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В рамках XVIII Междисциплинарной конференции c международным участием «Вейновские чтения 2022» 
под председательством Алексея Борисовича ДАНИЛОВА, д.м.н., профессора, заведующего кафедрой нервных 
болезней Института профессионального образования Первого Московского государственного медицинского 
университета им. И.М. Сеченова, 10 февраля 2022 г. состоялся симпозиум, на котором ведущие российские 
эксперты с разных точек зрения рассмотрели оптимальные алгоритмы дифференциальной диагностики 
и патогенетической терапии болезни Фабри. Участники симпозиума представили клинические случаи 
пациентов с болезнью Фабри и пришли к выводу о необходимости ранней диагностики, семейного скрининга 
и сотрудничества врачей разных специальностей при лечении больных с редкими патологиями.

Просто о сложном: диагностическая одиссея пациента с болезнью 
Фабри. Взгляд невролога

Редко, но метко: орфанные болезни 
как вызов современной медицине. 
Междисциплинарные аспекты
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Болезнь Фабри относится 
к группе лизосомных болез-
ней накопления и обуслов-

лена снижением или отсутствием 
активности α-галактозидазы А.
Как отметила д.м.н., заведующая 
кафедрой неврологии, нейрохи-
рургии, медицинской  генетики 
Волгоградского  государственно-
го медицинского университета, 
член совета экспертов Ассоциа-
ции междисциплинарной медици-
ны, главный невролог Минздрава 
России по  Южному федерально-
му округу, профессор Ольга Вик-
торовна КУРУШИНА, несмотря 
на редкость болезни Фабри в по-
пуляции, такие пациенты могут 
встречаться в  клинической пра-
ктике.
Патология часто дебютирует в дет-
ском возрасте, однако ее диагно-
стика сложна из-за полиморфной 
клинической картины и неспеци-
фичности ранних симптомов. Не-
своевременная диагностика и па-
тогенетическая терапия приводят 
к прогрессированию заболевания 
и снижению качества и продолжи-
тельности жизни пациентов.

Далее докладчик привела пример 
наблюдения пациента с болезнью 
Фабри в  реальной клинической 
практике.
Мальчик родился в семье без гене-
тически отягощенного анамнеза. 
При рождении патологии выяв-
лено не было. Первые симптомы 
появились в шестилетнем возра-
сте. Была проведена проба Манту 
и  зафиксирован ее вираж. При 
обследовании заподозрено ин-
фицирование микобактерией ту-
беркулеза. Назначен изониазид. 
На фоне лечения развился гепатит 
неизвестной этиологии, затем по-
явились боли и жжение в ладонях. 
По  словам ребенка, его беспоко-
или острые рези, жжение и пока-
лывание в кистях рук. Позже при 
ходьбе эти ощущения отмечались 
в ногах – от стоп до колен.
Родители обследовали ребенка 
у  разных специалистов, которые 
поставили сразу несколько ди-
агнозов. Кардиолог определил 
наличие малой аномалии разви-
тия сердца, аномальной хорды 
в  левом желудочке. Гастроэнте-
ролог  –  гепатит неясной этиоло-

