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Введение. Болезнь Краббе (БК) – заболевание из группы лизосомных болезней накопления, возникающее вследствие 
снижения активности фермента галактозилцереброзидазы, обусловленной мутациями в гене GALC и приводящей к на-
рушению функционирования миелинобразующей ткани олигодендроцитов и леммоцитов. В настоящее время единствен-
ным возможным лечением БК является трансплантация гематопоэтических клеток, которую необходимо проводить до 
появления симптомов болезни, поэтому ранняя постановка диагноза имеет особую значимость.
Цель работы — изучить клинические, географические, биохимические и молекулярно-генетические характеристики  рос-
сийских больных с БК.
Материалы и методы. В исследование были включены 190 пациентов, поступивших на диагностику в лабораторию мо-
лекулярной генетики и медицинской геномики ФГАУ «НМИЦ здоровья детей» в 2012–2019 гг. для исключения БК. Всем 
пациентам измерялась активность галактозилцереброзидазы в сухих пятнах крови с последующим поиском патогенных 
вариантов в гене GALC в случае выявления сниженной активности фермента. Концентрацию биомаркера гликозилсфинго-
зина (лизо-Гл1) измеряли у 90 пациентов, включенных в исследование с 2016 г.
Результаты. У 9 пациентов активность фермента (0,32  ±  0,13 мкмоль/л/ч) была снижена по сравнению с контрольной 
группой (2,95 ± 0,24 мкмоль/л/ч; p < 0,001). У 5 пациентов выявлено завышение концентрации лизо-Гл1 (12,50 ± 1,57 нг/мл)  
по сравнению с контрольной группой (1,8 ± 0,33 нг/мл; p < 0,005). При подтверждении диагноза БК молекулярно-гене-
тическими методами исследования у 3 пациентов из 9 выявлены патогенные варианты гена GALC, не описанные ранее: 
c.265-2A>G, c.1036del и c.2037_2040del. 
Заключение. Измерение концентрации лизо-Гл1 может быть использовано в качестве дополнительного метода диагно-
стики БК. Продемонстрирована высокая эффективность используемого алгоритма диагностики БК у российских детей.
Ключевые слова: болезнь Краббе; галактозилцереброзидаза; гликозилсфингозин; лизосомные болезни накопления; тан-
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Introduction.  Krabbe disease (KD) is the lysosomal storage disease developed due to the decline of the galactocerebrosi-
dase activity associated with mutations in the GALC gene. It leads to the development of oligodendrocytes and lemmocytes 
(Schwann cells) myelin-forming dysfunction. Nowadays the only possible treatment of KD is hemopoietic cell transplantation 
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which should be performed before the manifestation of any signs of disease. That is why laboratory diagnostics has special 
significance.
The aim of the study. To elaborate the algorithm of a molecular diagnostics of the Krabbe disease (KD) in Russian children.
Material and methods. 190 patients were diagnosed for the exclusion of KD during the period from 2012 to 2019. In all cases, 
there was measured a galactocerebrosidase activity in dry blood spots. In cases with the declined enzyme activity, there was per-
formed a further search of pathogenic variants in the GALC gene. The concentration of glycosyl sphingosine (Lyso-GL1) biomarker 
was measured in 90 patients included in the study since 2016.
Results. The enzyme activity was decreased in all patients in comparison with the control group (0.33±0.05; 2.95±0.24 µmol/l/h, (p<0.001; 
CI: 95%) in 9 patients. Also, we revealed an increased concentration of Lyso-GL1 biomarker in matched controls (12.50±1.57 ng/ml;  
1.8±0.33 ng/ml, (p<0.005; CI: 95%) in 5 patients. During molecular genetic testing of KD, three novel pathogenic variants of the 
GALC gene were revealed in 3 out of 9 patients: c.265-2A>G, c.1036del and c.2037_2040del.
Conclusion. The Lyso-GL1 concentration measurement can be used as an additional diagnostics method of KD. The high efficien-
cy of the presented algorithm for the KD diagnostics in Russian children is presented.
Keywords: Krabbe disease; glucoсeramide; glucosylsphingosine; galactosylcerebrozidase;  lysosomal storage disease; 

tandem mass-spectrometry; sequencing; mutations of the GALC gene.
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Введение

Болезнь Краббе (БК; глобоидно-клеточная лей-
кодистрофия) — нейродегенеративная лизосом-
ная болезнь накопления, характеризующаяся 

снижением активности фермента галактозилцеребро-
зидазы (ГЦ), что приводит к ухудшению деградации 
галактозилцереброзида и галактозилсфингозина, вы-
зывая, в свою очередь, распад миелинового волокна 
с образованием глобоидных клеток [1].

