
БОЛЕЗНЬ ГОШЕ



БОЛЕЗНЬ ГОШЕ
Б.Г.-наследственное заболевание, характеризующееся

накоплением глюкоцереброзидов в клетках системы

фагоцитирующих мононуклеаров.

распространённость 1:40-60 тысяч
тип наследования – аутосомно-рецессивный

Заболевание названо в честь французского

врача Филиппа Гоше, который первым описал его

в 1882.



ЭПИДЕМИОЛОГИЯ
Болезнь Гоше – панэтническое заболевание,
одинаково часто встречается среди лиц как
женского, так и мужского пола

На 40.000 – 60.000 населения - 1 случай
заболевания, что составляет менее 10.000 больных
во всем мире

Среди евреев ашкенази частота встречаемости БГ
выше и составляет 1 случай на 450-500 человек



НАСЛЕДОВАНИЕ
БОЛЕЗНИ ГОШЕ ПО
АУТОСОМНО-
РЕЦЕССИВНОМУ ТИПУ



ПАТОГЕНЕЗ

Метаболическим дефектом является дефицит

лизосомного фермента β-глюкоцереброзидазы,

которая участвует в расщеплении сложного

липидоглюкоцереброзида, входящего в состав

мембран клеточных элементов



 В норме в результате апоптоза эритроцитов и

гранулоцитов крови, глюкоцереброзиды поглощаются

макрофагами и расщепляются на глюкозу и церамид

 При недостаточности β-глюкоцереброзидазы не

происходит полного расщепления на 2 составляющие части

 Цереброзиды накапливаются в макрофагах и

получаются так называемые клетки Гоше – нагруженные,

функционально не способные клетки

 Цереброзиды накапливаясь в макрофагах многих

органов, включая селезенку, печень, почки, легкие,

нервную систему и костный мозг, вызывают нарушения их

функции



КЛЕТКИ ГОШЕ



ТИПЫ БОЛЕЗНИ
ГОШЕ

ОписаныОписаны 33 типатипа БГБГ,, которыекоторые отличаютсяотличаются другдруг отот другадруга

главнымглавным образомобразом степеньюстепенью пораженияпоражения центральнойцентральной

нервнойнервной системысистемы::

I тип – ненейронопатическая форма

II тип – острая нейронопатическая форма

III тип – хроническая нейронопатическая форма



КЛИНИЧЕСКАЯ
КАРТИНА
Гепатомегалия.

Накопление клеток Гоше может также приводить к
циррозу, образованию рубцов в печени и развитию
печеночной дисфункции

Спленомегалия
Развивается гиперактивность органа

Размеры селезенки могут увеличиться в 25 раз
Развиваются: анемия, тромбоцитопения, лейкопения



Геморрагический синдром (носовые
кровотечения, геморрагическая сыпь)

Костные боли (остеопороз, остеосклероз,
асептический некроз)

Задержка физического и полового
развития

Гиперпигментация кожных покровов
Поражение нервной системы

 При прогрессировании болезни может
развиться портальная гипертензия,
асцит, цирроз печени
 Поражение других органов: лёгких,
почек



КЛЕТКИКЛЕТКИ НАКАПЛИВАЮТСЯНАКАПЛИВАЮТСЯ
ПРЕИМУЩЕСТВЕННОПРЕИМУЩЕСТВЕННО ВВ СЕЛЕЗЕНКЕСЕЛЕЗЕНКЕ,,
ПЕЧЕНИПЕЧЕНИ ИИ КОСТНОМКОСТНОМ МОЗГЕМОЗГЕ

МоноцитыМоноциты

МакрофагиМакрофагиКостный
мозг

Костный
мозг

ПеченьПечень

КостиКости
ЛёгкиеЛёгкие

СелезёнкаСелезёнка

Клеточные
макрофаги

Альвеолярные
макрофаги

Остеокласты

Купферовские
клетки

Головной мозг
Клетки микроглии





БОЛЕЗНЬ ГОШЕ 1 ТИП

 Самый распространенный

 Средний возраст больных в момент диагностики 30
до 40 лет

 Спектр клинических проявлений - очень широкий:
1. «бессимптомные» пациенты
2. больные с умеренным увеличением селезенки и почти

нормальным составом крови
3. больные с тяжелым течением, с развитием тяжелых,

жизненно опасных осложнений (кровотечения,
инфаркты селезенки, разрушение костей).



