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Л изосомальные болезни накопления представляют собой
группу гетерогенных наследственных заболеваний, вы-

званных мутациями, влияющими на гены, которые кодируют
либо функцию лизосомальных ферментов, необходимых для
деградации широкого спектра сложных макромолекул, либо
функцию специфических транспортеров, необходимых для
экспорта деградированных макромолекул из лизосом. Возни-
кающая в результате лизосомная дисфункция приводит к кле-
точной дисфункции и клиническим аномалиям. В группе сфин-
голипидозов наблюдается дисфункция ферментативной дегра-
дации метаболитов, которые являются важными компонента-
ми клеточных мембран и регуляторами различных сигнальных
путей [1]. 
Болезнь Гоше была впервые описана Филиппом Гоше у боль-
ного с массивной спленомегалией без лейкемии в его доктор-
ской диссертации в 1882 году. Двадцать лет спустя Натан Брилл
доказал ее аутосомно-рецессивное наследование. В 1920-х го-
дах был описан нейропатический фенотип заболевания. 
В 1960-х Роско Брейди установил, что патомеханизм болезни
связана с дефицитом активности глюкоцереброзидазы [2].
В общей популяции заболеваемость колеблется от 0,4 до
5,8/100 000 населения. 
Болезнь Гоше — редкое аутосомно-рецессивное генетическое
заболевание, обусловленное дефицитом лизосомального фер-
мента глюкоцереброзидазы (GBA), что приводит к накоплению
его субстрата (глюкозилцерамида) в лизосомальных макрофа-
гах (рис. 1). Последствия этого дефицита обычно связывают с
накоплением субстрата в макрофагах, вызывая их трансформа-
цию в клетки Гоше. Под световой микроскопией клетки Гоше
обычно увеличены, с эксцентричными ядрами и конденсиро-
ванным хроматином, а цитоплазма имеет гетерогенный вид
«мятой папиросной бумаги» (рис. 2).  Клетки Гоше в основном
инфильтрируют костный мозг, селезенку и печень, но они так-

же инфильтрируют другие органы и считаются главными про-
тагонистами симптомов заболевания [3]. 
Симптомы, связанные с Болезнью Гоше, обусловлены прогрес-
сирующим накоплением клеток Гоше в различных органах. Та-
ким образом, болезнь Гоше является мультисистемным забо-
леванием с манифестацией в любом возрасте. В зависимости
от степени неврологического поражения можно выделить три
основные клинические формы болезни; однако в настоящее
время считается, что различные формы болезни Гоше отра-
жают континуум от раннего до позднего начала болезни, от тя-
желых форм с неврологическими симптомами до легких форм
с исключительно висцеральными проявлениями [4]. Болезнь
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Рис. 1. Схема патогенеза болезни Гоше.
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Гоше типа 1 является наиболее частой формой и составляет
94% всех зарегистрированных случаев болезни по данным Ре-
гистра Гоше [5] и характеризуется крайней гетерогенностью,
включая бессимптомные или более тяжелые проявления. Наи-
более частыми симптомами являются анемия, тромбоцитопе-
ния, спленомегалия и/или гепатомегалия и потенциально тя-

желое поражение костей. Острая нейропатическая Болезнь Го-
ше типа 2 манифестирует в раннем детстве, неврологические
нарушения быстро прогрессируют, и смерть обычно наступает
в возрасте до 2 лет. Подострая нейропатическая Болезнь Гоше
3 типа характеризуется более медленным неврологическим
поражением и обычно возникает в подростковом возрасте [6].
Редкость болезни Гоше и широкая вариабельность клиниче-
ских проявлений приводят к задержке диагностики. Диагноз
подтверждается выявлением дефицита активности глюкоце-
реброзидазы в лейкоцитах и идентификацией биаллельных па-
тогенных вариантов в гене GBA1. Болезнь Гоше типа 1 ассоции-
рована с более высоким риском болезни Паркинсона, некото-
рых солидных видов рака и гематологических заболеваний,
особенно множественной миеломы. При симптоматической
болезни Гоше 1 типа показано специфическое лечение, заме-
стительная ферментная терапия или терапия с уменьшением
количества субстрата. При болезни Гоше 3 типа показана толь-
ко ферментозаместительная терапия. 

Заместительная энзимная терапия рекомбинантным GBA
является основой лечения Болезни Гоше, которая стала пер-
вой успешно контролируемой болезнью накопления. 
Лечение улучшает качество жизни и прогноз таких пациен-
тов [3]. 

Рис. 2. Клетки Гоше.
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