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Благодаря совершенствованию хирургического 
лечения за  последние десятилетия продолжитель-
ность жизни у  пациентов с  синдромом Марфана 
(СМ) увеличилась. СМ — наследственное аутосомно-
доминантное системное заболевание соединитель-
ной ткани с  преимущественным поражением сер-
дечно-сосудистой системы, опорно-двигательного 
аппарата и органа зрения, обусловленное дефектами 
синтеза фибрилина [1]. Заболевание является поли-
органным, поэтому пациенты с СМ в течение жизни 
неоднократно могут нуждаться в разных типах хирур-

гических вмешательств, связанных с  сердечно-сосу-
дистыми заболеваниями, патологией глаз, деформа-
циями грудной клетки и позвоночника, заболевани-
ями легких. Особенности измененной соедини- 
тельной ткани приводят к  более частым интра  — 
и  пост-операционным осложнениям. Наиболее 
частыми являются относительно большая кровопо-
теря, повышенная травматизация кожи и подкожной 
клетчатки, плохая заживляемость послеоперацион-
ных ран, формирование атрофических или келоид-
ных рубцов, послеоперационных грыж, заболевания 
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дыхательной и мочевыделительной систем. Известно, 
что после первичных вмешательств на  проксималь-
ных отделах аорты пациенты с СМ зачастую требуют 
дополнительных операций на  дистальных отделах 
ввиду дальнейшего прогрессирования аневризмати-
ческого процесса [2]. Выраженный клинический 
полиморфизм наследственных заболеваний соедини-
тельной ткани, вовлечение в  патологический процесс 
многих жизненно важных органов и систем организма, 
различные сроки манифестации болезни, фенотипиче-
ское сходство с другими наследственными синдромами 
нередко вызывают у врачей большие трудности в свое
временной постановке правильного диагноза [3]. 

Выявление молекулярных причин количествен-
ных и  качественных характеристик белков соедини-
тельной ткани помогает в формировании групп паци-
ентов высокого риска, потенциально нуждающихся 
в хирургической помощи, оказывает влияние на так-
тику лечения, объем и радикальность хирургического 
вмешательства. Так в  Европейских рекомендациях 
по диагностике и лечению заболеваний аорты (2014) 
пациентов с  СМ и  другими дисплазиями соедини-
тельной ткани выделяют в  отдельную категорию 
больных, имеющих особенности при определении 
показаний к хирургическому вмешательству и хирур-
гических рисков [4]. 

В группе наследственных заболеваний соедини-
тельной ткани более 200 нозологических форм, 
но в практике хирургического центра наиболее часто 
встречаются больные с  СМ. Диагноз СМ ставится 
на основании Гентских критериев (2010), основанных 
на  комбинации больших и  малых диагностических 
критериев (симптомов) в  нескольких органах и  сис-
темах [5]. Большие диагностические критерии вклю-
чают патологию сердечно-сосудистой системы (анев-
ризма аорты), патологию глаз (подвывих хрусталика), 
изменения скелета (длинные конечности, деформа-
ция позвоночника и грудины). Важно, что выявление 
патогенных мутаций в  гене фибриллина-1 (FBN1) 
было введено в  схему диагностики заболевания 
в качестве большого диагностического критерия. 

В настоящей работе представлен анализ клинико-
генетического полиморфизма и спектра осложнений 
у  пациентов с  СМ, обратившихся за  хирургическим 
лечением в  ФГБНУ “Российский научный центр 
хирургии имени академика Б. В. Петровского”.