БОЛЕЗНЬ ГОШЕ 1 ТИП
ТЯЖЕЛОЕ ТЕЧЕНИЕ

 Начальные проявления -
увеличение печени и
селезёнки (после
спленэктомии брюшную
полость заполнила печень)

 Вовлечение костей:
смычковые искривления ног

 Снижение гемоглобина и
тромбоцитов



Геморрагический
инфаркт

Некроз

Остеосклероз

Тяжелый
остеопороз

Повреждение
надкостницы

ПОРАЖЕНИЕ
КОСТЕЙ



БОЛЕЗНЬ ГОШЕ 2 ТИП
На ранних стадиях: мышечная

гипотония, задержка и регресс ПМР

По мере прогрессирования:
спастичность - ретракцией
шеи,сгибанием конечностей сходящееся
косоглазие, ларингоспазм и дисфагия

В поздних стадиях: судорожные
приступы, бульбарные нарушения



БОЛЕЗНЬ ГОШЕ 2
ТИП

Висцеромегалия

Неврологическая симптоматика (мышечная
гипотония, задержка и регресс
психомоторного развития, ретракция шеи,
сгибание конечностей,
глазодвигательные нарушения с
развитием сходящегося косоглазия,
ларигноспазм и дисфагия)



БОЛЕЗНЬ ГОШЕ 3 ТИП
 изменения внутренних органов значительно опережают по

срокам неврологические проявления (6-15лет)
 миоклонии, судороги и парез взора при взгляде в сторону
 экстрапирамидная ригидность
 мозжечковые нарушения координации движений
 тризм, лицевые гримасы, дисфагия, ларингоспазм
 снижение интеллекта,
 поведенческие изменения



БОЛЕЗНЬ ГОШЕ 3
ТИП
 Гепато – и спленомегалия

 Анемия, тромбоцитопения

 Задержка роста и веса

 Геморрагический синдром

 Окуломаторная апраксия





БОЛЕЗНЬ ГОШЕ:
ЛАБОРАТОРНАЯ
ДИАГНОСТИКА
Основная диагностика

• определение активности  -
глюкоцереброзидазы

• молекулярно-генетический анализ
• определение активности хитотриазидызы
тартрат-резистентная кислая фосфатаза
ангиотензинконвертирующий фермент



►►ФерментозаместительнаяФерментозаместительная терапиятерапия

►►CCубстратредуцирующаяубстратредуцирующая терапиятерапия

ЛЕЧЕНИЕ БОЛЕЗНИ
ГОШЕ



В настоящее время
«Золотым стандартном»
лечения болезни Гоше
является ферменто-
заместительная терапия
препаратом имиглюцераза
(Церезим®, «Джензайм», США)



ФЕРМЕНТОЗАМЕСТИ
ТЕЛЬНАЯ ТЕРАПИЯ

Cerezyme®

Имиглюцераза

Продукт рекомбинантной

ДНК-технологии

Формы выпуска: флаконы по 200 ЕД и
400 ЕД



ЗАМЕСТИТЕЛЬНАЯ
ТЕРАПИЯ

Пациенты с редким генетическим
заболеванием - болезнью Гоше, смогут начать
лечение новым препаратом Элелисо /
талиглюцераза альфа (Elelyso / taliglucerase
alfa) производства Pfizer

Лекарственное средство было одобрено
FDA в качестве заместительной терапии
болезни Гоше



СУБСТРАТРЕДУЦИРУ
ЮЩАЯ ТЕРАПИЯ

Субстратредуцирующая терапия препаратом
миглустат (Zaveska, N-
butyldeoxynojirimycin, OGT 918)

У детей не проводится, поскольку данный
препарат не лицензирован для
применения в детском возрасте

В исследованиях in vitro и in vivo показано, что миглустат способен
снижать синтез глюкозилцерамида, который является основой
гликосфинголипидов



СПАСИБО ЗА ВНИМАНИЕ


