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Болезнь Фабри как причина гипертрофической 
кардиомиопатии 

С.В. Моисеев1,2, Е.А. Тао1, А.С. Моисеев1,2, Е.А. Мершина2,  
В.И. Шоломова1, Н.М. Буланов1, Е.П. Павликова2, В.В. Фомин1 

Цель. Изучение частоты “кардиального” фено-
типа болезни Фабри (БФ), имитировавшего 
гипертрофическую кардиомиопатию (ГКМП), у 
взрослых пациентов. 

Материал и методы. В исследование 
включали пациентов (18 лет и старше) с БФ, 
подтвержденной при молекулярно-генетиче-
ском исследовании. Из исследованной выбор-
ки отбирали пациентов с кардиальным 
фенотипом БФ, у которых кардиологом был 
первоначально установлен диагноз ГКМП или 
гипертрофии левого желудочка (ЛЖ) неясного 
происхождения. У этих пациентов оценивали 
частоту типичных (ранних) проявлений БФ, 
поражения других органов (почек и централь-
ной нервной системы), клинические проявле-
ния поражения сердца и особенности 
гипертрофии ЛЖ. Для оценки гипертрофии и 
фиброза ЛЖ проводили магнитно-резонанс-
ную томографию (МРТ) сердца с контрастиро-
ванием гадолиний-содержащим препаратом.  

Результаты. ГКМП (гипертрофия ЛЖ 
неясного происхождения) была диагностиро-
вана у 16 (8,6%) из 187 взрослых пациентов с 
БФ, в том числе у 5 (4,3%) из 115 мужчин и 11 
(15,3%) из 72 женщин. Причиной обращения к 
кардиологу были кардиалгии, одышка, арит-
мии, прежде всего фибрилляция предсердий, 
и/или признаки гипертрофии левого желудоч-
ка на ЭКГ. У 2 пациентов с выраженной гипер-
трофией миокарда и признаками обструкции 
выносящего тракта ЛЖ была проведена миоэк-
томия. У пациентов с “кардиальным” феноти-
пом БФ медиана индекса массы миокарда ЛЖ 
(ММЛЖ) составила 127,0 г/м2. У мужчин она 
была достоверно выше, чем у женщин (179,0 и 
115,5 г/м2, соответственно). У 10 (62,5%) 
больных выявлено асимметричное утолщение 
межжелудочковой перегородки. Фракция 
выброса ЛЖ была снижена до <50% только у 
2 (12,5%) пациентов. Очаги фиброза миокарда 
в виде позднего накопления гадолиния опреде-
лялись у 6 (50,0%) из 12 пациентов. У 8 
(50,0%) пациентов с детского или подростко-
вого возраста отмечались типичные проявле-
ния БФ, такие как нейропатическая боль, 

ангиокератомы и/или сниженное потоотделе-
ние, а у 15 (93,8%) имелись  признаки пораже-
ния почек (альбуминурия и/или снижение 
скорости клубочковой фильтрации) и/или 
головного мозга (очаговые изменения на МРТ, 
инсульт в анамнезе). 

Заключение. Заподозрить БФ у пациентов 
с гипертрофией ЛЖ неясного происхождения 
позволяют типичные ранние проявления, такие 
как нейропатическая боль, ангиокератомы и 
сниженное потоотделение, однако они могут 
отсутствовать, поэтому это заболевание 
необходимо исключать у всех взрослых (осо-
бенно старшего возраста) пациентов с ГКМП 
путем молекулярно-генетического исследова-
ния и определения содержания глоботриа-
озилсфингозина (Lyso-GL3) в высушенных 
пятнах крови. 

Ключевые слова. Гипертрофическая кар-
диомиопатия, гипертрофия левого желу-
дочка неясного происхождения, скрининг, 
болезнь Фабри. 

