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Распространенность миокардита и его вклад в течение заболевания у пациентов с синдромом 
первичной гипертрофии миокарда

Лутохина Ю. А.1, Благова О. В.1, Коган Е. А.1, Нартов А. А.1, Нартова В. Р.1, Заклязьминская Е. В.2,3, Дземешкевич С. Л.2

Цель. Оценить частоту миокардита у пациентов с синдромом первичной ги-
пертрофии миокарда и изучить его вклад в течение заболевания.
Материал и методы. В исследование вошли 100 пациентов с первичной ги-
пертрофией миокарда левого желудочка, 52 мужчины и 48 женщин, средний 
возраст 51,5±15,7 лет, срок наблюдения 10,4 [2,1; 36,1] мес. Всем пациентам 
выполнены: электрокардиография, суточное мониторирование электрокар-
диограммы, эхокардиография, а также ДНК-диагностика (n=96), морфологи-
ческое исследование миокарда (n=29), магнитно- резонансная томография 
сердца (n=31), мультиспиральная компьютерная томография сердца (n=26), 
определение титров антикардиальных антител (n=43), количественное опре-
деление свободных лёгких цепей иммуноглобулинов в сыворотке крови 
и в моче методом иммунофиксации (n=10); сцинтиграфия миокарда с 99mTc-
пирофосфатом (n=5); биопсия слизистой прямой кишки и/или подкожной жи-
ровой клетчатки на амилоид (n=9).
Результаты. У 68% была диагностирована истинная (саркомерная) гипер-
трофическая кардиомиопатия (ГКМП), у 16% — амилоидоз с поражением 
сердца, у 10% — болезни накопления, у 3% — нейромышечные заболевания, 
у 2% гипертрофия миокарда сочеталась с выраженной рестрикцией (сме-
шанный фенотип), а у 1% — синдром LEOPARD. Сопутствующий миокардит 
диаг ностирован у 30% больных. При ГКМП миокардит выявлен в 31% случаев, 
у этих пациентов были достоверно выше функциональный класс сердечной 
недостаточности (хроническая сердечная недостаточность, 3 [2; 3] vs 2 [1; 3], 
p=0,026) и смертность (33,3% vs 6,4%, р=0,01). При амилоидозе частота мио-
кардита составила 31,3%, у этих пациентов достоверно чаще наблюдалась 
желудочковая тахикардия: 80,0% vs 18,2%, р=0,036. Частота сопутствующего 
миокардита в подгруппе болезней накопления составила 30%: у 2 пациентов 
с болезнью Фабри и у 1 пациентки с болезнью Данона. Из трех пациентов 
с нейромышечными заболеваниями миокардит был диагностирован у 1, 
а в подгруппах с рестриктивным фенотипом и синдромом LEOPARD случаев 
миокардита зафиксировано не было. Лечение миокардита позволяло стаби-
лизировать состояние пациентов.
Заключение. Наличие сопутствующего миокардита приводило к прогресси-
рованию сердечной недостаточности, усугублению желудочковых нарушений 
ритма и как следствие увеличению риска внезапной сердечной- смерти, а так-
же повышало вероятность летального исхода. Необходимо активно диагно-
стировать и лечить миокардит у пациентов с синдромом первичной гипертро-
фии миокарда и в состоянии декомпенсации. 
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диомиопатия, некомпактный миокард левого желудочка, амилоидоз, болезнь 
Данона, болезнь Фабри, нейромышечные заболевания, биопсия миокарда. 
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Prevalence of myocarditis and its contribution to the course of primary myocardial hypertrophy 

Lutokhina Yu. A.1, Blagova O. V.1, Kogan E. A.1, Nartov A. A.1, Nartova V. R.1, Zaklyazminskaya E. V.2,3, Dzemeshkevich S. L.2

Aim. To assess the incidence of myocarditis in patients with primary myocardial 
hypertrophy and to study its contribution to the disease course.
Material and methods. The study included 100 patients with primary left ventricular 
myocardial hypertrophy, 52 men and 48 women (mean age, 51,5±15,7 years; follow-
up period 10,4 [2,1; 36,1] months). All patients underwent electrocardiography, 
24-hour electrocardiographic monitoring, echocardiography, as well as DNA analysis 
(n=96), myocardium pathological study (n=29), cardiac magnetic resonance imaging 

