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va ularning yechimi bo'yicha olib borilgan ishlar tahlili
natijalari keltirilgan. Ma’lumki, Orfan kasalliklar asosan
yosh bolalarda uchrashi va shu bilan birga aksariyat
qismi 0z vaqtida tashxislanmasligi tufayli tibbiyot
amaliyotining murakkab muammosi hisoblanadi. Orfan
kasalliklarining miqdori bugungi kunda 8000 ga yetadi
va bular orasida ko‘’plab a’zo va tizimlarni shikastlovchi
Fabri kasalligi kabilar alohida tibbiy-ijtimoiy ahamiyatga
ega hisoblanadi. Fabri kasalligi kerakli darajada
ishlamaydigan DNK ketma-ketligi tufayli yuzaga
keladigan alfa-galaktozidaza A fermenti yetishmovchiligi
natijasida rivojlanadi va buning oqibatida ko‘plab
a’zolarni shikastlaydi. Kasallik simptomlari birinchi
marta erta bolalik davrida paydo bo‘ladi va belgilar
yaqqol bo‘lmaganligi sababli tashxis qo'yish juda qiyin
bo'lishi mumkin. Yaqqol belgilarning mavjud emasligi
Fabri kasalligining ba’zida noto’q‘ri tashxislarga olib
keladi.

dietasi”, simptomatik davolash,
ferment  o‘rnini  bosuvchi
davolash.

Fabri kasalligining tashxislash va davolash oz vaqtida aniq yo‘lga qo‘ya olinsa erkak
bemorlarda Fabri kasalligida taxminiy umr ko‘rish davomiyligi 40-60 yil, kasal ayollarda esa
40-70 yilni tashkil etishi mumkin. Biroq, bolalik davridagi bemorlarda Fabri kasalligini oz
vaqtida tashxislashda bir qator qiyinchiliklar mavjud bo‘lib, ushbu qiyinchiliklar
pediatrlarning ushbu kasallik hagida kam ma’lumotga ega bo‘lishi bilan yanada kuchayib
boradi. Bu esa o'z navbatida noyob nozologiyalar bo‘yicha bilimlarni yangilashni talab qiladi
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va kelajakda ko‘plab bemorlarga to‘g‘ri tashxislash va davolanishni oz vaqtida boshlashda
yordam beradi.