Гипертрофическая кардиомиопатия 
(ГКМП) – это наследственное заболе-
вание, которое передается по аутосом-

но-доминантному  типу.  В  соответствии  с 
рекомендациями Европейского общества 
кардиологов 2014 г. и Американской колле-
гии кардиологов/Американской ассоциации 
сердца 2020 г., ГКМП может быть диагно-
стирована при наличии гипертрофии мио-
карда ≥15  мм  по  крайней  мере  в  одном 
сегменте левого желудочка (ЛЖ), которую 
нельзя объяснить другими причинами, а у 
родственников пациента с установленным 
диагнозом – при наличии гипертрофии мио-
карда ≥13 мм [1,2]. По данным популяцион-
ного исследования, в США частота 
диагностированной ГКМП составила около 
1 на 3000 взрослого населения, хотя истин-
ная распространенность этого заболевания 
значительно выше, учитывая возможность 
его бессимптомного течения [3]. Причиной 
ГКМП являются мутации генов, кодирую-
щих  саркомерные  белки.  Среди  них  чаще 
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всего (в 70% случаев) встречаются мутации генов тяже-
лой цепи бета-миозина (MYH7) и миозин-связывающе-
го белка С3 (MYBPC3), значительно реже – мутации 
других генов (TNNI3, TNNT2, TPM1, MYL2, MYL3, 
ACTC1) [2]. Однако патогенные или вероятно патоген-
ные мутации генов саркомерных белков определяются 
только примерно у 30% и 60% пациентов со спорадиче-
ской и семейной формами заболевания, соответствен-
но, и, следовательно, отсутствуют у значительной части 
пациентов с гипертрофией ЛЖ неясного происхожде-
ния [2]. Результаты многоцентрового регистра свиде-
тельствуют о том, что наличие патогенных мутаций, а 
также установление диагноза в более молодом возрасте 
сопровождаются увеличением риска неблагоприятных 
исходов ГКМП, таких как смерть, сердечная недоста-
точность, желудочковые аритмии, фибрилляция пред-
сердий [4]. 

У пациентов с гипертрофией ЛЖ в первую очередь 
необходимо  исключать  распространенные  причины 
перегрузки сердца давлением или объемом, такие как 
артериальную гипертонию, аортальные и другие пороки 
сердца и интенсивные физические нагрузки (“сердце 
спортсмена”). Хотя ГКМП является основной причи-
ной  гипертрофии  ЛЖ  неясного  происхождения,  у 
5-10% больных последняя обусловлена другими наслед-
ственными заболеваниями, включая РАСопатии (мута-
ции  нескольких  генов,  кодирующих  компоненты  и 
регуляторы сигнальной системы RAS/MAPK), мито-
хондриальные миопатии, лизосомные болезни накопле-
ния (болезни Фабри, Помпе, Данона), нейромышечные 
заболевания  (атаксия  Фридрейха)  [5].  Имитировать 
гипертрофию ЛЖ может также утолщение стенки серд-
ца при AL-амилоидозе и наследственном и ненаслед-
ственном ATTR-амилоидозе [6]. Своевременная 
диагностика перечисленных заболеваний имеет важное 
практическое значение, учитывая возможность эффек-
тивного патогенетического лечения некоторых из них 
(ферментозаместительная терапия при болезнях Фабри 
[БФ] и Помпе, комбинированная химиотерапия при 
AL-амилоидозе, тафамидис при ATTR-амилоидозе). 

Гипертрофия ЛЖ развивается у большинства взрос-
лых пациентов с БФ – редкой лизосомной болезнью 
накопления, связанной с мутациями гена GLA на Х-
хромосоме и характеризующейся поражением различ-
ных органов и тканей, в том числе почек, центральной 
и периферической нервной системы, кожи, органа зре-
ния и др. Целью исследования было изучение частоты 
“кардиального” фенотипа заболевания, имитировавше-
го ГКМП, у взрослых пациентов с БФ. 

Материал и методы 
В исследование включали пациентов (18 лет и старше) с 
БФ, обследованных в клинике им. Е.М. Тареева. Диагноз 
БФ устанавливали на основании наличия патогенной мута-
ции  гена  GLA  в  сочетании  со  снижением  активности 
альфа-галактозидазы А (у мужчин), повышением содержа-
ния глоботриаозилсфингозина (Lyso-GL3) в высушенных 
пятнах крови и/или по крайней мере одним типичным про-
явлением заболевания (нейропатическая боль, ангиокерато-

мы и вихревидная кератопатия) [7]. У родственников про-
банда БФ диагностировали на основании наличия той же 
патогененной мутации гена GLA. 

