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Аннотация. Наследственные болезни накопления гликогена характеризуются 

вариабельностью клинических проявлений. Рассмотрены дифференциально-
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диагностические аспекты редких фенотипов гликогенозов в виде изолированных 

миопатических синдромов. На этапе моносимптомного течения заболевания при 

отсутствии гепатомегалии и лабораторных индикаторов дисфункции печени 

диагностика гликогеноза основана только на результатах молекулярно-

генетических методах исследования. Своевременное использование ферментной 

заместительной терапии могут повлиять на прогноз выживаемости и качество 

жизни пациентов, поэтому рассмотрение болезней накопления гликогена в 

рамках дифференциальной диагностики изолированных миопатических 

синдромов, как локальных, так и генерализованных, имеет важное 

прогностическое значение. 

Ключевые слова: болезни накопления гликогена, миопатический синдром, 

орфанные болезни.  
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Abstract. Hereditary glycogen storage diseases are characterized by variability in 

clinical manifestations. The differential diagnostic aspects of rare phenotypes of 

glycogenoses in the form of isolated myopathic syndromes are considered. At the stage 

of monosymptomatic course of the disease in the absence of hepatomegaly and 

laboratory indicators of liver dysfunction, the diagnosis of glycogenosis is based only 

on the results of molecular genetic research methods. Timely use of enzyme 

replacement therapy can affect the prognosis of survival and quality of life of patients, 

therefore, consideration of glycogen storage diseases in the framework of differential 

diagnosis of isolated myopathic syndromes, both local and generalized, has important 

prognostic significance. 
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Внедрение современных методов молекулярной диагностики изменило 

представления о фенотипическом разнообразии болезней накопления, 

характеризующихся мультисистемными поражениями и прогрессирующим 

течением [2, 4]. Разработка методов патогенетической терапии отдельных 

заболеваний данной группы открывает перспективы для увеличения 

продолжительность жизни пациентов и позволяет наблюдать динамику и 

последовательность развития клинических проявлений [3].  

Основу клинической картины данной патологии составляют синдромы, 

связанные с накоплением продуктов аномального метаболизма и поражением 

паренхиматозных органов, головного мозга, мышц, органа зрения, опорно-

двигательного аппарата с формированием неспецифической полиморфной 
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симптоматики [2, 4]. С учетом важности раннего начала лечения, особую 

актуальность приобретает проблема своевременной диагностики [9].  

Гликогенозы – группа орфанных наследственных энзимопатий, связанных 

с генетически обусловленными дефектами ферментов, обеспечивающих 

метаболизм гликогена. Распространенность гликогенозов в популяции 

варьирует от 1:20000 до 1:43000 [2].  

История изучения гликогенозов началась с первых клинических описаний 

Lerevouillet в 1910 г, S. van Creveld в 1928 г., патологоанатомических 

исследований Е. von Gierke в 1929 г., которые выявили накопление гликогена в 

печени и почках, и биохимических исследований I. G. Pompe в 1952 г. [11]. На 

ранних этапах изучения наследственных болезней накопления гликогена 

диагностика базировалась на ведущем синдроме, времени клинического дебюта 

и установлении связи между симптомами поражения нескольких органов и 

систем [12].   

В настоящее время изучено более 20 типов гликогеноза и их сочетаний, 

характеризующихся различными особенностями ферментной недостаточности, 

включая такие клинические формы как классическая и непрогрессирующая 

печеночная, перинатальная, врожденная, детская и взрослая нервно-мышечная 

[1]. Последовательность развития клинической симптоматики и выраженность 

отдельных симптомов вариабельны. 

Клинический дебют гликогеноза может проявляться изолированным 

клиническим синдромом со стороны органа зрения, нервной системы, печени и 

других органов систем [1, 10]. В таких случаях при отсутствии отягощенного 

генеалогического анамнеза ранняя диагностика может вызывать сложности и 

предполагает необходимость молекулярно-генетического исследования.  

Основным фенотипическим проявлением болезни накопления гликогена, в 

частности, гликогенозов II и IV типов, может являться синдром миопатии [5]. 

Гликогеноз IV типа - аутосомно-рецессивное заболевание, связанное с 

мутациией в гене GBE1, дефицитом амило-1,4:1,6-глюкантрансферазы и 
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накоплением полигликозгликана преимущественно в печени и мышцах [7, 14].  

