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Uvadzame kazuistiku pacientky s akitne vzniknutou respiracnou insuficienciou, dlhodobo odkéazanej na umeld plicnu ventilaciu,
s generalizovanou svalovou slabostou nejasnej genézy. Pacientka absolvovala mnozstvo vysetreni, ktoré nakoniec napriek nie
typickému klinickému obrazu, nespecifickému vysledku prvého EMG vysetrenia a negativite svalovych enzymov viedli k spravnej
diagnoze a nasledne k liecbe Pompeho choroby.
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Pompe’s disease - when nothing standard applies

We present the case report of a patient with acute respiratory insufficiency, long-term dependent on artificial pulmonary ventila-
tion with generalized muscle weakness of unclear origin. The patient underwent a series of examinations, which ultimately led to
the correct diagnosis and subsequent treatment of Pompe disease despite the non-specific clinical picture and the non-specific

result of the first EMG examination and the negativity of muscle enzymes.
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Uvod

Pompeho choroba je glykogendéza typu I
s deficitom lyzozomalnej alfa glukozidazy (GAA),
s mutdciou génu ulozenom na 17.chromozéme
(17925,3-g25,3). Je zndmych viac ako 300 mu-
tacii tohto génu. Ide o autozomalne recesivne
ochorenie. GAA je glykoprotein obsahujuci 952
aminokyselin afyziologicky stiepi alfa-1,4 vazbu
glykogénu. Vysledkom mutacie je nedostatok
enzymu veduci k hromadeniu glykogénu v lyzo-
zémoch vietkych tkaniv (pecen, endotel, gang-
li4, predné rohy miechy, periférne nervy), najma
vsak v svalovych vldknach Il. typu a v myokarde.
To nasledne vedie kich rupture, zlyhaniu organel
svalovej bunky a k lipofuscinom sprostredkova-
nej apoptdze bunky. Prevalencia na Slovensku
je 1-5/pacientov na milién obyvatelov, doteraz
bolo diagnostikovanych 12 pripadov. Vyskytuje

sav 2 formach: early onset (Ziadna aktivita GAA)
alate onset. V minulosti to bolo progresivne in-
faustné ochorenie. V roku 2006 boli v USA (Food
and Drug Administration) a v Eurépe (European
Medicines Agency) schvalené indikécie pre
substitu¢nu enzymaticku liecbu (ESL) rekombi-
nantnou alfa glukozidazou pri vietkych formach
Pompeho choroby, a to v davkovani 20 mg/kg
telesnej hmotnosti v dvojtyzdnovych interva-
loch, ktora viedla k zasadnej zmene prognézy
a kvality Zivota pacientov s tymto ochorenim
(Kishnani et al., 2006; Kishnani et al., 2007; Van
der Ploeg et al., 2007; Roberts et al., 2010).

Opis pripadu

Ide 0 59-ro¢nu pacientku pochadzajucu
z 5 deti, ma tri Zijuce sestry. Brat zomrel ako
50-ro¢ny v roku 2000 na tazkosti s dychanim

(dokumentéciu nebolo mozné dohladat).
Otec zomrel ako 62-ro¢ny na multiorganové
zlyhanie. Syn pacientky je zdravy. V detstve,
v Case dospievania a v dospelosti az do veku
55 rokov nemala pacientka zndmky svalovej
slabosti ani problémy s dychanim, $portovala.
Gravidita pacientky prebehla bez komplikacii.
V osobnej anamnéze je arteridlna hypertenzia,
stav po operacii mucinézneho adenokarcinému
hrubého ¢reva v roku 2017 a Siestich cykloch
chemoterapie. Prvé klinické priznaky si pacientka
vsimla koncom roka 2019 po rehabilitacii pre
fraktdru stavca L1 po pade, udavala problémy
pri chédzi po schodoch. Prvé problémy s dy-
chanim v lahu spozorovala od februara 2022,
od maja do septembra toho istého roku schudla
5 kg. Stav bol obvodnym lekdrom pripisovany
postkovidovému syndromu, ktorému u pacient-

