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NEUROMUSKULARNE OCHORENIA
A BIOPTICKE VYSETRENIE KOSTROVEHO SVALU

Frantisek Ondrias, Peter Spalek, Miroslav Orsag

Svalova biopsia je procedira, ktora vedie k potvrdeniu diagnozy pri urcitych typoch neuromuskularnych ochoreni, najméa
pri niektorych hereditarnych a ziskanych myopatiach. Komplexna a precizna diagnostika vyzaduje kompaktnu timovu spolupra-
cu neurologa (myologa), chirurga, patologa a v poslednom obdobi aj molekularneho genetika. Vyber vhodného svalu na biopsiu
ma pre diagnostiku kriticky vyznam. Vyrazne postihnuté svaly nemaji byt urcené na biopticky odber, lebo sa z nich ziskavaju
nalezy ,,end-stage“ (konec¢nych stadii) svalovych ochoreni, ktoré nemaju ziadnu diagnosticki vypovednost. Vzorky svalového tka-
niva sa vySetruju histologickymi, histochemickymi, biochemickymi, elektron-mikroskopickymi alebo molekularno-genetickymi
technikami. Vo vicsine pripadov su na urcenie patomorfologickej diagnozy postacujuce vySetrenia zmrazenych svalovych rezov
vo svetelnom mikroskope. Pre bezné histologické vysetrenie sa pouziva hematoxylinovo-eozinové farbenie, pripadne farbenie mo-
difikovanym Gomoriho trichromom. Rozne histochemické reakcie nam umozinuju ziskat' dalsie informacie. Napr. PAS farbenie
umoznuje identifikovat poruchy metabolizmu s nadmernym ukladanim glykogénu, olejova ¢erven umoziuje detekovat metabo-
lické poruchy s patologickym ukladanim tukov, farbenie oxidativnych enzymov pomaha identifikovat myofibrilarne a mitochon-
drialne abnormality. Kvalitativne biochemické enzymatické farbenie sa vykonava pri dokazovani deficitu svalovej fosforylazy,
fosfofruktokinazy a myoadenylatdeaminazy. Imunohistochemické techniky sa pouzivaju na znazoriovanie urcitych proteinov,
ktoré su deficientné pri niektorych svalovych dystrofiach (napr. dystrofin pri Duchennovej a Beckerovej svalovej dystrofii) alebo
produktoch, ktoré su zvySené pri urcitych formach myozitid (napr. membranovy uto¢ny komplex pri dermatomyozitide alebo
amyloid pri myozitide s inkluzivnymi telieskami). Elektron-mikroskopické vysetrenie moze mat diagnosticky vyznam pri niekto-
rych kongenitalnych myopatiach a mitochondrialnych poruchach. Pri viacerych hereditarnych neuromuskularnych ochoreniach
je znamy Specificky molekularne geneticky defekt a prislusna génova mutacia moze byt diagnostikovana z lymfocytov periférnej
krvi. Komer¢né molekularne genetické testy su (v zahranici) uz bezne dostupné a znizuju pocet indikacii na svalovi biopsiu.
Klucové slova: neuromuskularne ochorenia, svalova biopsia, farbenie a histochemické reakcie, imunohistochemické techniky,
elektronova mikroskopia, molekularne genetické testy