Молекулярно-генетическое исследование и определение 
содержания a-галактозидазы А и Lyso-GL3 проводили в 
лабораториях Centogene AG (Росток, Германия), 
ARCHIMED Life Science GmbH (Вена, Австрия), Медико-
генетического  научного  центра  имени  академика  Н.П. 
Бочкова и/или Национального медицинского исследова-
тельского Центра Здоровья Детей. Активность a-галактози-
дазы А и уровень Lyso-GL3 в высушенных каплях крови 
измеряли методом тандемной масс-спектрометрии. 
Нормальным  считали  содержание  Lyso-GL3  менее  2,0 
нг/мл.  

Из исследованной выборки отбирали пациентов с карди-
альным фенотипом БФ, у которых кардиологом был перво-
начально установлен диагноз ГКМП или гипертрофии ЛЖ 
неясного  происхождения.  У  этих  пациентов  оценивали 
частоту  типичных  (ранних)  проявлений  БФ,  поражения 
других органов (почек и центральной нервной системы), 
клинические проявления поражения сердца и особенности 
гипертрофии ЛЖ (выраженность, симметричность, наличие 
очагов фиброза миокарда, снижение сократительной функ-
ции левого желудочка). Для оценки гипертрофии и фиброза 
ЛЖ проводили магнитно-резонансную томографию (МРТ) 
сердца  на  магнитно-резонансных  томографах  Магнетом 
Аванто (Siemens Healthcare, Germany) и Оптима 450 (GE 
Healthcare, USA). Для выявления отсроченного контрасти-
рования миокарда использовали контрастныи ̆� гадолиний-
содержащий  препарат,  который�  вводили  внутривенно  в 
дозе 0,15 ммоль/кг. Индексированные значения конечных 
систолического и диастолического объемов левого желудоч-
ка (ЛЖ), а также массу миокарда (ММ) ЛЖ определяли 
полуавтоматически с помощью программного обеспечения 
CMR 42 путем обработки срезов по короткой � оси ЛЖ.  

У всех больных определяли суточную альбуминурию тур-
бидиметрическим методом, протеинурию стандартным 
методом, сывороточный уровень креатинина и рассчитыва-
ли скорость клубочковой фильтрации (СКФ) по формуле 
CKD-EPI. Экскрецию альбумина/белка с мочой и функцию 
почек оценивали на основании рекомендаций KDIGO [8]. 
Очаговые изменения в белом вещества головного мозга и 
признаки перенесенного инсульта определяли при МРТ 
головного мозга (Siemens Magnetom Skyra 3 Тесла).  

 Статистический анализ проводили с использованием 
программы IBM SPSS Statistics 22 (IBM Corporation, США). 
Нормальность распределения определяли с помощью кри-
терия Шапиро-Уилка. Данные для количественных показа-
телей с распределением, отличавшимся от нормального, 
приведены в виде медианы и межквартильного размаха (Me 
(IQR)). Медианы количественных показателей сравнивали 
с  помощью  U-критерия  Манна-Уитни,  а  качественные 
показатели  –  с  помощью  точного  критерия  Фишера. 
Различия считали достоверными при величине p<0,05. Все 
результаты приведены с двусторонним уровнем значимо-
сти.  

Результаты 

Клиническая характеристика пациентов. ГКМП (гипер-
трофия ЛЖ неясного происхождения) была диагности-
рована у 16 (8,6%) из 187 взрослых пациентов с БФ, в 
том числе у 5 (4,3%) из 115 мужчин и 11 (15,3%) из 72 
женщин. Медиана возраста установки диагноза ГКМП 
составила 54,0 (48,0;62,0) года, а медиана срока до уста-
новки диагноза БФ после диагноза ГКМП – 23 
(12,0;56,0) месяца (табл. 1). У всех пациентов имелись 
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патогенные мутации гена GLA. Активность a-галакто-
зидазы А в высушенных пятнах крови была снижена у 
всех обследованных мужчин и 40% женщин, в то время 
как содержание Lyso-GL3 было повышено во всех слу-
чаях. 10 (62,5%) из 16 пациентов были пробандами, в то 
время как у остальных 6 (37,5%) пациентов БФ была 
диагностирована в результате семейного скрининга. 