(n=31), cardiac multislice computed tomography (n=26), assessment of anti-cardiac 
antibodies (n=43), free light chain level in serum and urine by immunofixation 
method (n=10); 99mTc-pyrophosphate myocardial scintigraphy (n=5); biopsy of the 
rectal mucosa and/or subcutaneous fat for amyloid (n=9).
Results. In 68%, true (sarcomeric) hypertrophic cardiomyopathy (HCM) was 
diagnosed, in 16% — amyloidosis with cardiac involvement, in 10% — storage 
diseases, in 3% — neuromuscular diseases, in 2% — myocardial hypertrophy 
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•  У  трети пациентов с  синдромом первичной 
гипертрофии миокарда диагностирован со-
путствующий миокардит.

•  Частота сопутствующего миокардита макси-
мальна при AL-амилоидозе (50%) и  гипертро-
фической кардиомиопатии в  сочетании с  не-
компактным миокардом левого желудочка (40%).

•  Наличие сопутствующего миокардита приво-
дит к  прогрессированию сердечной недоста-
точности, усугублению желудочковых нару-
шений ритма и  увеличению риска внезапной 
сердечной смерти.

•  Назначение иммуносупрессивной терапии 
миокардита позволяет стабилизировать со-
стояние пациентов с  синдромом первичной 
гипертрофии миокарда.

•  A  third of patients with primary myocardial hyper-
trophy are diagnosed with concomitant myocarditis;

•  The frequency of concomitant myocarditis is maxi-
mum with AL amyloidosis (50%) and HCM in com-
bination with left ventricular non-compaction (40%);

•  Concomitant myocarditis leads to heart failure 
progression, worsening ventricular arrhythmias 
and increasing the sudden cardiac death risk;

•  Prescribing immunosuppressive therapy for myo-
carditis allows stabilizing the condition of patients 
with primary myocardial hypertrophy.

Ключевые моменты Key messages

was combined with severe restriction (mixed phenotype), and in 1% — LEOPARD 
syndrome. Concomitant myocarditis was diagnosed in 30% of patients. In HCM, 
myocarditis was detected in 31% of cases. These patients had a significantly higher 
heart failure class (heart failure class 3 [2; 3] vs 2 [1; 3], p=0,026) and mortality 
(33,3% vs 6,4%, p=0,01). In amyloidosis, the incidence of myocarditis was 31,3%. 
In these patients, ventricular tachycardia was observed significantly more often: 
80,0% vs 18,2% (p=0,036). The prevalence of concomitant myocarditis in the 
subgroup of storage diseases was 30%: 2 patients with Fabry disease and 1 patient 
with Danon disease. Of the three patients with neuromuscular diseases, myocarditis 
was diagnosed in 1. In the subgroups with the restrictive phenotype and LEOPARD 
syndrome, no cases of myocarditis were recorded. Treatment of myocarditis made 
it possible to stabilize the patients' condition.
Conclusion. Concomitant myocarditis led to heart failure progression, worsening 
ventricular arrhythmias and, as a consequence, an increased risk of sudden 
cardiac death. It is necessary to actively diagnose and treat myocarditis in patients 
with primary myocardial hypertrophy.

Keywords: myocardial hypertrophy, myocarditis, hypertrophic cardiomyopathy, 
left ventricular non-compaction, amyloidosis, Danon disease, Fabry disease, 
neuromuscular diseases, myocardial biopsy.
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В  профессиональном сообществе кардиологов 
в последние годы активно обсуждается роль воспале-
ния в  формировании клинической картины у  паци-
ентов с различными кардиомиопатиями. Существуют 
две основных концепции, описывающие механизм 
формирования фенотипа у  пациентов с  сочетани-
ем миокардита и  кардиомиопатий. Первая говорит 
о  том, что миокардит является триггером, который 
запускает реализацию аномальной генетической 
программы и  приводит к  развитию кардиомиопа-
тии [1]. Эти сведения в первую очередь основаны на 
анализе пациентов с  аритмогенной и  дилатацион-
ной кардиомиопатией. Вторая концепция, напротив, 
предполагает, что генетически измененный миокард 