гии, аномалию желчного пузыря, 
реактивный панкреатит. Окулист 
поставил диагноз «сложный мио-
пический астигматизм», ортопед – 
«нарушение осанки».
Согласно результатам лаборатор-
ных исследований, значимых от-
клонений от нормы не обнаруже-
но.
Данные электрокардиографии: 
синусовая тахикардия с  часто-
той сердечных сокращений 
94–111 в минуту, синдром реполя-
ризации желудочков. Ультразву-
ковое исследование подтвердило 
признаки, характерные для анома-
лии желчного пузыря, дискинезии 
желчевыводящих путей, диффуз-
ных изменений поджелудочной 
железы. Ребенку были даны реко-
мендации по соблюдению диеты, 
режима, приему фолиевой кис-
лоты, кальция D3, Хофитола, Га-
строфарма. Показано исключить 
белковые препараты, введение 
вакцин и сывороток, освободить 
от  физкультуры. Рекомендовано 
дальнейшее наблюдение педиатра, 
кардиоревматолога, гастроэнтеро-
лога и окулиста.
Несмотря на проведенные обсле-
дования и  соблюдение рекомен-
даций специалистов, состояние 
ребенка не улучшилось. Продол-
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жались боли и ощущение жжения 
в конечностях на фоне физической 
активности. Мальчик был госпи-
тализирован для дообследования. 
При неврологическом осмотре 
в стационаре органические нару-
шения не выявлены.
В 11 лет в левом коленном суставе 
появились боль, отечность, утрен-
няя скованность. Нарушилась по-
ходка. Врачи связывали данные 
симптомы с  перенесенной ранее 
острой респираторной вирусной 
инфекцией.
Поставлен диагноз: ювенильный 
ревматоидный артрит, суставная 
форма, олигоартикулярный вари-
ант, без поражения глаз, степень 
активности II.
Сопутствующий диагноз: малая 
аномалия развития сердца, ано-
мальная хорда в  левом желудоч-
ке, пролапс митрального клапана 
первой степени с  регургитацией 
первой степени, хронический га-
стродуоденит, аномалия желчного 
пузыря, дискинезия желчевыводя-
щих путей, реактивный панкреа-
тит, сложный миопический астиг-
матизм, нарушение осанки.
Назначена терапия: нестероидные 
противовоспалительные препара-
ты, метотрексат, хондропротекто-
ры. Лечение дало лишь временный 
эффект. Через некоторое время 
состояние ребенка ухудшилось: 
продолжали беспокоить боли 
и ощущение жжения и покалыва-
ния в руках различной интенсив-
ности. Они возникали спонтанно, 
преимущественно на фоне физи-
ческой нагрузки, при изменении 
температуры воздуха, на  жаре 
и под воздействием ветра. Облег-
чение наступало только в  покое, 
при обертывании рук тканью, смо-
ченной в прохладной воде, или по-
гружении их в воду.
По мнению профессора О.В. Куру-
шиной, перечисленные симптомы 
характерны для нейропатическо-
го болевого синдрома. Пациен-
ты с  нейропатическим болевым 
синдромом предъявляют жалобы 
на периодическую жгучую, колю-
щую, стреляющую или ноющую 
боль разной интенсивности, что 

наблюдается при поражении мел-
ких нервных волокон.
Родители продолжали обращаться 
за помощью в  различные специ-
ализированные центры для диф-
ференцированной диагностики 
состояния ребенка. К сожалению, 
диагноза, объясняющего симпто-
мы, поставлено не было.
В 2019 г. проводился скрининг па-
циентов диализного центра. Среди 
них была бабушка нашего пациен-
та. У женщины 67 лет имели место 
хронический пиелонефрит, острое 
нарушение мозгового кровообра-
щения (ОНМК) в  анамнезе, ин-
фекционный эндокардит,  грубый 
левосторонний гемипарез, энцефа-
лопатия, множественные осложне-
ния и сопутствующие заболевания. 
У нее было выявлено наличие гена, 
ответственного за развитие бо-
лезни Фабри. Как известно,  ген, 
ответственный за возникновение 
болезни Фабри, передается по на-
следству, поэтому потенциальны-
ми больными могут быть многие 
близкие и дальние родственники. 
Даже у тех родственников, которые 
считают себя абсолютно здоровы-
ми, при обследовании выявляется 
не только данный ген, но и множе-
ственная патология.
Итак, благодаря стечению об-
стоятельств у  мальчика спустя 
десять лет после появления сим-
птомов был установлен диагноз 
«болезнь Фабри», подтвержден-
ный молекулярно-генетическим 
методом (мутация в  гене GLA 
c-1000-1G > A), сниженной ак-
тивностью α-галактозидазы  – 
0,23 мкмоль/л/ч (норма – 0,80–15,0) 
и  повышенным уровнем  глобо-
триаозилсфингозина (LysoGb3) – 
196,2 нг/мл (0,05–3,00), с пораже-
нием периферической нервной 
системы (нейропатическая боль) 
и суставов (рецидивирующий ар-
трит коленного сустава).
В  настоящее время пациент по-
лучает ферментозаместительную 
терапию. Его состояние стаби-
лизируется, поэтому появилась 
надежда на  осуществление пла-
нов в отношении активной жизни 
и учебы.

