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Болезнь Фабри 
в практике ревматолога

Боль в области дистальных межфаланговых суставов 
верхних и нижних конечностей обычно расценивается 
как признак ревматических патологий. Однако таковая 
может быль следствием заболеваний другой этиологии.
В статье на конкретном примере рассмотрен аналогичный случай. 
Пациент с артралгией в течение длительного времени наблюдался 
по поводу разных ревматических заболеваний. 
Через 17 лет был поставлен правильный диагноз – болезнь Фабри 
(редкая генетическая патология). Известно, что своевременная 
диагностика позволяет назначить адекватное лечение, 
как следствие, улучшить прогноз и качество жизни пациентов.

Ключевые слова: болезнь Фабри, ангиокератомы, альфа-галактозидаза, 
гипогидроз, акропарестезии, боли в суставах, гипертрофия 
левого желудочка, почечная недостаточность, семейный скрининг

Болезнь Фабри  – прогресси-
рующая, мультисистемная, 
Х-сцепленная лизосомная 

болезнь накопления вследствие 
дефекта в гене, кодирующем фер-
мент альфа-галактозидазу. Данная 
патология сопровождается высо-
ким риском осложнений [1–3]. 
Кроме того, она ассоциируется 
с  преждевременной смертью от 
почечной недостаточности, кар-
дио- и цереброваскулярной пато-
логий [4].
Основная причини болезни – не-
способность расщеплять опреде-
ленные гликосфинголипиды. Это 
приводит к  прогрессирующему, 
внутрилизосомальному накопле-

нию субстрата в разных типах кле-
ток [3, 4].
Распространенность болезни 
Фабри варьируется от одного слу-
чая на 40 тыс. у мужчин до одного 
случая на 117 тыс. в общей попу-
ляции. Результаты недавно прове-
денного регионального пилотного 
скринингового исследования но-
ворожденных свидетельствуют, 
что ее встречаемость среди жи-
ворожденных достигает одного 
случая на 3,1 тыс. Несмотря на 
Х-сцепленный тип наследования 
болезни Фабри, большая доля 
гетерозиготных женщин также 
страдает от выраженных симпто-
мов болезни [5, 6]. 

Болезнь Фабри может мани-
фестировать в  разном возрасте, 
иметь разный набор симптомов 
и  характер прогрессирования. 
Однако чаще патология проявля-
ется в детском возрасте и у под-
ростков [1, 5].

Клинические проявления
Одним из наиболее инвалидизиру-
ющих симптомов у детей признана 
периферическая нейропатическая 
боль. Она описывается как хрони-
ческая, ноющая, покалывающая, 
жгучая в  ладонях и  подошвах. 
Острая, мучительная боль в  ко-
нечностях может быть вызвана 
болезнью, физическими упражне-
ниями, лихорадкой, стрессом или 
изменениями погоды. Эти эпизо-
ды продолжаются от нескольких 
минут до нескольких недель и, как 
правило, сопровождаются лихо-
радкой, болями в суставах, иногда 
повышением скорости оседания 
эритроцитов (СОЭ). Часто они 
ошибочно принимаются за сустав-
ные боли [7, 8].
В детском возрасте отмечаются 
характерные для болезни Фабри 
поражения кожи  – ангиокерато-
мы, которые локализуются сим-
метрично на бедрах, спине, ягоди-
цах, в области коленных суставов 
и пупка, а также гипо- или ангид-
роз. 
При болезни Фабри происходит 
накопление сфинголипидов и гли-
копротеина в  органах сердечно-
сосудистой системы и  почках. 
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Поэтому отмечаются симптомы 
стенокардии, поражение клапа-
нов сердца (митральная недоста-
точность и  аортальный стеноз), 
гипертрофия левого желудочка, 
протеинурия, снижение фильтра-
ционной способности почек, по-
чечная недостаточность. 
Артериальная гипертензия (ско-
рее всего, почечного происхож-
дения) усиливает нарушения со 
стороны сердца и  способствует 
поражению сосудов мозга. 
К изменениям со стороны желу-
дочно-кишечного тракта относят-
ся тошнота, рвота, диарея, боли 
в животе [8].
Нередко обнаруживаются дефор-
мации дистальных межфаланго-
вых суставов, остеопороз позвон-
ков и асептический некроз головки 
бедренной и таранных костей, что 
может стать причиной постановки 
неверного диагноза.
Возможна также задержка роста 
и полового развития. 

