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Согласно современным представлениям, под  ги-
пертрофической кардиомиопатией понимают 

заболевание миокарда, характеризующееся мас-
сивной гипертрофией миокарда левого желудочка, 
не связанной с повышением нагрузки давлением [1]. 
Основными морфологическими критериями забо-
левания являются гипертрофия миокарда асимме-
тричного или симметричного характера с обязатель-
ной гипертрофией межжелудочковой перегородки, 
уменьшение полости левого желудочка; возможна 
дилатация предсердий, выраженные нарушения диа-
столической функции, развитие в систолу градиента 

давления в  выходном тракте левого и/или правого 
желудочка. Распространенность гипертрофической 
кардиомиопатии достаточно высока. Так, по  дан-
ным популяционного эхокардиографического скри-
нинга, среди взрослых лиц молодого возраста (от 25 
до 35 лет) она составляет 1 на 500. Заболевание чаще 
встречается у  мужчин [1, 2]. По  результатам эпиде-
миологических исследований, проведенных среди 
детского населения в  различных странах, ежегод-
ная частота случаев заболевания у  детей колеблется 
от 0,3 до 0,5 на 100 000 [3, 4]. Гипертрофическая кар-
диомиопатия является наиболее коварной формой 
кардиомиопатий в детской практике, так как в тече-
ние долгого времени может протекать бессимптом-
но, в  связи с  чем плохо диагностируется, и  в такой 
ситуации внезапная смерть становится ее первым 
и последним проявлением [5, 6]. 
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Гипертрофическая кардиомиопатия – наиболее частая форма кардиомиопатий, встречающаяся в детском возрасте, возни-
кающая при мутации генов, кодирующих белки саркомерного и несаркомерного комплексов. В основу диагностики заболе-
вания положены данные эхокардиографии, выявляющие структурные изменения в сердечной мышце по типу гипертрофии, 
при этом генез этих изменений остается невыясненным. Причины гипертрофической кардиомиопатии в детском возрасте 
разнообразны. Большое значение имеет ранняя диагностика метаболических форм гипертрофической кардиомиопатии, так, 
в ряде случаев возможен регресс гипертрофии на фоне ферментозамещающей или иной медикаментозной терапии. В статье 
представлены клинические (кардиальные и экстракардиальные симптомы) и лабораторные маркеры гипертрофической кар-
диомиопатии при мутациях генов белков саркомерного комплекса, врожденных нарушениях обмена веществ (гликогенозы, 
лизосомальная патология, нарушения обмена жирных кислот, митохондриальные заболевания), генетических синдромах 
(Нунан, LEOPARD, Костелло, сердечно-лице-кожный), нервно-мышечных заболеваниях. Приводятся критерии диффе-
ренциальной диагностики генетических форм гипертрофической кардиомиопатии и гипертрофии миокарда у спортсменов.
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Hypertrophic cardiomyopathy is the most common form of cardiomyopathy, occurring in childhood, occurring when a gene is mutat-
ed that encodes proteins of sarcomeric and non-sarcomeric complexes. The diagnosis of the disease is based on the data of echocar-
diography, revealing structural changes in the heart muscle according to the type of hypertrophy, while the genesis of these changes 
remains unclear. The causes of hypertrophic cardiomyopathy in childhood are diverse. Of great importance is the early diagnosis 
of  metabolic forms of  hypertrophic cardiomyopathy, so in  some cases regress of  hypertrophy is possible against the background 
of enzyme-substitution or other drug therapy. The article presents a clinical (cardiac and extracardiac symptoms) and laboratory 
markers of hypertrophic cardiomyopathy with mutations of genes of proteins of the sarcomeric complex, congenital metabolic disor-
ders (glycogenoses, lysosomal pathology, fatty acid metabolism disorders, and mitochondrial diseases), genetic syndromes (Noonan, 
LEOPARD, Costello, cardio-fascial-cutaneous), neuromuscular diseases. The criteria for differential diagnosis of genetic forms 
of hypertrophic cardiomyopathy and myocardial hypertrophy in athletes are presented.
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Остается дискутабельным вопрос о  первичности 
и  вторичности различных форм гипертрофической 
кардиомиопатии.  Так, американская классификация 
кардиомиопатий разделяет их на первичные и вторич-
ные формы. При этом к первичной гипертрофической 
кардиомиопатии относят заболевание, при  котором 
сердце является единственным вовлеченным органом, 
а  кардиомиопатию, развивающуюся при  нарушени-
ях обмена веществ, генетических синдромах и  нерв-
но-мышечных заболеваниях, относят к  вторичным, 
или специфическим формам болезни [2]. В то же вре-
мя Европейская классификация определяет гипертро-
фическую кардиомиопатию на основании специфиче-
ских морфологических и функциональных критериев, 
вне зависимости от  наличия внесердечных проявле-
ний, затем разделяя ее на две большие группы: семей-
ные/генетические и  несемейные/негенетические со-
стояния [7]. Первая группа включает заболевания, 
обусловленные мутациями генов, кодирующих белки 
саркомерного комплекса, и  наследственные подтипы 
кардиомиопатии, ассоциированные с  врожденными 
нарушениями обмена веществ, нервно-мышечными 
заболеваниями, генетическими синдромами. К  несе-
мейным/негенетическим формам относят гипертро-
фическую кардиомиопатию, если она не  выявляется 
у  других членов семьи (на  основании анализа семей-
ного анамнеза и  клинической оценки). Указанные 
формы разделяются на идиопатические, причина ко-
торых не  известна, и  приобретенные, при  которых 
дисфункция желудочков служит осложнением како-
го-либо заболевания, а не его проявлением. 

Основным методом диагностики гипертрофиче-
ской кардиомиопатии является эхокардиография, 
этим исследованием исключаются пороки сердца, 
но причина возникновения заболевания требует уточ-
нения. Этиология гипертрофической кардиомиопа-
тии разнообразна, особенно в  детском возрасте. Она 
может возникать при генетической патологии карди-
омиоцитов, при  наследственных заболеваниях обме-
на веществ, генетических синдромах с полиогранным 
вовлечением, нервно-мышечных заболеваниях [3, 8], 
а также может развиваться вследствие спортивного пе-
ренапряжения и артериальной гипертензии [9]. Такой 
широкий круг причин гипертрофии миокарда требует 
в  каждом конкретном случае установления истинной 
этиологии процесса, так как от этой информации за-
висит тактика ведения пациентов. 