Важно, что в данном клиническом 
случае болезнь Фабри выявили 
раньше, чем сформировалась серь-
езная органическая дисфункция. 
Без соответствующего лечения 
у  таких пациентов развиваются 
сердечно-сосудистые, цереброва-
скулярные осложнения или почеч-
ная недостаточность.
Профессор О.В. Курушина охарак-
теризовала портрет пациента с бо-
лезнью Фабри:

✓✓ отягощенный семейный анамнез 
(инсульты, инфаркты, хрониче-
ская болезнь почек);  головная 
боль, головокружение, повышен-
ная утомляемость, слабость, пло-
хая переносимость жары;

✓✓ боль в области сердца, нарушение 
ритма;

✓✓ инсульты, ишемические атаки, 
периферическая полинейропатия 
неясного генеза;

✓✓ хроническая болезнь почек;
✓✓ ангиокератомы (на лице, в обла-
сти живота, пупка, бедер);

✓✓ воронковидная кератопатия.
Безусловно, при диагностическом 
поиске важны подробный сбор 
семейного анамнеза и проведение 
семейного скрининга при подозре-
нии на болезнь Фабри.
На  сегодняшний день для быст-
рой постановки диагноза разра-
ботан тест, определяющий актив-
ность α-галактозидазы А в сухом 
пятне крови. Тест бесплатный, 
и его можно заказать по телефону. 
После получения индивидуаль-
ного теста следует нанести и вы-
сушить каплю крови из  пальца 
и отправить его с курьером в ла-
бораторию. Результаты теста при-
ходят на электронную почту врача 
или пациента.
В заключение профессор О.В. Ку-
рушина подчеркнула, что раннее 
выявление болезни Фабри и  на-
значение ферментозаместитель-
ной терапии являются важным 
условием успешного ведения па-
циентов, поскольку без лечения 
патология прогрессирует и может 
привести к  необратимым пора-
жениям органов и систем, когни-
тивной дисфункции и социальной 
дезадаптации.
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Вначале своего выступле-
ния врач высшей квалифи-
кационной категории, не-

фролог-трансплантолог,  главный 
внештатный специалист нефролог 
Министерства здравоохранения 
Челябинской области Людмила 
Юрьевна ЖУРАВЛЕВА отметила, 
что мультидисциплинарный подход 
к выявлению болезни Фабри позво-
ляет на  ранних этапах остановить 
прогрессирование заболевания и не 
допустить развития почечной недо-
статочности у пациентов. Она под-
робно рассмотрела клинический 
случай пациента 39 лет, пришедшего 
на плановый амбулаторный прием 
к нефрологу.
Консультация нефролога была ре-
комендована врачом-неврологом 
отделения острых нарушений моз-
гового кровообращения крупной го-
родской клиники, где больной про-
ходил лечение в связи с повторным 
цереброваскулярным событием. 
В общем анализе мочи обнаружена 
протеинурия – до 0,3 г/л.
Из анамнеза известно, что в декаб-
ре 2017 г. в возрасте 35 лет у паци-
ента остро возникло нарушение 
речи, появилась асимметрия лица. 
На  основании данных магнитно-
резонансной томографии (МРТ) го-
ловного мозга диагностирован 
инсульт (инфаркт головного мозга 
в  бассейне  глубоких ветвей левой 
средней мозговой артерии). Впервые 
было зафиксировано повышение 
артериального давления. Протеин-
урия – до 0,029 г/л. При проведении 
эхокардиоскопии выявлено концен-
трическое ремоделирование миокар-
да без злокачественной гипертензии.
В 38 лет, в феврале 2020 г., у пациента 
случилось повторное ОНМК. Сохра-
нялся также повышенный уровень 
белка в  моче  – до 0,3  г/л. Больной 
впервые был направлен на консуль-
тацию к нефрологу городского не-
фрологического центра. Было про-
ведено комплексное обследование.
При ультразвуковом исследовании 
установлено диффузное изменение 
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паренхимы почек, преимущественно 
на уровне медуллярного слоя. Про-
ведена сцинтиграфия почек, которая 
выявила опущение правой почки 
со  снижением функционирующей 
паренхимы и скорости клубочковой 
фильтрации (СКФ), замедление вы-
делительной функции почек средней 
степени. В общем анализе крови ка-
ких-либо особенностей обнаружено 
не было. Общий анализ мочи под-
твердил протеинурию.
При эхокардиоскопии выявлена 
выраженная концентрическая  ги-
пертрофия левого желудочка, без 
признаков обструкции выходного 
тракта, но с признаками внутриже-
лудочковой обструкции. Отмечены 
уплотнение створок митрального 
клапана, кальциноз митрального 
AV-кольца, митральная недостаточ-
ность второй степени, дилатация 
левого предсердия. При этом сокра-
тительная способность миокарда ле-
вого желудочка была сохранной.
Пациенту проведена МРТ с  кон-
трастированием. Определена выра-
женная симметричная гипертрофия 
миокарда левого желудочка с нали-
чием заместительного интрамио-
кардиального фиброза. При этом 
МРТ-картина соответствовала изме-
нениям сердца при болезни Фабри.
Результаты электрокардиографии 
по 12 отведениям: синусовый ритм, 
частота сердечных сокращений – 69 
в минуту, повышена нагрузка на оба 
предсердия. Гипертрофия миокарда 
левого желудочка с гемодинамиче-
ской нагрузкой, ишемия миокарда 
верхушки, переднебоковой стенки 
левого желудочка. Подъем сегмен-
та ST стандартный, нагрузка на оба 
предсердия. Гипертрофия миокарда 
левого желудочка также с гемодина-
мической нагрузкой, ишемия мио
карда, верхушки, переднебоковой 
стенки левого желудочка, подъем 
сегмента ST, вероятно,  гемодина-
мического характера. Нельзя было 
исключить феномен WPW.
В связи с этим было проведено хол-
теровское мониторирование. Ритм 