при первичных кардиомиопатиях становится благо-
приятным фоном для присоединения вирусной ин-
фекции или аутоиммунной агрессии с последующим 
развитием вторичного миокардита [2, 3]. В этом слу-
чае характер манифестации и  путь развития заболе-
вания во многом зависит от эпигенетических факто-
ров. Среди ученых до сих пор нет единого мнения, 
что является первичным в случае сочетания миокар-
дита и кардиомиопатии, однако общепринятым счи-
тается тот факт, что наличие миокардита ведет к уве-
личению площади фиброзной ткани и как следствие 
к появлению или прогрессированию симптомов сер-
дечной недостаточности (СН) и/или возникновению 
или увеличению выраженности нарушений ритма. 
В литературе преимущественно встречаются данные 
о сочетании миокардита с аритмогенной кардиомио-
патией правого желудочка (ПЖ), некомпактным 
мио кардом (НКМ) левого желудочка (ЛЖ) или ди-
латационной кардиомиопатией [1, 4, 5].
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Данные о сочетании с миокардитом гипертрофи-
ческой кардиомиопатии (ГКМП) и других некорона-
рогенных заболеваний миокарда, ассоциированных 
с гипертрофическим фенотипом, представлены еди-
ничными публикациями [6, 7], что делает изучение 
такой ассоциации особенно актуальным.

Целью данной работы было оценить частоту мио-
кардита у пациентов с синдромом первичной гипер-
трофии миокарда и  изучить его вклад в  течение за-
болевания. 

Материал и методы
В  исследование вошло 100 пациентов с  первич-

ной гипертрофией миокарда ЛЖ (ГЛЖ), 52 мужчины 
и  48 женщин, средний возраст 51,5±15,7  лет. Набор 
пациентов осуществлялся в  период с  октября 2008г 
по декабрь 2022г. Протокол исследования был одоб-
рен локальным этическим комитетом Сеченовского 
университета (№ протокола 10-22 от 19.05.2022). Все 
пациенты подписали информированное согласие на 
участие в исследовании. 

Критерии включения в  исследование: возраст от 
18  лет и  старше; согласие пациента на участие в  ис-
следовании; наличие синдрома гипертрофии мио-
карда (от 14  мм) в  отсутствие значимой гемодина-
мической перегрузки (пороков сердца, гипертонии), 
которая могла бы привести к такому фенотипу. 

Методы обследования пациентов. Всем пациентам 
проводились тщательный сбор жалоб и  анамнеза, 
физический осмотр, стандартный объем лаборатор-
ного обследования. Обязательное инструментальное 
обследование включало в  себя проведение стандарт-
ной электрокардиографии (ЭКГ), суточного мони-
торирования ЭКГ по Холтеру, трансторакальной 
эхокардиографии (ЭхоКГ). Магнитно- резонансная 
томография сердца (МРТ) была выполнена 31 паци-
енту, мультиспиральная компьютерная томография 
сердца (МСКТ) — 26 пациентам. 

Морфологическое исследование миокарда проведено 
29 больным: эндомиокардиальная биопсия (ЭМБ, 
n=17), интраоперационная биопсия во время опера-
ции расширенной миоэктомии (n=8) или аортоко-
ронарного шунтирования (n=1); исследование экс-
плантированного сердца после ранее выполненной 
ЭМБ (n=1); аутопсия (n=3). ЭМБ выполнялась по 
стандартному протоколу доступом через бедренную 
вену биопсийными щипцами Cordis STANDARD 5.5 
F 104 FEMORAL c забором 3-5 фрагментов миокар-
да. Биоптаты исследовались при помощи световой 
микроскопии с применением окрасок гематоксилин- 
эозином, по Ван Гизону, Мэссону, Перлсу, конго 
красным, ШИК-реактивом, а  также методом поли-
меразной цепной реакции на геном кардиотропных 
вирусов (аденовирусы, Herpes Simplex Virus Type 2, 
Cytomegalovirus, Herpes Simplex Virus Type 1, Epstein- 
Barr virus, Varicella zoster virus, Parvovirus B19, Human 

Herpes Virus 6, Human Herpes Virus 8). Для поста-
новки диагноза миокардита при морфологическом 
исследовании миокарда использовались Далласские 
критерии, дополненные иммуногистохимическим 
исследованием с  использованием антител к  марке-
рам Т-лимфоцитов (CD45+ и  CD3+), макрофагов 
(CD68+), В-лимфоцитов (CD20+) [8, 9]. 