Заболевание наследуется по аутосомно-рецессив-
ному типу и вызвано мутациями в гене GALC, коди-

рующем ГЦ. Высокий уровень экспрессии гена GALC 
наблюдается в клетках центральной и перифериче-
ской нервной системы, почек, кишечника, бронхов. 
Ген GALC картирован в хромосомной области 14q21–
q31 и состоит из 17 экзонов общей протяженностью 
около 156 тыс. пар нуклеотидов [2]. Заболевание 
встречается с частотой примерно 1 случай на 100 тыс. 
живых новорожденных [3], при этом в некоторых 
этнических мусульманских группах частота гетеро-
зиготных носителей мутаций в гене GALC может до-
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стигать 1:166, что значительно увеличивает риск рож-
дения детей с БК [4].

По возрасту начала и тяжести течения выделяют 
следующие клинические формы БК: ранняя инфан-
тильная (до 90% случаев), поздняя инфантильная, 
ювенильная и взрослая формы [5]. Основные клини-
ческие проявления заболевания: частые срыгивания, 
прогрессирующая задержка психомоторного разви-
тия, гипертонус мышц конечностей, спастический 
тетрапарез, регресс ранее приобретенных навыков, 
атактический синдром, псевдобульбарные наруше-
ния, судорожный синдром; со стороны органов зре-
ния: нистагм, атрофия зрительных нервов, слепота; 
снижение слуха. При электронейромиографии выяв-
ляются признаки периферической полинейропатии, 
при магнитно-резонансной томографии головного 
мозга — поражение белого вещества головного мозга 
и диффузная церебральная атрофия [6]. К настоящему 
времени описано 262 различных патогенных варианта 
в гене GALC [7], при этом наиболее распространенны-
ми в Европе являются делеция 30 т.п.н. (c.1161+6532_ 
polyA+9kbdel), включающая экзоны 11–17 гена GALC, 
а также две миссенс-мутации c.1586C>T (p.T529M) 
и c.1700A>C (p.Y567S), на долю которых приходится 
до 60% инфантильной формы БК [8, 9]. Единственным 
возможным лечением БК является трансплантация ге-
матопоэтических клеток, которую необходимо прово-
дить до появления симптомов болезни, что возможно 
лишь в случае ранней диагностики посредством нео- 
натального или селективного скрининга в младенче-
ском возрасте. Кроме того, в последние годы активно 
разрабатываются новые методы генотерапии БК, в том 
числе с применением технологии CRISPR/Cas9 [10].

Первый пилотный проект неонатального скринин-
га на БК был проведен в 2006 г. в США [11]. Согласно 
опубликованным недавно результатам программы, 
частота БК составила 1:380 000 обследованных [12]. 
Согласно данным литературы, клинический полимор-
физм БК подтверждает тот факт, что даже внутри од-
ной семьи больные сибсы могут иметь различные фор-
мы заболевания, при этом некоторые исследователи 
связывают прогноз тяжести клинических проявлений 
и возраст начала заболевания с типом мутаций в гене 
GALС [4, 7]. Однако в одной из последних работ, ана-
лизирующей биохимические, молекулярно-генетиче-
ские и нейродиагностические параметры 122 больных 
с БК из мирового регистра, не выявлено четких кор-
реляций с фенотипом заболевания [13]. Отсутствие та-
ких корреляций в некоторых случаях может затруднять 
прогноз развития и исхода заболевания и подчерки-
вает значимость получения новых данных об особен-
ностях генотипа, в том числе новых мутаций, уровней 
активности ГЦ и других специфичных биомаркеров 
у пациентов с БК из различных популяционных групп. 

Цель работы — исследовать клинические, геогра-
фические, биохимические и молекулярно-генетиче-
ские характеристики 9 российских больных с БК.