Материалы и методы
Нами была отобрана группа из  37 пациентов (20 

мужчин; 17 женщин) с  предполагаемым диагнозом 
“синдром Марфана”. Всем пациентам в возрасте от 14 
до 55 лет проведено обследование, включающее общий 
осмотр, сбор персонального и  семейного анамнеза, 
инструментальные методы обследования (ЭКГ, Эхо-КГ, 
ДС сосудов, рентгенография органов грудной клетки). 
Всем пациентам с наследственной патологией соедини-

тельной ткани проводились в предоперационном пери-
оде заготовка аутоплазмы для коррекции интра  — 
и  послеоперационных расстройств гемостаза, опреде-
ление носительства частых наследственных факторов 
тромбофилии (FII с.20210G>A, FV p.R506Q Leiden) 
и определение индивидуальной генетической чувстви-
тельности к  варфарину (для пациентов, которым 
в  послеоперационном периоде предполагалось назна-
чение антикоагулянтов).

Все пациенты дали информированное согласие 
на проведение клинического и генетического обсле-
дования и хирургического лечения. 

Для данной группы пациентов (пробандов) был 
проведен анализ кодирующих экзонов и  прилегаю-
щих интронных областей гена FBN1 путем высоко-
производительного секвенирования на  платформе 
IonTorrent. Все непокрытые участки и  найденные 
замены у всех обследованных больных были проана-
лизированы капиллярным секвенированием по Сен-
геру. 

Все выявленные новые генетические варианты 
были проанализированы с помощью биоинформати-
ческих ресурсов NetGene2, SpliceSite Predictor, 
PolyPhen2, Provean и Sift для оценки in silico их функ-
ционального значения. Окончательное заключение 
о клинической значимости замен делалось в соответ-
ствии с  Гентскими критериями патогенности мута-
ций [5] и в сочетании с результатами анализа in silico.

После проведенного исследования было прове-
дено повторное медико-генетическое консультирова-
ние для объяснения пробандам и  членам их семей 
результатов ДНК-диагностики, объяснение особен-
ностей аутосомно-доминантного типа наследования 
и  риска передачи заболевания, возможных способах 
предотвращения жизнеугрожающих состояний. 
По запросу 7 семей был выполнен каскадный семей-
ный скрининг (проведён поиск найденных мутаций 
у родственников пробанда). 

Результаты
Характеристика выборки. Пациентам, планирую-

щим и/или нуждающихся в  хирургическом лечении 
в  ФГБНУ “РНЦХ им.  акад. Б. В. Петровского” 
с подозрением на наследственное заболевание соеди-
нительной ткани, рекомендовано медико-генетиче-
ское консультирование (класс рекомендаций I) [6]. 
Из 37 пациентов с предполагаемым диагнозом “син-
дром Марфана”, 7 больных обратились за хирургиче-
ским лечением лёгочной патологии. Среди них 3 
пациентам планировалась резекция доли легкого 
и плеврэктомия вследствие рецидивирующего спон-
танного пневмоторакса, множественных булл в  лег-
ких, 4  — торакопластика для коррекции воронко
образной деформации грудной клетки. 

У 30 пациентов планировались хирургические 
вмешательства по  поводу заболеваний сердечно-



9

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

9

сосудистой системы: на  аорте (23 пациента), сердце 
(6 — протезирование клапанов сердца), перифериче-
ских сосудах (1  — сафенэктомия). Из  23 больных, 
обратившихся по поводу патологии аорты, 13 обрати-
лись для повторных операций на дистальных отделах 
аорты, так как ранее уже были оперированы на прок-
симальных отделах аорты в  других медицинских 
учреждениях. Средний возраст пациентов СМ, впер-
вые обратившихся за хирургическим лечением, соста-
вил 30 лет (минимальный возраст 14 лет, максималь-
ный  — 55 лет). Анализ клинических особенностей 
и  соответствия Гентским критериям представлен 
в таблице 1. Только у 30 пациентов (81%) при осмотре 
отмечался так называемый “марфаноидный фено-
тип”, включающий в себя характерные особенности 
телосложения (астеническое, долихостеномилия, 
арахнодактилия, деформация грудной клетки 
и  позвоночника), атрофические кожные стрии 
(рис. 1-4). 

Смерть родственников вследствие разрыва аорты, 
внезапной сердечной смерти была отмечена в семей-
ном анамнезе у 12 пациентов (32%).

