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Abstract 
 

Pompe disease or type II glycogen storage disease is a rare autosomal hereditary disease. The 

prevalence of the disease is about 1 in 40,000 to 1 in 300,000 population. It usually occurs as a result of 

glycogen accretion following acid maltase deficiency. The current treatment is enzyme replacement 

therapy, which may slow down the disease progression. Sometimes, the clinical presentation can be 

atypical and lead to late recognition. 

This article reports a 32-year-old female with persistent fatigue and mild elevated liver 

transaminase levels. Biochemical analysis initially did not result in a diagnosis. Years later, increased 

Creatine kinase (CK) and lactate dehydrogenase (LDH) were observed. A muscle biopsy exhibited 

unusual glycogen accretion, followed by dried blood spot, indicative of Pompe disease. Notably, 

persistent raised levels of hepatic transaminases are not exclusive to liver pathology and clinicians should 

also consider extrahepatic causes. 
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 چکیده
یا بیماري ذخیره گلیکوژن نوع دو، یک بیماري نادراست که به صورت اتوزومال مغلوب به ارث  Pompeبیماري 

باشد. این بیماري اغلب به دلیل تجمع نفر جمعیت می 300000در  1نفر تا  40000در 1ماري رسد. میزان شیوع این بیمی
شود. در حال حاضر از داروي میوزیم به عنوان جایگزین آنزیم گلیکوژن به دنبال نقص در عملکرد آنزیم مالتاز ایجاد می

پیشرفت بیماري شود. گاهی به دلیل عدم د باعث کند شدن رونمی تواند شود که جهت درمان این بیماران استفاده می
 .گیرداختصاصی بودن علائم بیماري، تشخیص با تاخیر انجام می

ساله با احساس خستگی مداوم و افزایش خفیـف آنـزیم هـاي کبـدي معرفـی شـده اسـت.  32در این گزارش، خانمی 
طی بررسی هایی که سال ها بعـد روي بیمـار هاي بیوشیمیایی در مراحل اولیه به تشخیص بیماري منجر نشده است. در تست

دنبال آن با انجام بیوپسـی عضـلانی و تشـخیص هانجام گرفته است، افزایش کراتین کیناز و لاکتات دهیدروژناز یافت شد. ب
تایید شد. قابل ذکر است  Pompe، بیماري Dried Blood Spotتجمع غیر طبیعی گلیکوژن در بافت عضلانی و انجام تست 

شود و بهتر است که متخصصان به عوامـل لابودن طولانی مدت ترانس آمینازهاي کبدي محدود به پاتولوژي کبد نمیکه با
 خارج کبدي نیز توجه کنند.

 

 ، ترانس آمیناز، میوپاتی، میوزیمPompeنوع دیررس بیماري  واژه هاي کلیدي:
 

 مقدمه
کــه تحــت عنـوان بیمــاري ذخیــره  Pompeیمـاري ب

بیمـاري نـادر شـود یـک و نیز شناخته میگلیکوژن نوع د
. بیمـاري بـه دو فـرم تظـاهر پیـدا باشـداتوزومال مغلوب می

تر از یک سال و نوع کند، نوع زودرس با سن شروع کممی
. در ایـن طبقـه بنـدي، دیر رس با سن شروع بالاي یک سال

تــر از یــک ســال و بــدون بیمــاري بــا شــروع در ســنین کــم
 میـزان شـیوع گیرد. رس قرار می درگیري قلب جزء فرم دیر

 

 .)1(باشدهزار نفر جمعیت می 40در  1هر دو فرم بیماري 
 1برخی از مطالعات شیوع فـرم دیـررس بیمـاري را 

البتـه  .)2(انـدنوان کـردههزار نفر ع 57در  1هزار تا  9در 
در نـواحی  Pompeمطالعات آماري جهت شیوع بیماري 
 .)3(آسیا و شمال آفریقا انجام نشده است

همچنین به دلیـل نـادر بـودن بیمـاري ممکـن اسـت 
 بهمیزان شیوع، بیش تر از این میزان  باشد. این بیماري 
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دنبال جهش هب گلوکوزیدازی اسید آلفا آنزیم نقص دلیل
ایجاد شـده  GAA (Acid Alpha Glucosidase)در ژن 

