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го РТМ (III–IV стадии) на дооперационном этапе, что может быть использовано клиницистами в качестве допол-
нительного прогностического критерия при создании адекватных индивидуальных схем лечения. 
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Tumor proteins and their receptors (СА-125, TNF-α, VEGF, ICAM-1, р185, p55), parameters of haemostasis 
(fibrinogen, von Willebrand factor, D-dimer, parameters of thrombin generation test) and endogenous intoxication (lipid 
peroxidation substrates, protein carbonyl, middle molecular peptides, binding capacity of albumin (EPR-α,)) play an 
important role in tumor growth and progression. To evaluate the prognostic significance of various serum biomarkers in 
preoperative staging of endometrial cancer the mathematical model using logistic regression was established. According 
to this model the level of ICAM-1, p185, EPR-α, protein carbonyl in serum is significant in identification the patients 
with III-IV stages of endometrial cancer. The diagnostic efficiency of model is 94.4%, sensitivity 97.4%, specificity 
84.2%, cut-off >0.41, The serum level of ICAM-1, p185, protein carbonyl and value of EPR-α may use in preoperative 
laboratory diagnosis of tumor stage in endometrial cancer patients.
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Реферат. Синдром Марфана является наследственным заболеванием соединительной ткани. Для него ха-
рактерно формирование аневризм/диссекций корня аорты в молодом возрасте, что является основной причиной 
смертности. При этом нередко отмечается патология со стороны сердца (миокарда, клапанного аппарата). Тем не 
менее вопрос о существовании первичной кардиомиопатии у данных пациентов продолжает дискутироваться. 

Ключевые слова: синдром Марфана, кардиомиопатия.
Введение. Синдром Марфана (СМ) — наследственное, аутосомно-доминантное заболевание, сопрово-

ждающееся классическим нарушением соединительной ткани, возникающее вследствие мутации гена FBN1, 
кодирующего синтез фибриллина-1, с ожидаемой частотой 3–5/10000 и долей неомутаций 20–25% [1]. Фибрил-
лин-1 наряду с другими большими суперсемействами многодоменных белков обладает ТФРβ — сигнализирую-
щими функциями во внеклеточном матриксе (ВКМ), при этом выполняя наиважнейшую роль в модуляции фи-
зиологической биодоступности ТФРβ [2]. Аномалии указанного матричного белка приводят к повышению, а 
не к уменьшению внеклеточного уровня ТФРβ («ТФРβ — парадокс»). В настоящее время доказано изменение 
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ТФРβ-сигнализации при нарушении целостности основных компонентов ВКМ в стенке аорты с формированием 
аневризм/диссекций — основной причины смертности пациентов с СМ [3].

Другим распространенным сердечно-сосудистым проявлением СМ является пролапс митрального клапа-
на, что может привести к тяжелой митральной регургитации, требующей хирургического вмешательства. Поми-
мо этих хорошо известных сердечно-сосудистых проявлений СМ практикующими врачами отмечается медлен-
но развивающаяся патология миокарда в виде своеобразной кардиомиопатии [4].

Патогенетическими основами развития специфической кардиомиопатии при СМ в настоящее время мо-
гут считаться следующие предположения.

Мутации FBN1 реализуются в синтезе дефектного фибриллина, сопровождающегося нарушением его ме-
ханических функций, что может приводить к желудочковой дисфункции [5]. Другим механизмом, через кото-
рый аномальный фибриллин может приводить к сократительной дисфункции миокарда – это через потерю его 
возможности связывания с интегринами на поверхности клеток, которые играют ключевую роль во взаимодей-
ствии клетка-ВКМ, тем самым нарушая механотрансдукцию внутрь клетки через цитоскелет [6]. Эта гипотеза 
подтверждается наблюдением о роли интегринов в развития кардиомиопатий в различных исследовательских 
моделях [7].

