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КЛИНИЧЕСКИЕ СЛУЧАИ

Пролапс митрального клапана (ПМК) является 
распространенной клапанной патологией, а миксо-
матозная дегенерация митрального клапана (МК) — 
наиболее частой причиной тяжелой митральной 
недостаточности (МН), требующей хирургической 
коррекции [1]. Ряд последних исследований указы-
вают на основную роль трансформирующего фактора 
роста-β (TGF-β) в качестве медиатора миксоматоз-
ных изменений. При повышении экспрессии TGF-β, 
клапанные интерстициальные клетки приобретают 
признаки активированных миофибробластов, проли-
ферируют и продуцируют повышенное количество 
протеогликанов и металлопротеаз, что приводит 
к ремоделированию коллагена и эластичных волокон 
в фиброзном слое створок МК [2, 3].

Мы представляем случай первичного ПМК в двух 
поколениях одной семьи, с оценкой активности тка-
невого и циркулирующего TGF-β. 

Пациент З., 1949 года рождения. В 10-летнем воз-
расте по данным аускультации и фонокардиографии 
была выявлена МН. В 1994г, в возрасте 45 лет, при 
эхокардиографии — миксоматозная дегенерация, 
пролапс задней створки МК, МН III степени, увели-
чение ЛЖ (конечный диастолический размер (КДР) 
64 мм). Однако пациент был бессимптомен и от хи-
рургического лечения отказался. С 1995г отмечал по-
вышение артериального давления (АД) до 180/100 мм 

рт.ст., по поводу чего получал терапию антагонистами 
кальция (верапамил 40 мг) и ингибиторами ангиотен-
зинпревращающего фермента (иАПФ) (аккупро 
10 мг). В 2000г при эхокардиографии: КДР 70 мм, 
фракция выброса 68%. Отметил появление утомляе-
мости при физической нагрузке, дал согласие 
на хирургическое вмешательство. При выполнении 
коронарографии локальных стенозов выявлено 
не было. В сентябре 2000г выполнена операция — 
пластика задней створки МК и имплантация кольца 
Carpentier-Edwards 32 (рис. 1).

Патоморфологическое исследование резециро-
ванного участка створки выявило его неравномерное 
утолщение, студневидную консистенцию. При 
микроскопии выявлено повышенное содержание 
миофибробластов (95 в поле зрения). Количество 
TGF-β

1
 и TGF-β

2
 позитивных клеток было повышено 

и составило 33 и 38%, соответственно (рис. 2).
За все время послеоперационного наблюдения 

МН оставалась приклапанной. Получал терапию: 
эналаприл 10 мг, бисопролол 2,5 мг. В 2009г зареги-
стрирован пароксизм полиморфной желудочковой 
тахикардии (рис. 3), по поводу чего получал амиода-
рон 200 мг. С 2011г эналаприл был заменен на лозар-
тан 25 мг.

В 2012г, на фоне приема блокатора рецепторов 
к ангиотензину II (БРА), уровни сывороточного 
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TGF-β были в норме и составили: TGF-β
1
 — 6,912 

нг/мл (норма <14,75 нг/мл), TGF-β
2 

— 1,132 нг/мл 
(норма <2,0 нг/мл). 

Сын пациента З.,1989 года рождения, сиблингов 
нет. О пролапсе МК известно с 4-летнего возраста. 
С 10 лет выявляется умеренная МН. В настоящее 
время бессимптомен, однако отмечается лабильность 
АД. С 2007г принимает бета-блокаторы (метопролол 
37,5 мг) и иАПФ (аккупро 10 мг).

В 2012г был определен уровень TGF-β в сыво-
ротке крови. TGF-β

1
 был повышен и составил 19,566 

нг/мл, TGF-β
2
 — в пределах нормы — 0,423 нг/мл.

В настоящее время при ЭхоКГ выявляется миксо-
матозный пролапс обеих створок МК (рис. 4), уме-
ренная МН, аккупро заменен на лозартан 25 мг.

Течение миксоматозного ПМК зачастую осложня-
ется развитием МН, требующей хирургического вме-
шательства, и желудочковыми нарушениями ритма. 
Даже раннее выявление ПМК в детском возрасте 
не позволяет предотвратить развитие указанных 
осложнений, в связи с наследственным характером 
ПМК и отсутствием возможности патогенетической 
терапии.

Рис. 1. Эхокардиограмма, парастернальное сечение по короткой оси. Справа — опорное кольцо МК, слева — шов задней створки МК (стрелка).

Рис.  2. Микроскопическое исследование резецированных участков створок 
МК. Миофибробласты, экспрессирующие TGF-β

1
 (вверху) и TGF-β

2
 (внизу).

Рис. 3. Неустойчивый пароксизм полиморфной желудочковой тахикардии с частотой сердечных сокращений 115 уд./1 мин.
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В последнее время обсуждается перспективность 
подавления активности TGF-β при ПМК. В ряде in 
vitro и in vivo исследований было показано усиление 
продукции TGF-β миофибробластами и кардиаль-
ными фибробластами под влиянием ангиотензина II 
[4]. Соответственно, иАПФ и БРА могут снижать 
экспрессию TGF-β и препятствовать его основным 
эффектам [5]. 

Терапия иАПФ или БРА ранее не применялась 
у пациентов с ПМК, однако в работе Geirsson A, et al. 
было показано ингибирование БРА продукции экс-
трацеллюлярного матрикса, индуцированной TGF-β, 
в культуре интерстициальных клеток, полученной 
у пациентов с миксоматозным ПМК, подвергшихся 
пластике МК, что открывает перспективы примене-
ния этих групп препаратов для замедления прогрес-
сирования миксоматоза [3]. 

Рис.  4.  Эхокардиограмма, парастернальное продольное сечение. Пролапс 
передней (3 мм) и задней (7 мм) створок МК. 
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