синусовый, изначально нарушена 
реполяризация миокарда в виде ко-
сонисходящей депрессии сегмента 
ST до 2 мм с формированием отри-
цательных зубцов Т в левых отведе-
ниях.
Пациент был осмотрен неврологом.
Диагноз: восстановительный период 
после ОНМК (февраль 2020 г.). Пере-
несенный инфаркт головного мозга 
в бассейне левой средней мозговой 
артерии от 2017 г. Дистальная сим-
метричная полинейропатия верхних 
и  нижних конечностей вторично-
го генеза, сенсорная форма с болевым 
синдромом. Цефалгический синдром. 
На основании МРТ-картины данных 
за структурную патологию головного 
мозга не получено. Небольшая киста 
в области нижней стенки левой верх-
нечелюстной пазухи.
При обследовании у офтальмолога 
выявлена вихревидная кератопатия 
в нижней трети роговицы, хруста-
лик склерозирован.
Таким образом, был инициирован 
диагностический поиск.
Фактические данные:

✓✓ молодой возраст;
✓✓ мужской пол;
✓✓ два ОНМК в анамнезе (2017 и 2020 гг.);
✓✓ хроническая болезнь почек второй 
стадии;

✓✓ выраженная концентрическая ги-
пертрофия миокарда левого желу-
дочка без значительного повыше-
ния артериального давления;

✓✓ дистальная симметричная поли-
нейропатия верхних и нижних ко-
нечностей неясного генеза.

Докладчик подчеркнула, что диаг-
ноз орфанного заболевания можно 
поставить только с  помощью об
общенного анализа результатов 
медицинских обследований, клини-
ческих симптомов, лабораторных, 
инструментальных и  морфологи-
ческих признаков. При этом особое 
значение имеет дифференциальная 
диагностика.
В данном клиническом случае про-
веден детальный анализ анамнеза 
жизни и  болезни пациента. Обна-
ружено, что с  шести лет больной 
жаловался на жжение, покалывание 
и боль в ладонях и стопах. Перио-
дически наблюдались повышение 
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температуры тела до 37,1 ºC, острые 
приступы интенсивной мучитель-
ной боли, длившиеся от нескольких 
минут до нескольких недель, триг-
герами которых служили изменение 
температуры тела, физические на-
грузки, усталость, стресс, изменение 
погоды. Симптомы не купировались 
введением наркотических анальге-
тиков и  нестероидных противово-
спалительных препаратов. Пациент 
неоднократно лежал в  стациона-
ре, где различные специалисты уста-
навливали ему предположительные 
диагнозы, такие как системная крас-
ная волчанка, неуточненная фибро-
миалгия, дисфункция вегетативной 
нервной системы, периферическая 
полинейропатия. В 17 лет больной 
впервые отметил снижение пото-
отделения при активных занятиях 
спортом. С этой жалобой он был на-
правлен к эндокринологу. Патологии 
не выявлено.
С  учетом данных анамнеза, жалоб 
на  периферическую дистальную 
полинейропатию, результатов фи-
зикального осмотра и обследования 
было принято решение провести ди-
агностику на наличие болезни Фабри. 
Пациент находился в неврологиче-
ском отделении Первого Московско-
го государственного медицинского 
университета им. И.М. Сеченова. 
В ходе молекулярно-генетического 
исследования выявлены патогенная 
мутация в гене GLA, снижение ак-
тивности α-галактозидазы, повыше-
ние уровня LysoGb3.
По жизненно важным показаниям 
пациенту была начата ферментоза-
местительная терапия агалсидазой β 
в дозе 1 мг/кг один раз в две недели 
внутривенно пожизненно.
На  фоне лечения отмечалась по-
ложительная динамика в виде рег-
ресса клинической симптоматики, 
улучшения качества жизни. Паци-
ент стал вести полноценную жизнь, 
работать.
По словам докладчика, в данном слу-
чае от момента первых клинических 
симптомов до момента постановки 
диагноза «болезнь Фабри» прошло 
33 года. За это время у пациента раз-
вились нарушения мозгового крово-
обращения, произошли два эпизода 