C учетом современных возможностей по профилактическому лечению аневризмы корня аорты в виде ее 
протезирования на первый план может выходить патология, которая была скрыта от медицинского наблюдения 
случаями внезапной смерти, в частности кардиомиопатия при СМ.

Цель работы — на основе оценки систолической и диастолической функции миокарда эхокардиографи-
ческим методом подтвердить или опровергнуть наличие первичной кардиомиопатии у пациентов с СМ. 

Материалы и методы. В исследование включены 50 человек (33±9,3 года). Синдром Марфана диагно-
стирован у 23 человек (Ж:М / 7:16); 27 человек составили группу контроля без признаков ННСТ, сопоставимые 
по возрастным (30,2±8,6 года) и гендерным (Ж:М / 7:21) характеристикам. Синдром Марфана диагностировался 
на основе Гентских критериев (2010) [8]. 

Всем пациентам проведено эхокардиографическое исследование с оценкой конечного диастолического 
и систолического объемов сердца, фракции выброса и других показателей (таблица) при сравнении с группой 
контроля. Критериями исключения были хирургические вмешательства на миокарде, а также значительная кла-
панная регургитация. В связи с анатомическими различиями при СМ в сравнении с пациентами без признаков 
ННСТ при сопоставлении размеров сердца применялась нормализация показателей по площади поверхности 
тела.

Результаты и их обсуждение. Конечный диастолический и конечный систолический объемы при СМ 
превышали таковые в группе контроля. При нормализации по площади поверхности тела значимые различия в 
группах сохранялись. Результаты представлены в таблице.

Таблица — Эхокардиографические параметры у пациентов с СМ в сравнении с группой контроля
Показатели Синдром Марфана (n = 23) Контроль (n = 27) p

КДО 130,72±51,01 110,18±22,29 0,03
КСО 48,61±30,10 32,58±9,38 0,003
КДО/ППТ 64,88±22,98 33,84±29,76 0,001
КСО/ППТ 23,9848±13,89 9,96±9,09 0,001
УО 84,28±31,72 77,63±16,50 0,29
ФВ,% 64,25±8,37 70,53±5,71 0,001
Индекс миокарда 144,50±116,12 96,27±24,63 0,02
Время изоволюмического сокращения, с 0,04±0,01 0,04±0,01 0,17
Время изоволюмического расслабления, с 0,08±0,02 0,07±0,02 0,03
TAPSE, мм 
Систолическое смещение трикуспидального 
кольца (ССТК)

19,50±5,24 21,95±3,03 0,04

Е, м/с 1,10±0,44 0,84±0,14 0,001
А, м/с 0,72±0,25 0,53±0,10 0,0001
Е/А 1,53±0,38 1,63±0,39 0,35
ДТ 0,259±0,064 0,205±0,044 0,028

У пациентов с СМ отмечены случаи нарушения систолической функции ЛЖ, несмотря на молодой воз-
раст, в то время когда у пациентов в группе контроля таких случаев не было. Фракция выброса у пациентов с СМ 
64,25±8,37 достоверно была ниже, чем в группе контроля 70,53±5,71 при p = 0,001.

Систолическое смещение трикуспидального кольца (ССТК) (Tricuspid annular plane systolic excursion — 
TAPSE) является показателем оценки продольной функции правого желудочка и показывает степень систоличе-
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ского движения латеральной части трехстворчатого кольца к верхушке [9]. По данным литературы, ССТК корре-
лирует с фракцией выброса ПЖ, определенной сцинтиграфией [10]. В группе СМ наблюдалось снижение ССТК 
в сравнении с группой контроля (19,50±5,24 против 21,95±3,03, p = 0,04), что можеит свидетельствовать о сокра-
тительных нарушениях правого желудочка.

У пациентов с СМ наблюдались изменения в интерстиции, что может приводить к нарушению пассивных 
упругих свойств левого желудочка, что проявляется в виде аномальной релаксации миокарда (ДТ 0,259±0,064 
против 0,205±0,044 при р = 0,028).