Мутации генов, кодирующих белки сердечного сар-
комера, как  причина гипертрофической кардиомио-
патии. Наиболее частой причиной изолированной  
(первичной) гипертрофии миокарда являются му-
тации белков, кодирующих различные компоненты 
сердечного саркомера, наследование этих состоя-
ний – аутосомно-доминантное [10, 11]. Большинство 
(50–60%) взрослых больных с гипертрофической кар-
диомиопатией имеют мутацию одного из генов белков 
сердечного саркомера. Установлены 14 генов (более 

200 мутаций) белковых компонентов сердечного сар-
комера, дефекты которых наблюдаются у  больных 
с  гипертрофической кардиомиопатией. К  ним от-
носятся мутации генов бета-миозина тяжелой цепи 
(MYH7), миозинсвязывающего белка С  (MYBРС3), 
сердечного тропонина T (TNNT2), тропонина I 
(TNNI3), альфа-тропомиозина (TPM1), альфа-сер-
дечного актина (ACTC), сенциального миозина легких 
цепей (MYL3), регуляторного миозина легких цепей 
(MYL2), сердечного тропонина С (TNNC1), альфа-ми-
озина тяжелой цепи (MYH6) и титина (TTN). 

Наиболее часто наблюдаются мутации гена бе-
та-миозина тяжелых цепей – в 30–50% семей паци-
ентов с  гипертрофической кардиомиопатией. К  на-
стоящему времени известно более 40 различных 
мутаций этого гена, которые определяют выражен-
ность гипертрофии и  прогноз болезни. Так, «небла-
гоприятные» мутации (например, R719Q и  R403Q) 
часто ведут к  большей выраженности гипертрофии 
левого желудочка, чем другие мутации с благоприят-
ным прогнозом. Однако данная закономерность про-
слеживается не всегда. У членов одной и той же семьи 
с  одинаковой мутацией выраженность клинических 
проявлений может широко варьировать [10, 11].

Мутации генов тропонина T (TNNT2), тропонина 
I (TNNI3) приводят к возникновению гипертрофиче-
ской кардиомиопатии в  5–15% случаев, по  данным 
разных исследований. Идентификация мутации ука-
занных генов имеет большое клиническое значение, 
так как при этом наблюдается достаточно благоприят-
ное течение заболевания, отмечается слабая выражен-
ность гипертрофии, но высок риск внезапной смерти 
[10, 11]. Мутации гена TPM1 связаны со значитель-
ной частотой развития дилатации левого желудочка 
в поздней стадии заболевания и смерти как внезапной, 
так и от сердечной недостаточности [11]. 

Возраст манифестации заболевания при  гипер-
трофической кардимиопатии вследствие дефекта 
генов, кодирующих белки саркомерного комплекса, 
варьирует. Так, ранняя манифестация более харак-
терна для  мутаций в  гене миозина тяжелых цепей. 
В других случаях дебют заболевания часто приходит-
ся на  пубертатный период, в  момент интенсивного 
роста ребенка. При  гипертрофической кардиомио-
патии, причиной которой является мутация гена, ко-
дирующего тропонин Т или  C-связывающий белок, 
манифестация возможна после 21 года [12]. Следует 
подчеркнуть, что генетические дефекты характеризу-
ются разной степенью пенетрантности. Установлено, 
что  у пациентов, имеющих несколько патологиче-
ских мутаций, наблюдается более тяжелое течение 
заболевания и худший прогноз [13]. 

У 5–10% пациентов причиной гипертрофической 
кардиомиопатии являются другие генетические за-
болевания  – наследственные нарушения обмена ве-
ществ, нервно-мышечные болезни и  генетические 
синдромы [1, 13].
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Метаболические формы гипертрофической кардио-
миопатии. Гипертрофическая кардиомиопатия часто 
служит составляющей метаболических заболеваний, 
возникающих в результате мутаций генов белков не-
саркомерного комплекса, следствием чего являет-
ся отложение продуктов нарушенного метаболизма 
в цитоплазме или лизосомах кардиомиоцитов [1, 14]. 
В  ранних исследованиях показано, что  врожденные 
нарушения обмена веществ могут быть причиной 
развития кардиомиопатий в  5% случаев [8]. В  на-
стоящее время приводятся данные о  более высокой 
распространенности  – 26% случаев [15]. Прогноз 
течения гипертрофической кардиомиопатии значи-
тельно хуже при  метаболической природе болезни, 
смертность в  этой группе пациентов за  двухлетний 
период наблюдения достигает 57% по  сравнению 
с  2% при  первичной форме [16]. Определение мета-
болической этиологии гипертрофической кардиоми-
опатии уже на первом году жизни больного ребенка 
имеет решающее значение для  выработки тактики 
ведения пациента, назначения дифференцированной 
патогенетической терапии и  своевременного меди-
ко-генетического консультирования [8, 15]. Следует 
подчеркнуть, что в случае поздней диагностики кар-
диомиопатий, имеющих метаболическую этиологию, 
прогноз резко ухудшается. Основные гены, вызываю-
щие метаболические формы гипетрофической карди-
омиопатии, представлены в табл. 1.

Гликогенозы  – наиболее частая метаболическая 
причина гипертрофической кардиомиопатии, соглас-
но данным педиатрического регистра кардиомиопа-
тий [8, 17]. Мутация в  гене PRKAG2 (γ

2
–субъединица 

аденозимонофосфат-активирующей протеинкиназы), 
расположенного на  длинном плече хромосомы 7, яв-
ляется причиной развития гликоген-ассоцированной 
кардиомиопатии, или  изолированного гликогеноза 
сердца. При  данном заболевании гликоген отклады-
вается преимущественно в миокарде [18]. Характерна 
диффузная гипертрофия левого и правого желудочков, 

правого предсердия, при  этом степень гипертрофии 
умеренная (менее 20 мм). Часто выявляется выражен-
ная брадикардия за  счет синдрома слабости синусо-
вого узла, характерен феномен Вольфа–Паркинсо-
на–Уайта (WPW). Экстракардиальные проявления 
отсутствуют, возможна легкая задержка умственно-
го развития [18, 19]. Кардиомиопатия на фоне му-
тации в гене PRKAG2 составляет 1% среди всех слу-
чаев гипертрофической кардиомиопатии [19].