NEUROMUSCULAR DISEASES AND BIOPTIC EXAMINATION OF SKELETAL MUSCLE

Muscle biopsy may be an appropriate test to confirm the diagnosis in certain neuromuscular diseases, especially in some
hereditary and acquired myopathies. Complex and precise diagnostics requires compact team cooperation involving neurologist
(myologist), surgeon, pathologist and recently also molecular geneticist. Selection of appropriate muscle to biopsy is critical.
Muscles that are severely weak should not be biopsied because the results are likely to show only evidence of ,,end-stage*
muscle disease. Muscle biopsy specimens can be studied through histological, histochemical, biochemical, electron
microscopic or genetic techniques. In most instances, light microscopic observations of frozen muscle tissue specimens are
sufficient to make a pathological diagnosis. For general histology the hematoxylin-eosin stain and modified Gomori trichrom
stain are most useful. Other histochemical reactions can be used to gain additional information, e.g. PAS stain can be helpful
in identifying glycogen storage diseases, oil red stains may assist with diagnosis of lipid storage disease, amyloid deposition
can be assayed with Congo red, oxidative enzyme stains are useful for identifying myofibrillar and mitochondrial abnormalities.
Qualitative biochemical enzymes stains can be performed for myophosphorylase, phosphofructokinase and myoadenylate
deaminase deficiency. Finally, immunohistochemical techniques can stain for muscle proteins which are deficient in some
muscular dystrophies (e.g., dystrophin in Duchenne and Becker dystrophy) or for products that are increased in certain
inflammatory myopathies such as membrane attack complex in dermatomyositis or amyloid in inclusion body myositis. Electron
microscopy plays a role in diagnosis of some congenital myopathies and mitochondrial disorders. The specific molecular
genetic defect is now known for many of hereditary neuromuscular diseases, and mutations can be identified by peripheral
blood DNA analysis. Molecular genetic studies are commercially available and they decrease the need for muscle biopsy.

Key words: neuromuscular disorders, muscle biopsy, stains and histochemical reactions, immunohistochemical techniques,
electron microscopy, molecular genetic studies
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Uvod praktické schopnosti a zruénosti. Detailna analyza klinic-

Pocet neuromuskularnych ochoreni dosahuje v sucas- kych a genetickych udajov, podrobné klinické neurologic-
nostiniekol'ko stoviek, pricom vyskyt jednotlivych ochoreni ko-myologické vySetrenie vratane funkénych svalovych tes-
je obvykle vzacny234_ Kvalitna diagnostika neuromusku-  tov su zakladom pre indikacie dalSich vySetreni, ku ktorym
larnych ochoreni vyZaduje Specialne teoretické vedomosti, patria elektrofyziologické metodiky, neuroimunologické,
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biochemické a metabolické vySetrenia, znazornovacie
metodiky, nové metdédy molekularnej bioldgie a genetiky
a svalova biopsia. Neuromuskuldrne ochorenia postihujii-
ce periférny motoneuron alebo nervosvalové spojenie byvajii
len zriedka indikdciou svalovej biopsie. MoZno ich diagnos-
tikovat pomocou elektrodiagnostickych metod, Specific-
kych neuroimunologickych testov alebo molekularno-bio-
logickymi vySetreniami®®.

Hlavné indikdcie svalovej biopsie predstavuji primdrne
myogénne ochorenia, pri ktorych morfologicka diagnostika
signifikantne prispieva k urceniu spravnej diagnozy.
NajcastejSie ide o pacientov so zapalovymi myopatiami
(imunogénnymi myozitidami), svalovymi dystrofiami,
s kongenitalnymi/Strukturalnymi myopatiami a mitochon-
drialnymi poruchami(!234789101L12)  Treba v§ak pozna-
menat, Ze viaceré hereditirne myopatie su v sucasnosti
definitivne diagnostikovatelné metodikami molekularnej
genetiky, preto sa svalova biopsia u tychto pacientov uz ne-
indikuje 419,

Biopticka diagnostika svalu prekonala v poslednych
dvoch desatroCiach zasadné kvalitativne zmeny. P6vodne
jednoduché zakladné hematoxylinovo-eozinové vySetrenie
biologickych vzoriek sa v priebehu rychleho vyvoja zmenilo
na Siroku Skalu variabilnych technologickych postupov
a analytickych moZnosti.