Неинвазивная диагностика миокардита. Пациен-
там, которым не проводилась биопсия миокарда, 
диагноз миокардита ставился при помощи комп-
лексного алгоритма диагностики, разработанного 
на основании оценки чувствительности и  специ-
фичности различных диагностических критериев 
в  сопоставлении с  морфологическим исследовани-
ем миокарда у  ста пациентов [10]. В  рамках данно-
го алгоритма оценивались компоненты анамнести-
ческой триады (острое начало заболевания, связь 
декомпенсации с  инфекцией, давность декомпен-
сации менее года), наличие системных иммунных 
проявлений. Определялись титры антикардиальных 
антител в  крови методом непрямой иммунофлуо-
ресценции (в лабораториях ФНЦ трансплантоло-
гии, МОНИКИ им. М. Ф. Владимирского или НИИ 
педиатрии им. Ю. Е. Вельтищева по единой методи-
ке, n=43): антитела к  антигенам ядер кардиомио-
цитов или специфический антинуклеарный фактор 
(АНФ), гладкой мускулатуры, эндотелия, кардио-
миоцитов и  волокон проводящей системы. Кроме 
того, учитывалось наличие Lake Louise критериев 
миокардита при МРТ и субэпикардиального/транс-
мурального отсроченного накопления контрастного 
вещества при МСКТ сердца.

Подавляющее большинство пациентов (n=96) 
было проконсультировано генетиком с  последую-
щим выполнением ДНК-диагностики. Пациентам 
с  изолированной ГКМП выполнялось NGS-
секвенирование панели 10 генов, кодирующих белки 
саркомеров (ACTC1, LDB3, MYBPC3, MYH7, MYL2, 
MYL3, TAZ, TNNI3, TNNT2 и  TPM1), на платформе 
IonTorrent PGMTM (ThermoFisherScientific, США), 
последующей верификацией находок капиллярным 
секвенированием (генетический анализатор 3500 
AppliedByosystem, ThermoFisherScientif ic, США). 
Пациентам с  указанием на синдромный харак-
тер ГЛЖ выполнялось капиллярное секвенирова-
ние кодирующей последовательности целевых ге-
нов (GLA, LAMP2, TTR, FXN, PTPN11 и  др.) (3500 
AppliedByosystemTM, ThermoFisherScientific, USA) 
или полноэкзомное секвенирование (NextSeq550Dx, 
Illumina, США). Пяти пациентам выполнялось пол-
ноэкзомное секвенирование.

Пациентам с  подозрением на AL-амилоидоз вы-
полнялось количественное определение свободных 
лёгких цепей иммуноглобулинов в  сыворотке кро-
ви и  в  моче методом иммунофиксации (n=10). Для 
диагностики TTR-амилоидоза использовались ДНК-
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диагностика (ген TTR, n=7), а  также сцинтиграфия 
миокарда с 99mTc-пирофосфатом (n=5). Ряду пациен-
тов для верификации отложения в  тканях проводи-
лись биопсия слизистой прямой кишки и подкожной 
жировой клетчатки на амилоид (n=9), окраска конго 
красным.

Расчетный риск внезапной сердечной смерти 
(ВСС) всем пациентам, независимо от этиологии ги-
пертрофии миокарда, оценивался при помощи каль-
кулятора HCM Risk- SC D.

Динамическое наблюдение за пациентами. Средний 
срок наблюдения за пациентами составил 10,4 [2,1; 
36,1] мес., размах от 1 мес. до 20  лет. На протяже-
нии всего срока наблюдения оценивались первич-
ные (смерть, трансплантация сердца) и  вторичные 
конечные точки (синкопальные состояния, воз-
никновение устойчивой желудочковой тахикардии 
(ЖТ), адекватные срабатывания кардиовертера- 

дефибриллятора (ИКД)). Суточное мониторирова-
ние ЭКГ в  динамике было оценено 35 пациентам, 
а ЭхоКГ — 39 пациентам.

