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АнноТАциЯ

Обоснование. Болезнь Помпе с поздним началом — редкое генетическое заболевание, относя­

щееся к болезням накопления, основным проявлением которого является прогрессирующий мио­

патический синдром. Трудности диагностики связаны в основном с низкой осведомлённостью 

врачей­специалистов (неврологов, ортопедов, ревматологов, пульмонологов, педиатров и др.) 

об особенностях этого заболевания, а также с низким уровнем нозологической специфичности 

миопатического синдрома в целом. Особая важность ранней диагностики обусловлена сущест­

вованием патогенетической терапии. Поздняя диагностика и отсроченное начало терапии ведут 

к меньшей выживаемости и большей частоте инвалидизации пациентов. Описание клинического 

случая. У пациентки 62 лет, много лет наблюдавшейся у неврологов с диагнозом остеохондроза, 

объективно был выявлен миопатический синдром, подтверждённый с помощью электронейромио­

графии. Обнаружено снижение активности фермента альфа­глюкозидазы, а последующее генети­

ческое исследование позволило определить наличие мутации в гене GAA. Прослежена динамика 

заболевания на фоне приёма патогенетической терапии в течение 4 лет. Заключение. Данный кли­

нический случай иллюстрирует многолетний путь пациентки с редким генетическим заболеванием 

к диагнозу и, соответственно, более позднему началу терапии. 
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оБоСноВАниЕ 

Болезнь Помпе с поздним началом  — редкое 

заболевание, которое относится к гликогенозам 

II  типа и является наследственной болезнью на-

копления с аутосомно-рецессивным характером 

наследования. Клинические проявления болезни 

обусловлены накоплением гликогена в лизосо-

мах скелетных мышц, паренхиматозных органов, 

нервной системы и других тканей. Накопление 

гликогена связано с недостаточностью фермен-

та кислой альфа-глюкозидазы. Недостаточность 

фермента развивается в результате мутации гена 

GAA (glucosidase alpha acid), локализованного на 

длинном плече 17-й хромосомы. 

Распространённость заболевания в разных 

странах колеблется от 1:40 000 до 1:300 000 [1–3]. 

В России болезнь Помпе входит в перечень орфан-

ных заболеваний, распространённость её неиз-

вестна. На 2024 год в России данный диагноз уста-

новлен приблизительно 100 пациентам1. 

Большинство пациентов проходят очень долгий 

путь до постановки диагноза и получения патоге-

нетической терапии. Низкий уровень диагностики 

связан в том числе и с недостаточной осведом-

лённостью врачей-педиатров и врачей-неврологов 

об особенностях болезни. Представление об этом 

заболевании должны иметь и врачи других специ-

альностей: пульмонологи, ортопеды, ревматологи, 

терапевты [4]. Сложности диагностики связаны 

в первую очередь с большой вариабельностью воз-

раста дебюта. Болезнь Помпе с поздним началом 

1 RG.RU [Интернет]. Невинная И. Эксперты: нужно быстрее 

решить вопрос с включением в неонатальный скрининг 

болезни Помпе // Российская газета. 15 апреля 2024. Режим 

доступа: https://rg.ru/2024/04/15/eksperty-nuzhno-bystree-

reshit-vopros-s-vkliucheniem-v-neonatalnyj-skrining-bolezni-

pompe.html 
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ABsTrAcT

BACKGROUND: Late onset Pompe disease is a rare genetic disease from the group of the accumulation 

diseases, the main manifestation of which is the progressive myopathic syndrome. The difficulties 

of diagnostics are mainly related to the low awareness of the specialized physicians (neurologists, 

orthopaedists, rheumatologists, pulmonologists, pediatricians etc.) on the specific features of this disease, 

as well as to the low level of nosological specificity of the myopathic syndrome in general. Special importance 

of early diagnostics is due to the existence of pathogenetic therapy. Late diagnostics and delayed initiation 

of therapy lead to lower survival rate and higher rate of incapacitation among the patients. CLINICAL 