Cielom tejto prace je:
1. Poukazat na vSetky aspekty, ktoré musia byt splnené,
aby mohla byt biopticka svalova diagnostika kvalitna

a precizna
2. Oboznamit neurologicku verejnost so zakladnymi biop-

tickymi laboratérnymi postupmi a so zakladnymi prin-

cipmi bioptickej mikroskopickej diagnostiky svalovych
ochoreni

Zakladné podmienky bioptického vySetrenia kostrového svalu
Pri definovani podmienok, ktoré treba dodrzat na kva-
litné spracovanie svalovych preparatov a na uspeSni
diagnostiku kostrového svalu, je nevyhnutné vychadzat

z dvoch vyznamnych aspektov:

1. Komplexna a precizna diagnostika neuromuskularnych
ochoreni vyZaduje mimoriadne uzku interdisciplinarnu
spolupracu, ktora musi zahfnat kooperaciu §pecializova-
ného neuroléga/klinického myologa, chirurga, patologa
a v poslednom obdobi aj molekularneho genetika

2. Druhym vyznamnym faktorom je variabilna §kala Struk-
turalnych morfologickych zmien, ktoré moze morfoldg
v dodanom svalovom tkanive mikroskopicky analyzo-
vat. Preto je pochopitelné, Ze na detailnu diagnostiku
svalovych ochoreni nestac¢ia beZne pouzivané morfolo-
gické diagnostické metody

Vyznam Kklinickej a laboratornej neurologickej diagnostiky
Nevyhnutnym predpokladom uspesnej bioptickej diag-

nostiky svalovych ochoreni je kvalitna a precizna praca ne-

urologa, ktory je nezastupitelny v 3 smeroch:

1. Specializovany neurolég, resp. klinicky myolég, musi
po zhodnoteni vS§etkych anamnestickych udajov, klinic-

kého nalezu a vysledkov vSetkych diagnostickych vySet-
reni (biochemické parametre - CK, myoglobin, pokojo-
vy a pozatazovy laktat, TSH atd’.; EMG:; autoprotilatky;
molekularno-genetické vysetrenia a iné) podat patold-
govi komplexnu pisomnii informdciu s konkrétnym diag-
nostickym zdaverom a diferencidlno-diagnostickou iivahou.
V inych medicinskych odboroch, pri inych typoch biop-
tickych vySetreni sa stava, Ze na bioptické vySetrenie sa
doda material ¢asto s minimalnou, resp. takmer ziad-
nou, sprievodnou informaciou. Tato prax je pri svalovej
biopsii neakceptovatel'na. Neurolog musi konkretizovat
diagnosticky zaver aj preto, lebo pri roznych svalovych
ochoreniach sa pouZzivaju rozdielne histochemické reak-
cie a ich vyber zavisi prave od zaveru neurologa.

. Sprdavny vyber vhodného svalu pre biopsiu ma kriticky

vyznam pre kvalitni diagnostiku.

V myopatologii je nevyhnutné, a ovela viac ako
vinych medicinskych odboroch, aby odber svalu na diag-
nostické bioptické vySetrenie indikoval skuseny Spe-
cialista. Klinicky myolog (neuroldg) urcuje vyber svalu
a miesto odberu podla najvyssej pravdepodobnosti vy-
skytu diagnosticky signifikantnych myopatologickych
zmien.

Ak sa zvoli sval, ktory je vyrazne postihnuty patolo-
gickym procesom, obvykle sa zistia len prejavy konec-
ného §tadia svalového ochorenia (napr. vizivova, tukova
prestavba svalu) a nalezy nemaju Ziadnu diagnosticku
vypovednost. Mnohé myopatie maju urcitu a rozdielnu
predilek¢énu distribuciu postihnutia jednotlivych svalov,
¢o musi klinicky myolog dobre ovladat a zohladnovat.
V opa¢nom pripade nespravny vyber svalu s minimal-
nou, resp. ziadnou, aktivitou patologického procesu,
mozZe viest k faloSne negativnej bioptickej diagnostike.
Dalej sa biopsie nesmu indikovat zo svalov, ktoré boli
vysetrené ihlovou EMG, pre mozZnost vyskytu histopa-
tologickych artefaktov po vpichoch ihlou.