Диагностика
Несмотря на то что болезнь Фабри, 
как правило, манифестирует в дет-
ском или подростковом возрасте, 
она часто остается незамеченной 
до совершеннолетия. Нередко па-
циенты живут с  неверным диа-
гнозом до 30-летнего возраста 
[1]. Данные регистра пациентов 
с болезнью Фабри свидетельству-
ют, что задержка в  постановке 
диагноза составляет 14 лет для 
мужчин и 19 лет для женщин [1]. 
Это демонстрирует как неспеци-
фический характер ранних жалоб, 
так и  отсутствие распознавания 
врачами разных специальностей 
ранних симптомов патологии. 
Для раннего выявления заболе-
вания требуется взаимодействие 
генетиков, нефрологов, невро-
логов, педиатров, дерматологов, 
кардиологов, офтальмологов, 
ревматологов, гастроэнтерологов 
и специалистов первичного звена. 
Это чрезвычайно важно, посколь-
ку эффективная патогенетическая 
терапия может предотвратить или 
замедлить его прогрессирование. 
Исключить системное ревмати-
ческое заболевание в начале диаг-
ностики позволяет наличие таких 

признаков, как поражение суста-
вов, кожи, почек и лихорадка. 
При подозрении на болезнь Фабри 
проводят обследование на недо-
статочность фермента альфа-га-
лактозидазы. 

Лечение
В настоящее время при болезни 
Фабри используется фермент-за-
местительная терапия. Она спо-
собствует восстановлению фи-
зиологического уровня фермента, 
уменьшению накопления субстра-
та (Gb3) в тканях и нормализации 
функции внутренних органов. 
Своевременно начатая патогене-
тическая терапия может значи-
тельно снизить интенсивность 
невропатической боли или пол-
ностью купировать ее, улучшить 
слух, положительно повлиять 
на состояние почек, сердечно-
сосудистой системы, устранить 
гастроинтестинальные проявле-
ния болезни [9]. 
В настоящее время в России заре-
гистрированы два препарата для 
лечения болезни Фабри: агалси-
даза альфа 0,2 мг/кг и агалсидаза 
бета 1 мг/кг. Препараты вводятся 
внутривенно один раз в две недели 
[9, 10].

Клинический случай
Пациент К. 29 лет доставлен бри-
гадой скорой помощи в отделение 
ревматологии Пензенской област-
ной клинической больницы с диа-
гнозом «геморрагический васку-
лит». 
В июне 2015 г. предъявлял жало-
бы на жгучие приступообразные 
боли в суставах кистей, локтевых 
и  коленных суставах, онемение 
в руках и ногах, снижение чувст-
вительности в ногах, высыпания 
без зуда на коже ног и  живота, 
плохую переносимость жары, 
шум в ушах. 
Из анамнеза: с  десяти лет стал 
отмечать темно-бордовые мелко-
точечные высыпания в  области 
пупка, затем в  области локтей, 
бедер и поясницы, на губах, веках. 
Получил консультацию дермато-
лога, поставлен диагноз «геман-
гиоматоз». С 12 лет – приступо-
образные жгучие боли в крупных 