 در بـدنهـا باعث تجمع گلیکوژن در بسیاري از بافـتو 
هاي متعددي در بـدن به دنبال این تجمع سیستم .شودمی

طور ترین آسیب بهشوند اما بیشدچار نقصان فعالیت می
سن شـروع  .شودیم ایجادهاي اسکلتی ماهیچهعمده در 

رونـد  و شدت بیماري در افراد مختلـف متفـاوت اسـت.
تـر پیشرفت بیماري و شدت علائم در نوع زودرس سریع

داراي  Pompeنـوع دیـررس بیمـاري باشد. می ترو بیش
در جوانــان یــا افــراد بزرگســال بــوده و پیشــرفت آهســته 

بـه کند. تشخیص نوع دیررس این بیماري تظاهر پیدا می
 ،علائـم بـالینیگسـترده طیـف  ،نادر بـودن بیمـاري دلیل

هــاي ایـن بیمـاري بــا سـایر بیمـاري هــاي علامـتتشـابه 
 اي تشخیصـی متفـاوتهو همچنین روش عضلانی -عصبی

 .)3،4(گیردصورت میخیر أاغلب با ت درکشورهاي مختلف،
ـــا بررســـی سیســـتم  )5(و همکـــاران Kishnaniاخیـــرا  ب

المللی، میانگین زمان بـین آغـاز علائـم تـا رجیستري بین
انـد ولـی سال گزارش نمـوده 5تشخیص نهایی را حدود 

با وجود علم به این موضـوع وقفـه تشخیصـی هنـوز هـم 
 2006وجود دارد. سازمان غذا و داروي آمریکا در سـال 

تائید  Pompeداروي لومیزیم را جهت درمان مبتلایان به 
یماري (زودرس و دیررس) کرده است و در هر دو نوع ب

امـا تشـخیص زود هنگـام  .)6(گیردمورد استفاده قرار می
تـر درمـان (درمـان بـه بیماري جهت شروع هر چه سریع

 شـرفتروش جایگزینی آنزیمی) در جهت جلـوگیري از پی
بیماري یا کند کردن رونـد بیمـاري و نیـز جلـوگیري از 

 در ایـن .)7(کننده اسـتکمکها بسیار درگیري سایر ارگان
 dried blood spot (DBS)تشخیصی میان استفاده از روش 

در بدن بیماران یکی از  GAA تعیین میزان فعالیتجهت 
  .)8(روش هاي مطمئن در تشخیص بیماري است

 

 معرفی بیمار

ــانمی  ــار خ ــام  32بیم ــی انج ــه در ط ــت ک ــاله اس س
هـاي ، بالابودن آنـزیم1381هاي روتین در سال آزمایش

 براي بیمـار تشـخیص (SGPT=145, SGOT=150)کبدي 
و  CPKشود. قابل ذکر است که در ایـن مرحلـه داده می

LDH  نرمــال بــوده اســت. پــس از ایــن مرحلــه و قبــل از
هیچ اقدام تشخیصی و درمانی ، Pompeتشخیص بیماري 

 صورت نگرفته است.براي بیمار 
ــال  ــس از آن، در س ــعف 1389پ ــدلیل ض ــار ب ، بیم

عضلات لگنی، براي اولین بار به پزشک مراجعـه نمـوده 
ــعف خفیــف  ــوگرافی و تاییــد ض ــت. پــس از رادی اس
عضلات لگنی، انجام یک دوره فیزیوتراپی و آبـدرمانی 

ایـن مرحلـه، تنهـا شـکایت شـود. در به بیمار پیشنهاد می
بیمار ضعف خفیف در عضلات ناحیه لگن و کمر بـوده 

با پیشرفت ضعف عضلانی، احساس  1396درسال  است.
خستگی و عدم بهبودي علائم، مراجعـه دوم بـه پزشـک 

گیــرد. در معاینــات اولیــه و تائیــد راه رفــتن صـورت مــی
) با شک بـه میوپـاتی، بـه دلیـل waddling gait( اردکی

ه طولانی بروز علائـم و پیشـرفت بـا رونـد آهسـته، پروس
شود. آزمایشات تکمیلی بیمار به نورولوژیست معرفی می
از ناحیه ران و ساق  MRIدر مورد این بیمار شامل انجام 