Na hornych koncatinach sa svalova biopsia najcas-
tejSie realizuje z m. biceps brachii alebo m. deltoideus,
na dolnych koncatinach z m. vastus lateralis alebo m. rec-
tus femoris34789 Nevhodnym svalom je m. gastrocne-
mius, lebo jeho §lachova inzercia sa §iri celym svalom,
¢o moZe sposobovat interpretacné problémy. PrileZitost-
ne mozu pri vybere svalu na biopsiu pomdct znazorio-
vacie techniky (CT a najmd MR), napr. pri fokadlnych,
ale aj generalizovanych formach myozitid 14851112,

. Wisledky svalovej biopsie musi neurolog interpretovat

so zohladnenim klinickej symptomatologie a vyvojovych
charakteristik ochorenia, vysledkov elektrofyziologic-
kych studii a celého radu laboratérnych vysetreni a aZ
po podrobnej analyze moZe stanovit diagnosticky zdver.
Napr. je potrebné uvedomit si, Ze patologické zmeny
vo svaloch mézu byt fokalne, disperzné a nemusia sa
pri svalovej biopsii zachytit. Normalny biopticky nalez
sa relativne Casto zistuje u pacientov s roznymi forma-
mi myozitid, hoci maju zretel'nu klinicktl symptomatolo-
giu, jednozna¢né EMG a dalSie laboratorne prejavy pri-
marneho svalového ochoreniaG4%1112),
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Odber svalu na bioptické vySetrenie

Neurolog urcuje vyber svalu a miesto odberu pre sva-
lovu biopsiu. Od skuseného chirurga sa o¢akava splnenie
iného vyznamného aspektu pri svalovej biopsii - ziskanie
diagnosticky reprezentativnej vzorky svalu. Tato zdanlivo
jednoducha poziadavka mozZe vyznamnou mierou ovplyv-
novat diagnostické moznosti patologa. Chirurg pri dodr-
zani topografie odberu musi zhodnotit stav svalu, ktory
resekuje, a snazit sa odobrat objemovo dostatocnu vzorku
bez nadbytocného objemu tukového alebo fibrozneho tka-
niva. DalSou dblezitou podmienkou je ¢o najmensia me-
chanickd traumatizacia odobratého svalového tkaniva.
Z uvedeného vyplyva, Ze chirurg, podobne ako ostatni
spominani §pecialisti, m6Ze vyznamnou mierou ovplyvnit
(v oboch smeroch) preciznost konecnej diagnozy.

Otvorend biopsia je najcastej§im sposobom odberu sva-
Iu, pouzivame ju aj v naSom centre.

Zriedkavo sa pouZiva punkcnd biopsia (polootvorend bio-
psia), ktorej vyhodou je menSia invazivnost, ale nevyhodou
mensSi objem ziskaného svalového tkaniva na d'alSie spraco-
vanie!2378),

Zakladné bioptické laboratorne postupy
Vzorka kostrového svalu sa spracovava dvomi réznymi

technologiami - technikou parafinovych a technikou zmra-

zenych rezov(:37%);

1. Standardné spracovanie odobratého svalu v parafinovych
rezoch si okrem snahy udrzat tkanivo v nezdeformo-
vanom stave nevyZaduje splnenie Ziadnych inych mi-
moriadnych poziadaviek. Parafinové bloky su urcené
na zhotovenie zakladnych, t.j. prehladnych hematoxy-
linovo-eozinovych rezov v oboch priestorovych rovi-
nach. Parafinovy rez umoznuje vykonat aj Siroku skalu
tzv. §pecialnych farbiacich metodik.

2. Odber svalu na spracovanie technikou zmrazenych rezov
je podstatne zlozitej§i. Zakladnou nevyhnutnou pod-
mienkou je ¢o najrychlejsSie hlboké zmrazenie svalové-
ho snopca pomocou suchého I'adu, ktory chladi fixacnu
tekutinu. Predtym je nutné vytvorit fragmenty oriento-
vané v pozdiZznom i prieénom smere. Rychlost a kva-
lita primarneho spracovania kostrového svalu priamo
ovplyviuje nasledny vzhlad vzorky (napr. vyskyt mra-
zovych artefaktov), ale aj preciznost enzymatickych

Tabufka 1. Svalova biopsia—farbenie, histochemické reakcie a ich klinické vy-
uzitie