MUDr. Viera Holecova

Il. neurologické klinika SZU, FNsP F. D. Roosevelta, Banskd Bystrica

vieraholecova@centrum.sk

Cit. zkr: Neurol. praxi. 2023;24(6):477-480
Clanek piijat redakcf: 1. 10. 2023
Clanek piijat k publikaci: 10. 11. 2023

www.neurologiepropraxi.cz

/ Neurol. praxi. 2023,24(6):477-480 / NEUROLOGIE PRO PRAXI 477


https://doi.org/10.36290/neu.2023.069

478 NEUROLOGIE PRO PRAXI / N

) SDELENI Z PRAXE
POMPEHO CHOROBA — KED NIC STANDARDNE NEPLATI

ky predchadzala infekcia COVID-19 v decembri
2020 s lahkym priebehom. Siedmeho septembra
2022 bola pacientka vysetrend sluzbukonajucim
internistom na urgentnom prijme pre dlhodobo
trvajuce nespecifické tazkosti v zmysle celkovej
slabosti, insomnie, poruchy dychania, nechuten-
stva, v tom case este bez pocitu dychavi¢nosti.
Klinické priznaky pacientky, zdkladné laboratér-
ne parametre zo séra vratane hormdénov stitnej
Zlazy a vitalne funkcie zmerané na urgentnom
prijme neviedli sluzbukonajtceho lekéra k po-
dozreniu na ochorenie sposobujuce respira¢nu
nedostatocnost. Pacientka bola nasledne sme-
rovana na ambulantné vysetrenie u psychiatra,
ktory stanovil diagnézu larvovanej depresie.
Nasledujuci deri u pacientky doslo k rapidnemu
zhor$eniu mechaniky dychania, v sprievode RZP
bola transportovana na urgent aihned'prijatd na
metabolicku JIS pre rozvoj parcidlnej respiracnej
insuficiencie, pri prevoze boli dokumentova-
né saturacie kyslika 35 % v lahu, nasledne bola
prelozend na OAIM s rychlym rozvojom poruchy
vedomia a s nalezom hyperkapnickej ventilacnej
insuficiencie s hodnotou pCO, 13 kPa pri vy3e-
treni acidobazickej rovnovahy (ABB). Pacientka
bola intubovana pre progredientnu respiracnu
insuficienciu s pCO, 17 kPa v ABB. Komplexné
vysetrenia, laboratérne parametre, CT vy3etre-
nie hrudnika, brucha nativne aj postkontrastne
neodhalilo $trukturdlne zmeny zodpovedné
za respiracnu insuficienciu. Vysetrenie mozgu
magnetickou rezonanciou bolo opakovane bez
Strukturdlnych zmien. Po zlep3eni respiracnych
parametrov pacientka prisla k vedomiu a bola
schopna parcidlnej spoluprace. Konzultovany
neurolég dokumentoval svalovu slabost Sijové-
ho svalstva a proximalnych svalovych skupin (do-
minantne flexorov kolien, extenzorov laktov), bez
poruchy citlivosti, bez |ézie v oblasti hlavovych
nervov, ortopnoe zhorsujuce sa k veceru. V dife-
rencidlnej diagnéze sme pomyslali na ochorenie
zokruhu MND, zépalové a hereditarne periférne
neuropatie, pre- aj postsynaptické ochorenia
nervovosvalového prenosu, kongenitdlne, me-
tabolické aj endokrinne podmienené myopatie,
ako aj neuralgicki amyotrofiu. Laboratérne pa-
rametre vratane opakovaného likvorologického
vysetrenia bolo s negativnym nélezom, vyse-
trenie systémovych protildtok, onkoneurondl-
ne protilatky, protilatky proti autoimunitnym
encefalitidam, antigangliozidové protilatky,
antiMUsK aj protilatky proti acetylcholinovym
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receptorom vyzneli negativne. Endokrinolég
vylucil endokrinopatiu. Opakovanym EMG vy-
Setrenim druhy a desiaty den hospitalizacie sa
u pacientky nepotvrdil polyradikuloneuropa-
ticky syndrém, pre- ani postsynaptickd porucha
nervovosvalového prevodu, ihlové EMG vyse-
trenie z m. vastus lateralis I. dx aj m. adductor
magnus |. dx., m. sternocleidomastoideus I. dx.
bez presvedcivej myogénnej lézie, opakovane
monitorovand kreatinkindza bola v norme. Pre
zavaznost klinického stavu a nemoznost vylucit
zZivot ohrozujuce ochorenia indikoval lekar OAIM
v Uvode hospitalizacie lie¢bu dvoma kdramiimu-
noglobulinu, nasledne pre neticinnost pacientka
podstupila 7 cyklov plazmaferézy. Bolusovo bol
podavany aj metylprednizolén do celkovej davky
5gs prechodom na prednizén v davke 1 mg/kg
(po vyhodnoteni vysledkov lie¢ba vysadend).