Болезнь Данона. Мутации гена лизосом-ассоцииро-
ванного мембранного протеина (LAMP2) служат при-
чиной развития гликогеноза II b типа (псевдоПомпе 
с нормальной кислой мальтазой), получившего назва-
ние болезни Данона. Дефекты гена приводят к нару-
шению функции лизосомальной мембраны, следстви-
ем чего является нарушение структурной целостности 
лизосом, а также нарушение транспорта продуктов де-
градации лизосомального содержимого в цитоплазму. 
При  этом в  кардиомиоцитах и  клетках скелетной 
мускулатуры накапливаются вакуоли, содержащие 
продукты деградации содержимого лизосом, в  том 
числе большое количество гликогена. Заболевание 
наследуется доминантно, сцеплено с  хромосомой X 
[20].  Клинические проявления характеризуются ти-
пичной триадой: кардиомиопатия (основное клини-
ческое проявление), скелетная миопатия и  отстава-
ние в умственном развитии [20, 21]. По клиническим 
проявлениям кардиомиопатия при  болезни Данона 
практически не отличается от тяжелой формы гипер-
трофической кардиомиопатии, возникающей на фоне 
мутации генов белков саркомерного комплекса.  
Характерна концентрическая экстремально выражен-
ная гипертрофия левого желудочка (толщина стенок 
достигает 50 мм) в сочетании с выраженной систоли-
ческой дисфункцией [22]. Заболевание отличается не-
благоприятным прогредиентным течением с высокой 
вероятностью развития внезапной смерти или  про-
грессирования тяжелой сердечной недостаточности. 
Важным ЭКГ-маркером является синдром WPW, 

Таблица 1. Гены несаркомерного комплекса, вызывающие различные формы гипертрофической кардиомиопатии
Table 1. Nonsarcomere protein gene mutation causing various forms of hypertrophic cardiomyopathy

Ген Аббревиатура Локализация Наследование Фенотип

Alpha-glucosidase GAA  17q25 Аутосомно-рецессивное 
Гликогеноз II типа 
(болезнь Помпе)

Glycogen debranching enzyme GDE  1p21 То же
Гликогеноз III a типа 
(болезнь Кори–Фербеса)

Alpha-galactosidase GLA Xq22  X-сцепленное Болезнь Фабри

Frataxin  FRDA 9q Аутосомно-рецессивное Атаксия Фридрейха

Transthyretin I  TTR 18q11 Аутосомно-доминантное Амилоидоз I типа

Protein kinase, AMP-activated, 
noncatalytic, gamma-2

PRKAG2 17q25 То же
Гипертрофия левого 
желудочка, синдром WPW, 
нарушение проведения

Lysozyme associated membrane 
protein 2

LAMP2 Xq24 X-сцепленное Болезнь Данона

Примечание. Синдром WPW – синдром Вольфа–Паркинсона–Уайта.
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способствующий возникновению нарушений сердеч-
ного ритма в  виде суправентрикулярной тахикардии, 
фибрилляции предсердий. Возможны случаи внезап-
ной сердечной смерти, связанные с  возникновени-
ем жизнеугрожающих аритмий [22]. Болезнь Данона 
должна быть заподозрена при  сочетании диффузной 
симметричной гипертрофии левого желудочка и син-
дрома WPW с экстракардиальными симптомами: ске-
летная миопатия, отставание в  умственном развитии 
и лабораторные маркеры (повышение уровня транса-
миназ и креатинкиназы). Диагноз должен быть вери-
фицирован данными генетического анализа.

Болезнь Помпе (гликогеноз II типа) также может 
быть причиной гипертрофической кардиомиопатии. 
Заболевание возникает при наследственном дефици-
те фермента кислой альфа-1,4-глюкозидазы (кислой 
мальтазы), который осуществляет гидролиз гликоге-
на и  других олигосахаридов до  свободной глюкозы. 
Морфологические проявления включают диффуз-
ную вакуолизацию миокарда с  накоплением глико-
гена, в  том числе и  в области проводящей системы 
сердца. Депозиты гликогена также откладываются 
в  гладкомышечных клетках, эндотелии, в  скелетных 
мышцах и  печени. В  зависимости от  времени появ-
ления симптоматики выделяют инфантильную, юно-
шескую и взрослую формы. Заболевание преобладает 
у лиц мужского пола [23, 24]. Поражение сердца не-
редко развивается еще во  внутриутробном периоде, 
что может привести к внутриутробной смерти плода 
из-за тяжелой сердечной недостаточности (водянка 
плода). При  инфантильной форме кардиомиопатия 
манифестирует в возрасте 2–7 мес, отмечается резкое 
увеличение размера сердца, у 20% пациентов – выра-
женный фиброэластоз эндокарда. В  других случаях 
заболевание проявляется гипертрофической кардио- 
миопатией, чаще симметричной концентрической, 
реже  – асимметричной с  преимущественной гипер-
трофией межжелудочковой перегородки, может со-
провождаться обструкцией выходных трактов желу-
дочков (чаще левого) [23, 24]. 

ЭКГ-критериями являются экстремально высо-
кий вольтаж комплексов QRS, гипертрофия правого 
предсердия, левожелудочковая или  бивентрикуляр-
ная гипертрофия миокарда, узкие и  глубокие зубцы 
Q в  отведениях II, III, aVF, V

4
–V

6
, нарушения репо-

ляризации в виде депрессии, реже подъема сегмента 
ST и симметричной инверсии зубца Т в I, II и левых 
грудных отведениях [24, 25]. Возможны нарушения 
сердечного ритма и  проводимости, синдром WPW, 
укорочение интервала P–R (до 0,04–0,08 с) предрас-
полагает к  суправентрикулярной тахикардии. Могут 
обнаруживаться признаки нарушения внутрижелу-
дочковой проводимости. В  ряде случаев начало бо-
лезни у новорожденных проявляется патологической 
брадикардией или  суправентрикулярной тахикарди-
ей [26].  Смерть больных наступает из-за сердечной 
декомпенсации или внезапно [24]. 

Ведущими экстракардиальными проявлениями 
при инфантильной форме являются генерализованная 
мышечная гипотония, снижение глубоких сухожиль-
ных рефлексов, затруднение дыхания, гепатомегалия, 
макроглоссия [23, 24]. Лабораторные критерии диа-
гностики: значительное повышение уровня креатин-
фосфокиназы в крови, сниженное содержание кислой 
альфа-1,4-глюкозидазы в  сухих пятнах крови, выяв-
ление мутаций гена GAA [23, 24]. Сообщены положи-
тельные результаты лечения детей с болезнью Помпе 
путем применения ферментозамещающей терапии 
(рекомбинантная кислая альфа-глюкозидаза) [27]. 