Материалы и методы

В кросс-секционное исследование были включе-
ны 190 пациентов с подозрением на БК, обследован-
ных в лаборатории молекулярной генетики и меди-
цинской геномики ФГАУ «НМИЦ здоровья детей» 
в 2012–2019 гг. Критериям включения являлось на-
личие клинической картины нейродегенеративного 
заболевания. Информированное согласие на прове-
дение биохимических и молекулярно-генетических 
исследований было получено от законных представи-
телей пациентов. Возраст пациентов на момент забора 
материала составил от 1 мес до 3 лет. У всех пациентов 
методом тандемной масс-спектрометрии определяли 
активность ГЦ. Концентрацию биомаркера глико-
зилсфингозина (лизо-Гл1) как смеси гексазилсфин-
гозинов измеряли методом высокоэффективной жид-
костной хроматографии у 90 пациентов, включенных 
в программу скрининга с 2016 г.

В качестве биологического материала для прове-
дения исследования были использованы сухие капли 
крови, нанесенные на диски фильтровальной бумаги 
Whathman 903. До и после проведения исследования 
образцы хранились в холодильнике при +4°С.

Активность фермента ГЦ определяли с исполь-
зованием субстрата и внутреннего стандарта произ-
водства компании «CDC». После проведения экс-
тракции, ферментации и очистки образцы вводили 
в систему жидкостного хроматографа «Thermo Ulti-
mate 3000» («Thermo Fisher Scientific Inc.»). Далее про-
водился анализ проточно-инжекционным методом 
(без хроматографического разделения в колонке) на 
квадрупольном тандемном масс-спектрометре «Maxis 
Impact» («Bruker Сorporation») с положительной ио-
низацией в электроспрее. Время, затрачиваемое на 
анализ одной пробы, составляло 150 с. Концентрацию 
целевого аналита рассчитывали с помощью программ-
ного обеспечения «Bruker Data Analysis 4.1» путем ав-
томатического соотношения полученных в ходе ана-
лиза показателей с концентрациями соответствующе-
го рабочего стандарта (рис. 1).

В качестве контрольной группы для определения 
референсных интервалов и значений отрезной точ-
ки выступали 100 условно здоровых детей (50 девочек 
и 50 мальчиков) в возрасте 4–42 мес (средний воз-
раст 26 мес). Медиана активности ГЦ в контрольной 
группе составила 2,9 мкмколь/л/ч. Отрезная точка 
была выбрана на уровне 2,5 процентиля и состави-
ла 0,89 мкмколь/л/ч. Та же группа была использована 
для определения референсных интервалов лизо-Гл1. 
Медиана концентрации составила 1,65 нг/мл, отрез-
ная точка была определена на уровне 97,5 процентиля 
и составила 9,80 нг/мл.

Образцы со сниженной активностью ГЦ далее 
подвергали молекулярно-генетической диагностике.

Концентрацию лизо-Гл1 определяли в пятнах 
крови, высушенных на фильтровальной бумаге, ме-
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тодом ВЭЖХ. После проведения стадии экстракции 
образцы разделяли на хроматографе высокого давле-
ния «Agilent infinity 1260» («Agilent») и анализировали 
на квадрупольном тандемном масс-спектрометре вы-
сокого разрешения «Bruker Maxis Impact» («Bruker»). 
Масс-спектрометрическое детектирование проводи-
ли в тандемном режиме регистрации положительных 
ионов с использованием электрораспылительной ио-
низации. Масс-анализатор работал в режиме детек-
тирования ионов-продуктов в диапазоне 100–800 m/z 
с точностью определения масс не хуже 5 ppm и раз-
решением не менее 20 000 (полная ширина на уровне 
половинной амплитуды (FWHM)). Полученные дан-

ные обрабатывали с использованием пакета программ 
«Bruker Data Analysis 4.2».

Аналитическая система была успешно откалибро-
вана в диапазоне концентраций лизо-Гл1 1–50 нг/мл. 
Коэффициент корреляции R калибровочной характе-
ристики составил не менее 0,9950 (рис. 2, 3). 

Геномную ДНК из пятен крови выделяли мето-
дом фенол-хлороформной экстракции. Поиск про-
тяженной делеции экзонов 11–17 (30kb del) прово-
дили с использованием метода аллель-специфичной 
ПЦР согласно протокола, предложенного ранее [14]. 
В случае отсутствия гомозиготной делеции таргет-
ные области гена GALC, содержащие все кодиру-

Рис. 1. Хроматограммы внутреннего стандарта ГЦ и аналитов у здорового ребенка (I) и ребенка с БК (II).
По оси абсцисс — время, мин; по оси ординат — интенсивность, мкмоль/л/ч.
Fig. 1. Chromatograms of the internal standard of galactosylcerebrosidase and analytes in a healthy child (I) and a child with КD (II)  
in µmol/liter/hour (on the ordinate axis: intensity, on the abscissa axis: time in minutes).