Результаты ДНК-диагностики. В группе пробандов 
(n=37) с предполагаемым диагнозом “синдром Мар-
фана” при полном анализе последовательности гена 
FBN1 замены были обнаружены у 25 из 37 пробандов, 
что составило 68% (табл.  2). У  двух неродственных 
пробандов была обнаружена одна и  та  же мутация  
(p.R2776*), описанная в  литературе [7]. В  условно 
“горячих” экзонах (24-32 экзоны гена FBN1) были 
обнаружены только 2 мутации (p.C921R и  p.C950S) 
[8]. По  типу обнаруженные мутации были следую-
щими: 8 преждевременных стоп-кодонов (p.Y181*, 

p.R516*, p.Q1811*, p.R2776*, р.Q520*, p.K2838*, p.E287*) 
и 12 миссенс-вариантов (p.C739W, p.C1095S, p.C1420Y, 
p.C2468R, p.C360R, p.C2390S, p.N2144S, p.C2390S, 
p.С2276W, p.C1777R и  p.C2363G, p.C1989F). Также 
было выявлено 3 делеции со сдвигом рамки считыва-
ния и  появлением преждевременного стоп-кодона 
(c.661delT, c.40_49del, c.6751del). У 2 пробандов были 
обнаружены новые замены c.4942+4A>G/N 
и  c.7204G>A/N с  неизвестным клиническим значе-

Таблица 1
Клиническая характеристика пробандов с марфаноидным фенотипом (n=37)

Система Критерии (Ghent criteria, 2010) Количество n=37
(% от выборки)

Скелет Килевидная деформация грудной клетки 4 (10%)

Воронкообразная деформация грудной клетки, требующая хирургического лечения 11 (30%)

Килевидная или воронкообразная деформация грудной клетки, не требующая хирургического лечения 6 (16%)

Долихостеномилия (ширина размаха рук к росту (>1,05)
1

31 (83%)

Арахнодактилия (положительные симптомы запястья и большого пальца)
2

31 (83%)

Ограничение разгибания в локтевом суставе 14 (38%)

Зрение Эктопия хрусталика 7 (18%)

Миопия высокой степени 12 (32%)

ССС Дилатация/расслоение аорты 23 (62%)

Пролапс МК 6 (16%)

Легкие Спонтанный пневмоторокс/апикальные кисты 2/2 (10%)

Кожа Атрофические стрии/грыжи 25 (67%)

Семейный анамнез Наличие главных критериев у родителей, сибсов, детей 12 (32%)

Примечание: 
1
Ширина размаха рук измеряется между кончиками средних пальцев рук, вытянутых в стороны, 

2
Симптом запястья Walker-Murdoch — перекрыва-

ние дистальных фаланг большого и пятого пальца при обхвате ими противоположного запястья. Признак большого пальца (Steinberg) — при сгибании большого 
пальца поперек ладони, его ногтевая фаланга выступает за ульнарный край.

Рис. 1 (А, Б). Внешний вид пациентов пациентов с марфаноидным фенотипом.

А	 Б
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нием (VUCS), клиническое значение которых 
не  известно, однако по  данным анализа in silico они 
могут вызвать изменения в сайтах сплайсинга. Про-
цент выявления мутаций в группе пациентов с “мар-
фаноидным фенотипом” составил 67,5%. У  четырех 
пациентов, имевших патологию аорты, но  не имев-
ших “марфаноидного фенотипа”, у  которых 
не выполнялись Гентские критерии, диагноз СМ был 
установлен на  основании выявления патогенных 
мутаций в гене FBN1.

В группе пациентов, нуждающихся в торакоплас
тике (n=4), генетическое изменение выявлено 
у одного пациента, у пациентов (n=3) с заболевани-
ями легких мутаций не выявлено, а внутри подгруппы 
пациентов с  патологией сердечно-сосудистой сис-
темы (n=30) выявлено 24 замены, что составило 80%.

