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Autofagické vakuolární myopatie 
– aneb co nás nauãila diferenciální diagnostika
vakuol ve svalové biopsii
Josef Zámeãník, Robert Artur Dahmen

Ústav patologie a molekulární medicíny, 2. LF UK a FN Motol, Praha

SOUHRN
Dostupnost efektivní enzymové substituãní terapie pro léãbu Pompeho nemoci uãinila ze stanovení správné etiologické diagnózy auto-
fagick˘ch vakuolárních myopatií nutnost. Nedávn˘ rozvoj poznání funkãní patologie tûchto poruch navíc zcela zmûnil pohled na jejich
patogenezu a mohl by pfiinést nové pfiístupy v jejich léãbû. Svalová biopsie je dobr˘m nástrojem pro diferenciální diagnózu autofagic-
k˘ch vakuolárních myopatií, v nûkter˘ch pfiípadech v‰ak mÛÏe selhat.
V textu chceme ukázat na sérii pûti krátk˘ch kazuistik histopatologick˘ obraz a moÏnosti diferenciální diagnózy autofagick˘ch vakuo-
lárních myopatií (Pompeho nemoc, Danonova choroba, chlorochinová myopatie) ve svalové biopsii. A také to, Ïe cesta ke správné di-
agnóze tûchto poruch mÛÏe b˘t pomûrnû komplikovaná.
Povûdomí o tûchto onemocnûních a dostupnost neinvazivního testu suché krevní kapky pro diagnózu Pompeho choroby je dobr˘m
pfiedpokladem pro odhalení celé fiady pacientÛ, ktefií jsou zatím vedeni pod jin˘mi diagnózami a pfiicházejí tak o moÏnost léãby.
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Autophagic vacuolar myopathies: what we have learned from the differential diagnosis 
of vacuoles in muscle biopsy

SUMMARY
Establishing the correct etiological diagnosis of autophagic vacuolar myopathies (AVM) is an imperative since the recent availability of
the enzyme replacement therapy for the treatment of Pompe disease. Recent recognition of the complex functional pathology of these
disorders dramatically changed the view on their pathogenesis and it may lead to identification of new approaches in the therapy.
Muscle biopsy is a useful tool for the differential diagnosis of the AVM; however, in some cases it may fail.
Through a series of five short case studies we aim at demonstrating the histopathological findings and differential diagnosis of some
AVM (Pompe disease, Danon disease and chloroquine myopathy) in muscle biopsy. We also want to address the fact that the way to
the correct diagnosis of these disorders can be quite complicated.
Awareness of these diseases and the availability of a dry blood spot test for the non-invasive diagnosis of Pompe disease represent
a good basis for detecting patients who are still kept under other diagnoses and thus escaping treatment.
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Autofagie je vysoce regulovan˘m lysozomálním pochodem slou-
Ïícím k degradaci a obnovû proteinÛ a po‰kozen˘ch nebo nepo-
tfiebn˘ch bunûãn˘ch organel v cytoplazmû (1,2). Tento proces po-
skytuje buÀce kromû “úklidu a obnovy” také dodateãnou energii
(3). Je to jev zcela fyziologick˘ a spontánní, ve zdravém svalovém
vláknu je v‰ak morfologicky sotva zastiÏiteln˘. VystupÀovan˘ mÛ-
Ïe b˘t fyziologicky pfii nedostatku Ïivin (3). Existuje v‰ak i dysfunkã-
ní autofagie, která doprovází fiadu primárních lysozomálních po-
ruch, stejnû tak jako neurodegenerativní choroby, nádory, ale i rÛz-
ná zánûtlivá onemocnûní (2,4,5). Porucha lysozomálních funkcí ve-
de v postiÏené buÀce k tzv. autofagickému stresu (6), kter˘ dopro-

vází patologická akumulace autofagick˘ch meziproduktÛ v cyto-
plazmû (7). ProtoÏe autofagie je fyziologicky vystupÀovaná ve sva-
lové (kosterní i srdeãní) a nervové tkáni (8), b˘vají klinické a mor-
fologické projevy lysozomálních dysfunkcí v˘razné právû tam.

Myopatií, pfii kter˘ch dochází k poru‰e autofagie z dÛvodu ly-
sozomální dysfunkce, je celá fiada a mají spoleãn˘ morfologick˘
projev – vakuolizaci svalov˘ch vláken. Patfií sem nûkteré vrozené
choroby (zejména Pompeho nemoc a Danonova choroba), ale po-
dobn˘ obraz mÛÏe b˘t zpÛsoben˘ i získanou poruchou, nejãastû-
ji toxick˘m efektem nûkter˘ch léãiv, zejména antimalarik (tzv. chlo-
rochinová myopatie). Vakuolizace svalov˘ch vláken v‰ak nemusí
zdaleka vÏdy ukazovat jen na lysozomální poruchu (viz tabulka
ã. 1). Proto vyÏaduje diagnostika vakuolárních myopatií ve svalo-
vé biopsii komplexní pfiístup s vyuÏitím enzymové histochemie, imu-
nohistologie a elektronové mikroskopie; navíc jsou vût‰inou nutná
dal‰í vy‰etfiení – enzymologická a molekulárnû genetická.

Stanovení pfiesné etiologické diagnózy vakuolárních myopatií
má dnes velk˘ v˘znam, kter˘ se pomûrnû nedávno pfiesunul z ro-
viny spí‰e akademické do polohy ãistû praktické, a to zejména kvÛ-
li recentnû dostupné efektivní enzymové substituãní léãbû (ERT,
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