Pacientke pocas hospitalizacie na OAIM v sep-
tembri 2022 bola zavedend tracheostomicka ka-
nyla a bola ventilovana pomocou umelej plticnej
ventildcie (UPV). Opakovane vykonané pokusy
dosiahnut u pacientky spontdnnu ventilaciu
zlyhavali a pre zhor3ujucu sa hyperkapniu bola
opatovne zapojena na UPV. Tridsiateho septem-
bra 2022 bola pacientka extubovana a prelozena
na neurologicku JIS, v priebehu nasledujuceho
tyzdna sa opat zaznamenali no¢né hyposatura-
cie, dyspnoe, psychomotoricky nepokoj, paci-
entku sme prelozili na KAIM zaciatkom oktébra
2022 s nutnostou pokracovat s UPV. Doplnila
sa stimulacna elektromyografia n. phrenicus
s nizkou amplitddou odpovede 0,4 mV (normy:
amplitida CMAP 0,8 mV, latencia 7,2 ms) (Ehler,
2012). Sonograficky bola vylucena plégia brani-
ce, ihlové elektromyografické vysetrenie brani-
ce, ako aj meranie jej hrdbky nebolo vykonané.
Vysetrenie ventilacnych parametrov u pacient-
ky dokumentovalo rozdiel FVC v horizontalnej
a vertikalnej polohe viac ako 25 %. Nasledne
napriek nie typickému klinickému obrazu a nor-
malnym hodnotdm sérovej kreatinkindzy sme
v rdmci diferencidlnej diagnostiky odobrali aj
suchu kvapku krvi na Pompeho chorobu. Pri
vysetreni suchej kvapky bola celkova koncen-
tracia alfa glukozidazy este v medziach nor-
my (33 nmol/l), ale pomer medzi akorbézovou
aktivitou a celkovou aktivitou bol pod dolnou
hranicou normy: 0,29 (norma: 0,30). Doplnené
enzymatické vysetrenie leukocytov z periférnej
krvi dokumentovalo znizenu aktivity alfa gluko-
zidazy. Na zaklade vysledkov bolo indikované
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molekularno-genetické vysetrenie génu pre alfa
glukozidazu. Strnasteho novembra 2022 sme
dostali vysledok, ktory stanovil, Ze pacientka je
zloZzeny heterozygot pre naj¢astejsi patogénny
variant c.-32-13T>G a variant c.784delG v GAA
géne (tento variant dosial'nebol opisany). Variant
povazujeme za pravdepodobne patogénny,
kedZe spdsobuje posun ¢itacieho retazca, ktory
ma za nasledok vytvorenie predc¢asného stop
kodénu a tym skrétenie proteinu. Variant bol
vyhodnoteny ako pravdepodobne patogénny
predikénym softwarom Varesome. Na zaklade
vysledku zacal proces schvalovania liecby v spo-
lupraci s ambulanciou pre lyzozomalne ocho-
renia. Vzhladom na pretrvavajucu respira¢nu
insuficienciu a riziko nutnosti UPV sme indikovali
neinvazivnu plicnu ventilaciu (NIPV), ktora bola
realizovana na Klinike pneumoldgie a ftizeoldgie
UNM a JLF UK v Martine. Po stabilizovani klinic-
kého stavu sme pacientke doplnili EMG vyse-
trenie z paraspinalnych svalov vo vyske Th12,
kde sa ukazali jednozna¢né myogénne poten-
cialy (Obr. 1),a MR stehnovych svalov (Obr. 2,
Obr. 3), pri ktorom bola zdokumentovana
atrofia a tukové prestavba svalov m. biceps
femoris, m. semimebranosus a semitendino-
sus a musculi glutei obojstranne. Po schvaleni
lie¢by zdravotnou poistoviiou sme pacientku
zacali liecit Myozymom v odporucanej davke,
od decembra 2022 do sucasnosti absolvovala
24 podani bez zavaznych neZiaducich ucinkov
lieku. Stav pacientky v porovnani s klinickym
nalezom pri prijati hodnotime ako zlep3eny,
je plne sebestac¢nd, samostatne chodi, s nut-
nostou pouzivania NIPV pocas asi 10 hodin
v noci. Zaroven bol odoslany material na ge-
netické vysetrenie sestry a syna pacientky
so zameranim na Pompeho chorobu. Sestra
pacientky pri vySetreni sekvenénou analyzou
intronu 1 a exénu 4 génu pre GAA nie je no-
sitelkou patologického variantu c.-32-13 T>G
avariantu c.784delG v GAA géne, nie je u nej
pritomna Ziadna forma svalovej slabosti. Dve
dalsie sestry pacientky sa rozhodli nepod-
stupit genetické vysetrenie. Syn pacientky je
nosi¢om patologického variantu c.-32-13 T>G
v heterozygotnom stave, variant c.784delG na
exéne 4 nebol u neho pritomny.