Данные генетического исследования (расположе-
ние мутации, тип генетического повреждения) позво-
лили адекватно ориентировать врачей на  этапе пла-
нирования вмешательства с  целью достижения мак-
симально радикального результата хирургического 
лечения. Так, из 10 пациентов, планирующих первич-
ные вмешательства на проксимальных отделах аорты, 

только троим было проведено протезирование восхо-
дящего отдела аорты с  имплантацией собственного 
аортального клапана в сосудистый протез, остальным 
шести пациентам была выбрана операция Bentall-
DeBono, с экзопротезированием дистального анасто-
моза (n=3). Пациентам (n=3) рекомендовано вторым 
этапом провести стентирование грудного отдела 
аорты стент-графтом. Один больной с  диаметром 
восходящей аорты 93  мм умер от  разрыва аорты 
на этапе предоперационной подготовки.

Пациентам обратившимся для повторных опера-
ций (n=13): 4  — было проведено репротезирование 
аортального клапана и  восходящего отдела аорты 
вследствие парапротезного абсцесса или фистулы, 
4  — протезирование торакоабдоминального отдела 
аорты, 2  — протезирование почечной артерии, 1  — 
бифуркационное аорто-подвздошное протезирова-
ние, 2 — стентирование грудного отдела аорты стент-
графтом.

 Трем пациентам из четырех была проведена тора-
копластика по  Нассу для коррекции воронкообраз-
ной деформации грудной клетки. Родители пациента 
Г. с  выявленной мутацией p.C1989F, отказались 

Рис. 2 (А, Б, В). Арахнодактилия. Рис. 3 (А, Б). Деформация грудной клетки (А  — воронкообразная дефор-
мация требующая хирургической коррекции, Б — килевидная деформация).

А	 Б А

В Б
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от коррекции воронкообразной деформации грудной 
клетки в  косметических целях вследствие патологи-
ческого характера замены, ассоциированной с форми-
рованием аневризмы аорты в более старшем возрасте, 
и высоким риском повторных хирургических вмеша-
тельств.

Обсуждение
Наследственные фибриллинопатии  — заболева-

ния, обусловленные дефектами синтеза фибриллина. 
Фибриллины  — это больших размеров гликопроте-
ины, кодируемые генами FBN1, расположенным 
на  15-й хромосоме (15q21.1.), и  FBN2 на  5-й хромо-
соме (5q23-q31) [9]. Доказано, что фибриллин-1 имеет 
существенное значение для правильного формирова-
ния внеклеточного матрикса соединительной ткани 
и влияет на функционирование эластических волокон. 
Организм человека содержит большое количество эла-
стических волокон, но  концентрация их особенно 
высока в тканях аорты и других кровеносных сосудах, 
коже, легких, почках, хрящах, сухожилиях и  связках, 
в частности, в цинновой связке, прикрепляющей хру-
сталик к  цилиарному телу. К  группе наследственных 
фибриллинопатий относятся СМ, МАSS-фенотип, 
эктопия хрусталика, семейные аневризмы аорты, 
контрактурная арахнодактилия, синдром Шпринт
цена-Голденберга, синдром Вейла-Марчезани 
(табл.  3). На  сегодняшний день в  международных 
базах данных зарегистрированы около 2000 мутаций 
в гене FBN1 у пациентов с СМ и целым рядом других 
родственных заболеваний [10]. Подавляющее число 
мутаций в FBN1 являются точковыми заменами или 
небольшими делециями/инсерциями, обнаружение 
которых требует полного анализа гена. Впервые 
в России для клинической практики было выполнено 
генетическое обследование пациентов СМ (самая 

большая генетически обследованная выборка паци-
ентов в России) — полный анализ гена FBN1 (рис. 5).

Современные подходы к диагностике этих заболе-
ваний, оценке риска внезапной смерти у таких паци-

Рис. 4 (А, Б). Деформация позвоночника (А), атрофические стрии (А, Б).