ОНМК, возникла гипертрофия мио-
карда левого желудочка.
Приведенное наблюдение демон-
стрирует сложность выявления ран-
них клинических признаков болезни 
Фабри, подчеркивает необходимость 
системного подхода к  диагностике, 
включая тщательный сбор семейного 
анамнеза, проведение биохимическо-
го и молекулярно-генетического ис-
следования для подтверждения или 
исключения патологии, особенно при 
развитии ОНМК в молодом возрасте.
Поражение сердца – частое прояв-
ление болезни Фабри. Те или иные 
поражения со  стороны сердца от-
мечаются у  60% пациентов. Нако-
пление гликосфинголипидов в мио
цитах приводит к  гипертрофии 
и последующему фиброзу миокарда. 
В ткани клапанов и проводящей сис-
теме наблюдается сходная дегенера-
ция клеток. В связи с этим наличие 
у пациента различных гипертрофи-
ческих кардиомиопатий, особенно 
без повышения артериального дав-
ления, является поводом заподоз-
рить наличие болезни Фабри.
К вариантам поражения почек при 
болезни Фабри относят микроальбу-
минурию, протеинурию, в том числе 
нефротическую, снижение СКФ, 
терминальную почечную недоста-
точность, кисты почек.
Пациенты с артериальной гипертен-
зией неясной этиологии также ну-
ждаются в дополнительных обследо-
ваниях.
Для постановки правильного диаг-
ноза необходимо участие нескольких 
специалистов.
Согласно клиническим рекоменда-
циям «Болезнь Фабри» 2019 г., при 
подозрении на  данную патологию 
необходимо определить концентра-
цию LysoGb3. В случае ее повышения 
необходимо оценить ферментную 
активность α-галактозидазы А и про-
вести молекулярно-генетический 
анализ. С целью выявления болезни 
Фабри показан скрининг групп вы-
сокого риска  – у  пациентов с  ран-
ними инсультами, почечной недо-
статочностью и гипертрофической 
кардиомиопатией. Рекомендуется 
проведение семейного скрининга 
для родственников пациентов с бо-

лезнью Фабри с целью диагностики 
болезни на ранней стадии.
Ферментозаместительная терапия 
назначается всем пациентам муж-
ского пола после верификации диаг-
ноза. У женщин она проводится при 
наличии клинических проявлений, 
снижающих качество жизни, или 
признаков прогрессирующего пора-
жения органов-мишеней, а именно:
■■ при кризах болезни Фабри и/или 

резистентной к  стандартной те-
рапии рецидивирующей или хро-
нической нейропатической боли 
в кистях и стопах;

■■ персистирующей протеинурии и/или 
снижении СКФ менее 80 мл/мин/1,73 м2;

■■ поражении сердца и/или наруше-
нии мозгового кровообращения 
или ишемических изменениях го-
ловного мозга.

Подводя итог, Л.Ю. Журавлева от-
метила, что болезнь Фабри  – про-
грессирующее полисистемное за-
болевание. Поражение почек при 
болезни Фабри наблюдается практи-
чески у всех мужчин и у многих жен-
щин после 40 лет, что приводит к раз-
витию почечной недостаточности 
и требует проведения гемодиализа. 
Согласно результатам многочислен-
ных исследований, среди мужчин, 
нуждающихся в гемодиализе, от 0,16 
до 1,33% страдают болезнью Фабри. 
Поражение нервной системы при бо-
лезни Фабри регистрируется более 
чем у 80% больных, как у мужчин, 
так и у женщин.
Практикующим врачам следует 
помнить, что данная патология 
имеет две маски – ранние симпто-
мы и поздние осложнения, поэтому 
необходимо сохранять насторожен-
ность в  отношении этого редкого 
диагноза, учитывать возможность 
проведения селективного скринин-
га в группах высокого риска, в том 
числе пациентам, включенным в ре-
гистр на трансплантацию почки.
Ферментозаместительная терапия 
значительно снижает риск возник-
новения жизнеугрожающих собы-
тий, стабилизирует функцию почек, 
улучшает функцию миокарда. Она 
способна значительно повысить ка-
чество жизни пациентов с болезнью 
Фабри.  
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