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摘  要 

戈谢病是一种罕见病，可累及肝脏、脾脏、骨骼等多种组织器官，引发多种并发症，常见的临床表现有

肝脏肿大，脾脏肿大，贫血，血小板减少，骨坏死等，酶替代治疗等治疗方法可以缓解症状，但骨坏死

等并发症一旦出现不可逆转。确诊戈谢病之后及早进行治疗是治疗戈谢病的关键。及时治疗可以控制病

情进展，防止不可逆并发症出现，减轻患者痛苦，提高患者的生活质量。 
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Abstract 
Gaucher disease is a rare disease that can affect the liver, spleen, bone and other organs, leading to 
a variety of complications. Common clinical manifestations include hepatomegaly, Splenomegaly, 
anemia, thrombocytopenia and osteonecrosis. Enzyme replacement therapy and other treatments 
can alleviate symptoms, but complications such as osteonecrosis cannot be reversed once they oc-
cur. Early diagnosis and treatment are crucial for the management of Gaucher disease. Timely treat-
ment can control disease progression, prevent irreversible complications, reduce patient suffering 
and improve the quality of life. 
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1. 戈谢病概述 

戈谢病是一种极为罕见的疾病，可分为三种类型，分别是 I 型戈谢病，II 型戈谢病和 III 型戈谢病。

I 型戈谢病是最常见的戈谢病类型，II 型戈谢病和 III 型戈谢病可出现神经系统相关症状，例如水平凝视

麻痹、眼球运动障碍等。遗传学方式为常染色体隐性遗传，其本质是溶酶体贮积病[1]。发病机制是葡萄

糖脑苷脂酶的基因突变，戈谢病基因突变的类型多种多样，例如错义突变，剪切位点突变等，葡萄糖脑

苷酯酶基因的变异可以影响酶的活性和稳定性，溶酶体中缺乏正常的葡萄糖脑苷脂酶，葡萄糖脑苷脂在

溶酶体中堆积进而形成戈谢细胞[2]。戈谢细胞侵犯血液系统、骨骼系统、神经系统引发多系统损害。 

2. 戈谢病的临床表现 

戈谢细胞可引发多种可逆性和不可逆性并发症，常见的有血液系统并发症，例如血红蛋白水平降低、

血小板计数减少等；血小板减少、贫血出现的原因是骨髓受累、造血受抑制。骨骼系统并发症，例如骨

畸形、骨坏死、骨疼痛、骨质疏松、病理性骨折等；临床上戈谢病引发的骨骼系统并发症常需要与其他

骨骼疾病鉴别，例如骨髓炎、骨结核等。戈谢细胞还可导致肝脏肿大和脾脏肿大，产生腹部膨隆、腹胀

等临床表现[3]。部分戈谢病患者可出现白细胞减少的情况[4]。骨损害在戈谢病患者中常见，骨病变可累

及超过 80%的 I 型和 III 型戈谢病患者，常见的临床表现有骨痛、骨畸形等，戈谢常见的骨损害的影像学

表现有骨髓浸润、烧瓶样畸形和骨坏死等。戈谢病患者可出现生长发育落后，女性戈谢病患者的月经初

潮年龄可能会被推迟[5]。 

3. 戈谢病的诊治方法 

戈谢病诊断方法有骨髓穿刺方法、葡萄糖脑苷脂酶活性检测方法、基因检测方法等。最常用的诊断

方法是葡萄糖脑苷脂酶活性检测法。 
戈谢病的治疗方法有造血干细胞移植、底物抑制疗法、非特异性疗法、酶替代治疗等[6]。最常用的

治疗方法是酶替代治疗。酶替代疗法特异性地补充患者体内缺乏的葡萄糖脑苷脂酶，能够显著缩小戈谢

病患者的肝脾体积，提升血红蛋白水平及血小板水平[7] [8]，为 I 型戈谢病患者治疗的标准方法[9]。 

3.1. 造血干细胞移植法 

造血干细胞移植对非神经型戈谢病患者的治疗有确切的疗效，是潜在的可能治愈戈谢病的一种治疗

方法，脾脏切除术联合造血干细胞移植的疗法也被用于神经型戈谢病患者的治疗[10]。 

3.2. 底物抑制疗法 

底物抑制疗法可以减少葡萄糖脑苷脂的合成，在欧洲等国家中作为戈谢病的二线治疗药物的选择。

常见的底物抑制疗法药物有美格鲁特和依利格鲁特。美格鲁特可改善肝脏肿大、脾脏肿大的情况，但对
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贫血、血小板减少的改善效果有限。依利格鲁特可改善血小板计数、血红蛋白水平、肝脾体积及骨骼损