Гликогеноз III типа (болезнь Кори/Форбеса, Cori,s/
Forbes disease) также может быть причиной гипертро-
фической кардиомиопатии, которая обычно носит 
симметричный, концентрический необструктивный 
характер, реже развиваются обструктивные формы 
[28]. Поражение сердца наблюдается более чем у 60% 
пациентов, в  детском возрасте заболевание длитель-
но протекает субклинически, прогрессируя с  возрас-
том. На  ЭКГ имеют место признаки гипертрофии 
левого желудочка, нарушение процесса реполяриза-
ции, незначительное укорочение интервала P–R [28], 
возможны эпизоды желудочковой тахикардии [29]. 
По  данным рентгенографии возможно умеренное 
увеличение тени сердца, магнитно-резонансная томо-
графия выявляет распространенный миокардиальный 
фиброз. Экстракардиальными симптомами заболева-
ния, возникающими на первом году жизни, являются 
гепатомегалия и  задержка психомоторного развития, 
затем в клинической картине начинают доминировать 
миопатические признаки (мышечная гипотония, сла-
бость дистальной мускулатуры, мышечные атрофии). 
Характерны повторные респираторные инфекции, 
склонность к  ожирению. Могут определяться ксан-
томы на локтях, коленях, ягодицах, гиперлипидемия, 
увеличение уровня печеночных трансаминаз в крови, 
гипогликемические кризы [28]. 

Лабораторными маркерами служат гипогликемия, 
метаболический ацидоз, гиперлипидемия, увеличе-
ние уровня печеночных трансаминаз, креатининки-
назы. Уровень глюкозы в крови после введения глю-
кагона не повышается, но толерантность к галактозе 
и фруктозе сохранена.  Степень биохимических изме-
нений достоверно коррелирует с тяжестью кардиомио- 
патии. В  биоптатах мышц и  печени обнаруживает-
ся перегрузка клеток гликогеном, снижение уровня 
амило-1,6-глюкозидазы при  нормальном содержа-
нии кислой мальтазы, вторичное снижение активно-
сти глюкозо-6-фосфатазы или фосфорилазы [28, 29].

Болезнь Андерсона–Фабри относится к лизосомаль-
ной патологии, вызванной генетически детермини-
рованным дефицитом лизосомального фермента три-
гексозилцерамид-альфа-галактозидазы, следствием 
чего служит накопление в тканях галактозилцерамида. 
Встречается у  1% взрослых пациентов с  гипертро-
фической кардиомиопатией [30]. Гипертрофическая 
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кардиомиопатия является одним из основных прояв-
лений болезни Фабри. Чаще встречается необструк-
тивная симметричная форма, реже  – обструктивная 
форма с обструкцией 1–2-й степени [30, 31]. Вначале 
преобладает диастолическая дисфункция, в дальней-
шем часто возникает снижение систолической функ-
ции с развитием левожелудочковой сердечной недо-
статочности [30]. Возможна гипертрофия не  только 
левого, но  и правого желудочка [32]. Аккумуляция 
гликосфинголипидов в  гладких мышечных клетках 
и  эндотелии сосудистой стенки приводит к  значи-
тельному снижению коронарного кровотока и  мио-
кардиального резерва [33]. Нарушения ритма и про-
водимости  проявляются различными вариантами 
гетеротопных аритмий. Часто возникает слабость си-
нусового узла с развитием симптомной брадикардии, 
мерцания–трепетания предсердий; при  поражении 
атриовентрикулярного соединения развивается по-
перечная атриовентрикулярная блокада. Нарушения 
сердечного ритма и  проводимости создают условия 
для возникновения синдрома внезапной смерти [34]. 

Экстракардиальные проявления часто предше-
ствуют развитию кардиальных нарушений. Нередко 
первыми симптомами являются парастезии (болез-
ненность и  жжение) в  руках и  ногах. Характерны 
кожные изменения по  типу ангиокератом на  яго-
дицах, в  области пупка, паха, на  губах и  пальцах 
рук, помутнение роговицы; у  1/3 детей наблюда-
ется суставной синдром. Часто возникает пораже-
ние почек, дебютирующее с  протеинурии, быстро 
развивается почечная недостаточность. Характерна 
симптоматическая реноваскулярная артериальная 
гипертензия [30]. 

Диагностика болезни Фабри основывается 
на  определение альфа-галактозидазной активности 
в лейкоцитах или культивированных кожных фибро-
бластах. Диагноз верифицируется по  данным моле-
кулярно-генетической диагностики. Своевременное 
назначение ферментозамещающей терапии (agalsi-
dase alfa) существенно улучшает систолическую и ди-
астолическую функции левого желудочка [35].

Мукополисахаридозы. Гипертрофическая кардио-
миопатия возникает при мукополисахаридозах вслед-
ствие нарушения обмена кислых мукополисахаридов 
(гликозаминогликанов). Гипертрофическая кардио- 
миопатия носит симметричный концентрический 
характер, степень гипертрофии умеренная, как  пра-
вило, не  превышает 15 мм, часто сочетается с  кла-
панными пороками сердца и  нарушениями ритма 
за счет отложения продуктов метаболизма как в кар-
диомиоцитах, так и  в клетках проводящей системы 
и  клапанного аппарата [36]. Гипертрофическая кар-
диомиопатия наблюдается при мукополисахаридозах 
I, II, III, IV и VII типов. Заболевание диагностируют 
на основании характерного фенотипа; подтверждают 
диагноз биохимическими маркерами (в том числе ис-
следованием ключевых ферментов) и  генетическим 

тестированием. Своевременная диагностика важна 
для  раннего назначения ферментозамещающих пре-
паратов, что значительно улучшает прогноз [37].