Kirish. Tibbiyot xususan pediatriya amaliyotida juda kam uchraydigan kasallik kechishi
og'ir bo‘lib, bugungi kunda btutnlay davolash imkoni bo‘lmagan kasalliklar guruhiga shartli
ravishda Orfan yoki “yetim” kasalliklar nomi berilgan va ularning aksariyati genetik nugsonlar
bilan bog‘lig bo‘ladi. Ta'kidlash joizki, ushbu patologiya juda kam uchraydigan kasalliklar deb
atalsada, butun dunyoda 400 mln, Yevropada 30 mln va birgina AQSHda 25 mlni tashkil etishi
xususida Butun Jahon Sog'ligni saqlash tashkiloti (BJSST)ning statistik ma’lumotlari
keltirilgan. Ushbu kasallikning 4/5 qismi genetik xarakterga ega bo‘lib %2 qismi bolalarda
uchraydi va afsuski 30 % holatlarda kasallikni tashxislashda kechikish kuzatiladi [1, 2, 3, 4].
Tarqgalishi ming aholiga 0,65 dan 1 promilgacha uchraydigan surunkali kechuvchi, ko‘pincha
hayot uchun xavfli kasalliklar yoki holatlar dastavval AQSHda ro‘yxatga olingan va davolash
chora tadbirlari xususida huquqiy tartibga solish masalalari va qator me’yoriy hujjatlar
imzolangan. Ushbu kam uchraydigan patologiyalar miqdori ortib borishining global
tendentsiyasi ushbu kasalliklar va bunday kasalliklarga chalingan shaxslar oz navbatida
ushbu masalalarning dolzarbligining ham o'sib borishini ko‘rsatadi. Shu sababli ko‘pgina
rivojlangan mamlakatlarda ushbu masalalar davlat manfaatlari sohasiga Kiritilgan,
gonunchilik shakllantirilgan, kam uchraydigan kasalliklarga chalingan bemorlarga arzon
tibbiy yordam ko‘rsatish mexanizmlari ishlab chiqilgan. Shu bilan birga, rivojlangan
davlatlarda eng ko'p noyoblarni anigqlash muammolariga diqqat bilan e'tibor bering
kasalliklarni davolash, bemorlarni dori terapiyasi bilan ta'minlash va bunday kasalliklarni
davolash uchun farmatsevtika bozorini rivojlantirish [5-10]. Orfan kasalliklar
mamlakatimizda kam uchraydigan kasallik hisoblansada, ushbu kasallik bilan og‘rigan
bemorlarga tibbiy va dori vositalar bilan yordamini tashkil etish borasida gator davlat
garorlari hamda me'yoriy-huquqiy hujjatlari tasdiglangan [11]. Ma'lumki, Orfan
kasalliklarning miqdori 8000 ga yetadi va ular orasida poliorgan shikastlanishlani yuzaga
keltiruvchi patologiyalar alohida ahamiyatga ega hisoblanadi. Fabri kaslligi aynan shunday
patologiyalardan biri hisoblanadi va aynigsa bolalarda og‘ir belgilar namoyon bo‘lishi bilan
kechadi. Fabri kasalligi lizosomal kasalliklar guruhiga mansub, sfingolipidozlarning bir shakli
bo‘lib og'ir progressive kechuvchi irsiy kasallik hisoblanadi. Rivojlangan mamlakatlarda 100 -
120 ming aholi soniga mos ravishda 1 ta holatda uchraydi, rivojlanishi o‘rtacha va past bo‘lgan
mintaqalarda esa 40-60 ming aholiga mos ravishda 1 ta holatda ushbu patologiya kuzatiladi.
Fabri kasalligi bo‘lgan bemorlarni davolash maqgsadida o‘ziga xos patogenetik fermentlarni
almashtirish terapiyasi o‘tkaziladi. Kasallikka o‘z vaqtida tashxis qo‘yish va davolanishni erta
bosqichlarda tezda boshlash bilan ushbu bemorlarning umrini oshirishga, hayot sifatini
yaxshilashga erishish mumkin. Afsuski, Fabri kasalligi asosan bolalik va o‘smirlik davrlarida
yuzaga kela boshlaydi, ammo toliq klinik ko‘rinish va kasallikning asosiy belgilari kata
yoshdagi bemorlarda namoyon bo‘ladi. Ushbu kasallikni erta bosqichlarda aniq tashxislash
ko‘p hollarda polimor klinik ko‘rinish hamda bxilma xil belgilar, ko‘plab dastlabki
alomatlarning kasallik uchun o‘ziga xos emasligi va eng muhimi ushbu muammo bo‘yicha
tibbiyot xodimlari xabardorligining kamligi tufayli juda murakkab hisoblanadi. [12, 13, 14,
15].
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Olib borilgan sharhning maqsadi. Juda kam uchraydigan kasalliklar guruhiga kiruvchi
Fabri kasalligining yuzaga kelishi, tibbiyot amaliyotidagi muammolari va dolzarbligi xususida
adabiyotlar tahlilini olib boorish.

Fabri kasalligining yuzaga kelish sabablari. Fabri kasalligi rivojlanishida kerakli
darajada ishlamaydigan DNK ketma-ketligi tufayli yuzaga keladigan alfa-galaktozidaza A deb
nomlanuvchi fermentning yetarli darajada ishlamasligi yoki yetishmovchiligi sabab bo‘ladi.
Mutatsiya tufayli alfa-galaktozidaza A yetishmovchiligi qon tomirlarida, boshqa to‘qimalarda
va organlarda globotriaosilseramid deb nomlanuvchi glikolipidning to‘planishiga olib keladi.
Ushbu to‘planish 0z navbatida ularning asosiy va muhim funktsiyalarini buzilishiga olib
keladi. Alfa-galaktozidaza A genida kamida 445 ga yaqin kasallik keltirib chigaradigan
mutatsiyalar aniqlangan va kasalliklarni keltirib chiqaradigan DNK mutatsiyalari
geterozigotali ayollarda to‘liq bo‘lmagan penetratsiya orqali X bilan bog'langan retsessiva
hisoblanadi. Ushbu kasallik gemizigotli erkaklarga, shuningdek gomozigotali va kop hollarda
geterozigotli ayollarga ta’sir qgiladi. ‘tiborli jihati shundaki, erkaklar odatda og‘ir alomatlarga
ega bo'lishsa-da, ayollarda ular belgilarsiz kechishi va og‘ir bo‘lishi mumkin. Olib borilgan
tadqiqotlar shuni ko‘rsatadiki, ko‘plab ayollar erta katarakt yoki qon tomir asorati sifatida
rivojlanadigan insultdan tortib, yurakning chap qorincha gipertrofiyasi va buyrak
yetishmovchiligigacha bo‘lgan og‘ir holatlarga duch kelishadi. Ushbu o‘zgaruvchanlik ayolning
embrional rivojlanishi paytida X-inaktivatsiya natijalari bilan bog‘liq deb hisoblanadi [16 -
22].