Histochemické reakcie a farbenia Klinické vyuzitie

Hematoxylin a eozin

Gomoriho trichrém
Adenozin-trifosfataza

NADH, SDH, cytochrém oxiddza
Periodic acid—Schiff (PAS)

Olejova cerven

Kongo &erven, krystalickd violef
Svalova fosforylaza

Fosfofruktokinaza

Myoadenylat deamindza
Dystrofin—imunohistochemicka reakcia
Dysferlin—imunohistochemické reakcia
Membranovy Utoény komplex—IHC reakcia

Veobecna histoldgia

V8eobecna histoldgia a mitochondridine och
Distribucia typov svalovych vidken
Myofibrildrne a mitochondriéine abnormity
Ochorenia hromadenim glykogénu
Ochorenia s hromadenim lipidov
Ochorenia s depozitmi amyloidu
McArdleho choroba

Taruiho choroba (deficit fosfofruktokinazy)
Deficit myoadenylat deaminazy
Duchennova a Beckerova svalova dystrofia
Pletencova svalova dystrofia 2B
Dermatomyozitida

reakcii. Tato ivodna faza spracovania svalového mate-
ridlu vyzaduje preciznu ¢asovu koordinaciu a tieZ od-
bornu a manualnu zru¢nost bioptickej laborantky.
V zmrazovacom mikrotome sa spracovava vzorka sva-
lu pre histochemické a enzymatické analyzy.

V sticasnosti st uz bezne dostupné imunohistochemické
metodiky, ktoré vyznamne rozSirili moznosti myopatolo-
gickej diagnostiky. Tento typ reakcii vykonavame na oboch
typoch svalovych vzoriek. Napr. v zmrazenych rezoch sta-
novujeme pritomnost dystrofinovej reakcie na povrchu sva-
lového vlakna a na parafinovych rezoch mozno vykonat
vSetky bezne dostupné imunohistochemické reakcie.

Z:akladné principy bioptickej diagnostiky svalu

Neuromuskularne ochorenia maju v oblasti bioptic-
kej diagnostiky svoje typické Specifikd. Pri ochoreniach
inych organov, resp. inych tkaniv, byva vyrazne prevazuju-
ca Cast diagnozy definovana uz zo zakladného hematoxy-
linovo-eozinového farbenia. Pri neuromuskularnych ocho-
reniach je systém prace znacne odliSny. V beZnej rutinnej
diagnostike sa nevyhnutne vyuZiva Siroka Skala laborator-
nych farbiacich metodik, tak na zmrazenych, ako aj na pa-
rafinovych rezoch. V snahe priblizit komplexnost diagnos-
tiky uvadzame ich zakladny prehlad:

A. Hematoxylinovo-eozinové farbenie na parafinovych rezoch

Ide o prehladné farbenie, ktoré poskytuje vSeobecny
histologicky pohlad na §trukturdlne zmeny vyskytujuce
sa v hodnotenom svalovom vlakne 34", Umoznuje sle-
dovat velkost a tvar vlakien a ak je to nutné, tak aj pouzit
Statistické metodiky na kvantitativne hodnotenie priemer-
nej vel'kosti svalovych vlakien. Okrem kvantitativnych ar-
chitektonickych svalovych zmien umoznuje aj kvalitativne
hodnotenie vyskytu regresivnych, zapalovych, ale aj repa-
racnych zmien vo svalovom tkanive. Umoznuje tiez posu-
dit stav perimyzia, pripadne aj vyskyt inych patologickych
zmien, napr. zmnozZenie vaziva a tuku.