害相关临床指标[11]，而且不会产生神经系统不良反应，底物抑制疗法的用药方式为口服，不同于酶替代

治疗的静脉滴注的用药方式，底物抑制疗法的给药方式简单，创伤性小。底物抑制疗法成为不能接受静

脉应用酶替代治疗药物的成人戈谢病患者的另一种治疗选择。 

3.3. 非特异性疗法 

非特异性疗法有基因疗法、脾脏切除术、其他支持治疗等。基因疗法目前未成熟，目前尚无相关治

疗病例的报道。有研究发现进行酶替代治疗的未进行脾脏切除术的 I 型戈谢病患者中的 30.4%达到肝脾

体积、血小板水平、骨危象治疗目标，在进行脾脏切除术后应用酶替代治疗的戈谢病患者中实现上述目

标的比例为百分之四十[12]。如果戈谢病患者进行酶替代疗法的治疗效果差或者反复出血或者脾脏体积

增大以至于挤压其他脏器或者出现较大面积的脾梗死的时候可以进行脾脏切除术[13]。如果戈谢病患者

的病情加重，并且因各种原因无法应用伊米苷酶进行酶替代治疗时，脾脏切除术可以作为治疗方式选择

之一[14]。 
有研究认为部分脾切除术的施行越晚越好，对于脾功能亢进的早期症状无需过多干预，但是要考虑

引起生长发育受限、生活质量下降、生活幸福度降低的机械压迫因素。有研究表明切除脾脏可能会加重

肝纤维化的严重程度[15]。戈谢病患者进行脾脏切除术后可能会加速其它组织器官系统的病情恶化，例如

骨损害加重、增加恶性肿瘤的发生风险等。脾脏切除术后葡萄糖脑苷脂在其他组织器官的蓄积速度会加

快，也可能会出现感染症状和血栓的形成，感染的发生与重要的脾脏免疫功能的消失有关。脾切除术后

的前两年是败血症的高发时期。全脾切除术后，患者体内血小板水平升高并与肺血管内皮细胞相互作用

造成血管重塑，增加了肺动脉高压发生的风险。还有研究表明 I 型戈谢病患者在脾脏切除术后容易出现

胆系结石[16]。戈谢病是全身性疾病，戈谢病的预后不仅由脾脏的切除或保留决定，更多是由基因表型等

本质原因决定。 

3.4. 酶替代治疗 

酶替代治疗是戈谢病患者的一线治疗方法。酶替代治疗的药物有阿糖苷酶、维拉苷酶、他利苷酶、

伊米苷酶等。阿糖苷酶是酶替代治疗的最早的药物之一，可以缓解骨疼痛症状，降低缺血性坏死发生率。

由于其由胎盘提取获得，制备工艺复杂，临床用药普及度不高。于 2010 年获美国食品药品监督管理局批

准上市的维拉苷酶是利用人纤维母细胞基因激活技术生成，可以改善血液系统并发症。另一种酶替代治

疗药物他利苷酶不仅可以改善血液系统并发症，还可以改善骨骼系统并发症[17]。伊米苷酶因其副作用小、

安全性高、治疗效果显著成为酶替代治疗药物中应用最为广泛的药物之一[18]。伊米苷酶可以有效地改善

血液系统并发症，例如提升血红蛋白水平，提升血小板水平；提高患者的生活质量，例如缓解肝脏肿大

症状，缩小脾脏体积，改善腹部膨隆情况，减轻骨疼痛程度等。 

4. 戈谢病治疗方法的比较与展望 

酶替代治疗效果好，副作用相对小，但价格昂贵，通过静脉注射的方式给药，与口服的用药方式相

比创伤性大。底物抑制疗法目前仅应用于成人戈谢病患者的治疗，用药方式是口服，用药方式创伤性小，

但是价格也很昂贵，有研究表明与酶替代治疗相比，底物抑制疗法的副作用更严重，戈谢病患者中断治

疗的比例更高[19]-[21]。造血干细胞移植治疗的前提是有合适的供者，且治疗对象最好是年龄在 10 岁以

下并且没有出现神经系统并发症这一类人群，其治疗成本低于酶替代治疗和底物抑制疗法，是潜在的可

能治愈戈谢病患者的方法。基因治疗目前尚未成熟，但基因治疗是一种非常具有潜力的可能治愈戈谢病
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的治疗方法。 

5. 总结 

戈谢病常以肝脏肿大、脾脏肿大为主要表现，酶替代疗法可以显著改善肝脏肿大、脾脏肿大症状，

提升血红蛋白、血小板水平。确诊戈谢病之后及早进行酶替代治疗是治疗戈谢病的关键。及时的酶替代

治疗可以控制病情进展、避免进行脾脏切除术，避免产生骨坏死等不可逆性并发症，减轻患者痛苦，提

高生活质量。 
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