I II

Рис. 2. Калибровочный график, уравнение калибровочной характеристики, значение коэффициента корреляции.

Fig. 2. The calibration graph, the equation of the calibration characteristic, the value of the correlation coefficient.
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ющие экзоны с прилегающими интронными об-
ластями, амплифицировали на термоциклере «Bio-
Rad T100» в 20 мкл реакционной смеси «AmpliTag 
Gold® 360 Master Mix» («ThermoFisher Scientific»). 
Условия ПЦР: 95°С/3 мин — 1-й цикл; 95°С/10 с,  
60°С/30 с; 72°С/55 с — 34 цикла, 72°С/5 мин — по-
следний цикл. Продукты реакции анализировали 
в агарозном геле, после чего амплификат исследовали 
методом двунаправленного автоматического секвени-
рования с использованием набора «BigDyе Termina-
tor Cycle Sequencing v3.1» («ThermoFisher Scientific») 
на автоматическом биологическом анализаторе ДНК 
«ABI 3500 XL» («ThermoFisher Scientific»). Выявленные 
нуклеотидные последовательности сравнивали с рефе-
ренсной последовательностью RefSeqGen NM (GALC) 
из базы данных Национального центра биотехнологи-
ческой информации (США). 

Размер выборки предварительно не рассчитыва-
ли. Анализ данных выполнен с применением пакета 
статистических программ SPSS Statistics 20 («SPSS: An 
IBM Company»). Для сравнения показателей в группах 
применяли U-критерий Манна–Уитни.

Результаты
Проведенный нами анализ показал, что клиниче-

ские проявления заболевания наблюдались у пациен-
тов уже в первые 2 мес жизни (1,75 ± 0,5 мес) в виде 
частых срыгиваний и повышенной возбудимости. Да-

лее заболевание быстро прогрессировало, развивался 
судорожный синдром, псевдобульбарный синдром, 
спастический тетрапарез, тяжелая белково-энерге-
тическая недостаточность, происходила утрата ранее 
приобретенных навыков (табл. 1). При проведении 
МРТ головного мозга у всех пациентов наблюдалась 
картина, характерная для БК. Возраст постановки диа-
гноза составил 8,75 ± 1,5 мес.

В результате проведенного биохимического иссле-
дования 190 биологических образцов у 9 пациентов бы-
ло выявлено снижение активности ГЦ. У всех 9 пациен-
тов активность фермента лежала ниже отрезной точки, 
составляя 0,32 ± 0,13 мкмколь/л/ч и не перекрывалась 
с областью значений активности ГЦ в контрольной 
группе. Значение отрезной точки при этом соответство-
вало значениям отрезных точек, определенным S. Elliott 
и соавт. [15]. Значение концентрации лизо-Гл1 удалось 
измерить только у 5 из 9 диагностированных пациентов. 
У всех детей значения лизо-Гл1 были выше значения 
отрезной точки и составили 12,50 ± 1,57 нг/мл. 

Случаи заболевания, выявленные в нашем иссле-
довании, распределились равномерно (по 11%) по сле-
дующим регионам: Республика Дагестан, Ставрополь-
ский край, Самарская, Орловская и Оренбургская 
области, город Москва. Наибольшее число пациентов  
(3 ребенка; 34%) выявлено в Чеченской Республике.

В результате молекулярно-генетического иссле-
дования у 6 (67%) пациентов выявлена протяженная 

Рис. 3. Хроматограмма рабочего стандарта (I) и лизо-Гл1 с концентрацией 50 нг/мл (II).
По оси абсцисс — время, мин; по оси ординат — интенсивность сигнала (×104).
Fig. 3. Chromatogram of the working standard (I) and glycosylsphingosine at a concentration of 50 ng/ml (II). On the ordinate axis: inten-
sity (×104), on the abscissa axis: time in minutes.