Fabri kasalligi bilan og'rigan bemorlarning tibbiyot amaliyotidagi ahamiyati. Fabri
kasalligining birinchi klinik belgilari ko‘pincha o'smirlik davrida namoyon bo‘la boshlayd,i,
garchi ba’zida kasallik belgilari 3-4 yoshda paydo bo‘lishi yoki 30 yoshgacha umuman yuzaga
chigmasligi mumkin. Dastlab, Fabri kasalligining klassik versiyasi sifatida erkak bemorlarda
kop tizimli shikastlanishlar yuzaga kelishi, keyinchalik, yurak, buyraklar va oraliq bunda
ma'lum bir tizimning ustun shikastlanishiga qarab yuzaga keladigan atipik monosistemik
variantlar tasvirlangan [23 -26].

Fabri kasalligigda kuzatiladigan kasallik belgilaridan biri hisblangan og'riq asosan nerv
to‘gimasining zararlanishi hisobiga yuzaga keladi va ichki a’zolarda xususan me’da-ichak
trktida yaqqol namoyon bo‘ladi va ushbu og'rqning aynan fabri kasalligi uchun xosligini
aniqlash odatda kechikadi. Og'ir belgilar sifatida buyraklarning surunkali shikatlanishi yoki
buyrak yetishmovchilgi yuzaga kelishi hisoblanadi ushbu patologiyaning oxirgi bosqichlari 30
yoshdan oshganda kuzatiladi va bu o‘lim bilan yakunlanishi mumkin. Fabri kaslligi yurak
gopgoglarining nuqgsonlari, yurakda elektrikofiziologiyasing buzilishi va oxir oqgibat to‘satdan
yurak o‘limiga sabab bo‘lishi mumkin. Terida esa istalgan teri kasalliklari chun va turli
autoimmune patologiyalar uchun xos bo‘lgan toshnalar yuzag keladi. Shuningdek, bemorlarda
ushbu yuqorida ta’kidlngan belgilar bilan bir qatorda charchoq, neyropatiya xususan, oyoq -
go‘llarda qizituvchi og'rig'i, qo‘l va oyoqlarda gizarish kabi, insult xavfining oshishiga olib
keladigan bosh miyada qon aylanishi buzilishi holatlari, asosan vertebrobazilar tizimining
shikastlanishi tufayli uloglarda shovqin, bosh aylanishi, kongil aynish, vazn ololmaslik,
kimyoviy muvozanat va diareya kabi belgilar yuzaga keladi [27-31].

Shunday qilib, Fabri kasalligi tibbiyot amaliyotida juda kam uchrashi va klinik belgilari
erta bosqichlarda kamdan kam hollarda yuzaga kelishi va ushbu belgilarning tagqoslama
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tashxislash murakkabligi sababli shu bilan birga ushbu patologiyaning oqibati poliorgan
yetishmocvchilik tufayli o‘lim bilan yakunlanishi tibbiyot amaliyoti uchun jiddiy va dolzarb
muammo hisoblanadi.