CASE DESCRIPTION: The patient aged 62 years, which for many years was under the supervision by 

neurologists with the diagnosis of osteochondrosis, based on the objective data, actually had a myopathic 

syndrome that was diagnosed and confirmed using the electroneuromyography. The detected findings 

included a decrease in the activity of the alpha­glucosidase enzyme, while the genetic examination that 

followed, allowed for detecting the presence of a mutation in the GAA gene. The dynamic changes of 

the disease were tracked with a background of taking pathogenetic therapy for 4 years. CONCLUSION: 

This clinical case demonstrates the many years of the patient’s way to being diagnosed with a rare genetic 

disease and, respectively, to the later initiation of therapy. The efficiency of treating the accumulation 

diseases directly depends on the extent of the pathological changes in the target organs, accumulated to 

the moment of diagnostics, which means — the earlier, the more effective. 

Keywords: late onset Pompe disease; myopathy; enzyme replacement therapy; glycogenosis type II; 

accumulation diseases.
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может стартовать как в детском возрасте (после 

1 года), так и в пожилом. Основная проблема диагно-

стики — неспецифичность клинических проявлений, 

фенотип пациентов с болезнью Помпе с поздним 

началом схож с большим количеством нервно-

мышечных заболеваний. Так как болезнь Помпе 

с поздним началом относится к группе миопатий, 

то в клинической картине преобладают мышечная 

слабость и дыхательные нарушения, которые мед-

ленно прогрессируют и не имеют чёткой нозологи-

ческой специфичности. Диагностика болезни Пом-

пе основывается на скрининговом исследовании 

активности фермента кислой альфа-глюкозидазы2,  

2 Министерство здравоохранения Российской Федерации. 

Рубрикатор клинических рекомендаций [Интернет]. 

Болезнь Помпе. Союз педиатров России, Ассоциация 

медицинских генетиков, Общество специалистов по 

нервно-мышечным заболеваниям, 2019. Режим доступа: 

https://cr.minzdrav.gov.ru/view-cr/317_1 

которое дополняется молекулярно-генетическим 

анализом гена GAA при выявлении снижения ак-

тивности фермента [5–7]. 

Все пациенты с болезнью Помпе должны по-

лучать пожизненную патогенетическую фермен-

тозаместительную терапию. В настоящее время 

в Российской Федерации зарегистрированы два 

препарата: алглюкозидаза альфа (с 2013 года) 

и авалглюкозидаза альфа (с 2023 года). Авалглю-

козидаза альфа, по данным клинических исследо-

ваний, является более эффективным препаратом 

с лучшим профилем безопасности [8]. 

оПиСАниЕ СЛУЧАЯ

о пациенте

Пациентка Х., 1959 год рождения, работает в офи-

се. Обратилась в кабинет нервно-мышечных забо-

леваний консультативно-диагностического центра  

https://doi.org/10.17816/clinpract678919
https://elibrary.ru/wsneyp
https://cr.minzdrav.gov.ru/view-cr/317_1
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ФГБНУ «Научно-исследовательский институт ком-

плексных проблем гигиены и профессиональных 

заболеваний» (НИИ КПГПЗ) в марте 2021 года с жа-

лобами на слабость в конечностях; затруднения 

при любом подъёме (по лестнице, в транспорт); 

при вставании из положения сидя, лёжа; изменение 

походки; периодические судороги в икроножных 

мышцах; одышку при ходьбе и небольшой физиче-

ской нагрузке. 