Статистическая обработка данных. Статистическая 
обработка выполнена с  использованием программы 
IBM SPSS Statistics v.26. Дискретные данные от-
ражены в  виде абсолютных значений и  процентов. 
Непрерывные данные представлены в виде среднего 
арифметического ± среднеквадратичное отклонение 
в  случае, если распределение значений было нор-
мальным, если распределение отличалось от нор-
мального, данные представлялись в  виде квартилей 
50 [25; 75]. Сравнение пациентов проводилось при 
помощи χ2 или точного теста Фишера для катего-
риальных дихотомических переменных, а  для не-
прерывных — при помощи U-теста Манна- Уитни, 
поскольку данные сравнивались по группам, размер 
которых был <50 наблюдений. Для оценки различий 
при повторных измерениях использовался критерий 
Уилкоксона. Статистически значимыми считались 
различия при p<0,05. 

Результаты
По результатам комплексного обследования па-

циентов с синдромом первичной гипертрофии мио-
карда у 68% была диагностирована истинная (сарко-
мерная) ГКМП, у  16% — амилоидоз с  поражением 
сердца, у 10% — болезни накопления, у 3% — нейро-
мышечные заболевания, у 2% гипертрофия миокарда 
сочеталась с  выраженной рестрикцией (смешанный 
фенотип), а  у  1% — синдром LEOPARD (рис.  1). 
Сопутствующий миокардит диагностирован у  30% 
больных. В связи с высокой гетерогенностью выбор-
ки отдельно была проанализирована каждая нозоло-
гическая группа пациентов. 

Гипертрофическая кардиомиопатия. ГКМП была 
выявлена у 68 пациентов. Средний возраст составил 
47,5±14,1 лет, 45,6% — мужчины. У 15 (22,1%) пациен-
тов ГКМП сочеталась с НКМ, у 4 (5,9%) диагности-
рована апикальная форма ГКМП. Морфологическое 
исследование миокарда в  этой подгруппе было вы-
полнено 20 пациентам.

Миокардит в  подгруппе ГКМП был выявлен 
у 31% пациентов (n=21), из них у 7 (33,3%) выявлен 
геном кардиотропных вирусов в миокарде (рис. 2). 

Практически у двух третей больных (n=13) с мио-
кардитом отмечалось острое нарастание симптомов 
СН или усугубление нарушений ритма, а также связь 
декомпенсации с  перенесенной инфекцией, что по-
зволило заподозрить этот диагноз (табл.  1). У  паци-
ентов с  сочетанием ГКМП и  миокардита обращало 
на себя внимание повышение титров антител кардио-
миоцитов, остальные титры антикардиальных анти-
тел достоверно не отличались от таковых у пациентов 
без миокардита. У  пациентов с  миокардитом чаще 
выявлялись патогенные мутации (28,6%  vs  17,0%), 

Рис. 1. Структура этиологии синдрома первичной гипертрофии миокарда. 
Сокращения: ГКМП — гипертрофическая кардиомиопатия, РКМП — рестрик-
тивная кардиомиопатия.

Болезни 
накопления — 10%

Амилоидоз — 16%

Нейромышечные 
заболевания — 3%

ГКМП+РКМП — 2%

ГКМП — 68%

Синдром  
LEOPARD — 15% 

Рис.  2. Результаты обследования пациентки З. с  сочетанием ГКМП и  мио-
кардита. 
Примечание: А. Электрокардиограмма в покое. Признаки гипертрофии лево-
го предсердия и  левого желудочка. Нарушение внутрижелудочковой прово-
димости. Неглубокие несимметричные отрицательные зубцы Т с депрессией 
сегмента ST до 2 мм в отв. II, III, aVF, V3-V6, подъем сегмента ST до 1 мм в отв. 
aVR, V1-V2. Б, В. Эндомиокардиальная биопсия, окраска гематоксилином 
и  эозином (Б — малое увеличение; В  — большое увеличение). Изменения 
миокарда в виде причудливой формы ветвящихся кардиомиоцитов, мелкооча-
гового кардиосклероза с неоангиогенезом и лимфогистиоцитарным инфильт-
ратом в очагах склероза.
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хотя различия и не достигали статистического уровня 
достоверности. В подгруппе с миокардитом мутации 
были идентифицированы у 6 пациентов (у 3 в MYH7, 
у 3 в MyBPC3); среди пациентов без миокардита пре-
обладали мутации в MyBPC3 (n=6), еще у двоих были 
обнаружены мутации в  гене MYH7 (рис.  3). Кроме 
того, у  одного больного были зафиксированы ва-
рианты с  неясным клиническим значением (VUCs) 
в  генах ACTC1 и  MyBPC3, однако мы не учитывали 
варианты III класса патогенности при подсчете па-
циентов с мутациями.