В норме типичные показатели митрального кровотока в диастолу имеют два пика: волна Е и волна А. Пер-
вая отражает раннюю (Е) фазу заполнения ЛЖ, вторая — предсердный (А) компонент диастолического запол-
нения ЛЖ. 

У пациентов с СМ наблюдается достоверное увеличение пиков Е (1,10±0,44 против 0,84±0,14, p = 0,001) 
и А (0,72±0,25 против 0,53±0,100, p = 0,001) в сравнении с группой контроля, что свидетельствует о нарушении 
внутрисердечной гемодинамики, при этом соотношение пиков Е/А различий не имеет (p = 0,35)

При нормальной диастолической функции на доплерограмме преобладает пик раннего диастолического 
наполнения, который в 1,5–1,7 раза выше пика позднего наполнения желудочка.

При снижении релаксации миокарда выявляется снижение амплитуды пика Е и увеличение высоты пика 
А. Отношение Е/А уменьшается до 1 и ниже. Одновременно определяется увеличение времени изоволюмиче-
ского расслабления ЛЖ (IVRT) более 90–100 мс. Этот тип диастолической дисфункции ЛЖ получил название 
«замедленной релаксации». Наиболее частыми факторами, ведущими к формированию данного типа диасто-
лической дисфункции ЛЖ, являются хроническая или транзиторная ишемия миокарда у больных ИБС, карди-
осклероз любого генеза, гипертрофия миокарда, поражения перикарда, блокады ножек пучка Гиса. У пациен-
тов без патологии соединительной ткани дальнейшее прогрессирование нарушений внутрисердечной гемодина-
мики приводит к росту давления в ЛП и увеличению предсердно-желудочкового градиента давления во время 
фазы быстрого наполнения. Происходит значительное ускорение раннего диастолического наполнения желудоч-
ка (Е) при одновременном уменьшении скорости кровотока во время систолы предсердия (А). Рост конечно-
диастолического давления в ЛЖ способствует ограничению кровотока во время предсердной систолы. Проис-
ходит патологическая «псевдонормализация» диастолического наполнения ЛЖ с увеличением значений макси-
мальной скорости раннего диастолического наполнения (Е) и уменьшением скорости предсердного наполнения 
(А). В результате отношение Е/А увеличивается до 1,6–1,8 и более. Эти изменения сопровождаются укорочени-
ем фазы изоволюмического расслабления (IVRT) меньше 80 мс.

При синдроме Марфана в отличие от вышеуказанных патологических состояний, несмотря на увеличе-
ние жесткости миокарда за счет коллагена, происходит медленное увеличение его в размере, что приводит к бо-
лее медленному росту пика Е псевдонормализации (не было зарегистрировано ни одного случай псевдонорма-
лизации). 

Заключение:
1. У пациентов молодого возраста с СМ отмечается снижение систолической функции левого желудочка 

(фракции выброса левого желудочка) в сравнении с контролем, не связанное с клапанной патологией и ишеми-
ей миокарда (64,25±8,37 против 70,53±5,71, p = 0,001);

2. У пациентов молодого возраста с СМ отмечаются признаки снижения систолической функции пра-
вого желудочка (ССТК) в сравнении с контролем, не связанное с клапанной патологией и ишемией миокарда 
(19,50±5,24 против 21,95±3,03, p = 0,04);

3. Пациентов с СМ наблюдается своеобразное увеличение жесткости миокарда (увеличенное время изо-
волюмического расслабления, увеличение пиков Е и А), что сопровождается диастолической дисфункцией ле-
вого желудочка.

4. Увеличение размеров камер сердца, систолическая и диастолическая дисфункция развиваются в моло-
дом возрасте и носят умеренный характер, а также развиваются медленно и асимптоматично.

5. Исключение из группы исследования пациентов с грубой клапанной патологией свидетельствует в 
пользу первичности кардиомиопатии при СМ.