Zaver
Adultna forma Pompeho choroby je vzacne

geneticky podmienené ochorenie, manifestu-
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Obr. 1. Ihlové EMG vysetrenie musculi multifidi vo vyske Th 12 1. sin
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juce sa svalovou slabostou lokalizovanou
v proximalnych svalovych skupinach hor-
nych a dolnych kon¢atin, v Sijovom a brusnom
svalstve, vo vzpriamovacoch trupu, Unavou
u 75 % pacientov (Hagemans et al., 2007),
myalgiou u 50 % pacientov (Hagemans et
al., 2007), svalovymi atrofiami, respiracnym
zlyhanim, s pomalou progresiou, ktord méze
byt dlhodobo hodnotena ako inej etioldgie.
U nasej pacientky bola prva klinicky relevantna
manifestdcia akutna respiracna insuficiencia.
AZu 50 % pacientov byva sucastou inicidlnych
tazkosti respira¢na nedostatoc¢nost alebo
ndmahové dyspnoe (Katzin et al., 2008; Mdiller-
Felber et al., 2007; Spalek, 2009). Diagnostické
problémy spo6sobila aj opakovane normélna
koncentrécia kreatinkindzy, ¢o sa podla
literatary stéva az u priblizne 10 % pacientov
(Katzin et al., 2008; Spalek, 2011). Viaceré
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ndrna rovina, T2 vdZenie, sipkou zobrazené lipo-
dystrofické zmeny postihutych svalovych skupin

EMG vysetrenie vratane paraspinalnych

svalov a vysetrenie ventila¢nych parame-
trov pacienta v stoji a v lahu. Pomocnou
metddou je MR zobrazenie postihnutych
svalovych skupin. Vzhladom na ekonomic-
ku naro¢nost lie¢by vypracovalo European
Pompe Consortium kritérid pre ukoncenie
lie¢by. Nasa pacientka aktualne nespina tie-
to kritérid v ziadnom z bodov (Kooten, 2010).