B. Zikladné histochemické metodiky na parafinovych rezoch

Viaceré histochemické reakcie umoznuju ziskat doda-
tocné histologicko-diagnostické informacie (tabulka 1).
Sluzia na detekciu niektorych bunkovych organel a dal-
Sich Struktur a na identifikaciu metabolitov uloZenych
vo svalovych vlaknach®234678 Modifikovany Gomoriho
trichrom, ktory patri aj k prehladnym farbeniam, umoz-
fiuje znazornit urCité diagnosticky cenné Struktury - na-
pr. tzv. ragged red fibers (mitochondrialne poruchy),
inkluzivne telieska pri tzv. inclusion body myositis alebo
myofibrily obsahujuce ,central cores“®!'19, PAS (perio-
dic acid-Schiff) farbenie je diagnosticky dolezité pre dokaz
depozit glykogénu vo svalovych vlaknach. Farbenie olejo-
vou Cervenou je vyznamné pri dokazovani uskladiiovania
lipidov vo svalovych vlaknach. Depozitd amyloidu sa zna-
zornuju pri farbeni Cervenou kongo alebo krystalickou vio-
letou. Pouzit sa mo6Zu aj farbenia na dokaz pritomnosti pig-
mentov.
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C. Zikladné enzymatické vysetrenia na zmrazenych rezoch

1. Vrutinnej praxi sa enzymatické reakcie pouzivajui na di-
ferencovanie typov svalovych vlaken (I a II). Ako za-
klad pre typovu klasifikaciu svalovych vlaken sluzi
myofibrilarna (myozinova) kalciumdependentna ade-
nozintrifosfataza v troch variabilnych pH verziach®”®,
Reakcie na imunohistochemicku detekciu oxidativnych
enzymov - dehydrogendz (najCastejSie NADH-tetra-
zoliumreduktaza alebo sukcinatdehydrogenéza) tiez
umoznuju typovu diferenciaciu svalovych vlaken I a II.
Dehydrogenazy byvaju napomocné aj pri identifikacii
myofibrilarnych a mitochondrialnych zmien?7,

2. Kvalitativne biochemické enzymatické farbenia sa
uplatiuju aj v detekcii enzymatickych poruch (tabul-
ka 2) - napr. pri dokaze deficitu myofosforylazy u pa-
cientov s Mc Ardleho chorobou (glykogenoza V),
pri dokaze deficitu fosfofruktokindzy u pacientov
s Taruiho chorobou (glykogenéza VII) a pri dokaze de-
ficitu myoadenylat deaminazy->4®,

D. Imunohistochemicka analyza v kostrovom svale
Imunohistochemicka (IHC) analyza v kostrovom svale

pokryva dve samostatné diagnostické oblasti“7101415):;

1. V prvom rade je excelentnou metodikou na doékaz pri-
tomnosti, resp. deficitu, dystrofinu, dolezitého proteinu
cytoskeletu svalového vlakna. Objav génu pre dystrofin
na Xp21 a jeho proteinového produktu znamenal pre-
lom v diagnostike svalovych dystrofii. Mutacie v dystro-
finovom géne su zakladom dystrofinopatii, patria sem
Duchennova a Beckerova svalova dystrofia. Pocet iden-
tifikovanych membranovych proteinov oznacovanych
akodystrofin-glykoproteinovykomplex(DGC)jeznacny.
Patria sem napr. alfa-2-laminin (merosin), alfa- a be-
ta-dystroglykan, calpain a alfa-, beta-, gama- a delta-sar-
koglykany. Uvedené a dalSie svalové dystrofie mozno
diagnostikovat imunohistochemickou analyzou uvede-
nych proteinov DGC, ale aj proteinov (napr. emerin,
desmin), ktoré nepatria k DGC (4141516,

Tabufka 2. Svalové ochorenia diagnostikovatelné komerénymi molekularne
genetickymi metodikami (dokazom prislusnej génovej mutécie v lymfocytoch
periférnej krvi)

Kongenitélne svalové dystrofie

Duchennova a Beckerova svalova dystrofia (dystrofin)
Facioskapulohumeralna svalova dystrofia

Kearns Sayre syndrém/chronické progresivna externa oftalmoplégia
Pletencové svalové dystrofie:

- 1B (Lamin A/C), 1C (Caveolin), 2A (CAPN 3)

- 2B (Dysferlin), 2C-F (Sarcoglykan), 2| (Fukutin-related protein)

MELAS —-mitochondridlna myopatia, encefalopatia, laktatové aciddza a stroke
Myotubularna myopatia

MERRF -myoklonicka epilepsia a ragged red fibers (mitochondrialna encefa-
lomyopatia)