Амилоидоз относится к  инфильтративным фор-
мам гипертрофической кардиомиопатии вследствие 
отложения амилоида в  стенках сердца. В  соответ-
ствии с  химической структурой амилоида выделяют 
AL-амилоид, состоящий из  легких цепей иммуно-
глобулинов [38]. Семейный амилоидоз (ATTR) явля-
ется результатом мутации в гене TTR, ответственном 
за  синтез молекулы транстиретина. Скопления ами-
лоида в  межклеточном пространстве, а  также пери-
васкулярно приводят к атрофии мышечных волокон, 
в  результате чего теряется эластичность миокарда, 
нарушается функция диастолического расслабления, 
возникает увеличение предсердий. Характерна вы-
раженная концентрическая гипертрофия миокарда 
левого и правого желудочков с неоднородной эхоген-
ной структурой, умеренным снижением амплитуды 
движения миокарда левого желудочка, утолщение 
межпредсердной перегородки, увеличение объема 
предсердий. ЭКГ-маркером является выраженное 
снижение вольтажа комплекса QRS [38–40]. Данные 
магнитно-резонансной томографии подтверждают 
симметричную концентрическую гипертрофию мио-
карда левого желудочка с неотчетливым диффузным 
накоплением контраста в отсроченную фазу, а также 
утолщение стенок предсердий. Окончательный диаг- 
ноз должен быть подтвержден по  данным эндомио-
кардиальной биопсии [38, 39].

Острый миокардит в ряде случаев может сопрово-
ждаться гипертрофией стенок левого желудочка, од-
нако причиной утолщения миокарда в  таком случае 
является отек. Заболевание диагностируется на осно-
вании характерной клинической картины, снижения 
систолической функции и  выявления отека стенок 
миокарда по  данным магнитно-резонансной томо-
графии [41].

Нарушения карнитинового обмена и/или врожден-
ные нарушения метаболизма жирных кислот также 
являются частой причиной метаболических форм 
гипертрофической кардиомиопатии. Дефекты транс-
мембранного транспорта жирных кислот – подгруп-
па заболеваний, обусловленных недостаточностью 
ферментов (карнитинпальмитоилтрансферазы I и II, 
карнитинацилкарнитин-транслоказа), осуществля-
ющих перенос соединений карнитина с  ацильными 
остатками жирных кислот (ацилкарнитины) в  ми-
тохондрии. Нарушения окисления жирных кислот 
включают несколько форм аутосомно-рецессивно 
наследуемых заболеваний, обусловленных дефектами 
ферментов, принимающих участие в митохондриаль-
ном β-окислении: ацил-КоА-дегидрогеназа жирных 
кислот с  очень длинной, средней, короткой цепью 
и др. Заболевания характеризуются полиморфизмом 
клинической картины. Выделяют ранние и  позд-
ние формы, отличающиеся по тяжести клинических  
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проявлений [42]. Поражение сердца при  дефектах 
трансмембранного транспорта жирных кислот про-
является с рождения в виде гипертрофии левого же-
лудочка или  бивентрикулярной гипертрофии, реже 
возможно развитие дилатационной кардиомиопатии 
с  низкой сократительной способностью миокарда. 
Часто регистрируются нарушения ритма сердца [43]. 

Для рано манифестирующего дефицита ацил-КоА- 
дегидрогеназы жирных кислот с  очень длинной 
цепью характерно формирование гипертрофической 
кардимиопатии в сочетании со сниженной контрак-
тильной способностью и  нарушениями сердечного 
ритма, что  может приводить к  внезапной сердечной 
смерти [43, 44]. Экстракардиальными проявлениями 
заболевания являются гипотония, вялость, сонли-
вость, судороги, дыхательные расстройства, нару-
шение стула, Рейе-подобный синдром, поражение 
печени, печеночная энцефалопатия. Своевременное 
назначение заместительной терапии позволяет кор-
ригировать биохимические нарушения и  способ-
ствует регрессии гипертрофии миокарда [42]. Лабо-
раторными маркерами являются гипокетотическая 
гипогликемия, ацидоз, повышение активности транс- 
аминаз и креатинкиназы, иногда гипераммониемия. 
Для  уточнения причины нарушений необходимо 
определение свободного карнитина и  ацилкарнити-
нов в комбинации с оценкой наличия или отсутствия 
дикарбоксильной ацидурии, которая служит призна-
ком нарушения окисления жирных кислот. При  от-
сутствии дикарбоксильной ацидурии необходимо ис-
ключать системный дефицит карнитина или  дефект 
картнитинзависимого транспорта жирных кислот 
[42]. Для  верификации диагноза требуется проведе-
ние молекулярно-генетической диагностики.

Митохондриальная патология. Гипертрофическая 
кардиомиопатия является частым (40%) проявлением 
митохондриальных заболеваний. C митохондриаль-
ными кардиомиопатиями ассоциированы точковые 
мутации митохондриальных генов транспортных 
РНК: MTTL1 (3243A>G, 3260A>G, 3303C>T), MTTK 
(8344A>G, 8348A>G, 8363A>G), MTTI (4269A>G, 
4295A>G, 4300A>G, 4317A>G, 4320C>T), MTTG 
(9997T>C), MTTL2 (12297T>C), MTTT (15923A>G), 
а  также мутации митохондриальных генов белков 
дыхательной цепи: MTATP6 (8528T>C), MTATP8 
(8993T>C), мутации гена цитохрома b MTCYB 
(14849T>C, 15498G>A). Мутации около 30 генов 
ядерной ДНК также могут быть причиной развития 
митохондриальной кардиомиопатии  – изолирован-
ной (реже) или в структуре полисистемного заболева-
ния. Для генетического подтверждения диагноза ис-
пользуют панели генов или  прибегают к  экзомному 
секвенированию [45–48].

В большинстве случаев митохондриальная кар-
диомиопатия характеризуется ранним дебютом 
[46, 47]. Она может возникать на фоне классических 
митохондриальных синдромов (например, MELAS), 

синдромов Сенгерса, Барта. Митохондриальная ги-
пертрофическая кардиомиопатия представлена пре-
имущественно симметричной формой, возможно 
быстрое прогрессирование с  развитием дилатации 
и систолической дисфункции. Наблюдаются наруше-
ния в проводящей системе и синдром предвозбужде-
ния желудочков. Высока частота случаев внезапной 
сердечной смерти [45–47]. 

При синдроме Сенгерса (дефект гена AGK) гипер-
трофическая кардиомиопатия сочетается с  мио-
патическим синдромом, низкой переносимостью 
физической нагрузки, врожденной катарактой и лак-
тат-ацидозом [48]. При  дополнительном обследова-
нии могут быть выявлены деплеция митохондриаль-
ной ДНК, феномен RRF («рваные» красные волокна) 
в мышце.