А Б

Таблица 2
Спектр генетических изменений гена FBN1 в нашей 

выборке пациентов с марфаноидным фенотипом (n=37)

  Генетические 
изменения

Изменения белка Экзон Клиническое 
значение

1 c.40_49 del p.T14fs 2 мутация

2 c.543C>G/N p.Y181* 7 мутация

3 c.661delT/N p.221fs 7 мутация

4 c.859G>T p.E287* 8 мутация

5 c.1078T>C/N p.C360R 10 мутация

6 c.1558C>T/N p.Q520* 13 мутация

7 c.1546C>T/N p.R516* 13 мутация

8 c.2217T>G/N p.C739W/N 19 мутация

9 с.2761T>C/N р.C921R 24 мутация

10 с.2849G>C/N р.C950S 24 мутация

11 c.4259G>A p.C1420Y 35 мутация

12 c.4942+4A>G/N нет данных 40 VUCS*

13 с.5329T>C/N p.C1777R 44 мутация

14 c.5431G>T/N p.E1811* 45 мутация

15 c.5966G>T p.C1989F 49 мутация

16 c.6431A>G/N p.N2144S 53 мутация

17 c.6828T>G/N p.С2276W 56 мутация

18 c.6751delT/N p.C2251fs 56 мутация

19 с.7168Т>A/N p.C2390S 58 мутация

20 c.7087T>G/N p.C2363G 58 мутация

21 c.7204G>A/N p.D2402N 58 VUCS*

22 c.7402T>C/N p.C2468R 60 мутация

23 c.8512A>T/N p.K2838* 66 мутация

24 c.8326C>T/N p.R2776* 66 мутация

25 c.8326C>T/N p.R2776* 66 мутация
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ентов и выбору тактики лечения в значительной сте-
пени базируются на  информации о  молекулярно-
генетической природе заболевания. Однако следует 
признать, что система генетического обследования 
и консультирования таких больных в России развита 
недостаточно. В лаборатории медицинской генетики 
Российского научного центра хирургии им.  акаде-
мика Б. В. Петровского РАМН проводится обязатель-
ное медико-генетическое консультирование пациен-
тов, планирующих хирургическое лечение, и  иссле-
дование генов, ответственных за  развитие 
соединительнотканной дисплазии. Несмотря на  то, 
что клиника СМ впервые описана Вильямсом еще 
в  1876г, а  характерный “марфаноидный фенотип” 
можно оценить при первом взгляде на пациента, до сих 
пор допускается значительная гиподиагностика 
наследственных заболеваний, связанных с  высоким 
риском внезапной смерти. Соответственно, большая 
часть пациентов попадает в стационар в критическом 
или тяжелом состоянии. Только в  нашей выборке 
40% пациентов имели диаметр восходящей аорты 
от 72 до 93 мм, тогда как в соответствии с Европей-
скими рекомендациями по  ведению взрослых паци-
ентов с  врожденными заболеваниями сердца (2014) 
показанием к  хирургическому лечению аневризмы 
аорты у  пациентов СМ является размер аорты 
40-50  мм (Класс рекомендаций 1С) [4]. Пациенты 
СМ требуют пожизненного контроля состояния 

аорты и ее ветвей, в том числе после успешного пер-
вичного хирургического вмешательства, так как для 
данной категории больных характерно прогредиент-
ное течение патологического процесса.

Например, нами была выявлена у  больного Х. 
нонсенс-мутация мутация p.R2776* в  гене FBN1, 
которая приводит к  появлению стоп-кодона. 
Поскольку стоп-кодон возникает в  последнем 66-м 
экзоне гена, эта мутация не  приводит к  деградации 
мутантного транскрипта через систему контроля 
“выбраковки” мРНК, содержащих преждевремен-

Рис. 6. Мутация p.C921R , обнаруженная  в 24 экзоне гена FBN1 у пациентки 
К (А, Б). А — фрагмент сиквенса. Б — интерфейс  программы Poly Phen2, под-
тверждающая патологичность замены.