Анамнез заболевания. Раннее развитие без 

особенностей. Со школьного возраста отмечала 

проблемы с физкультурой в школе: испытывала 

сложности при выполнении прыжков, беге (единст-

венная «тройка» в школьные годы была по физкуль-

туре). В возрасте примерно 45 лет (2004–2005 год) 

стала замечать трудности при подъёме из положе-

ния сидя на корточках, по ступеням в транс порт; 

стала прихрамывать. Ещё через 3 года появилось 

явное изменение походки. В последний год отме-

чает одышку. Течение заболевания прогрессиру-

ющее. У родственников подобных симп томов не 

было. С 30 лет периодически проходит лечение 

у невролога по поводу остеохондроза с кратко-

временным эффектом. 

Результаты физикального, лабораторного 

и инструментального исследований

Объективно: сознание ясное, поведение адек-

ватное; ориентирована в месте, времени, собст-

венной личности. Телосложение правильное, нор-

мостеник. Рост 172 см, вес 82 кг. Кожные покровы 

чистые, обычной окраски. Частота дыхания 18 в ми-

нуту, хрипов в лёгких нет. При аускультации тоны 

сердца ритмичные, частота сердечных сокращений 

75 уд./мин, артериальное давление 120/78 мм рт.ст.  

Живот мягкий, безбо-

лезненный. Функции та-

зовых органов не нару-

шены. 

Походка Тренделен-

бурга; встаёт из положе-

ния сидя, лёжа, с корто-

чек с большим трудом, 

используя приёмы Го-

верса (слабость акси-

альной муску латуры) 

(рис. 1, Приложение 1).

Мускулатура. Сила 

ми мической мускулату-

ры 5  баллов по шкале 

MRC (Medical Research 

Council). Сила в проксимальных отделах рук 

4–5 баллов, в разгибателях предплечий — 4 балла, 

в проксимальных отделах нижних конечностей  — 

3–4 балла; больше снижена сила разгибателей 

и приводящих мышц бёдер, разгибателей голеней. 

Визуально мышечных атрофий, крыловидных ло-

паток нет. 

Рефлексы. Тонус в руках и ногах снижен, сухо-

жильные рефлексы с рук и ног снижены, патологи-

ческих знаков нет. Брюшные рефлексы снижены 

(дряблая передняя брюшная стенка), чувствитель-

ных нарушений нет. В позе Ромберга устойчива, ко-

ординаторные пробы выполняет удовлетворительно.

Характерные жалобы и данные неврологическо-

го осмотра позволили заподозрить первично-мы-

шечное заболевание. 

Выставлен предвари тельный диагноз: «Миопа-

тический синдром неяс ного генеза».

Клинические анализы крови и мочи без осо-

бенностей, отмечается периодическое повыше-

ние креа тинфосфокиназы (КФК) от 300 до 500–

600 Ед/л.

Данные стимуляционной электронейромиогра­

фии, выполненной в день обращения в клинику 

НИИ КПГПЗ в марте 2021 года: проведение импуль-

са по нервам верхних и нижних конечностей не на-

рушено. При игольчатой электромиографии в мыш-

цах верхних и нижних конечностей регистрируется 

единичная спонтанная активность в проксималь-

ных мышцах, потенциалы двигательных единиц 

в дистальных мышцах не изменены, в проксималь-

ных мышцах рук (в дельтовидной) и ног (четырёх-

главая, приводящая мышца бедра) потенциалы 

двигательных единиц с умеренной перестройкой 

по мышечному типу в виде уменьшения средней 

длительности (рис. 2).

Молекулярно­генетическое исследование. В мар-

те 2021 года взята кровь для исследования сухого  

пятна: активность альфа-1,4-глюкозидазы  

0,36 мкмоль/л в час (норма >2,32). 

Методом секвенирования нового поколения 

(next generation sequencing, NGS; NGS-панель) 

в гене GAA выявлены патогенные нуклеотидные 

варианты chr17:78078341T>G и chr17:78078692T>G 

в гетерозиготном состоянии. Исследование вы-

полнено в лаборатории молекулярной генетики 

и медицинской геномики Центра фундаменталь-

ных исследований в педиатрии ФГАУ «Националь-

ный медицинский исследовательский центр здо-

ровья детей» Минздрава России, результаты 

получены в мае 2021 года.

