
Advances in Clinical Medicine 临床医学进展, 2023, 13(7), 11889-11893 
Published Online July 2023 in Hans. https://www.hanspub.org/journal/acm 
https://doi.org/10.12677/acm.2023.1371666     

文章引用: 李琰, 刘远洋, 杨倩, 王静, 匡时权. Fabry 病病例分析 1 例[J]. 临床医学进展, 2023, 13(7): 11889-11893.  
DOI: 10.12677/acm.2023.1371666 

 
 

Fabry病病例分析1例 

李  琰，刘远洋，杨  倩，王  静，匡时权* 

大理大学第一附属医院心血管内科，云南 大理 
 
收稿日期：2023年6月25日；录用日期：2023年7月19日；发布日期：2023年7月26日   

 
 

 

摘  要 

Fabry病是一种罕见的X连锁溶酶体储存障碍，相关基因突变导致α-半乳糖苷酶A的完全或部分缺陷；本

文意旨通过该病例报道，对Fabry病进行阐述。 
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Abstract 
Fabry disease (Fabry disease) is a rare X-linked lysosomal storage disorder. Mutations in related 
genes lead to complete or partial deficiency of α-galactosidase A. The purpose of this article is to 
describe Fabry disease through this case report. 
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1. 引言 

Fabry 病是一种罕见的 X 连锁溶酶体储存障碍，由于 GLA 基因的突变导致 α-半乳糖苷酶 A 的完全或

部分缺陷，随后在几种细胞类型和体液中缓慢积累，主要是 Gb3 或 GL3 及其脱酰基衍生物 Lyso-Gb3。
早期无症状的细胞损伤通常发生于器官有不同程度的影响和晚期器官衰竭之前[1]。这表明该病临床表现

复杂且不具有特异性表现。该病漫长的进展中，在酶替代治疗出现之前，患者的生存寿命大大缩短；

Branton 等人在 2002 年对其进行了描述[2]。在 105 名典型的半合子男性患者中；105 名患者中只有 25 人

活到 50 岁，没有患者活过 60 岁。在透析和肾移植出现之前，最常见的死因是尿毒症，平均年龄为 41 岁

[3]。总体而言，在酶替代品可用之前，与一般人群相比，预计男性的寿命会缩短 25 年，女性的寿命会缩

短 10 年[4]。GLA 突变的出生患病率不断增加，从之前估计的 1:40,000~170,000 [5]到新生儿筛查研究中

的 1:1250 [6]，反映了大多数非经典突变和未知变异的病症对酶替代的发展，意义重大。 

2. 临床资料 

患者男，38 岁，患者 1 月前体检发现肌酐升高，查肌酐 159.8 umol/l，尿常规：尿蛋白 3+，当时出

现腰背部疼痛，阵发性针刺样疼痛，可忍受，无肉眼血尿，医生建议患者进一步诊治，遂至我院门诊诊

治，完善相关检查，肝功能示白蛋白 45.7 g/L；肾功能示肌酐 178u mol/L；尿酸 505 mol/L；尿常规示蛋

白质 3+；隐血+；红细胞(高倍视野)(RBC)0-1/HP；后拟“肾功能不全查因”收住院；既往体建，个人史

无特殊，无家族史；查体：体温 36.8℃，脉搏 79 次/分，呼吸 20 次/分，血 133/90mmHg，腹部膨隆，腹

软、右侧中输尿管点有压痛，双侧肾区有叩击痛，右侧肾叩击痛较明显。余未见异常。实验室检查：入

院时尿常规示尿蛋白 3+；隐血+；尿蛋白定量：1010 mg/L；血生化；蛋白 38.1 g/L；肌酐 176 umol/L (22~123 
umol/L)；尿酸 505 umol/L；钾 4.26 mmol/L；磷 0.98 mmol/L；钙 2.35 mmol/L；补体 C 31.96 g/L；(C4) 0.562 
g/L；抗核抗体谱未见明显异常；甲状腺彩超：甲状腺左侧叶内囊性结节样病灶声像，C-TIRADS 分类：

2 类；心脏彩超：1) 心脏大小结构未见异常；2) 左室收缩及舒张功能正常；3) 二尖瓣少量反流。泌尿

系彩超：双肾、膀胱、前列腺未见异常声像。腹部彩超：左肝稍高回声结节声像，血管瘤可能。 
肾脏病理：电镜：肾小球基底膜节段性增厚，足突弥漫融合，部分足细胞空泡变性，呈泡沫状次级