Фракция выброса (ФВ) ЛЖ в  подгруппах с  мио-
кардитом и  без достоверно не различалась, однако 
у больных с сочетанием миокардита и ГКМП ФВ до-
стоверно чаще была <45% (38,1% vs 14,9%, p=0,032). 

Интересно, что в подгруппе пациентов с миокар-
дитом толщина миокарда по данным МСКТ сердца 
была достоверно меньше (18±3 vs 23,1±6,5, p=0,038), 
у  них практически в  2 раза реже встречалась мер-
цательная аритмия (28,6 vs 53,2, p=0,044), однако 
при этом функциональный класс (ФК) СН у  этих 
больных был достоверно выше: 3 [2; 3] vs 2 [1; 3], 
p=0,026. По риску ВСС, выраженности желудочко-
вых нарушений ритма и  частоте имплантации ИКД 
пациенты не отличались, однако в подгруппе с соче-
танием мио кардита и  ГКМП обращает на себя вни-

мание значительно более высокая смертность: 33,3% 
vs 6,4%, р=0,01 (рис. 4). В подгруппе с миокардитом 
3 пациента умерли от прогрессирующей хронической 
СН (ХСН), один вследствие неконтролируемых же-
лудочковых нарушений ритма по типу электрическо-
го шторма, два — от острого нарушения мозгового 
кровообращения, в  одном случае точная причина 
смерти неизвестна. В подгруппе без миокардита один 
пациент умер внезапно, один — от инфаркта миокар-
да, один — от инсульта. Двум пациенткам с  сочета-
нием ГКМП и  НКМ (одна больная с  миокардитом, 
вторая — без) была выполнена трансплантация серд-
ца по поводу рефрактерной СН. Пациентка с  мио-

Таблица 1
Характеристики пациентов с ГКМП в зависимости от наличия или отсутствия миокардита

Признак Есть миокардит Нет миокардита p
N (%) 21 (30,9) 47 (69,1) —
Возраст, лет 44,6±12,9 48,8±14,5 н/д
Острое начало, n (%) 13 (61,9) 2 (4,3) <0,001
Связь с инфекцией, n (%) 13 (61,9) 1 (2,1) <0,001
Морфологическое исследование миокарда, n (%) 11 (52,4) 9 (19,1) 0,009
Вирусный геном в миокарде, n (% от пациентов с морфологическим 
исследованием миокарда)

7 (63,6) 5 (55,6) н/д

АтКМЦ, титр 1:80 [1:80; 1:80-1:160] 1:80 [1:40; 1:80] 0,017
Патогенные мутации, n (%) 6 (28,6) 8 (17,0) н/д
ФВ ЛЖ (ЭхоКГ), % 51,9±16,3 57,8±11,2 н/д
ФВ ЛЖ (ЭхоКГ) <45%, n (%) 8 (38,1) 7 (14,9) 0,032
Гипертрофия ПЖ, n (%) 4 (19) 2 (4,3) 0,059
Максимальная толщина стенок ЛЖ (МСКТ), мм 18,0±3,0 23,1±6,5 0,038
Стадия ХСН IIА [IIА; IIA] IIA [I; IIA] н/д
ФК ХСН (NYHA) 3 [2; 3] 2 [1; 3] 0,026
Наличие ФП, % 6 (28,6) 25 (53,2) 0,044
ЖЭС в сутки, шт. 289 [14; 3513] 63 [10; 404] н/д
Наличие ЖТ, % 11 (52,4) 23 (48,9) н/д
Риск ВСС, % 3,9 [2,4; 6,2] 4 [2,1; 6] н/д
Имплантация ИКД, n (%) 6 (28,6) 11 (23,4) н/д
Смерть, n (%) 7 (33,3) 3 (6,4) 0,01

Сокращения: АтКМЦ — антитела к  кардиомиоцитам, ВСС — внезапная сердечная смерть, ЖТ — желудочковая тахикардия, ЖЭС — желудочковая экстраси-
столия, ИКД — имплантируемый кардиовертер- дефибриллятор, МСКТ — мультиспиральная компьютерная томография, ЛЖ — левый желудочек, ПЖ — правый 
желудочек, ФВ — фракция выброса, ФК — функциональный класс, ФП — фибрилляция предсердий, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ЭхоКГ —
эхокардиография.