Синдром MELAS (митохондриальная энцефа-
ломиопатия  – лактат-ацидоз, инсультоподобные 
эпизоды). Изменения со стороны сердца возника-
ют у  38% пациентов. Характерна концентрическая 
(симметричная) гипертрофическая кардиомиопатия. 
Особенностью гипертрофической кардиомиопатии 
являются раннее развитие миокардиальной дисфунк-
ции диффузного гипокинеза, возможности дальней-
шей трансформации в  дилатационную кардиомио-
патию [49]. Реже описаны варианты асимметричной 
гипертрофической кардиомиопатии с  нормальной 
систолической функцией. Характерными являются 
нарушения сердечного ритма: предсердный ритм, 
суправентрикулярная экстрасистолия от  единичной 
до аллоритмии по типу бигемении, синдром Вольфа–
Паркинсона–Уайта (WPW) [50].

Экстракардиальные клинические симптомы  – 
судороги, рецидивирующая головная боль, рвота, 
анорексия, непереносимость физических нагрузок, 
инсультоподобные эпизоды, снижение интеллекта, 
миопатический симптомокомплекс, признаки пе-
риферической невропатии. По  данным мышечной 
биопсии, характерен выраженный феномен RRF [49].

Cиндром MERRF (миоклонус-эпилепсия, «рва-
ные» красные мышечные волокна) наиболее часто 
возникает при точковой мутации в позиции 8344A>G 
в гене MTTK tРНК лизина [51]. Изменения со сторо-
ны сердца cходны с таковыми при синдроме MELAS, 
характеризуются симметричной гипертрофической 
кардиомиопатией в  сочетании с  выраженной мио-
кардиальной систолической дисфункцией и  быстрой 
трансформацией в  дилатационную кардиомиопатию 
с  формированием застойной сердечной недостаточ-
ности. Характерны нарушения сердечного ритма 
и  проводимости. Часто встречается синдром WPW, 
желудочковые тахиаритмии, что создает предпосылки 
для возникновения жизнеугрожающих состояний [52].

Экстракардиальными симптомами, доминиру-
ющими в  клинической картине, являются миокло-
нус-эпилепсия, атаксия, деменция, потеря слуха 
и мышечная слабость. С этих же симптомов заболе-
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вание может манифестировать. При  компьютерной 
томографии головного мозга выявляются множе-
ственные церебральные инфаркты [51, 52].

NARP-синдром (нейропатия, атаксия, пигментный 
ретинит) обусловлен точковой мутацией 8993T>G 
или 8993T> C в гене MTATP6. Поражение сердца ха-
рактеризуется гипертрофической кардиомиопатией 
в  сочетании с  выраженной миокардиальной дис-
функцией, что приводит к возникновению сердечной 
недостаточности. Основные экстракардиальные про-
явления заболевания – периферическая нейропатия, 
атаксия, пигментный ретинит, сенсоневральная туго-
ухость, когнитивные нарушения [53].

Важное значение для  диагностики митохондри-
альной патологии имеют биохимические показатели: 
увеличение в плазме крови уровня лактата и пирува-
та, высокое соотношение лактат/пируват, повыше-
ние активности лактатдегидрогеназы. Информатив-
ным для  диагностики может быть гистохимическое 
исследование мышечного биоптата. Характерно уве-
личенное количество мышечных волокон типа RRF, 
субсарколеммальные скопления гликогена, липидов 
и  кальция [54], снижение активности митохондри-
альных ферментов. 

Синдром Барта возникает при дефекте гена TAZ, 
наследуется Х-сцепленно рецессивно. Ген TAZ ко-
дирует ацилтрансферазу, которая катализирует ре-
моделирование кардиолипина в  митохондриаль-
ных мембранах. Кардиолипин играет важную роль 
в поддержании структуры и функций митохондрий. 
При синдроме Барта кардимиопатия манифестирует 
с первых недель/месяцев жизни, иногда пренатально. 
Чаще развивается дилатационная, реже – гипертро-
фическая форма. Характерными экстракардиаль-
ными симптомами являются задержка физического 
развития, выраженный миопатический синдром, 
нейтропения. Биохимическим маркером является 
высокая почечная экскреция 3-метилглутаконовой 
кислоты, отражающая вовлечение в патологический 
процесс внутренней митохондриальной мембраны. 
Возможен вторичный дефицит карнитина. Приме-

нениелевокарнитина уменьшает степень гипертро-
фии миокарда [55].

Синдромальные формы гипертрофической кардио- 
миопатии. Большое количество генетических синдро-
мов сопровождается кардиомиопатией, на  их долю 
приходится около 10% случаев гипертрофической 
кардиомиопатии в  детской практике. Для  синдро-
мальных форм характерна ранняя манифестация 
заболевания, начиная уже с  первых месяцев жизни. 
У  детей с  синдромами Нунан и  LEOPARD отмече-
ны наиболее высокие показатели смертности [56]. 
В табл. 2 представлены основные гены, вызывающие 
синдромальные формы гипертрофической кардио-
миопатии. 

Синдром Нунан является наиболее частой причи-
ной гипертрофической кардиомиопатии, которая вы-
является у 90% пациентов с этим синдромом. Гипер-
трофия локализуется не только в левом, но и в правом 
желудочке, характерна обструкция выходного тракта 
левого желудочка, что  часто сочетается с  пульмо-
нальным стенозом [56]. Типичные экстракардиаль-
ные проявления – лицевой дисморфизм, низкорос-
лость, скелетные мальформации. В половине случаев 
синдром Нунан обусловлен мутацией в гене PTPN11, 
который кодирует RAS-митогенактивирующую про-
теинкреатинкиназу (RAS–MARK). В  последних ис-
следованиях показано, что  другая форма генетиче-
ского дефекта RAS–MARK приводит к  ассоциации 
клинических проявлений синдрома Нунан с  мно-
жественными лентиго и  другими нарушениями. Ра-
нее эта патология классифицировалась как  синдром 
LEOPARD (лентиго, электрокардиографические 
аномалии, гипертелоризм, пульмональный сте-
ноз, нарушение гениталий, умственная отсталость 
и  глухота)  [57]. Гипертрофическая кардиомиопатия 
при синдроме LEOPARD чаще носит асимметричный 
характер, преобладают обструктивные формы [58].