и мелких суставах, без отечности, 
но с повышением температуры до 
субфебрильной. Приступы боли 
провоцировались пребыванием 
на солнце. Лечение преднизоло-
ном и  нестероидными противо-
воспалительными препаратами 
не было эффективным. 
С 20 лет пациент отмечал онеме-
ние и снижение чувствительнос-
ти в верхних и нижних конечнос-
тях, их похолодание. 
С 28 лет присоединились голо-
вные боли, шум в ушах, с 29 лет – 
боли в области сердца. 
За три дня до госпитализации 
жаловался на сильные жгучие 
боли в суставах. 
Объективно: астеническое тело-
сложение, кожа сухая, гипогид-
роз, на коже обоих локтей, пояс-
ницы, коленных суставов, ягодиц, 
бедрах, нижних отделах живота 
множественные мелкоточечные 
темно-бордового цвета высыпа-
ния (рис. 1 и  2), не исчезающие 
при надавливании, телеангиэк-
тазии на верхних веках и слизис-
той оболочке губ. Болезненность 
при пальпации и  умеренное ог-
раничение в  объеме движений 
в коленных и плечевых суставах, 
небольшая дефигурация прокси-
мальных суставов обеих кистей. 
В легких везикулярное дыхание, 
частота дыхания  – 18 в  минуту, 
тоны сердца ясные, ритм пра-
вильный, частота сердечных со-
кращений – 80 в минуту, артери-
альное давление – 120/80 мм рт. 
ст. Живот безболезненный. 
Данные лабораторного обследо-
вания: в общем анализе крови ге-
моглобин – 133 г/л (норма – 120–
140 г/л), эритроциты – 4,4 × 1012/л, 
лейкоциты – 8,8 × 109/л, тромбоци-
ты  – 224 × 109/л, палочкоядерные 
нейтрофилы – 6%, сегментоядер-
ные нейтрофилы  – 59%, лим-
фоциты  – 32%, моноциты  – 7%, 
базофилы  – 2%, СОЭ  – 28 мм/ч, 
в  биохимическом: С-реактивный 
белок отрицательный, аланина-
минотрансфераза – 8 Ед/л, аспар-
татаминотрансфераза  – 15 Ед/л, 
креатинин  – 87 мкмоль/л, били-
рубин  – 12 мкмоль/л, фибрино-
ген – 3,2 г/л, иммунологическом: 
циркулирующих иммунных комп-
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лексов – 50 опт. ед., ревматоидный 
фактор отрицательный. В общем 
анализе мочи: плотность  – 
1021 г/л, рН – 6,0, белок – 0,5 г/л, 
лейкоциты – 2–4 в п/зр, суточная 
протеинурия – 0,4 г/л.
На рентгенограмме кис тей 
и  стоп  – остеопороз, высота 
суставных щелей не изменена, 
костей таза  – высота суставных 
щелей тазобедренных суставов 
не изменена, ширина сакроиле-
альных сочленений сохранена, 
органов грудной клетки – легкие 
без очаговых и инфильтративных 
теней, плевральные синусы сво-
бодные, сердце в размерах не уве-
личено. Исходя из анамнеза, кли-
ники, показателей лабораторных 
анализов, не подтверждающих 
ревматологическую природу по-
ражения суставов, сделано пред-
положение о  наличии болезни 
Фабри. 
Взят образец с у хого пятна 
крови на активность фермен-
та альфа-галактозидазы (про-
водится в  России бесплатно). 
Выявлено снижение уровня ак-
тивности фермента альфа-га-
лактозидазы в  плазме крови до 
8,46 пмоль/диск*20 ч (норма  – 
160–2000 пмоль/диск*20 ч), что 
характерно для данной патологии.
В июле 2015 г. пациент направ-
лен в  отделение ревматологии 
Клиники нефрологии, внутрен-
них и профессиональных заболе-
ваний им. Е.М. Тареева Первого 
Московского государственного 
медицинского университета им. 
И.М. Сеченова. 
Дополнительно проведено холте-
ровское мониторирование (суточ-
ное мониторирование электрокар-
диограммы (ЭКГ)). Обнаружены 
суправентрикулярные экстрасис-
толы, укорочение интервала PQ. 
На эхокардиографии – без выра-
женной патологии, при магнитно-
резонансной томографии (МРТ) 
сердца с  контрастированием  – 
митральная регургитация первой 
степени.
Микроальбуминурия  – 349 мг/л 
(норма – 30 мг/л).
Консультация офтальмолога: 
признаки воронковидной керато-
патии.

На МРТ головного мозга – в пра-
вой задневисочной области оча-
говые изменения, которые могут 
быть расценены как химический 
сдвиг из-за микрокальцинатов. 
Гене тическое исследование. 
Прямое секвенирование гена вы-
явило мутацию с.550Т>С в геми-
зиготном состоянии (молекуляр-
но-генетическое исследование 
на болезнь Фабри проводится 
в России бесплатно). 
Диагноз по результатам консилиу-
ма: болезнь Фабри (мутация в гене 
GLA) с поражением кожи (ангио-
кератомы), центральной (очаго-
вые изменения в тканях головного 
мозга) и периферической (акропа-
рестезии, сенсорные нарушения) 
нервной системы, мышц и суста-
вов (миалгии, артралгии), потовых 
желез (гипогидроз), почек (проте-
инурия до 0,5 г/сут), органа зрения 
(воронковидная кератопатия), ли-
хорадочный синдром. 
Таким образом, у  пациента оче-
видные ревматологические причи-
ны данной клинической картины 
исключены. Симптоматика рас-
ценена в  рамках болезни Фабри, 
подтверждена результатами гене-
тических и биохимических тестов. 
Назначено лечение: агалсидаза 
бета 1 мг/кг каждые две недели по-
жизненно. 
С февраля 2016 г. пациент еже-
недельно в  стационаре получает 
препарат 1 мг/кг внутривенно ка-
пельно. 
В результате лечения самочувс-
твие больного улучшилось: отсут-
ствие мучительных болей в  сус-
тавах, лихорадки, уменьшение 
общей слабости, повышение ап-
петита. 
Были взяты анализы крови у родс-
твенников больного. 
У матери, бабушки по материн-
ской линии, двоюродных сестер 
подтверждено носительство гена 
болезни Фабри. 
В июле 2015 г. у брата пациента 
и дяди диагностирована болезнь 
Фабри. У дяди (45 лет) по линии 
матери четыре года отмечались 
мучительные боли в  кистях 
и стопах длительностью до двух 
дней, которые усиливались при 
физической нагрузке и  в жару, 