I

II
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делеция ex.11-17del, причем у 3 пациентов — в гомо-
зиготном состоянии. Кроме того, среди обнаруженных 
вариантов найдены 4 описанные ранее миссенс-мута-
ции: c.203C>T, c.749T>C, c.908C>T и c.1186C>T, один 
новый патогенный вариант, затрагивающий канони-
ческий сайт сплайсинга c.265-2A>G (PVS1, PS3, PM2, 
PM3 PP4), а также две новые патогенные делеции, 
сдвигающие рамку считывания: c.1036del (PVS1, PS3, 
PM2, PP4) и c.2037_2040del (PVS1, PS3, PM2, PP4). 
Все неописанные варианты являются патогенными 
согласно критериям ACMG [16]. В общей сложности 

в нашем исследовании было обнаружено 8 различных 
нуклеотидных вариантов в гене GALC (рис. 4). Лабора-
торные показатели и данные молекулярно-генетиче-
ского исследования приведены в табл. 2. 

Обсуждение
С помощью биохимических и молекулярно-гене-

тических методов лабораторный диагноз БК удалось 
установить у 9 пациентов. Примененный нами алго-
ритм диагностики продемонстрировал свою высокую 
эффективность, выявив, что все 9 пациентов, показав-

Таблица 1. Клинико-анамнестические характеристики обследованных пациентов с БК на момент постановки диагноза

Table 1. Clinical and anamnestic characteristics of the examined patients with KD at the time of diagnosis

Показатель
Index

Пациент
Patient

1 2 3 4 5 6 7 8 9
Год рождения
Year of birth 2013 2013 2014 2015 2015 2017 2018 2018 2019

Семейный анамнез
Family history - - - + - - - - -

Возраст манифестации заболевания, мес
Age of manifestation of the disease, months - 3 2 2 3 3 3 2 1

Постановка диагноза, мес
Making a diagnosis, months 9 13 5 11 11 12 8 4 1

Срыгивание
Regurgitation - - + + - - - - -

Судорожный синдром
Convulsive syndrome + + + + + - - - -

Задержка психомоторного развития
Retardation of the psychomotor development + + + + + + + - +

Регресс навыков
Regression of skills + + + + + + + + +

Гипертонус мышц конечностей/ 
спастический тетрапарез
Hypertonicity of the muscles of limbs/spastic 
tetraparesis

+ - + + + + + + +

Псевдобульбарный бульбарный синдром
Pseudobulbar/bulbar syndrome + + + + + - - + +

Атрофия зрительного нерва
Optic atrophy + + + + + - - - -

100
80
60
40
20

0

%

ex.11-17del

c.1
036del

c.2
65-2A>G

c.2
03C>T

c.7
49T>C

c.9
08C>T

c.1
186C>T

c.2
037_2040del

Рис. 4. Относительные частоты (%) и спектр мутаций гена GALC, выявленные в результате исследования.

Fig. 4. Relative frequencies (%) and spectrum of mutations of the GALC gene identified as a result of the study.
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ших снижение активности ГЦ ниже отрезной точки, 
имели патогенные варианты в гене GALC.

Протяженная делеция ex.11–17del выявлена 
у 6 (67%) пациентов, что соответствовало данным 
о наибольшей распространенности данного варианта 
в европейской популяции [17]. Однако при этом два 
других наиболее частых для европейской популяции 
варианта гена GALC c.1586C>T и c.1700A>C в нашем 
исследовании не были обнаружены. Среди 8 различ-
ных выявленных нами вариантов в гене GALC 3 (38%) 
варианта не были описаны к настоящему моменту 
в базе данных HGMD Professional. Такой высокий 
процент, несмотря на незначительную когорту выяв-
ленных больных, может указывать, с одной стороны, 
на генетическую гетерогенность, а с другой стороны — 
на недообследованность пациентов с БК, проживаю-
щих на территории России.

Особого внимания заслуживает тот факт, что му-
тации гена GALC в гомозиготном состоянии встрети-
лись у 5 (56%) из 9 выявленных пациентов, что отчасти 
может быть связано с высоким процентом близкород-
ственных браков, а также с накоплением определен-
ных мутаций в отдельных популяционных группах. 
Это подтверждает необходимость обязательного меди-
ко-генетического консультирования при проведении 
исследования на БК, а также при планировании бере-
менности в семьях с отягощенным анамнезом.