Причиной обращения к кардиологу были симптомы 
поражения сердца, в том числе кардиалгии, одышка, 
перебои в работе сердца и/или признаки гипертрофии 
левого желудочка на ЭКГ. У 5 пациентов, преимуще-
ственно женщин, наблюдалась фибрилляция предсер-
дий, в связи с чем 3 из них проводилась радиочастотная 
катетерная абляция. У одной пациентки на фоне посто-
янной  формы  фибрилляции  предсердий  отмечалась 
хроническая сердечная недостаточность. Молекулярно-
генетическое исследование для подтверждения наличия 
мутаций генов, кодирующих саркомерные белки, не 
проводилось. У 8 пациентов была выполнена коронаро-
графия, при которой признаков клинически значимого 
стеноза коронарных артерий выявлено не было. У 2 
пациентов  с  выраженной  гипертрофией  миокарда  и 

признаками обструкции выносящего тракта ЛЖ была 
проведена миоэктомия. 

Характеристика гипертрофии ЛЖ. Медиана индекса 
ММЛЖ составила 127,0 г/м2. У мужчин она была досто-
верно выше, чем у женщин (179,0 и 115,5 г/м2, соответ-
ственно).  У  12  пациентов  (3  мужчин  и  9  женщин) 
толщина миокарда по крайней мере в одном сегменте 
ЛЖ составляла ≥15 мм, а у остальных – 13-14 мм. У 10 
больных (4 мужчин и 6 женщин) выявлено асимметрич-
ное утолщение межжелудочковой перегородки (отно-
шение толщины межжелудочковой перегородки и 
стенки ЛЖ >1,3). Фракция выброса ЛЖ была снижена 
до <50% только у 2 (12,5%) пациентов. Очаги фиброза 
миокарда в виде позднего накопления гадолиния опре-
делялись у 6 из 12 (50,0%) пациентов, в том числе у 2 
мужчин и 4 женщин. 

Другие проявления БФ. У 12 (75,0%) больных, в том 
числе у 3 мужчин и 9 женщин, отмечались типичные 
проявления  БФ,  такие  как  нейропатическая  боль, 
ангиокератомы, сниженное потоотделение и вихревид-
ная кератопатия. Среди них чаще всего встречалась бес-
симптомная вихревидная кератопатия, которая была 
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ТАБЛИЦА 1. Клинико-демографическая характеристика пациентов с БФ, у которых диагностировали ГКМП или гипертро-
фию ЛЖ неясного происхождения

Показатели Все  (n=16) Мужчины (n=5) Женщины (n=11) р

Возраст на момент обследования, лет 
Возраст на момент установки диагноза ГКМП, лет 
Мутации гена GLA, n (%) 
Снижение активности a-галактозидазы А, n (%) 
Lyso-GL3, нг/л 
Ранние симптомы БФ, n (%) 
   Любые 
   Нейропатическая боль 
   Ангиокератомы 
   Вихревидная кератопатия 
   Снижение потоотделения 
Симптомы поражения сердца, n (%) 
   Кардиалгии 
   Одышка 
   Фибрилляция предсердий 
   Перебои в работе сердца 
Инвазивные вмешательства, n (%) 
   Электрокардиостимулятор 
   Радиочастотная катетерная абляция 
   Кардиовертер-дефибриллятор 
   Миоэктомия 

60,5 (51,5;67,0) 
54,0 (48,0;62,0) 
16 (100) 
8/13 (61,5) 
11,8 (6,6; 26,8) 
 
12 (75,0) 
8 (50,0) 
4 (25,0) 
11 (68,8) 
9 (56,3) 
 
9 (56,3) 
9 (56,3) 
5 (31,3) 
9 (56,3) 
 
6 (37,5) 
4 (25,0) 
1 (6,3) 
2 (12,5) 

48,0 (47,0;54,0) 
46,0 (44,0;56,5) 
5 (100) 
4/4 (100,0) 
97,3 (49,2;109,9) 
 
3 (60,0) 
2 (40,0) 
2 (40,0) 
2 (40,0) 
3 (60,0) 
 
4 (80,0) 
2 (40,0) 
1 (20,0) 
3 (60,0) 
 
2 (40,0) 
1 (20,0) 
0 
2 (40,0) 

64,0 (54,0;68,0) 
60,0 (49,0;62,0) 
11 (100) 
4/9 (44,4) 
10,9 (4,6;15,0) 
 
9 (81,8) 
6 (54,5) 
2 (18,2) 
9 (81,8) 
6 (54,5) 
 
5 (45,5) 
7 (63,6) 
4 (36,4) 
6 (54,5) 
 