هر دو پا، تست تنفسی اسپیرومتري، اکوکـاردیوگرافی و 
آزمایش خون بوده است. نتایج آزمایشات انجام شده در 

گــزارش شــده اســت. بطــور خلاصــه،  1جــدول شــماره 
برابر   ejection fraction (EF)اکوکاردیوگرافی نرمال با

 تصـویردرصـد ( 1/85برابر  FVCدرصد و تست تنفسی  65
 )،2 شـمارهتصویر( MRI) گزارش شده است. نتایج 1شماره

آتروفی متوسط عضلات ناحیه خلفی ران (همسـترینگ) 
ده است. البته بافـت و جایگزینی با توده چربی را نشان دا

دلیـل هعضلانی در ناحیـه سـاق پـا نرمـال بـوده اسـت. بـ
برداري از بافت درگیر در ناحیـه آتروفی عضلانی، نمونه

بایسپس فموریس پاي راست انجام شد. در مطالعه نمونه 
ــود واکوئــول ــله، وج ــک و انباشــت عض ــاي اتوفاژی ه

ــد ــاهده ش ــی مش ــراه آتروف ــه هم ــوژن ب ــاو( گلیک  ریتص
) که به نفع نـوع دیـررس باشدیدر دسترس نم يپاتولوژ
بوده است. پس از مشخص شـدن نتـایج  Pompeبیماري 

معرفـی شـد.  DBSبیوپسی عضلانی، بیمار جهـت انجـام 
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 گزارش مورد

 GAAجهــت تعیــین میــزان فعالیــت آنــزیم  DBSتســت 
میزان فعالیت این آنزیم بدون مهارکننده  صورت گرفت.

 گزارش شده صددر 42 (nmol/spot) برابر با =8/3pHدر 
 10-5/1 (nmol/spot) است در حالی که میزان نرمـال آن

باشد. همچنین نمونه خون بیمار، مورد مطالعه ژنتیکی می
شاخص در نمونـه خـون ایـن قرار گرفت. جهش ژنتیکی 

بـوده اسـت. بـا  c[-32-13T>G]:[525 delT]بیمار شـامل 
وجود جهش ژنتیکی و نیز کاهش فعالیـت آنزیمـی، نـوع 

تایید شد و بیمار جهت دریافـت  Pompeس بیماري دیرر
آنزیم درمانی (داروي میـوزیم) بـه سـازمان غـذا و دارو 

  .معرفی شد
 

 
 

 Forced*تست تنفسی بیمار قبـل از شـروع درمـان.  :1تصویر شماره 

Vital Capacity: 85.1 
 

 
 

پاي راست و چـپ، فلـش هـا نـواحی  MRIتصویر  :2تصویر شماره 
 ا نشان می دهند.دچار آتروفی ر

نتایج آزمایشات انجام شده بلافاصله قبـل از درمـان  :1جدول شماره 
 ماه پس از درمان 6-9و 

 

 ماه بعد از شروع درمان 6-9 بلافاصله قبل از شروع درمان 

 FVC=98% 1شکل  FVC= 85.1% اسپیرومتري

 EF= 65% EF= 65% اکوکاردیوگرافی

MRI  2شکل - 
CPK 1600 747 

SGPT 145 101 
SGOT 150 116 

 

 بحث
 Joannes C. Pompeاولین بار توسط  Pompeبیماري 

هـا در معرفی شد. طیف وسیعی از علامت 1932در سال 
شـود. در حـالی کـه سـن نوع دیر رس بیماري دیده مـی

 70تـر از مـاهگی تـا بـیش 12تـر از کم شروع بیماري از
بـین  سالگی متغیر است، میانگین شروع علامـت بیمـاري

باشـد، همچنـان کـه در مـورد بیمـار سالگی می 33تا  29
شود. البته، میانگین سن تشـخیص اولیـه مذکور دیده می

نـوع دیـررس بیمـاري  .)3(سالگی است 43تا  36بیماري 
Pompe طـور عمـده کند. بـهرا درگیر می چندین سیستم

 ضعف عضلات در ناحیه کمربند لگنی، مشکلات تنفسـی
و پیشرفت به سمت نقص تنفسی به دلیل ضعف عضلات 