Рис.  1. Приём Говерса  

при вставании.
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Рис. 2. Миогенная перестройка потенциалов двигательных единиц при игольчатой электромиографии (уменьше-

ние длительности, насыщенный паттерн). 
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Заключительный клинический диагноз 

Характерные жалобы, данные анамнеза, невро-

логического осмотра, а также снижение активно-

сти альфа-1,4-глюкозидазы в крови и подтверж-

дение наличия мутаций в гене GAA позволило 

установить заключительный клинический диагноз: 

«Болезнь Помпе с поздним началом».

Дополнительное обследование 

Дополнительное обследование пациентка прош-

ла в неврологическом отделении ФГБНУ «Научный 

центр неврологии» в июне 2021 года, где были по-

лучены следующие результаты.

Лабораторные исследования. Аланинамино-

транс  фераза (АЛТ) 26  Ед/л, аспартатаминотранс-

фераза (АСТ) 59 Ед/л, креатинфосфокиназа (КФК) 

516  Ед/л, лактатдегидрогеназа (ЛДГ) 190  Ед/л,  

креатинфосфокиназа-МВ (КФК-МВ) 8  Ед/л (рефе-

ренсные значения лаборатории в выписном эпи-

кризе не представлены). 

Инструментальные исследования: 

•	 эхокардиография: линейные размеры сердца 

и гемодинамические параметры на клапанах 

сердца в пределах возрастной нормы. Локаль-

ная и глобальная систолическая функция ле-

вого желудочка не нарушена. Диастолическая 

дисфункция левого желудочка I типа (нарушение 

релаксации). Митральная регургитация I  сте-

пени. Трикуспидальная регургитация I степени. 

Признаков лёгочной гипертензии не выявлено; 

•	 оценка функции внешнего дыхания: жизненная 

ёмкость лёгких (ЖЕЛ) в положении сидя 2,2  л 

(64,9% должной ЖЕЛ);

•	 магнитно-резонансная томография (МРТ) мышц:  

данные соответствуют атрофии мышц бёдер 

с наличием зон отёка (стадия 2b по классифика-

ции E. Mercuri, 2002).

Лечение

Пациентке назначена ферментозаместитель-

ная терапия: в течение двух лет (в 2021–2022 годах) 

она получала алглюкозидазу альфа, последние два 

года (в 2023–2024 годах) переведена на авалглюко-

зидазу альфа.

На фоне патогенетической терапии субъектив-

но пациентка отмечает положительную динамику 

в виде увеличения толерантности к физической  

нагрузке, уменьшения одышки.

Дополнительные обследования, проведённые 

в динамике в неврологическом отделении ФГБНУ 

«Научный центр неврологии» в августе 2023 года, 

продемонстрировали следующие результаты:

1) лабораторные исследования: АЛТ 36  Ед/л,  

АСТ 55  Ед/л, КФК 293  Ед/л, КФК-МВ 30  Ед/л,  

ЛДГ 162 Ед/л, щелочная фосфатаза 189 Ед/л;

2) инструментальные исследования:

•	 игольчатая электромиография: амплитуда 

и длительность потенциалов двигательных 

единиц musculus deltoideus справа, musculus 

biceps brachii слева, musculus paravertebralis 

Th12 слева, musculus tibialis anterior слева 

в пределах нормы; в musculus biceps brachii 

слева единичные миогенные потенциалы дви-

гательных единиц; амплитуда потенциалов 

двигательных единиц musculus interosseus 

dorsalis слева и musculus vastus lateralis 

справа повышена, длительность в пределах 

нормы; регистрируется спонтанная актив-

ность в виде положительных острых волн 

в musculus interosseus dorsalis и musculus 

tibialis anterior слева; 

•	 оценка функции внешнего дыхания: ЖЕЛ 

2,530  л (75,3% должной ЖЕЛ) в положении 

сидя;

