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多学科会诊明确诊断法布里病 1 例 *
谭  骁 1  马明圣 2  唐  帅 1 △

（中国医学科学院北京协和医院 1 麻醉科；2 儿科，北京 100730）

弥漫性躯体性血管角化瘤，又称为法布里病

(Fabry disease)。法布里病是一种罕见 X 染色体遗传

性多系统溶酶体贮积性疾病。据估计，男性中经典

型法布里病的患病率为 1/117,000～1/8,454 [1]。其发

病机制是由于溶酶体酶 α-半乳糖苷酶 A (alpha-galac-
tosidase A, α-GLA) 的活性缺失或显著缺乏，导致

α-GLA 底物酰基鞘鞍醇三己糖 (Gb3) 等在病人的多

种类型细胞和组织中进行性蓄积，从而引发一系列

临床表现 [2]。α-GLA 主要催化糖脂的 α-D 半乳糖基

部分的终端半乳糖水解分裂。经典型法布里病的男

性病人具有 α-GLA 活性的“无效突变”，其 α-GLA
活性几乎总是低于正常平均值的 1%。在 α-GLA 活

性不显著的情况下，Gb3 会在多种细胞和组织中蓄

积。Gb3 的亲水性去酰化衍生物被认为具有细胞毒

性、促炎性和促纤维化作用从而导致临床表现。法

布里病往往在儿童至青少年时期出现临床症状，并

随病程进展而逐渐加重，许多病人死于严重的肾功

能衰竭或心脑血管并发症。男性病人平均生存期较

健康人群短 20 年，女性病人平均生存期则缩短约

10年 [3]。法布里病由于罕见且临床表现不具特异性，

在临床鉴别诊断中有一定难度，容易出现漏诊和误

诊。在一项欧洲的研究中，估计病人出现症状后获

得正确诊断的平均延迟时间为男性 13.7 年、女性

16.3 年 [4]。本文报道 1 例因足趾疼痛来诊的小儿病

例，经过疑难病多学科协作 (multi-disciplinary team, 
MDT) 会诊得到快速诊断。现报告如下：

1. 一般资料

病例：男童，10 岁，以双侧足趾与手掌疼痛伴

发热为主诉来中国医学科学院北京协和医院疼痛门

诊就诊。患儿于就诊 2 年前出现双侧足趾发作性剧

烈疼痛伴发热，间断发作，严重时疼痛数字分级评

分法 (numerical rating scale, NRS) 评分 10 分，曾出

现哭泣、打滚等情况，影响正常生活，有时双手手

指也有累及，口服布洛芬无法缓解。疼痛范围限于

局部，否认放射痛。发热时体温不超过 38.0℃，无

需服退热药，疼痛缓解后体温也可自行恢复正常。

曾因疼痛于外院住院治疗，查肺炎支原体阳性，单

纯疱疹病毒 IgM 阳性，巨细胞病毒 IgG 阳性，外

院按照非典型肺炎抗感染与对症镇痛治疗后出院，

未能明确疼痛原因。患儿既往无其他特殊病史。患

儿哥哥与母亲也有足趾疼痛伴发热症状，但症状

轻微，无需就医。患儿来我科就诊时疼痛未发作，

家长叙述近期症状较轻，但发作无规律。体形较瘦，

身高 135 cm，体重 20 kg。查体按压双侧各足趾、双

手手指关节，均未及压痛。当地医院化验血常规、

肝肾功能、凝血功能基本正常。双手、双足 X 光片

骨质未见明显异常。动态心电图示窦性心律不齐，

余大致正常。

就诊疼痛科门诊后，接诊医师提请了疑难病 MDT
会诊，会诊科室包括：儿科、骨科、风湿免疫科、

内分泌科、感染内科、神经内科。骨科医师考虑可

排除足部疼痛常见的病因（如外伤、跖管综合征）。

风湿免疫科医师考虑足趾发作性疼痛疾病应考虑痛

风诊断。但痛风多在夜间发作，疼痛症状明显，尤

其是后半夜受凉时出现疼痛。且痛风常见发病年龄

为中年，小儿发病少见，可以通过化验血尿酸进行

明确。儿科医师提出法布里病的可能。法布里病是

一种罕见的遗传性疾病，肢端疼痛是该疾病的早期

典型临床症状之一。结合该患儿足趾发作性疼痛的

临床表现，以及直系亲属的类似临床表现，临床上

应考虑法布里病的可能性。可通过酶学检测进行明

确诊断或排除。感染内科、内分泌科、神经内科等

其他科室也都基本排除相应的常见疾病。经过多学

科会诊后，该患儿后续转诊至儿科门诊继续完善酶

学和基因检查，结果显示 GLA 酶活性显著降低，

GLA 基因片段缺失，从而明确诊断法布里病。酶替
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代法 (enzyme replacement therapy, ERT) 在明确诊断后

正式开始进行。在经过 3 个月后再次对患儿进行随

访时，其疼痛症状已经完全消失，生活、学习、睡

眠等基本如常。

2. 讨论

本研究报告了 1 例因肢端疼痛为主诉来疼痛门

诊就诊病人，通过 MDT 会诊最终明确诊断法布里

病。法布里病常见症状和体征包括神经系统障碍、

皮肤上的血管性皮疹、角膜混浊、肾脏功能障碍、

心脏病等。经典型法布里病具有最严重的临床表型，

并且主要发生于男性，通常在儿童期或青春期开始

出现症状，并以一定可预测的顺序出现。80% 的男

性在 10 多岁时出现神经系统表现，20 多岁出现皮

肤表现，40 多岁出现肾脏和心脏表现 [4,5]。作为较

早出现的症状之一，神经系统典型表现为严重的神

经病理性疼痛或肢体疼痛、肢端感觉异常。病人对

寒冷和温暖的感知下降，最先出现在足部，与受累

区域的表皮神经纤维密度下降有关 [6]。而较晚出现

的进行性心脏、肾脏和脑血管受累，是与法布里病

相关死亡的主要原因 [7]。

早期诊断和治疗对法布里病病人的预后是至关

重要的，未接受治疗的经典型法布里病男性病人的

生存期大幅缩短 [8]。对仅有肢体末梢疼痛的儿童或

青少年，需考虑法布里病等遗传代谢病的可能。在

本例患儿就诊过程中，MDT 会诊为该患儿快速明

确了诊断方向，为早期开始 ERT 治疗奠定良好的

基础，并改善其长远预后。多学科合作治疗是近年

来兴起的新方法，该模式基于生物-心理-社会医学

模式，强调多学科合作，在治疗慢性疑难疼痛领域

具有可靠的治疗效果 [9]。我们认为，多学科合作不

仅在疼痛的治疗阶段具有优势，一些疑难疼痛在诊

断阶段同样需要多科合作。疼痛门诊的病人除常见

病种外，也包含病情复杂的疑难病和罕见病，因此

MDT 诊疗模式应用在疼痛门诊病人也具有极大的

价值 [10]。MDT 可以为病人提供更全面、更准确的

诊断和治疗方案，尤其是对于疑难病的病人，该模

式可以更高效地解决病人的诉求。MDT 会诊还可

以促进不同科室之间的交流和合作，提高医院整体

的医疗水平，因此 MDT 模式在疼痛门诊中也同样值

得推广 [11,12]。
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