4 (36,4) 
3 (27,3) 
1 (9,1) 
0 

0,05 
0,12 
- 
0,09 
0,08 
 
0,37 
0,50 
0,37 
0,14 
0,63 
 
0,23 
0,37 
0,48 
0,63 
 
0,65 
0,63 
0,69 
0,08 

ТАБЛИЦА 2. Результаты МРТ сердца/эхокардиографии 

Показатели Все  (n=16) Мужчины (n=5) Женщины (n=11) р

Толщина стенки и/или межжелудочковой  
перегородки ≥15 мм, n (%) 
Толщина стенки ЛЖ, мм 
Толщина межжелудочковой перегородки, мм 
Отношение толщины межжелудочковой перегородки/ 
задней стенки ЛЖ >1,3, n (%) 
Индекс ММЛЖ, г/м 2 
Очаги фиброза в миокарде 
Фракция выброса ЛЖ, % 
Фракция выброса ЛЖ <50%, n (%) 
Конечный диастолический размер ЛЖ, мм 
Конечный систолический размер ЛЖ, мм 
Размер левого предсердия, мм

12 (75,0) 
 
11,0 (9,0;13,5) 
17,5 (15,0;20,0) 
10 (62,5) 
 
127,0 (106,0;152,0) 
6/12 (50,0) 
63,0 (59,0;73,0) 
2 (12,6) 
52,0 (47,5;54,5) 
29,5 (27,0;34,0) 
46,6 (41,5;50,5)

3 (60,0) 
 
10,0 (9,0;12,0) 
16,0 (14,0;20,0) 
4 (80,0) 
 
179,0 (137,0;222,0) 
2/3 (66,7) 
58,0 (47,5;61,0) 
1 (20,0) 
54,0 (52,0;56,0) 
35,0 (34,0;40,5) 
41,0 (40,0;43,0)

9 (81,8) 
 
12,0 (9,0;16,0) 
18,0 (16,0;20,0) 
6 (54,5) 
 
115,5 (96,0;141,0) 
4/9 (44,4) 
68,0 (60,0;82,0) 
1 (9,1%) 
49,0 (46,0;53,5) 
27,5 (25,5; 29,5) 
48,0 (46,0;54,0)

0,37 
 
0,77 
0,87 
0,35 
 
0,04 
0,24 
0,05 
0,54 
0,10 
0,01 
0,02 
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впервые  выявлена  при  обследовании  в  клинике  им. 
Е.М. Тареева, т.е. уже после того, как всем пациентам 
был установлен диагноз БФ. Тем не менее, у 8 (50,0%) 
больных, в том числе у 3 мужчин и 5 женщин, с детско-
го  или  подросткового  возраста  отмечались  ранние 
симптомы  БФ,  в  том  числе  нейропатическая  боль, 
ангиокератомы и/или сниженное потоотделение. 

При обследовании в клинике у 14 (87,5%) больных 
были выявлены признаки поражения почек (альбуми-
нурия и/или снижение СКФ), у 12 из 14 (85,7%) – оча-
говые изменения на МРТ головного мозга, а 4 (25,0%) 
пациентов перенесли инсульт.  

Обсуждение 
Результаты  нашего  исследования  свидетельствуют  о 
том,  что  примерно  у  9%  взрослых  пациентов  с  БФ 
наблюдается кардиальный фенотип заболевания, ими-
тирующий ГКМП. Основными причинами обращения 
к кардиологу были одышка, боли в сердце и/или нару-
шения ритма сердца, прежде всего фибрилляция пред-
сердий. У половины обследованных нами пациентов, у 
которых кардиологи диагностировали ГКМП или 
гипертрофию ЛЖ неясного происхождения, с детского 
или подросткового возраста отмечались типичные 
симптомы БФ, в том числе нейропатическая боль (эпи-
зоды жгучей боли в кистях и стопах, возникающей при 
лихорадке,  физической  нагрузке,  стрессе  и  быстрых 
изменениях температуры окружающей среды), ангиоке-
ратомы (поверхностные ангиомы на передней брюшной 
стенке, особенно внутри или вокруг пупка, в паховой 
области, на ягодицах, верхних конечностях, губах), сни-
жение или отсутствие потоотделения. Эти симптомы 
считают “красными флажками”, позволяющими запо-
дозрить БФ, однако кардиологи не придавали им значе-
ния. На возможное наличие этого заболевания могут 
указывать и другие экстракардиальные проявления, в 
том числе поражение почек (протеинурия и/или сниже-
ние СКФ) и головного мозга (инсульт или транзитор-
ная  ишемическая  атака  в  анамнезе,  мелкоочаговые 
изменения в белом веществе при МРТ), вихревидная 
кератопатия, лимфедема, тугоухость [9]. Следует учиты-
вать, что хотя вихревидная кератопатия рассматривает-
ся как один из ключевых критериев диагностики БФ, 
она  не  сопровождается  снижением  остроты  зрения 
обычно  определяется  только  при  целенаправленном 
офтальмологическом исследовании. 