6. Результаты нашего исследования можно рассматривать как основание для включения патологическо-
го состояния миокарда при СМ в качестве генетически обусловленного, связанного с патологией соединитель-
ной ткани кардиомиопатии.
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Cardiomyopathy in Marfan syndrome
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Marfan syndrome is an inherited disorder of the connective tissue. Marfan syndrome is characterized by the 
formation of an aneurysm/dissection of the aortic root at a young age, which is the main cause of death. It is often observed 
pathology of the heart (myocardium, valvular). Nevertheless, the question of the existence of primary cardiomyopathy 
in these patients continues to be debated. The aim of the work was based on an assessment of systolic and diastolic 
myocardial function by echocardiographic method to confirm or deny the presence of primary cardiomyopathy in 
patients with Marfan syndrome.
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ОСОБЕННОСТИ ЦЕНТРАЛЬНОЙ ГЕМОДИНАМИКИ ПРИ МЕТАБОЛИЧЕСКОМ СИНДРОМЕ 
И ДИАСТОЛИЧЕСКОЙ ДИСФУНКЦИИ ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА ПО ТИПУ НАРУШЕНИЯ 
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Реферат. Диастолическая дисфункция (ДД) левого желудочка (ЛЖ) по типу нарушения релаксации — 
субклиническое состояние, которое способно перейти в диастолическую хроническую сердечную недостаточ-
ность (ХСН). Метаболический синдром (МС) — важнейший фактор, определяющий развитие диастолической 
дисфункции. На сегодняшний день влияние компонентов МС на развитие диастолической дисфункции левого 
желудочка изучено недостаточно. По данным ряда исследований, нарушения центральной гемодинамики, на-
блюдаемые при МС, негативно сказываются на состоянии диастолической функции левого желудочка. В то же 
время диастолическая дисфункция определяет изменения центральной гемодинамики. В статье приведены ре-
зультаты собственных исследований по изучению особенностей центральной гемодинамики у лиц с МС и диа-
столической дисфункцией левого желудочка сердца по типу нарушения релаксации. Определена роль уровней 
систолического артериального давления (САД) и частоты сердечных сокращений (ЧСС) как предикторов нару-
шения релаксации левого желудочка.

Ключевые слова: диастолическая дисфункция, левый желудочек, нарушение релаксации, метаболиче-
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Введение. В настоящее время хроническая сердечная недостаточность является одной из распространен-
ных причин госпитализации в развитых странах мира среди лиц с сердечно-сосудистыми заболеваниями [8]. По 
данным ряда исследований, в 30–40% случаев клиника ХСН обусловлена диастолической дисфункцией левого 
желудочка. Первый тип ДД ЛЖ (нарушение релаксации) характеризуется отсутствием явных клинических про-
явлений и трудностью диагностики [2]. 

Метаболический синдром является одним из определяющих факторов развития ДД ЛЖ I типа. Компо-
ненты МС — артериальная гипертензия, нарушения состояния биохимических систем организма (дислипиде-
мия, инсулинорезистентность, нарушение толерантности к углеводам, гиперурекимия, изменения гормонально-
го статуса и др.), ожирение — оказывают непосредственное влияние на работу сердечно-сосудистой системы.

По данным ряда исследований, нарушения гемодинамики, наблюдаемые при МС, негативно сказывают-
ся на состоянии диастолической функции ЛЖ. В то же время ДД ЛЖ определяет изменения в гемодинамике [4, 
9, 10]. 

По данным исследования Millen и соавт. [6], «удельный вес» влияния гемодинамики на состояние диасто-
лической функции ЛЖ весьма значителен. Так, систолическое артериальное давление (САД) в наибольшей сте-
пени коррелировало с ДД ЛЖ независимо от индекса массы миокарда ЛЖ.

По результатам исследования FLEMENGHO у пациентов с ДД ЛЖ оказались достоверно выше показате-
ли ЧСС и САД по сравнению с группой здоровых лиц [5].