MYH7 
(N=3) 
50%

MYH7 
(N=2)
25%MyBPC3

(N=3)
50% MyBPC3

(N=6)
5%

ГКМП + миокардит                        ГКМП без миокардита

Рис.  3. Структура патогенных мутаций у  пациентов с  изолированной ГКМП 
и ГКМП в сочетании с миокардитом. 
Сокращение: ГКМП — гипертрофическая кардиомиопатия.
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кардитом в последующем умерла от геморрагическо-
го инсульта на фоне тромбоцитопении после транс-
плантации сердца. 

Отдельно нами была проанализирована подгруп-
па с сочетанием ГКМП и НКМ. Частота миокардита 
в этой подгруппе составила 40% (6 из 15 пациентов). 

Пациенты с  сочетанием ГКМП, НКМ и  миокарди-
та были тяжелее по целому ряду параметров в сопо-
ставлении с пациентами с ГКМП и миокардитом без 
синдрома НКМ (табл. 2).

У  всех пациентов с  миокардитом и  сочетанием 
ГКМП и НКМ прослеживалась связь декомпенсации 
с перенесенной инфекцией, а у 2/3 обращал на себя 
внимание отягощенный по кардиомиопатиям семей-
ный анамнез. Мутации были выявлены у  половины 
пациентов с сочетанием ГКМП, НКМ и миокардита 
(MyBPC3 у двоих, а у одной больной сочетание мута-
ции в MyBPC3 с двумя мутациями в MYH7) по срав-
нению с  20% при "чистой" ГКМП с  миокардитом 
(MyBPC3 одного пациента и MYH7 у двоих). 

У пациентов с НКМ за счет некомпактного слоя 
были значительно хуже эхокардиографические пара-
метры, характеризующие ЛЖ: достоверно больший 
конечный диастолический размер и  существенно 
более низкая ФВ. Кроме того, у  половины пациен-
тов с сочетанием ГКМП, НКМ и миокардита отме-
чалась гипертрофия ПЖ. Обращали на себя внима-
ние агрессивные желудочковые нарушения ритма: 
расчетный риск ВСС был достоверно выше в  под-
группе ГКМП в  сочетании с  НКМ и  миокардитом 
(6 [4,7; 8,9] vs 2,6 [2,0; 4,5], p=0,017), ЖТ исходно 
присутствовала у всех пациентов по сравнению с 1/3 
при ГКПМ с миокардитом, а в динамике, несмотря 
на антиаритмическую терапию, ЖТ сохранялась 
у  половины пациентов с  НКМ, в  то время как при 
ГКМП без НКМ она была успешно подавлена у всех 
пациентов. Количество желудочковых экстрасистол 
(ЖЭС) также было достоверно выше у  пациентов 
с НКМ на всех этапах наблюдения: исходно, на фо-
не антиаритмической терапии в  первую госпитали-

1,0

0,8

0,6

0,4

0,2

0,0

0,00       20,00    40,00    60,00     80,00   100,00   120,00   140,00

ГКМП без миокардита
ГКМП + миокардит

Срок наблюдения (мес.)

р=0,01

Рис.  4. Кривые Каплан- Майера, характеризующие выживаемость пациентов 
с ГКМП с миокардитом и без миокардита. 
Сокращение: ГКМП — гипертрофическая кардиомиопатия.

Таблица 2
Характеристики пациентов с ГКМП и миокардитом в зависимости от наличия или отсутствия НКМ