Myotonicka dystrofia—typ 1 a 2

Kongenitdlna myoténia

Nemalinova myopatia

Myopatia Nonaka/myopatia s inkluzivnymi telieskami typ 2

Okulofaryngedina svalova dystrofia

2. Zvysna Skala IHC reakcii je vel'mi Siroka. IHC techni-
ky sa pouzivaju na dokaz urcitych produktov, ktoré su
zvySené pri ur€itych zapalovych myopatidch, resp. imu-
nogénnych myozitidach, napr. u pacientov s dermato-
myozitidou proti membranovému uto¢nému komple-
xu21L12 T pacientov s polymyozitidou je dolezité
testovanie reaktivity na MHC 1. triedy. Na naSom pra-
covisku bezne vyuzivame pri myozitidach typizaciu
T-helperov a markerov CD4, CD8 na ddkaz pritomnosti
zapalovych bunkovych elementov. U pacientov s podo-
zrenim na inclusion body myositis vyuzivame imuno-
histochemicky protilatku proti amyloidu.

E. Elektron-mikroskopické vysetrenia kostrového svalu

Vo vyznamnych diagnostickych centrach patri elek-
tron-mikroskopické (EM) vySetrenie svalovych vzo-
riek k metodam druhého sledu a len zriedkavo je potreb-
né na potvrdenie diagnostického zaveru. EM vySetrenie
umoznuje hodnotenie ultrastrukturalnych komponen-
tov svalovych vlaken a moZe mat diagnosticky vyznam
pri niektorych kongenitalnych myopatidch a mitochondri-
alnych poruchach“’1319 EM vySetrenie moze byt indiko-
vané na zaklade histochemického nalezu, ktory signalizuje
zmeny v oblasti myofibril (myo-ATPaza), lyzozomov (kysla
fosfataza), mitochondrii (NADH-TR), lipidov (olejova ¢er-
ven) a glykogénu (PAS).

F. Molekularne genetické diagnostické metodiky

Ich zavedenie znamenalo velky pokrok pre genetic-
ky viazané neuromuskularne ochorenia. V sucasnosti je
pri mnohych hereditarnych neuromuskularnych ocho-
reniach znamy S$pecificky molekularno-geneticky defekt
a prislusnu génovl mutaciu mozno identifikovat z lym-
focytov periférnej krvi pacientov*7%1619 'V zahraniéi su
komercné molekuldrne genetické testy uz bezne dostupné
a zniZuju pocet indikacii pre svalovu biopsiu (tabul'ka 2).
Testy su velmi dolezité aj pri urCovani prenaSacstva a v pre-
natalnej diagnostike.

Zaver

Z predloZenych informacii zretelne vyplyva kompliko-
vanost a nevyhnutna komplexnost vyuZzitia mnohych diag-
nostickych postupov v histomorfologickej diagnostike sva-
lovych ochoreni. Vysledok, ovela viac ako v inych oblas-
tiach morfologickej diagnostiky, zavisi od kvality prace
uzko Specializovaného laboratoria. Precizna diagnostika
je vyrazne zavisla od odbornej urovne jednotlivych cle-
nov multidisciplinarneho timu (S§pecializovany neurolég,
plasticky chirurg, patolog, molekularny genetik) a od kva-
lity ich osobnych kontaktov. Vel'mi délezita je profesional-
na skusenost patologa. Nielen jeho vSeobecna a Specialna
teoreticka odborna uroven, ale najma dostato¢ny prisun
materialu su zakladnymi podmienkami diagnostickej kva-
lity. Splnenie tychto komplexnych poziadaviek mozno do-
siahnuf len centralizaciou vySetreni v Specializovanych
referenénych centrach pre neuromuskularne ochorenia.
Vcasné stanovenie spravnej diagnozy je velmi dolezité,
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lebo pocet lieCitelnych a vylieCitelnych neuromuskular-
nych ochoreni sa stale zvySuje. Spravna diagnoza je potreb-
na aj na urCenie progndzy a pre genetické poradenstvo.
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