溶酶体增多并见大量髓样小体和斑马小体(图 1)。光镜：肾小球足细胞明显肿胀，空泡变性呈泡沫状(图
2)。综合考虑为 Fabry 肾病。 

3. 讨论 

Fabry 病主要与酶的基因突变有关，该酶位于 X 染色体长臂 q21，22 区。该基因编码 429 个氨基酸

的多肽，长 12 千碱基，包含 7 个轴突。导致法布里的缺陷是异质的。迄今为止，人类突变数据库中已记

录了 400 多个 α-半乳糖苷酶基因突变；[7]这可能导致其临床表现多样化；该病为 X 连锁的遗传病，其中

杂合子受孕母亲有 50%的可能将其缺陷基因遗传给后代，含缺失基因的男性患有该病，杂合子女性为携

带者，但大量文献表明，其个体仍会有不同程度的临床表现，阳性家族史是该病有力的流行病学证据，

但无家族病史的也不能排除，正如此病例。 
目前，临床相关基因型–表型关系越来越受到重视。存在酶活性缺失或低水平以及典型症状的经典

早发法布里病(也称为 1 型)，通常在儿童时期出现疼痛、发热、少汗、疲劳和运动不耐受。然而，症状通

常直到成年后器官系统受损时才被发现。一般来说，疾病严重程度与血浆酶活性成反比，大多数经典法

布里病患者是男性，但女性也可能患有经典法布里病[8]。在具有残留酶活性的 GLA 基因变异和可变的 X
染色体失活模式(女性)的迟发性非典型(也称为 2 型)男性和女性患者中，多在 40 岁左右发病，主要表现

在一个器官系统[9]。 
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电镜示：肾小球基底膜节段性增厚，足突弥漫融合，部分足细胞空泡变性，呈泡沫状，次级溶酶体增多并见大量髓

样小体和斑马小体，未见电子致密物沉积。 

Figure 1. Electron microscopy of Fabry’s disease 
图 1. 电镜图 

 

 
HE 染色×200：肾小球足细胞明显肿胀，空泡变性呈泡沫状。 

Figure 2. Hematoxylin-eosin Staining 
图 2. HE 染色图 

 
临床症状多变且多无特异性。主要累及于肾脏、心脏和/或中枢神经系统、皮肤、眼[10]。Gb3 的积

累累及几乎所有肾细胞类型，因此，FD 患者可能会出现肾小球和肾小管疾病。肾小球表现与糖尿病肾病

相似，具有早期高滤过、白蛋白尿、大量蛋白尿和肾功能进行性恶化。虽然不太常见，但肾小管表现包

括范可尼综合征、远端肾小管酸中毒、继发于集合管受累的肾脏浓缩能力受损[1] [10] [11]。心脏受累可

使其结构、瓣膜、血管和传导功能的异常，心肌细胞内中性鞘糖脂的沉积导致传导异常，如 PR 间期短、
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房室传导阻滞、室上性和室性心律失常[11]。Fabry’s 中的心肌缺血在大多数情况下是由于冠状动脉的内

皮功能障碍和心肌肥厚的耗氧量增多而导致的功能性障碍并可导致瓣膜纤维化，但受累通常轻微且临床

上不显著。脑血管病常见于法布里病，无明显原因的肢端感觉异常或急性四肢烧灼痛、刺痛、渐进或突

发性听力下降、眩晕、半面麻木、癫痫发作、短暂性脑缺血发作、偏瘫、偏麻、失语和脑出血，还可由

多灶性脑小血管疾病引起中风[12]以及血管角质瘤、皮肤无汗或少汗、发热、角膜及晶状体浑浊、神经痛、

体力下降和胃肠道症状等；[8]法布里病的第一个特定疗法是用重组人 α-半乳糖苷酶 A 进行酶替代，该方

法于 2000 年推出，可为患有这种进行性疾病的患者提供外源性酶缺乏源[13]。早发现、及早治疗轻度和

没有器官损害时开始酶替代疗法对其预后的有着重要作用；同时应兼顾相应临床症状的治疗，使用血管

紧张素抑制剂控制蛋白尿，抗血小板药物防治血栓相关疾病，止痛药控制神经痛，但值得注意的是不推

荐使用非甾体类抗药物止痛，其因止痛效果欠佳同时具有肾毒性。相关文献报道，酶替代疗法副作用大、

存在时限性，该治疗方式远远不能满足人们的需要，需不断探索新的治疗方式；有相关学者提出底物减

少疗法[14]和基因疗法；米加司他是一种小分子药理学伴侣，于2016年在欧洲和美国于2018年首次获批，

被开发为特定突变(顺从)形式的 α-Gal 的稳定剂，以促进其正常的溶酶体运输[15] [16]相关实验表明，和

酶替代疗法对肾功能有相似的影响，因此，该药可以代表此类患者中酶替代的口服单一疗法[16]。但对于

体内和体外顺应性是否存在差异，尚不清楚[17]；Pegunigalsidase α是一种新型聚乙二醇孵育(PEG 化)酶
替代剂，与阿加糖酶相比，具有延长的半衰期和潜在的免疫原性益处[18]，但值得注意的是，其临床运用

相关研究正在进行中，治疗效果尚不清楚。 
总的来说，法布里病作为一种长期进行性损害器官的罕见病，临床症状不典型，容易漏诊，我们临

床医生应提高对该疾病的认识，可通过酶测定、基因检测协助诊断，现肾活检技术广泛运用，提高了该

疾病的检出率，有文献报道，除上述检查方法外，可通过组学相关技术协助的诊断。 
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