Рис. 5. Раскладка мутаций в гене FBN1.

А

Б

Таблица 3
Спектр заболеваний, относящихся к наследственным фибриллинопатиям

Нозологическая форма Тип наследования Белок, ген OMIM Основные клинические критерии

Синдром Марфана, тип 1 Аутосомно-
доминантное 

Фибриллин-1
FBN1

154700 Дилатация, расслоение аорты, вывих/подвывих хрусталика, 
марфаноидный фенотип (высокий рост, долихостеномелия, 
арахнодактилия, деформации грудины и позвоночника), дуральная 
эктазия

Эктопия хрусталика,
семейная

Аутосомно-
доминантное

Фибриллин-1
FBN1

129600 Эктопия хрусталика, марфаноидный фенотип, отсутствие 
кардиоваскулярных проявлений

MASS-фенотип Фибриллин-1
FBN1

604308 Пролапс митрального клапана, расширение корня аорты, скелетные 
проявления, стрии, ранняя миопия

Синдром Шпринтцен-
Голденберга

Фибриллин-1
FBN1

182212 Марфаноидный фенотип в сочетании с краниосиностозом, 
гиперэластичностью кожи, умственной отсталостью

Синдром Вейла-Марчезани Аутосомно-
доминантное

Фибриллин-1
FBN1

608328 Аномалии хрусталика, низкий рост, брахидактилия, тугоподвижность 
суставов

Контрактурная арахнодактилия, 
врожденная, синдром Билса

Фибриллин-2
FBN2

121050 Арахнодактилия, сгибательные контрактуры, врожденные аномалии 
позвоночника, деформации ушных раковин 
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ный стоп-кодон (Nonsense-mediated RNA decay 
mechanism, NMD) [11], а приводит к синтезу укоро-
ченного белка фибриллина-1 в его С-концевой облас-
ти. Функциональные свойства этой мутации были 
изучены в  экспериментальном исследовании [7]. 
Было показано, что эта мутация приводит как к нару-
шению экскреции белка фибриллина-1 из  клетки 
в межклеточное пространство, так и к преждевремен-
ному “слипанию” незрелых фибриновых мономеров 
[11]. Таким образом, она ведёт себя как доминант-
негативная мутация, то  есть нарушает работу 
не только мутантного белка, но нормального, синте-
зирующегося с  неизменённой копии гена. По  всей 
видимости, этим объясняется необычно тяжелое 
течение заболевания у  обследованного пробанда 
(трижды оперирован офтальмологом, дважды кардио
хирургом, нуждался в  коррекции и  реабилитации 
по  скелетным дисплазиям), выраженная мультисис-
темность поражения (наличие практически всех 
больших и  малых диагностических симптомов) 
(рис. 1А, 2В, 4Б).

В тактике хирургического лечения пациентов СМ 
также существует ряд важных аспектов. В  первую 
очередь следует отметить, что золотым стандартом 
хирургического лечения патологии проксимальной 
аорты у  пациентов СМ является операция Bentall-
DeBono. Крайне нежелательно сохранение корня 
аорты (например, раздельное протезирование аор-
тального клапана и  восходящей аорты), ввиду оче-
видного дальнейшего увеличения его диаметра 
и  необходимости повторных реконструкций с  высо-
кими периоперационными рисками осложнений 
и летальности (табл. 4) Что касается клапан-сберега-
ющих вмешательств (операция David), в  настоящее 
время мнения авторов расходятся, ряд из них указы-
вают на сопоставимые отдаленные результаты опера-
ции David и Bentall-DeBono [12]. Миссенс-мутации, 
преимущественно локализующиеся в условно “горя-
чих” экзонах 24 и 27-32 в гене FBN1 [13], ассоцииру-
ются с  тяжелым течением СМ, прежде всего, его 
кардиальных проявлений, поэтому у  пациентки К. 
с мутацией р.C921R в 24 экзоне гена FBN1 (рис. 6 A, 
Б) была выбрана операция Bentall-DeBono, с  экзо-
протезированием дистального анастомоза.