У 25% больных классические симптомы БФ, вклю-
чая вихревидную кератопатию, отсутствовали. 
Учитывая возможность “изолированного” поражения 
сердца,  БФ  следует  исключать  у  всех  пациентов  с 
гипертрофией ЛЖ неясного происхождения. По дан-
ным мета-анализа нескольких скрининговых исследо-
ваний  более  чем  у  5400  пациентов  c  необъяснимой 
гипертрофией миокарда, частота патогенных мутаций 
гена GLA среди мужчин и женщин составила 0,93% и 
0,90%, соответственно, т.е. БФ диагностировали при-
мерно у каждого сотого пациента с диагнозом ГКМП 
[10]. Необходимо учитывать, что сегодня известно более 

1000 мутаций гена GLA, а часть из них являются непа-
тогенными  или  вариантами  неизвестного  значения. 
Помимо молекулярно-генетического исследования, для 
диагностики БФ определяют активность a-галактозида-
зы  А  –  лизосомного  фермента,  который  кодируется 
геном GLA. Содержание фермента в высушенных кап-
лях крови резко снижено или не определяется у мужчин 
с классическим вариантом БФ, но остается нормаль-
ным у двух третей женщин с этим заболеванием. Более 
информативным биомаркером считают содержание гло-
ботриазилсфингозина (Lyso-GL3), которое повышается 
как у мужчин, так и женщин с БФ (у последних – в 
меньшей степени). Если у пациента с гипертрофией 
ЛЖ диагностирована БФ, необходимо проводить 
семейный генетический скрининг, т.е. обследовать всех 
его родственников с учетом X-сцепленного типа насле-
дования [11]. Семейный скрининг, как правило, позво-
ляет выявить еще несколько случаев заболевания, в том 
числе  протекающего  бессимптомно,  у  членов  семьи 
пробанда. В российской популяции БФ была диагно-
стирована у 165 из 331 родственника 83 пробандов, т.е. 
в среднем у 2 членов семьи индексного пациента [12]. 

При обсуждении возможных причин гипертрофии 
ЛЖ  неясного  происхождения  необходимо  учитывать 
возраст пациента на момент начала заболевания. ГКМП 
обычно развивается в молодом возрасте, хотя сегодня ее 
все чаще диагностируют у пожилых людей [13]. 
Например, в европейском многоцентровом исследова-
нии  средний  возраст  4893  пациентов  с  ГКМП  (64% 
мужчин), которых направляли в специализированные 
центры, составил 49,2±16,4 года [14]. В то же время 
некоторые другие наследственные заболевания, сопро-
вождающиеся гипертрофией ЛЖ, в том числе 
РАСопатии, митохондриальные миопатии, болезнь 
Данона, атаксия Фридрейха, как правило, проявляются 
в детском или подростковом возрасте [15]. При БФ 
накопление гликосфинголипидов в тканях различных 
органов происходит постепенно, а частота и тяжесть 
гипертрофии ЛЖ увеличиваются с возрастом. 
Гипертрофия миокарда отсутствует у детей и подро-
стков  с  БФ,  но  определяется  примерно  у  половины 
пациентов  старшего  возраста  [16].  У  многих  из  них 
отмечается небольшое утолщение стенки ЛЖ, которое 
не сопровождается какими-либо симптомами, однако 
гипертрофия  миокарда  постепенно  прогрессирует  (у 
мужчин значительно быстрее, чем у женщин, так как 
мутантный ген, расположенный на Х-хромосоме, нахо-
дится в гемизиготном состоянии). В настоящем иссле-
довании  медиана  возраста  пациентов  с  выраженной 
гипертрофией ЛЖ, которым диагностировали ГКМП, 
составила  46  лет  у  мужчин  и  60  лет  у  женщин. 
Обращало на себя внимание и преобладание женщин 
среди таких пациентов (68,8%). Приведенные данные 
свидетельствуют о том, что вероятность выявления БФ 
среди больных с гипертрофией ЛЖ неясного происхож-
дения выше, если скрининг проводится среди пациен-
тов старшего возраста. Это подтверждают результаты 
зарубежных  исследований  [17].  C.  Chimenti  и  соавт. 
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выявили БФ, подтвержденную при биопсии миокарда и 
молекулярно-генетическом исследовании, у 12% из 34 
женщин,  у  которых  ГКМП  была  диагностирована  в 
возрасте 50±13,6 лет [18]. Этот показатель значительно 
превышает частоту выявления БФ (около 1%) в более 
крупных исследованиях, в которые включали мужчин и 
женщин различного возраста. 