Fabri kasalligini tashxislash. Fabri kasalligining tashxisi odatda kasallik uchun
xos odatiy belgilar yoki og‘ir kechgan genealogik tarix, shuningdek, ob’yektiv laboratoriya
diagnostika usullari mavjudligiga qarab belgilanadi. Fabri kasalligining klinik ko‘rinishlari
mavjud bo‘lganda ham yaqqol o‘ziga xoslik mavjud emasligi tufayli eng aniq diagnostika usuli
molekulyar genetik tahlil va GLA genidagi o‘ziga xos patogenetik mutatsiyalarni aniglash
hisoblanadi. Fabri kasalligiga shubha bemorning klinik ko‘rinishlaridan kelib chiqadi va alfa-
galaktozidaza A (GLA) faolligi darajasini o‘lchash uchun odatda oq qon hujayralarida
fermentativ tahlil o‘tkazish yordamida aniqlanishi mumkin. Bolalik, o‘smirlik va kattalarda
oila a’zolarida kasallikni tekshirish paytida va bolani keyingi tekshirish natijalarini solishtirish
orqali, klinik belgilar yuzaga kelishidan oldingi bosqichda tashxis qo‘yish mumkin. Ammo X-
inaktivatsiyaning tasodifiy tabiati tufayli ayollarda kasallikni aniglash uchun fermentativ
tahlil ishonchli emas va GLA genining molekulyar genetik tahlili ayollarda eng aniq
diagnostika usuli hisoblanadi, aynigsa mutatsiyalar ilgari erkak oila a‘zolarida aniglangan
hollarda tashxislash yanada oson kechadi. Shuningdek buyraklar biopsiyasi ham qo‘shimcha
ravishda kasallikni aniglashga imkon berishi mumkin. Ta’kidlash joizki, Fabri kasalligini aniq
tashxislashda bir oiladagi barcha yaqin va katta garindoshlar bir xil oilaviy mutatsiyaga
egaligini inobatga olgan holda, bitta oila a’zosi DNK ketma-ketligini tahlil qilish orqali, boshqa
oila a’zolariga butun genni sinab ko‘rish o‘rniga maqgsadli ketma-ketlik tahlilini o‘tkazish
orqali tashxis qo‘yish mumkin. maqgsadli ketma-ketlik tezroq va arzonroq usul hisoblanadi.
[32-35].

Shuningdek, Agar Fabri kasalligi hagida oilaviy anamnestik ma’lumotlar mavjud bo‘lgan
hollarda, prenatal tashxislash chora tadbirlarini o‘tkazish mumkin homiladorlikning 9-11
haftaligida maxsus tekshiruv usullari orqali amalga oshiriladi. Shu bilan bir qatorda turli a’zo
va tizimlarda yuzaga kelgan buzilishlarni aniqlash maqgsadida ushbu a’zolarning MRT, UTT
yoki MSKT usullari orqali tekshiruvlari amalga oshiriladi [36, 37].

Fabri kasalligida yuzaga kelgan belgilarning tiklanish istigboli bu ko‘p jihatdan tashxisni
0‘z vaqtida aniq qo‘ya olish va tegishli davolanishni tayinlashga bog‘liq bo‘ladi. S. Waldek va
boshqalar keltirirgan ma'lumotlar shuni ko‘rsatadiki, erkak bemorlarda Fabri kasalligida
taxminiy umr ko‘rish davomiyligi 40-60 yil, kasal ayollarda esa 40-70 yilni tashkil etishi
mumkin. Fermentlarni almashtirish terapiyasining nisbatan yaqinda paydo bo‘lganligi sababli,
Fabri kasalligi bilan og‘rigan odamlar hali ham davolanayotganligi tufayli ularning umr ko‘rish
davomiyligi haqidagi oxirgi ma’lumotlar haligacha nashr qilinmagan. Shu bilan birga, oz
vaqtida boshlangan davolanish ushbu kasallikka chalingan bemorlarning umr Kko‘rish
davomiyligi va sifatini oshirishi mumkinligiga esa ishonchli va asosli dalillar mavjud [38, 39].

Fabri kasalligini davolash bo‘yicha olib borilayotgan chora tadbirlar. Fabri
kasalligini davolashda proteinuriya va buyrak yetishmovchiligi bo‘lgan barcha bemorlar
uchun bemorlarga parhez tavsiya etiladi. Bunda asosiy e’tibor tarkibida oqsil va natriy
miqdori ko‘p bo‘lgan mahsulotlarni cheklashga qaratiladi.

