miinde myopatiyi diistindiirecek semptom ve bulgularin olma-
st bu distinceyi destekler niteliktedir. CK aktivitesi dismdaki
biyokimyasal parametrelerin iskelet kast patolojisi icin belirle-
yici olmaktan cok uzak oldugu gozlenmistir.

Sonug olarak histopatolojik inceleme yoklugunda 6zellikle kas
lifi nekrozunun eslik ettigi agir etkilenmis olgularin belirlen-
mesinde EMG ve serum CK aktivitesi klinik bulgularla kombi-
ne olarak tanida gecerli yontemler seklinde belirtilebilir. Ancak
sadece tip-IIb lif atrofisi olan, kas lifi nekrozu gozlenmeyen ve
siklikla asemptomatik olan énemli bir grup hastanm belirlen-
mesinde bu yontemler yetersizdir. Bu olgularda en ideal ve tek
tant yontemi histopatolojik incelemedir.
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