Наше исследование, несмотря на  ограниченный 
размер выборки, показало целесообразность прове-
дения ранней и пресимптоматической ДНК-диагно-
стики у  пациентов, планирующих косметическую 
коррекцию деформации грудной клетки, на примере 
выявления мутации p.C1989F в 49 экзоне гена FBN1 
у пациента Г.

У 12 пациентов с  “марфаноидным фенотипом” 
и  соответствующими Гентскими критериями (два 
из них имели даже семейную историю разрыва аорты 
у  ближайших родственников) генетических измене-
ний в гене фибриллина не было найдено. У пациента, 

оперирующегося по поводу рецидивирующего спон-
танного пневмоторакса, постоперационный период 
осложнился кровотечением, характерным осложне-
нием для пациентов с  наследственной дисплазией 
соединительной ткани, что потребовало повторной 
операции по  удалению свернувшегося гемоторакса 
и остановки кровотечения. Данная группа пациентов 
с  дисплазией соединительной ткани требует наблю-
дения и дальнейшего поиска мутаций в генах, приво-
дящих к нарушению строения и метаболизма соеди-
нительной ткани.

Верификация генетической причины заболева-
ния у пробанда позволяет проведение подтверждаю-
щей  — ранней и  пресимптоматической  — диагно-
стики заболевания у всех родственников, доступных 
для обследования. Синдром Марфана наследуется 
по  аутосомно-доминантному типу, вероятность 
передачи заболевания потомкам составляет 50%, 
возможно проведение пренатальной диагностики. 
Необходимо помнить, что отсутствие отягощённого 
семейного анамнеза не  исключает наследственной 
причины заболевания. Как и  при большинстве 
доминантных заболеваний, высок вклад мутаций de 
novo. Около 75% случаев СМ носят семейный харак-
тер, остальные 25% возникают вследствие мутаций 
de novo. Своевременное выявление носителей мута-
ций, даже в случае асимптомных и малосимптомных 
вариантов течения, позволит проводить своевре-
менную первичную профилактику острого разрыва 
или расслоения аорты, улучшит качество жизни 
таких пациентов, а  также позволит провести свое
временную первичную профилактику грозных 
осложнений, таких как тяжелая сердечная недоста-
точность, бактериальный эндокардит, тромбоэмбо-
лия и мерцательная аритмия. Результаты ДНК-диа
гностики позволяют использовать гено-специфиче-
ские подходы таргетной терапии (например, 
лосартан, доксициклин препятствуют накоплению 
фосфорилированных SMAD тканях) [14].

Таблица 4
Частота и спектр послеоперационных осложнений 
на аорте у пациентов с марфаноидным фенотипом

Осложнения Первичные  
(n=10) (44%)
вмешательства

Повторные 
(n=13) (56%)
вмешательства

Нарушение ритма сердца 3 9

Кровотечение с рестернотомией 2 5

Спонтанный пневмоторакс 1

Гемоторакс 1

Пульсирующая гематома 1

Медиастинит 1

Гипоперфузия почек 1

Энцефалопатия 1

Всего: 25
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Заключение
Анализ клинических и  генетических изменений 

у наших пациентов с наследственной патологией сое-
динительной ткани показал прогредиентный харак-
тер течения заболевания. Наши пациенты находятся 
под регулярным наблюдением междисциплинарной 
команды специалистов (кардиохирурги, кардиологи, 
генетики, неврологи, трансфузиологи), что возможно 

только в  условиях многопрофильного хирургиче-
ского центра. 

Регулярная ДНК-диагностика гена FBN1 позво-
ляет проводить диагностику СМ в  соответствии 
с  международными рекомендациями не  только для 
верификации диагноза, но  и  для членов семьи про-
банда, в том числе и на доклинических стадиях разви-
тия заболевания.
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