Более чем у половины пациентов с БФ и выражен-
ной гипертрофией миокарда наблюдалось асимметрич-
ное утолщение межжелудочковой перегородки. 
Соответственно, это заболевание необходимо исклю-
чать при наличии как симметричной, так и асиммет-
ричной  гипертрофии  ЛЖ  неясного  происхождения. 
Характерный признак ГКМП – наличие обструкции 
выносящего тракта ЛЖ, которая наблюдается примерно 
у 70% пациентов и сопровождается наличием градиента 
давления в покое или при физической нагрузке [19]. 
Причиной обструкции могут быть значительное утол-
щение базальной части межжелудочковой перегородки 
и/или  изменения  митрального  клапана,  в  частности 
смещение его передней створки в сторону перегородки 
в систолу. Наши данные подтверждают, что обструкцию 
выносящего тракта ЛЖ не следует считать патогномо-
ничным признаком ГКМП. Наличие высокого градиен-
та давления в области выносящего тракта ЛЖ 
отмечалось у 2 из 16 пациентов, причем обоим больным 
была выполнена миоэктомия (удаление выбухающей 
части  межжелудочковой  перегородки).  У  половины 
больных с БФ, сопровождавшейся выраженной гипер-
трофией ЛЖ, при МРТ были выявлены очаги фиброза в 
миокарде. Они нередко определяются при этом заболе-
вании, но не имеют существенного значения для диф-
ференциальной диагностики, так как очаги фиброза 
могут быть выявлены и при других заболеваниях, при-
водящих  к  развитию  гипертрофии  миокарда,  в  том 
числе ГКМП. 

У взрослых пациентов, чаще старшего возраста, при-
чиной  утолщения  миокарда  может  быть  не  только 
гипертрофия, но и инфильтрация амилоидом. Тяжелое 
поражение  сердца  характерно  для  AL-амилоидоза  и 
наследственного и ненаследственного ATTR-амилоидо-
за (транстиретинового), но не встречается при АА-ами-
лоидозе (вторичном) [6]. Заподозрить амилоидоз сердца 
обычно позволяют быстрое развитие тяжелой сердеч-
ной недостаточности, которая плохо поддается симпто-
матической терапии, эхокардиографические признаки 
рестриктивного поражения сердца (увеличение левого 
предсердия при отсутствии дилатации левого желудочка 
и снижения фракции выброса), симметричное утолще-
ние  межжелудочковой  перегородки  и  стенки  левого 
желудочка без обструкции выносящего тракта, сниже-
ние вольтажа зубцов комплекса QRS на ЭКГ (или несо-
ответствие амплитуды зубцов степени “гипертрофии” 
ЛЖ) [5]. При системном амилоидозе нередко наблюда-
ется поражение не только сердца, но и других органов, 
в частности почек и периферической нервной системы. 
Для подтверждения амилоидоза необходимо проводить 
биопсию  миокарда  или  других  тканей  (подкожной 

жировой клетчатки, слизистой оболочки прямой 
кишки,  почки).  Причиной  амилоидоза  сердца  чаще 
всего является AL-амилоидоз, развивающийся в резуль-
тате моноклональной секреции легких цепей иммуно -
глобулинов, которые определяют с помощью метода 
Freelite. 