•	 эхокардиография: признаки соединительно-

тканной дисплазии (гипермобильность меж-

предсердной перегородки, дополнительные 

хорды в полости левого желудочка); локаль-

ная и глобальная систолическая функция 

левого желудочка не нарушена; диастоли-

ческая дисфункция левого желудочка I типа; 

митральная недостаточность I степени; три-

куспидальная недостаточность II степени;

•	 ультразвуковое исследование органов 

брюшной полости: ультразвуковых призна-

ков патологических изменений печени, под-

желудочной железы, желчевыводящей си-

стемы не выявлено. 

Прогноз 

Показано, что у взрослых пациентов с болезнью 

Помпе с поздним началом, не получающих фермен-

тозаместительную терапию, смертность выше, чем 

в общей популяции [9]. К факторам, улучшающим 

прогноз и замедляющим прогрессирование забо-

левания, относятся наиболее ранняя диагностика 

заболевания и назначение ферментозаместитель-

ной терапии.

оБСУЖДЕниЕ

Путь пациентки до получения патогенетической 

терапии составил около 20 лет. Длительный срок 

диагностики связан с недостаточной насторожён-

ностью и осведомлённостью врачей-неврологов, 
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которые много лет наблюдали пациентку с диаг-

нозом остеохондроза. Поздний дебют заболева-

ния ассоциирован с более «мягкими» мутациями 

гена GAA и более медленным прогрессировани-

ем [10], что также приводит к затягиванию процес-

са диагностики. 

Выявленный у нашей пациентки при физикаль-

ном обследовании синдром мышечный слабости 

необходимо было дифференцировать с рядом за-

болеваний, и в первую очередь нужно было опре-

делить уровень поражения  — миогенный, невро-

генный, синаптический, центральный. Учитывая, 

что пирамидный синдром (повышение рефлексов, 

патологические рефлексы) у пациентки отсутст-

вовал, центральный уровень поражения нервной-

мышечной системы был сразу отвергнут. Не на-

блюдалось у нашей пациентки и характерного для 

синаптического поражения симптома патологи-

ческой мышечной утомляемости. Отсутствие на-

рушений чувствительности ставило под сомнение 

неврогенный уровень, однако поражение мотоней-

рона, а также моторные невропатии протекают без 

нарушений чувствительности. Разграничить невро-

генный и миогенный уровни помогает электроней-

ромиография (с оговоркой, что исследованы кли-

нически слабые мышцы). Электронейромиография 

при миогенном поражении имеет ряд ограничений, 

связанных с мозаичным поражением мышц при 

различных миопатиях, атрофией отдельных мы-

шечных волокон даже в пределах одной мышцы 

[11, 12], поэтому потенциалы двигательных единиц 

из мышцы, в которой объективно нет снижения 

силы, могут иметь нормальный паттерн, иногда 

даже неврогенный, что может сбить диагноста 

с правильного пути. Распределение мышечной сла-

бости в нашем случае и в большинстве описанных 

в литературе случаев болезни Помпе с поздним на-

чалом имеет определённый паттерн, особенностью 

которого является преимущественное поражение 

аксиальной мускулатуры, проксимальных мышц 

плечевого и тазового пояса, причём тазовый по-

ражается в большей степени при сохранной силе 

в стопах [11, 13, 14]. В данном клиническом случае 

мышечная слабость преобладала именно в мыш-

цах бёдер: были обследованы слабые мышцы  

(приводящая и четырёхглавая мышцы бедра),  

в которых получена единичная спонтанная ак-

тивность и миогенная перестройка потенциалов 

двигательных единиц. Спонтанная активность 

в поражённых мышцах свидетельствует о текущем 

процессе денервации в результате гибели мышеч-

ных волокон, в пользу которой было выявлено и по-

вышение КФК в крови, однако невысокие уровень 

КФК и активность денервации в мышцах говорили 

о медленном течении патологического процес-

са, что было показано и в других случаях болезни  

Помпе с поздним началом [13, 15, 16]. 