هاي اصـلی بیمـاري اي و دیافراگم جزء علامتبین دنده
اســت. در فنوتیــپ بیمــاري درجــات مختلفــی از ضــعف 
عضلات لگنی، ضعف عضله فلکسور گـردن، درگیـري 

، احسـاس خسـتگی اردکیدیواره شکم، راه رفتن عضله 
هـاي آزمایشـگاهی شـامل افـزایش مفرط همراه بـا یافتـه

کراتین کیناز خون و افزایش تـرانس آمینازهـاي کبـدي 
هـاي کبـدي بـه زیمهر چند افزایش آنـ .)3(شوددیده می

چندین برابر میزان نرمال اغلب بـدنبال مشـکلات کبـدي 
شود و لی گاهی ممکن اسـت عامـل اصـلی در ایجاد می

در اغلـب . )8،9(کبـدي باشـد-خارج از سیستم گوارشـی
باشد. در موارد شکایت اصلی بیمار خستگی و میالژیا می

 هـايبیمار ذکر شده، یافته مثبت شامل بـالا بـودن آنـزیم
چندین سال قبل از (SGPT=145, SGOT= 150)کبدي 

بوده اسـت. بـه ایـن دلیـل کـه  Pompeتشخیص بیماري 
گونـه علامـت دیگـري وجـود نداشـته اسـت بیمـار هیچ
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هــا بعــد بــا هــا را پیگیــري نکــرده و ســالافــزایش آنــزیم
 سایر علائم بالینی شامل مشـکلات Pompeپیشرفت بیماري 

 لگنی، احساس خسـتگیتنفسی، درگیري عضلات کمربند 
 مفرط و عدم تعادل در راه رفتن در تاریکی بـوده اسـت.

هـاي رسد عدم توجه به احتمـال بـروز بیمـاريبه نظر می
در ایـن  Pompeنادر منجر به تشخیص دیرهنگام بیماري 

 Pompeهـا ماننـد فرد شده است. در مورد برخی بیماري
 موقـع راه کلیـدي جهـتهتشخیص زودهنگام و درمان ب

جلــوگیري از آتروفــی شــدن عضــلات اســت. از طــرف 
دیگر مشـکلات تنفسـی از جملـه علائـم بـالینی بیمـاري 

Pompe باشد. کاهش در بزرگسالان میFVC  همـراه بـا
هـاي کبـدي غیـر دیگر مشکلات تنفسی در کنار آنـزیم

تواند علائم کلینیکی کلیدي جهت ادامه مسیر طبیعی می
 .)10(ها باشدتشخیص انواع دیستروفی

اي که توسط تیم تحقیقـاتی حـاجی نقـی در مطالعه
انجــام  Pompeبــر میــزان شــیوع بیمــاري  2017در ســال 

نفر افراد  93گرفته چنین گزارش شده است که از تعداد 

ضعف عضلات پروگزیمال انـدام  کننده با علائممراجعه
تحتانی با علل ناشناخته، با سن بالاي یک سال و افزایش 

،سـه  DBSآنزیم کراتین فسفوکیناز، پس از انجام تست 
در  .)8(اندتشخیص داده شده Pompeنفر مبتلا به بیماري 

به عنوان روش اصلی تشخیص بیماري  DBSاین مطالعه، 
Pompe  .در مبتلایان بـه میوپـاتی معرفـی شـده اسـت
 گـروه محققـان که در مطالعـات دیگـر توسـط همچنان

PompeMENA)3(  نیز روش تشـخیصPompe بیـان شـده 
 ي کبدي، آلانـینها(شامل بررسی بیوشیمیایی آنزیماست 

ــاز ــراتین کین ــی و و ک ــی تنفس ــوگرافی، بررس ، الکترومی
(DBS .رسد بررسی موارد نادر توسط تیمی از به نظر می

تر بیماري کمک متخصصان به تشخیص دقیق تر و سریع
مـاه پـس از درمـان بـا  6در گزارش حاضر،  .)11(کندمی

کبـدي، لاکتـات هاي داروي میوزیم، سطح خونی آنزیم
دهیدروژناز و کراتین فسفوکیناز کاهش محسوسی یافت 

 ). همچنین در تست اسـپیرومتري1 شماره (جدولشده است
 درصد بوده است. FVC 98درمان،  ماه پس از شروع 9
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