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Abstract. Cory-Forbes disease, also known as glycogen storage disease type III (GSD III), is a rare genetic 
disorder characterized by impaired glycogen metabolism and manifested by varying degrees of damage to the liver, 
heart, and skeletal muscles. GSD IIIa is the most common subtype, occurring in approximately 85 % of patients 
and characterized by both liver and muscle involvement. GSD IIIb, which affects only the liver, occurs in about  
15 % of cases. Types IIIc and IIId also exist but are considered fairly rare conditions and these patients are clinically 
indistinguishable from those with GSD IIIa. In neonates and young children, liver damage manifests as hepatomegaly 
and growth retardation, as well as fasting ketotic hypoglycemia, hyperlipidemia, and elevated liver enzymes. In 
adolescence and adulthood, these symptoms become less pronounced. Many people have heart lesions accompanied 
by cardiac hypertrophy or cardiomyopathy. Myopathy, which leads to muscle weakness, can be noticeable as early 
as childhood and progresses slowly, becoming more apparent in the third or fourth decade of life. The prognosis is 
generally favorable but can vary greatly from person to person. Treatment consists of diet, avoidance of fasting, 
hypoglycemia, and myoglobinuric attacks, which are very rare in these patients. Long-term sequelae, such as muscle 
and heart damage, liver fibrosis or cirrhosis, and hepatocellular carcinoma, can significantly affect prognosis and 
quality of life. Understanding the clinical picture of this disease can contribute to early diagnosis, which will improve 
the quality of life of patients, and timely therapy is key to preventing complications and improving prognosis. However, 
there are limited publications on the late onset of clinical symptoms of GSD III.
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Background
We report a clinical case of the late onset of Corі-Forbes 

disease in a European male, a resident of the Transcarpa-
thian Region, Ukraine, who was diagnosed with von Gierke 
disease in childhood, with metabolic cardiomyopathy, and 
chronic steatohepatosis.

Clinical case presentation
A 50-year-old male presented to a neurologist due to difficulty 

walking and climbing stairs, rapid fatigue, pain in the back and 
lower limbs after light physical activity for the past 5 years.

Anamnesis morbi. The first symptoms appeared when the 
patient turned 45 years and began to notice pain in the lower 
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back and a feeling of stiffness in the spine. From the age of 
48, the patient noted weakness in the lower limbs (mainly in 
the hips) that makes it difficult for him to walk a distance of 
more than 500 m, requiring rest. From the age of 50 years, a 
pain in the lower limbs and difficulties of getting up from a 
chair appeared. No one of the patient’s ancestors had any of 
the symptoms listed above.

Neurological presentation. Neurological examination 
showed the following symptoms: decreased upper extremities 
tendon reflexes, absence of knee tendon reflexes, and low 
Achilles; hip hypotonia and hypotrophy; reduction of the 
muscle strength in the lower limbs to 3.0 points proximally 
and 4.0 points distally; impaired standing and walking on 
toes and heels; positive Gowers’s sign.

Neurological scales. The functional status of the pa-
tient upon admission was as follows: 3 points on the MRC 
scale; 23 points on the MDS scale; 4 points on the Vignos 
scale.

Laboratory tests results. The patient’s routine hematolo-
gical tests were within normal limits. The total level of cre-
atine kinase was increased to 6144 U/l, ALT — to 200 U/l, 
and AST — to 220 U/l.

Imagining tests results. The signs of pronounced diffuse 
myopathic syndrome presented on EMNG, are more promi-
nent in the proximal muscles compared to the distal ones.

MRI of the lower limb muscles revealed atrophic changes 
of various degrees in the thighs (mainly in the muscles of 
posterior and medial compartment) and lower legs (mainly 
the posterior group) (Fig. 1).

Myositis profile. Myositis profile (Mi-2, Ku, PM-Scl,  
Jo-1, PL-12, Ro-52, PL-7) was negative.