Синдром Костелло встречается с  частотой 
1:1 000 000. Экстракардиальными проявлениями 
служат задержка психоречевого развития, макроце-
фалия, короткая шея, грубые черты лица, аномалии 

Таблица 2. Гены, вызывающие синдромальные формы гипертрофической кардиомиопатии
Table 2. Genes as the causes syndromic forms of hypertrophic cardiomyopathy

Ген Аббревиатура Локализация Наследование Фенотип

Protein-tyrosine phosphatase non-
receptor-type 11 

PTPN11  12q24 
Аутосомно- 
доминантное

Синдромы Нунан, LEOPARD, 
сердечно-лице-кожный (CFC)

Kirsten rat sarcoma viral oncogen 
homolog

KRAS2  12q12.1 То же Синдромы Нунан, LEOPARD

Son of sevenless homolog 1 SOS1 2р22-р21 То же Синдром Нунан 

V-RAF murine sarcoma viral oncogen 
homolog B1  

BRAF1 7q34 То же
Синдромы LEOPARD, сердеч-
но-лице-кожный (CFC)

Mitogen-activated protein kinase 
kinase 1,2 

MAP2K1
MAP2K2

15q21
7q32

То же
Сердечно-лице-кожный синдром 
(CFC)

V-HA-RAS Harvey rat sarcoma viral 
oncogene homolog 

HRAS 11p15.5 То же Синдром Костелло
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пальцев, папиломы, курчавые волосы, вялая, легко 
растяжимая кожа, гиперкератоз, множественные стиг-
мы дизэмбриогенеза. Гипертрофическая кардиомио-
патия выявляется у 1/3 пациентов, чаще носит симме-
тричный характер, возможна обструкция выходного 
тракта левого желудочка, приводящая к внезапной сер-
дечной смерти в периоде новорожденности [59].

Сердечно-лице-кожный синдром (сardio-fascio-
cutaneus syndrome, CFC) генетически гетерогенен, 
обусловлен мутациями в  генах BRAF1, MAP2K1, 
MAP2K2. Характерны выраженные проявления дис-
морфизма: большой размер головы, раскосые глаза, 
редкие брови, вьющиеся волосы, ихтиоз. Часто на-
блюдаются задержка роста и  психомоторного раз-
вития, нарушение строения пальцев рук и  ног. Ги-
пертрофическая кардиомиопатия выявляется у  1/3 
пациентов. Отмечен широкий клинический поли-
морфизм  – от  умеренной гипертрофии до  быстрого 
прогрессирования с  развитием систолической дис-
функции и  рефрактерной сердечной недостаточ-

ности. В  ряде случаев встречается асимметричная 
обструктивная форма, которая требует проведения 
хирургического вмешательства – миоэктомии [60].

Нервно-мышечные заболевания составляют 10% 
в структуре всех форм гипертрофической кардиомио- 
патии [1, 61]. 

Атаксия Фридрейха наиболее часто сочетается 
с гипертрофической кардиомиопатией.  Заболевание 
возникает на фоне мутации гена фратаксина, насле-
дуется аутосомно-рецессивно. Характерно пораже-
ние сердца по  типу концентрической гипертрофии 
левого желудочка, возможна трансформация гипер-
трофии в дилатацию левого желудочка со снижением 
систолической функции. Экстракардиальными про-
явлениями служат  атаксия, мышечная гипотония, 
нарушения опорно-двигательной системы (сколиоз, 
деформация стоп), возможно изменение почерка, 
дизартрия. Наблюдается снижение слуха и  зрения. 
Лечение с  использованием антиоксиданта идебено-
на может уменьшить степень гипертрофии миокарда 

Таблица 3. Экстракардиальные маркеры позволяющие уточнить этиологию гипертрофических кардиомиопатий 
(по Rapezzi C. и соавт. в модификации [64])
Table 3. Extracardiac markers suggestive of specific diagnosis the etiology of hypertrophic cardiomyopathy [64]

Симптом «RED FLAG» Диагноз

Парастезии, нарушения чувствительности
Болезнь Андерсона–Фабри
Амилоидоз

Кистевой туннельный синдром Амилоидоз

Мышечная слабость

Митохондриальная патология
Гликогенозы
Атаксия Фридрейха
Мышечная дистрофия
Синдром Барта
Болезнь Помпе

Птоз век
Митохондриальная патология
синдромы Нунан, Leopard 

Трудности в обучении, задержка умственного развития
Митохондриальная патология
Нунан, LEOPARD, Костелло синдромы
Болезнь Данона

Лентиго, пятна кофе с молоком Нунан, LEOPARD синдромы

Ангиокератома Болезнь Андерсона–Фабри

Сенсоневральная тугоухость

Митохондриальная патология
Болезнь Андерсона–Фабри 
LEOPARD синдром
Болезнь Рефсума

Нарушения зрения

Митохондриальная патология
Болезнь Андерсона–Фабри
Амилоидоз
Болезнь Данона
Мукополисахаридозы

Нарушения походки
Атаксия Фридрейха 
Мышечная дистрофия 

Миопатия, гипотония, отставание в физическом развитии, нейтропения Синдром Барта

Черепно-лицевая дизморфия
Сердечно-лице-кожный синдром
Костелло синдром 
Мукополисахаридозы 
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и вызвать положительную динамику со стороны экс-
тракардиальных проявлений [62]. 

Мышечная дистрофия Эмери–Дрейфуса  – ге-
нетически неоднородное заболевание, связанное 
с  дефектами в  гене эмерина (EMD)  – наследование 
Х-сцепленное рецессивное или  в гене ламина A/C 
(LMNAA/c) – наследование аутосомно-доминантное. 
Поражение сердца возможно как  по дилатационно-
му, так и  по гипертрофическому фенотипу. Гипер-
трофическая кардиомиопатия носит симметричный 
характер, часто возникает атриомегалия. Характерны 
тяжелые нарушения ритма (трепетание предсердий, 
желудочковые тахиаритмии) и  нарушения проводи-
мости (синдром слабости синусового узла, блокада 
ножек пучка Гиса), тромбоэмболические проявле-
ния, клапанная дисфункция, высок риск внезапной 
смерти. Экстракардиальными симптомами являются 
мышечная слабость, мышечные контрактуры, невоз-
можность сгибания шеи, синдром ригидной спины, 
лордоз поясничного отдела позвоночника, контрак-
туры локтевых суставов [63].