В соответствии с российскими рекомендациями по 
диагностике и лечению БФ, одобренными Минздравом 
России, поражение сердца как у мужчин, так и женщин 
является показанием для назначения ферментозамести-
тельной терапии (ФЗТ) рекомбинантными препаратами 
a-галактозидазы А – агалсидазой альфа или агалсида-
зой бета, эффективность и безопасность которых уста-
новлены как в рандомизированных контролируемых, 
так и наблюдательных исследованиях [20,21]. В рандо-
мизированном контролируемом исследовании лечение 
агалсидазой бета (Фабразим) в дозе 1 мг/кг каждые две 
недели  вызывало  уменьшение  депозитов  глоботриа-
озилцерамида в эндотелии сосудов миокарда [22], а в 
наблюдательных исследованиях длительностью до 10 
лет лечение тем же препаратом приводило к уменьше-
нию или стабилизации индекса ММЛЖ [23]. В нашем 
исследовании у 29 пациентов с БФ, получавших ориги-
нальные препараты a-галактозидазы А в течение дли-
тельного  времени  (медиана  5  лет),  было  отмечено 
достоверное уменьшение индекса ММЛЖ, причем у 
пациентов  с  гипертрофией  миокарда  медиана  этого 
показателя снизилась со 140 до 106 г/м 2. Длительная 
ФЗТ  оказывала  благоприятное  влияние  и  на  другие 
проявления  БФ,  в  том  числе  вызывала  уменьшение 
нейропатической боли, улучшение потоотделения, ста-
билизацию функции почек [24]. 

Наше исследование имеет некоторые ограничения. У 
4 пациентов не удалось провести МРТ сердца в связи с 
наличием электрокардиостимулятора, поэтому в этих 
случаях  для  оценки  гипертрофии  ЛЖ  использовали 
данные эхокардиографии. У 4 пациентов максимальная 
толщина стенки ЛЖ и/или межжелудочковой перего-
родки  составляла  13-14  мм,  т.е.  не  соответствовала 
современным критериям диагностики ГКМП. Тем не 
менее,  все  они  обращались  к  кардиологам,  а  генез 
гипертрофии миокарда, выявленной при эхокардиогра-
фии, был неясным. 

Заключение 
Примерно у 9% взрослых пациентов с БФ наблюдалась 
выраженная симметричная или асимметричная гипер-
трофия ЛЖ (иногда сопровождающаяся обструкцией 
выносящего тракта), которая была первоначально рас-
ценена кардиологами как ГКМП. Основными клиниче-
скими проявлениями поражения сердца были 
кардиалгии, одышка, изменения на ЭКГ и нарушения 
ритма сердца, прежде всего фибрилляция предсердий, 
развивавшиеся в старшем возрасте (медиана 54 года). У 
большинства пациентов отмечались другие проявления 
БФ,  в  том  числе  типичные  (нейропатическая  боль, 
ангиокератомы,  сниженное  потоотделение),  однако 
врачи не обращали на них внимание. Полученные дан-
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Fabry disease as a cause of hypertrophic  
cardiomyopathy 
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V. Sholomova1, N. Bulanov1, E. Pavlikova2, V. Fomin1 

1Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow,  
2Lomonosov Moscow State University, Moscow, Russia  

Aim. To evaluate the occurence of cardiac phenotype imita -
ting hypertrophic cardiomyopathy (HCMP) in adult patients 
with Fabry disease. 

Material and methods. We selected patients who were 
diagnosed with HCMP or left ventricular hypertrophy (LVH) of 
unknown origin among adult patients with Fabry disease and 
evaluated the rate of early alerting signs and symptoms and 
clinical and MR features of heart disease in this group.  

Results. HCMP or LVH of unknown origin were diagnosed 
in 16 (8.6%) of 187 patients with Fabry disease, including 5 
(4.3%)  of  115  males  and  11  (5.3%)  of  72  females.  Two 
patients with severe LVH and left ventricular outflow tract 
obstruction underwent septal myectomy. In patients with car-
diac  phenotype,  median  left  ventricular  myocardium  mass 
index  was  127.0  g/m2,  and  it  was  higher  in  males  than  in 
females. Cardiac MR imaging showed asymmetic septal hyper-
trophy  in  10  (62.5%)  of  16  patients  and  late  gadolinium 
enhancement  in  6  (50.0%)  of  12  patients.  Eight  (50.0%) 
patients presented with typical signs and symptoms of Fabry 
disease (neuropathic pain, angiokeratoma and/or hypohidro-
sis) from childhood or adolescence, while 15 (93.8%) patients 
had signs of kidney or CNS involvement.  

Conclusion. All patients with HCMP should be tested for 
Fabry disease even in the absence of early alerting signs and 
symptoms.  

Key  words.  Hypertrophic  cardiomyopathy,  Fabry  dis-
ease.  
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