Рис. 1. Ангиокератомы у больного К. в области правого 
коленного сустава

Рис. 2. Ангиокератомы у больного К. в поясничной области
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повышение температуры тела 
до 39 ºС, высыпания на коже 
без зуда (в настоящее время па-
циент обследуется). У  родно-
го брата пациента отмечаются 
перебои в  работе сердца после 
физической нагрузки и высыпа-
ния на коже в  паховой области 
и  области пупка. Из анамнеза: 
с  18 лет высыпания бурового 
цвета в области пупка и на сли-
зистой оболочке верхней губы, 
перебои в  работе сердца. При 
обследовании пациента в  отде-
лении ревматологии Клиники 
н е ф р о л о г и и ,  в н у т р е н н и х 
и  профессиональных болезней 
им. Е.М. Тареева проведено гене-
тическое исследование, подтвер-
дившее мутацию. Объективно: 
в  паховых областях и  околопу-
почной области обнаружены ан-
гиокератомы, суставы не изме-
нены, тоны сердца ясные, ритм 

правильный, частота сердечных 
сокращений – 76 в минуту, арте-
риальное давление  – 110/70 мм 
рт. ст. В  общем анализе мочи: 
белок – 0,09 г/л, суточная проте-
инурия – 0,04 г/л, микроальбуми-
нурия – 76 мг/л. На ЭКГ – синдром 
преждевременного возбуждения 
желудочков, МРТ сердца с  кон-
трастированием  – митральная 
регургитация первой степени. 
Консультация офтальмолога: 
признаки воронковидной кера-
топатии. Диагностирована бо-
лезнь Фабри с поражением кожи 
(ангиокератомы), почек (микро-
альбуминурия), органа зрения 
(воронкообразная кератопатия). 
С февраля 2016 г. по прибытии на 
место жительства пациент еже-
недельно получает в  стационаре 
агалсидазу бета 1 мг/кг внутри-
венно капельно. Эффект терапии 
положительный. 

Заключение
В своей практике ревматологи 
могут столкнуться с ревматологи-
ческими проявлениями болезни 
Фабри. Своевременная диагнос-
тика этой патологии позволит на-
значить адекватное лечение, улуч-
шить прогноз и  качество жизни 
пациентов.  

Прозрачность исследований. 
Исследование не имело спонсор-
ской поддержки. Авторы несут 

полную ответственность за 
предоставление окончательной 

версии рукописи в печать.
Декларация о финансовых и других 

взаимоотношениях. Все авторы 
принимали участие в разработ-
ке концепции статьи в написа-

нии рукописи. Окончательная 
версия рукописи была одобрена 

всеми авторами. Авторы не 
получали гонораров за статью.
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Fabry Disease in a Rheumatologist's Practice  

V.T. Komarov, N.S. Hichina      
Burdenko Regional Clinical Hospital of Penza 

Contact person: Nataliya Serafi movna Hichina, nataliyahichina@rambler.ru

Pain in distal interphalangeal joints of the upper and lower limbs is usually regarded as a sign of rheumatic 
pathologies. However, it may be the result of diseases of other etiologies.
In the article on the speci� c example the similar case is considered. For a long time a patient with arthralgia was 
observed with regard to the di� erent rheumatic diseases. In 17 years the correct diagnosis of Fabry disease (a rare 
genetic disorder) was made. Its timely diagnosis will allow providing adequate treatment which as a result will 
improve the prognosis and quality of life of patients.
Key words: Fabry disease, angiokeratoma, alpha-galactosidase, hypohidrosis, acroparesthesias, joint pain, 
le�  ventricular hypertrophy, renal failure, family screening