МРТ мышц подтвердило морфологическую пе-

рестройку мышц бёдер. Миопатический синдром, 

выявленный клинически и подтверждённый инстру-

ментально, зачастую не получает нозологической 

идентификации и остаётся синдромальным диагно-

зом. Прослеженный анамнез мышечной слабости 

со школьных лет с медленным прогрессированием 

указывает на возможный генетический генез миопа-

тии; невысокий уровень КФК и низкая активность де-

нервации свидетельствуют против воспалительно-

го поражения мышц (полимиозит, дерматомиозит), 

для которого характерны очень высокие уровни 

КФК и активности денервации; отсутствие больных 

родственников в предыдущем поколении — за ауто-

сомно-рецессивный тип наследования. 

Болезни накопления делятся на две основные 

группы: с преимущественным поражением нервной 

системы (лейкодистрофии) и преимущественным 

поражением мышечной системы (гликогенозы). 

В нашем случае на первый план выходило пора-

жение мышц. Миопатический синдром при гли-

когенозах, которых насчитывается более десяти 

типов, нозологически неспецифичен. Тип наследо-

вания при большинстве гликогенозов аутосомно-

рецессивный. При I  типе (болезнь фон Гирке) мио-

патический синдром, в отличие от болезни Помпе 

с поздним началом, сопровождается симптомами 

гиперурикемии и гипогликемии, хронической по-

чечной недостаточностью, имеет дебют заболева-

ния в младенческом возрасте и характеризуется 

задерж кой роста и полового созревания [17]; при 

III типе (болезнь Кори) помимо гиперурикемии и ги-

погликемии наблюдаются гиперлипидемия и гипер-

холестеринемия [17]; при IV типе (болезнь Андерсе-

на) у пациентов наблюдается задержка развития, 

смерть наступает от печёночной недостаточности 

к 5-му году жизни [18]; при V  типе (болезнь Мак- 

Ардля) миопатия сопровождается мышечными 

болями, развивается почечная недостаточность 

на фоне миоглобинурии, отмечается гиперурике-

мия [19]. Таким образом, болезнь Помпе с поздним 

началом у взрослых отличается от других гликоге-

нозов отсутствием задержки физического разви-

тия, гипогликемии, гиперурикемии, миоглобинурии, 

однако дифференцировать их достовернее можно 

на основании лабораторного исследования актив-

ности ферментов, участвующих в обмене гликогена. 
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ЗАКЛЮЧЕниЕ

Подтверждение диагноза болезни Помпе с позд-

ним началом осуществляется с помощью лабора-

торного и генетического исследований. Сухие пятна 

крови в генетическую лабораторию может отправить 

любой врач из любого региона страны. Для того что-

бы пациент получил шанс на патогенетическую тера-

пию, врач должен не только заподозрить у пациента 

миопатический синдром, но и быть осведомлён о воз-

можности отправки сухих пятен крови на анализ. 

Недостаточная положительная динамика в со-

стоянии пациентки связана с поздним началом те-

рапии, однако отсутствие субъективного ухудше-

ния симптоматики свидетельствует о стабилизации 

состояния и необходимости продолжения патоге-

нетической ферментозаместительной терапии в те-

чение всей жизни для увеличения продолжитель-

ности периода активной фазы.

ДоПоЛниТЕЛьнАЯ инфоРмАциЯ

Приложение 1. Походка по типу 

Тренделенбурга. Пациентка встаёт 

из положения сидя с трудом, исполь-

зуя приёмы Говерса, в связи со сла-

бостью аксиальной мускулатуры.
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AddiTionAl informATion

supplement 1. Trendelenburg gait,  

the patient experiences significant 

difficulties when standing up from the 

sitting position, from the lying position, 

from squat on haunches, using the 

Gower’s maneuvers (weakness of axial muscles).  
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