Болезнь Рефсума – наследственная мотосенсорная 
нейропатия IV типа, относится к группе пероксисом-
ных заболеваний. В основе заболевания – отсутствие 
кислой альфа-гидроксилазы фитановой кислоты  
(ген PHYH) вследствие чего повышается уровень фи-
тановой кислоты. Гипертрофическая кардиомиопа-
тия носит симметричный характер, часто возникают 
нарушения ритма и  проводимости, удлинение ин-
тервала Q–T. Отличительные особенности, атаксия, 
хроническая полинейропатия дистальных отделов, 
пигментный ретинит, ихтиоз, глухота [1].

Дифференциальная диагностика генетических 
форм гипертрофической кардиомиопатии. Для уста-

новления этиологии кардиомиопатии наибольшее 
значение имеет анализ сопутствующих экстракар-
диальных проявлений и  лабораторных маркеров, 
(табл. 3, 4). Эти симптомы обозначаются в англоязыч-
ной литературе как «RED FLAG» («красный флаг»)

Негенетические формы гипертрофии миокарда у де-
тей связаны с  эндокринной патологией (ожирение, 
сахарный диабет у матери), синдромом спортивного 
перенапряжения. 

Эндокринная патология матери (сахарный диабет), 
сопровождающаяся увеличенным уровнем материн-
ского инсулиноподобного фактора роста, способ-
ствует развитию гипертрофии миокарда у  новоро-
жденных детей, при  этом возможно ее спонтанное 
нивелирование в возрасте 3–6 мес [65].

Гипертрофия миокарда у  спортсменов. Интен-
сивные тренировки спортсменов часто вызывают 
функциональные и  структурные изменения в  сер-
дечной мышце в виде утолщения сердечной мышцы. 
В  этом случае гипертрофия миокарда носит ком-
пенсаторный адаптационный характер. Наиболее 
часто гипертрофия миокарда развивается при  заня-
тиях циклическими видами спорта, особенно у лиц, 
занимающихся легкой атлетикой (бег на  длинные 
дистанции), плаванием, велогонками [9, 66]. Ос-
новными критериями, помогающими в  диффе-
ренциальной диагностике гипертрофии миокарда 
у  спортсменов, является симметричный характер 
гипертрофии, при  которой толщина межжелудоч-
ковой перегородки не превышает 12–13 мм (при ги-
пертрофической кардиомиопатии она, как правило, 
более 16 мм). На  ЭКГ, в  отличие от  первичной ги-
пертрофической кардиомиопатии, редко выявля-
ются глубокие Q–зубцы и  отрицательные T–зубцы.  

Таблица 4. Лабораторные маркеры для дифференциальной диагностики этиологии гипертрофических кардиомиопатий  
Table 4. Laboratory markers suggestive of specific diagnosis the etiology of hypertrophic cardiomyopathy

Биохимические нарушения Диагноз

Повышение в плазме уровня лактата, аланина, пролина Митохондриальная патология

Повышение в моче уровня 3-метилглютаконовой кислоты Синдром Барта

Гипогликемия, повышение уровня креатинкиназы и C
14:1

 
ацилкарнитина

Дефицит ацил-КоА-дегидрогеназы жирных кислот 
с очень длинной цепью

Гипогликемия, повышение уровня креатинкиназы 
и C

10
–С

14 
ацилкарнитинов

Дефицит ацил-КоА-дегидрогеназы жирных кислот 
с длинной цепью

Гипогликемия, ацидоз, гипераммониемия, низкий уро-
вень свободного карнитина, повышение уровня C

16
–С

18
 

ацилкарнитинов 
Дефицит карнитин пальмитоил- трансферазы II

Гипокетонемическая гипогликемия в комбинации с вы-
сокими значениями инсулина

Синдром Беквита–Видемана

Снижение активности кислой альфа-глюкозидазы Гликогеноз II типа (болезнь Помпе)

Повышения уровня фитановой кислоты Болезнь Рефсума

Повышение экскреции гликозаминогликанов, снижение 
активности альфа-L-идуронидазы

Мукополисахаридоз I типа 

Повышение экскреции гликозаминогликанов, снижение 
активности идуронатсульфатазы

Мукополисахаридоз II типа
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Размер полости левого желудочка у  спортсменов 
нормальный, в  то время как  при гиперофической 
кардиомиопатии он  уменьшен. Нарушения диа-
столической функции (гипертрофический, псев-
донормальный или  рестриктивный типы) харак-
терны для  гипертрофической кардиомиопатии 
и отсутствуют при спортивном сердце. Очень важны 
для  дифференциальной диагностики данные кар-
диопульмонального нагрузочного теста  – пик по-
требления кислорода у  спортсменов обычно более 
50 мл/кг/мин, или 120% от нормы. Наиболее информа-
тивным дифференциально-диагностическим крите- 
рием является уменьшение степени гипертрофии 
на  2–5 мм после прекращения интенсивных физи-
ческих нагрузок [9, 66]. Ранняя диагностика гиперт- 
рофии миокарда у  спортсменов крайне важна, так 
как позволяет рекомендовать уменьшить уровень фи-
зической нагрузки, что  имеет значение для  профи-
лактики дальнейшего прогрессирования заболевания 
и возникновения внезапной сердечной смерти.

Заключение

Этиология гипертрофической кардиомиопатии 
очень разнообразна, особенно в  детском возрасте. 

Для  гипертрофической кардиомиопатии, возника-
ющей в случае наличия мутаций в генах сердечного 
саркомера, характерно изолированное поражение 
сердца, семейный характер патологии. Дифферен-
циальная диагностика со спортивной гипертрофией 
миокарда представлена выше, при  этом основное 
значение имеет умеренная степень гипертрофии 
и  ее регресс при  уменьшении уровня физических 
нагрузок. Синдромальные формы заболевания 
не вызывают больших трудностей для диагностики,  
так как имеют характерные фенотипические прояв-
ления в виде дисморфичных черт и мультисистемно-
го поражения. Наибольшие трудности вызывает ди-
агностика метаболических форм гипертрофической 
кардиомиопатии, при  этом раннее определение 
причины заболевания имеет решающее значение 
для выработки тактики ведения пациента, назначе-
ния дифференцированной патогенетической тера-
пии. Назначение специфического лечения позво-
ляют корригировать метаболические расстройства, 
улучшить прогноз течения заболевания и  профи-
лактировать развитие ряда серьезных осложнений. 
Окончательный диагноз верифицируется по данным 
генетического обследования.
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