Kasallikning turli belgilari yuzaga kelgan hollarada esa simptomatik davolash
tamoyillari xususan og'riq, surunkali og'riq kuzatilganda antikonvulsanlar yoki boshqa o‘tkir
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ogriglar uchun steroid bo‘lmagan yallig'lanishga qarshi dori vositalari yoki opioidlar
buyuriladi.

Angiokeratoma kuzailganda bemorning roziligi yoki iltimosiga binoan argon lazer
yordamida olib tashlash amaliyoti amalga oshiriladi.

Buyrak patologiyasi jumladan buyrak shikastlanishining dastlabki bosqichlarida buyrak
arteriyasi stenozi bo‘lmagan bemorlarda AAI ingibitrrlari buyuriladi va buyrak
yetishmovchiligi kuzatilganda dializ yoki buyrak transplantatsiyasi amalga oshriladi.

Yurak-qon tomir asoratlari yuzaga kelganda stenokardik og‘riglard antiangial dori
vositalari, yurak yetishmovchiligida diuretiklar, AAI ingibitrrlari, yurak glikozidlari jumladan
digoksin, B-blokatorlar qo‘llaniladi.

Atrioventrikulyar taxiaritmiya yoki boshqa aritmiyalar yuzaga kelganda antiaritmik dori
vositalari, antikoagulyantlar buyuriladi va simptomatik bradikardiyada yurak stimulyatori,
gon bosimini agressiv nazorat qilish maqsadida AAI ingibitorlari, giperlipidemiyada statinlar,
me’da-ichak traktida buzilish belgilari yuzaga kelganda kam yog'li parhez, kam miqdordan va
tez-tez ovqatlanish, serebrovaskulyar belgilar kuzatilganda esa asosan aspirin, klopidogrel
go‘llaniladi [40 -46].

Bugungi kunda tibbiyot rivojlanishining ushbu bosqichida fermentlarni almashtirish
terapiyasi Fabri kasalligini davolashning eng samarali usuli bo‘lib, metabolik buzilishlar
tufayli yuzaga kelgan kasalliklarning yaxshilanishi yoki me’yorlashishiga umid qilish imkonini
beradi va kasallikning rivojlanishini sekinlashtiradi. Erta bogsqichlarda o‘z vaqtida
boshlangan patogenetik terapiya yordamida kasallik intensivligini sezilarli darajada
kamaytirishga erishish mumkin. Shuningdek, ushbu davolash chora tadbirini neyropatik
og'riq to‘liq yo‘qolgunga qadar, eshitish qobiliyati, buyrak funktsiyasi xususiyatlarining ijobiy
dinamikasi, yurak-qon tomir tizimi kasallikning, gastrointestinal buzilish belgilarini
yaxshilanganligi kuzatilggunga qadar davom ettirish magsadga muvofiq hisoblanadi [47 -52].

Xulosalar. Shunday qilib, Orfan yoki Noyob (yetim) kasalliklarni erta tashxislash va dori
terapiyasining yuqori narxi tufayli davolash nafaqat eng muhim iqtisodiy muammo, balki
jiddiy aoratlar va nogironlikning yuzaga kelishi sababli tibbiy va ijtimoiy muammolarni ham
anglatadi.

Kasallik simptomlarining qonuniyatga ko‘ra aniq yuzaga yuzaga kelishi davrining
mavjud emasligi sababli oz vaqtida tashxis qo‘yish juda qiyin bo‘lishi mumkin va bu esa
ba’zida noto‘g'ri tashxislarga olib keladi.

Fabri kasalligining tashxislash va davolash o‘z vaqtida aniq yo‘lga qo‘ya olinsa erkak
bemorlarda Fabri kasalligida taxminiy umr ko‘rish davomiyligi 40-60 yil, kasal ayollarda esa
40-70 yilni tashkil etishi mumkin.

Birogq, bolalik davridagi bemorlarda Fabri kasalligini 0z vaqtida tashxislashda bir qator
qiyinchiliklar mavjud bo‘lib, ushbu qiyinchiliklar pediatrlarning ushbu kasallik haqida kam
ma’lumotga ega bo'lishi bilan yanada kuchayib boradi. Bu esa o'z navbatida noyob
nozologiyalar bo‘yicha bilimlarni yangilashni talab qiladi va kelajakda ko‘plab bemorlarga
to‘g'ri tashxislash va davolanishni 0z vaqtida boshlashda yordam beradi.
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