В результате нашей работы нам не удалось вы-
явить генотип-фенотипических корреляций, при этом 
анализ активности ГЦ показал, что наиболее низкие 

значения активности демонстрировали гомозиготные 
носители делеции ex.11–17del. Однако для получения 
статистически достоверных данных, подтверждающих 
эту гипотезу, необходимо продолжить исследование 
на более репрезентативной выборке.

Измерение концентрации лизо-Гл1, использован-
ное в нашей работе для биохимической диагностики 
пациентов с подозрением на БК, имеет важную науч-
но-практическую значимость. Этот биомаркер может 
быть использован в скрининговых исследованиях в ка-
честве дополнительного аналита БК, тогда как для ре-
комендации этого биомаркера в качестве первичного 
аналита для диагностики БК, как в случае болезни Го-
ше [18], требуются дальнейшие исследования с вклю-
чением большего числа пациентов.

В связи с ранней манифестацией и быстрым про-
грессированием заболевания у всех выявленных на-
ми 9 пациентов, своевременная диагностика является 
важной как для установления точного диагноза БК, 
так и для профилактики повторных случаев БК в отя-
гощенных семьях.

Заключение
БК является тяжелым инвалидизирующим нейро-

дегенеративным заболеванием, проявляющимся у де-
тей с первых месяцев жизни. Единственным возмож-
ным инструментом для выявления этого заболевания на 
ранних этапах является энзимодиагностика в рамках се-
лективного скрининга, позволяющая диагностировать 
заболевание на ранних сроках, в доклинической стадии. 

Таблица 2. Лабораторные показатели и данные молекулярно-генетического исследования российских детей с БК

Table 1. Laboratory indices and data of the molecular genetic investigation of Russian children with KD

№ 
п/п

Дата 
рож-

дения 
Birth 
date 

Активность 
фермента,  

мкмоль/л/ч 
The activity  

of the enzyme,  
µmol/liter/h

Концентра-
ция лизо-Гл1,  

нг/мл 
Lyso-Gl1 

concentration, 
ng/ml

Варианты в гене GALC, выявленные в результате исследования
GALC gene variants identified as a result of the study

нуклеотидный  
(аминокислотный) вариант 1

nucleotide (amino acid) 
variant 1

первое 
описание 

first 
description 

нуклеотидный 
(аминокислотный) 

вариант 2
nucleotide  

(amino acid) variant 2

первое 
описание

first  
description

1. 2013 0.52 н/д ex.11-17del [Luzi, 1995] c.749T>C (p.I250T) [De Gasperi, 
1996]

2. 2013 0.35 н/д c.2037_2040del (p.F679Lfs*9)
Данное 

исследование
This study

c.2037_2040del 
(p.F679Lfs*9 )

Данное 
исследование

This study
3. 2014 0.21 н/д ex.11-17del [Luzi, 1995] ex.11-17del [Luzi, 1995]
4. 2015 0.23 14.65 ex.11-17del [Luzi, 1995] ex.11-17del [Luzi, 1995]

5. 2015 0.46 н/д c.265-2A>G

Данное 
исследова-

ние
This study

c.908C>T (p.S303F) [Wenger, 1997]

6. 2017 0.32 11.55 c.1036del (p.H346Ifs*13)
Данное 

исследование
This study

c.1036del 
(p.H346Ifs*13)

Данное 
исследование

This study
7. 2018 0.12 13.27 ex.11-17del [Luzi, 1995] ex.11-17del [Luzi, 1995] 
8. 2018 0.18 12.50 ex.11-17del [Luzi, 1995] c.1186C>T (p.R396W) [Wegner, 1997]
9. 2019 0.34 10.55 c.203C>T (p.S68F) [Fu, 1999] ex.11-17del [Luzi, 1995] 
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Примененный в нашей работе пошаговый алгоритм се-
лективного скрининга с использованием хромато-масс-
спектрометрического анализа с последующим под-
тверждением молекулярно-генетическими методами 
исследования показал высокую эффективность и мо-
жет быть предложен для внедрения в широкую лабора-
торную практику для диагностики БК в России. Кроме 
того, выявленные нами особенности российских детей 
с БК открывают большие перспективы для дальнейших, 
более масштабных исследований. Ранняя диагностика 
в сочетании с новейшими, активно разрабатываемыми 
в настоящее время методами генной и клеточной тера-
пии могут предотвратить развитие тяжёлой клиниче-
ской симптоматики и существенно улучшить качество 
жизни пациентов с БК.
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