Genetic tests results. A panel of glycogen storage diseases 
(GSD), fatty acid oxidation genes, and an examination for 
Pompe disease (dry drop) were performed.

Molecular genetic diagnosis revealed a mutation of the 
AGL gene in the homozygous state с.2155C>T (p.Gln719*).

Diagnosis. The patient was diagnosed with a metabolic 
disorder: glycogen storage disease type IIIa, Cori-Forbes 
disease (E74.0), metabolic myopathy.

Conclusions
We presented a clinical case of the late-onset Cori-

Forbes disease in a white European adult that predominantly 
manifested with a progressive muscular deficiency at the age 
of 45 years compared to most GSD III cases that manifest in 
childhood as a variety of liver and muscle symptoms. Most 
patients with GSD III (85 %) have liver and muscle symp-
toms of various degrees (GSD IIIa), and 15 % have isolated 
liver symptoms (GSD IIIb), with the average age of onset of 
symptoms ranging from a few months of life to 8 years [1–3]. 

The most frequent manifestations at the time of diagnosis are 
hepatomegaly (98 %), episodes of hypoglycemia (53 %), and 
delayed weight gain (49 %) [4, 5].

Our clinical case is unique as in childhood the patient 
was initially diagnosed with von Gierke disease based on 
clinical data. However, given the emergence of new symp-
toms of progressive muscular involvement with years, the di-
agnosis was revised. A comprehensive examination with the 
modern clinical, laboratory, genetic, and imaging methods 
proved the diagnosis of Cori-Forbes disease.
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Figure 1. MRI of the thighs and lower leg muscles 
(T1-WI, axial sections)
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Клінічний випадок хвороби Корі — Форбса з пізнім початком у білого дорослого європейця
Резюме. Хвороба Корі — Форбса, також відома як глікогеноз 
або хвороба накопичення глікогену III типу (ХНГ ІІІ), є рід-
кісним генетичним захворюванням, що характеризується по-
рушенням метаболізму глікогену та проявляється різним сту-
пенем ураження печінки, серця й скелетних м’язів. ХНГ IIIa 
є найбільш поширеним підтипом (~ 85 % пацієнтів) і характе-
ризується ураженням печінки та м’язів. ХНГ IIIb, що вражає 
лише печінку, зустрічається приблизно в 15 % випадків. Існу-
ють також типи IIIc та ІІІd, але їх вважають достатньо рідкіс-
ними станами, і ці пацієнти клінічно не відрізняються від осіб 
із ХНГ IIIa. У новонароджених та маленьких дітей ураження 
печінки проявляється гепатомегалією, затримкою росту, ке-
тотичною гіпоглікемією натще, гіперліпідемією та підвище-
ними рівнями печінкових ферментів. У підлітковому і дорос-
лому віці ці симптоми стають менш вираженими. У багатьох 
людей спостерігаються ураження серця, що супроводжуються 
серцевою гіпертрофією або кардіоміопатією. Міопатія, яка 

призводить до м’язової слабкості, може бути помітною вже в 
дитячому віці та повільно прогресує, стаючи більш очевидною 
на третьому або четвертому десятиліттях життя. Прогноз в ці-
лому сприятливий, але може значно варіюватися від людини 
до людини. Лікування полягає в дотриманні дієти, уникненні 
голодування, гіпоглікемії та міоглобінурійних нападів, що в 
цих пацієнтів зустрічаються дуже рідко. Довгострокові наслід-
ки, як-от ураження м’язів і серця, фіброз або цироз печінки 
й гепатоцелюлярна карцинома, можуть суттєво впливати на 
прогноз та якість життя. Розуміння клінічної картини цього 
захворювання може сприяти ранній діагностиці, що покра-
щить якість життя пацієнтів, а своєчасна терапія має ключове 
значення щодо запобігання ускладненням та кращого прогно-
зу. Однак публікацій про ХНГ III із пізнім початком клінічних 
симптомів мало.
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