Первые признаки дисфункции мышц могут появляться и прогрессировать в 

детском возрасте без диагностически значимого повышения уровня 

креатинфосфокиназы в крови, что отличает данную патологию от обширной 

группы наследственных миодистрофиий, несмотря на фенотипическое сходство.  

Перинатальная и врожденная формы болезни проявляются диффузной 

мышечной гипотонией, угнетением сухожильных рефлексов, кардиомиопатией, 

нарушением дыхания и могут привести к летальному исходу в период 

новорожденности [1, 4]. Первыми признаками детской нервно-мышечной формы 

являются повышенная утомляемость и одышка при физических нагрузках. 

Данные симптомы обусловлены миопатией и кардиомиопатией [7]. 

Непрогрессирующие фенотипы данной патологии, такие как 

изолированная миопатия или полиглюкозановая болезнь, могут быть 

обусловлены мутациями с частичным сохранением активности фермента и 

развиваться у взрослых, проявляясь слабостью мышц конечностей в 

проксимальных отделах и нарушением походки [11, 14]. Миопатический 

синдром может сопровождаться гепатомегалией, гипогликемией, 

метаболическим лактатацидозом, синдромом цитолиза, холестазом и 

гиперлипидемией [10].   

Развитие изолированного миопатического синдрома возможно при 

гликогенозе II типа. В отличие от гликогеноза IV типа, для данного орфанного 

заболевания с аутосомно-рецессивным типом наследования была разработана 

ферментная заместительная терапия, применение которой позволило повысить 

продолжительность жизни пациентов и обнаружить в процессе наблюдения 

такие локальные проявления миопатии, как миогенный птоз, страбизм, 

связанный с поражением глазодвигательных мышц, а также нарушения глотания 

[6, 13]. 

Симптомы офтальмопатии могут быть односторонними, приобретая 

впоследствии билатеральный характер, и прогрессировать в различной 
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последовательности по мере накопления гликогена аномальной структуры в 

мышцах. Односторонний птоз может быть единственным проявлением болезни, 

предшествуя развитию бульбарного паралича и генерализованному 

миопатическому синдрому [13].  

В случаях позднего дебюта гликогеноза II типа прогрессирующая слабость 

скелетной и дыхательной мускулатуры у взрослых может сопровождаться 

двусторонним птозом и офтальмоплегией [6, 13].  

Описаны случаи офтальмопатии, частично регрессировавшей на фоне 

значительного увеличения дозировки ферментной заместительной терапии. При 

этом отмечено, что, в отличие от других симптомов миопатии, птоз встречается 

чаще страбизма и не чувствителен к средним терапевтическим дозировкам 

ферментной заместительной терапии, что может объясняться структурным 

различиями скелетных мышц и мышцы, поднимающей верхнее веко [6, 8, 12]. 

Необходимо отметить, что нарушения функции глазодвигательных мышц и птоз 

могут быть обусловлены поражением на уровне ядер глазодвигательного нерва 

в среднем мозге.  

При младенческой форме гликогеноза II типа скопление гликогена и 

вакуолизация отмечены при электронной микроскопии экстраокулярных 

мышцах, гладкой мускулатуры ресничного тела, а также выявлены в 

эндотелиальных клетках роговицы, клетках пигментного эпителия радужной 

оболочки глаза, ганглионарных клетках сетчатки, в клетках внутреннего 

ядерного слоя, внутреннем сегменте фоторецепторов сетчатки и перицитах 

капилляров конъюнктивы [8, 12].   

Таким образом, обширный клинический опыт, представленный в 

современной литературе, отражает разнообразие клиническим форм 

гликогенозов и сложность дифференциальной диагностики в случаях 

миодистрофии при отсутствии признаков вовлечения в патологический процесс 

других систем организма. В связи с неспецифическим характером 
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миопатического синдрома и медленным прогрессированием болезни 

диагностический поиск может занять несколько лет.  

На этапе моносимптомного течения заболевания при отсутствии 

гепатомегалии и лабораторных индикаторов дисфункции печени 

дифференциальная диагностика гликогеноза основана только на результатах 

молекулярно-генетических методах исследования. Разработка новых 

терапевтических стратегий, своевременное использование ферментной 

заместительной терапии могут повлиять на прогноз выживаемости и качество 

жизни пациентов, поэтому рассмотрение болезней накопления гликогена в 

рамках дифференциальной диагностики изолированных миопатических 

синдромов, как локальных, так и генерализованных, приобретает важное 

прогностическое значение.  
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