11. Spalek P. Pompeho choroba (glykogendza Il. typu) - pato-
genéza, klinicky obraz a aktuélne trendy v diagnostike a lie¢be.
Neuroldgia. 2013;8(3):153-159.

12. Spalek P, Martinka |, Mattosovd S, et al. Adultna forma Pompe-
ho choroby — diagnostické Uskalia a omyly, Neuroldgia. 20149
(3):157 a 159-164.

13. Spalek P, Hlavaté A. Pompeho choroba - nové trendy v di-
agnostike a lie¢be. Via pract. 2011;8(5):225-229.

14.Van der Ploeg A, Marsden DL. Response to enzyme replace-
ment therapy in 18 juvenile and adult patients with severe
Pompe disease. AAN abstracts. 2007; SCO1. 003.

15. Van Kooten HA, Harlaar L, van der Beek NAME, et al. Dis-
continuation of enzyme replacement therapy in adults with
Pompe disease: Evaluating the European POmpe Consortium
stop criteria. Neuromuscul Disord. 2020;30(1):59-66. doi: 10.1016/j.
nmd. 2019.11.007.

16. Voharika S. Adultni forma Pompeho nemoci. Cesk Slov Neu-
rol Neurochir. 2014;77/110(60):667-676.

www.neurologiepropraxi.cz



	_GoBack
	_GoBack
	_GoBack
	_GoBack
	_GoBack
	h2
	h5
	h10
	_GoBack
	_Hlk148104229
	Neurosonologie
	prof. MUDr. David Školoudík, Ph.D., FESO, FEAN – editor hlavního tématu

	prof. MUDr. David Školoudík, Ph.D., FESO, FEAN, Mgr. David Pakizer
	prof. MUDr. David Školoudík, Ph.D., FESO, FEAN, Mgr. Jiří Kozel, Mgr. Patricie Michalčová
	MUDr. Ondřej Škoda, Ph.D., FESO
	MUDr. Martin Kuliha, Ph.D.
	MUDr. Dagmar Součková
	MUDr. Petra Kešnerová, Ph.D.1,2
	MUDr. Iva Šrotová, Ph.D.1,2, MUDr. Martina Petrášová1,2, MUDr. Sabina Flašarová1, 
PhDr. Radka Michalčáková Neužilová, Ph.D.3,5, MUDr. Petra Hanzlíková, Ph.D., MBA4
	MUDr. Rudolf Kotas, Ph.D.1, MUDr. Marta Vachová2,3
	MUDr. Mgr. Matouš Rous
	prof. MUDr. Eva Češková, CSc.
	MUDr. Dominika Šťastná, Ph.D.1, prof. MUDr. Manuela Vaněčková, Ph.D.2, doc. MUDr. Dana Horáková, Ph.D.1
	MUDr. Ing. David Černík, MBA, Ph.D.1, MUDr. Jiří Neumann, FESO2, MUDr. Jarmila Neradová1
	MUDr. Viera Holecová1, MUDr. Laura Grossmanová1, MUDr. Ján Kothaj1, MUDr. Martina Martiníková1, MUDr. Anna Hlavatá, PhD., MPH2, doc. MUDr. Robert Vyšehradský, PhD.³, RNDr. Slavomíra Mattošova, PhD.4, MUDr. Pavol Ďurina4
	MUDr. Zuzana André1, MUDr. Martina Chovancová1, MUDr. Michaela Pietrzyková3, 
MUDr. Alice Martinkovičová, PhD.1, prof. MUDr. Peter Valkovič, PhD.1, 2, doc. MUDr. Zuzana Košutzká, PhD.1
	MUDr. Ondřej Strýček, Ph.D.
	doc. MUDr. Irena Doležalová, Ph.D.