Признак ГКМП + НКМ + миокардит ГКМП + миокардит p
N 6 15 —
Связь с инфекцией, % 6 (100) 7 (46,7) 0,044
Патогенные мутации, n (%) 3 (50) 3 (20) н/д
Отягощенный семейный анамнез, n (%) 4 (66,7) 3 (20) 0,038
КДР ЛЖ (ЭхоКГ), см 5,7±0,8 4,8±0,8 0,032
ФВ ЛЖ (ЭхоКГ), % 38,3±9,3 57,4±15,3 0,008
ФВ ЛЖ (ЭхоКГ) <45%, n (%) 5 (83,3) 3 (20) 0,018
Гипертрофия ПЖ, n (%) 3 (50) 1 (6,7) 0,037
Риск ВСС, % 6 [4,7; 8,9] 2,6 [2,0; 4,5] 0,017
ЖЭС в сутки (исходно), шт. 4756 [1772; 10000] 54 [8; 305] 0,004
ЖЭС в сутки (лечение), шт. 661 [182; 908] 24,5 [6; 162] 0,013
ЖЭС в сутки (динамика), шт. 1747 [1025; 1747] 63,5 [8; 138] 0,034
Наличие ЖТ (исходно), n (%) 6 (100) 5 (33,3) 0,012
Наличие ЖТ (динамика), n (%) 3 (50) 0 0,014
Смерть, n (%) 3 (50) 4 (26,7) н/д

Сокращения: ВСС — внезапная сердечная смерть, ЖТ — желудочковая тахикардия, ЖЭС — желудочковая экстрасистолия, КДР — конечный диастолический 
размер, ЛЖ — левый желудочек, ПЖ — правый желудочек, ФВ — фракция выброса, ЭхоКГ — эхокардиография.
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зацию и при оценке в динамике. В подгруппе с соче-
танием НКМ, ГКМП и миокардита умерла полови-
на пациентов в  сравнении с  четвертью в  подгруппе 
с  ГКМП и  миокардитом, однако из-за небольшого 
количества наблюдений различия были статистиче-
ски недостоверны. 

Иммуносупрессивную терапию (ИСТ) миокар-
дита получали 10 (47,6%) пациентов с ГКМП и мио-
кардитом. В половине случаев это был метилпредни-
золон (средняя доза 24 [14; 40] мг/сут.), в т. ч. у 1 па-
циента в  сочетании с  микофенолата мофетилом 
(2  г/сут.); 3 пациента получали гидроксихлорохин 
(200-400  мг/сут.); двое — азатиоприн 100-200  мг/сут. 
Пациенты, получавшие ИСТ миокардита, были ис-
ходно достоверно тяжелее практически по всем ос-
новным параметрам (табл.  3): у  них была выше им-
мунологическая активность миокардита, что отра-
жали большие титры АНФ, худшая систолическая 
функция ЛЖ, большие размеры ЛЖ и как следствие 
более тяжелая СН, а также большее количество ЖЭС, 
в связи с чем чаще требовалось прибегать к назначе-
нию амиодарона. 

Несмотря на то, что пациенты, получавшие ИСТ, 
были достоверно тяжелее по исходным параметрам, 
у  них отмечена тенденция к  снижению ФК ХСН. 
Кроме того, только в этой подгруппе отмечалась до-
стоверная положительная динамика в  отношении 
снижения количества ЖЭС при наблюдении за па-
циентами в  динамике: 1122 [164; 10000] vs 1025 [85; 
3138], p=0,043. В  группе ГКМП с  миокардитом, не 
получавшей ИСТ, достоверной положительной ди-
намики по количеству ЖЭС в  отдаленному перио де 
не получено: 14 [6; 1249] vs 55 [3; 930], p=0,18. По 
размерам камер сердца и ФВ ЛЖ достоверной дина-

мики в  отдаленном периоде не отмечалось ни сре-
ди пациентов, получавших ИСТ, ни в подгруппе без 
ИСТ. Значимых различий по смертности также не 
выявлено. 

Амилоидоз с  поражением сердца. Амилоидоз был 
диагностирован у  16 пациентов с  синдромом пер-
вичной гипертрофии миокарда (AL-амилоидоз: 
n=8; TTR-амилоидоз (мутантный тип): n=6; TTR-
амилоидоз без мутаций: n=2). Средний возраст па-
циентов составил 62,8±12,9  лет, мужчины — 62,5% 
(n=10). Морфологическое исследование миокар-
да было проведено 4 больным (3 с  AL- и  1 с  TTR-
амилоидозом). 

Миокардит был диагностирован у  5 (31,3%) па-
циентов в  этой подгруппе (у 4 пациентов с  AL-
амилоидозом, в т. ч. 1 морфологически верифициро-
ванный (рис. 5), и у 1 пациента с TTR-амилоидозом).

У  пациентов с  амилоидозом в  сочетании с  мио-
кардитом чаще отмечалось острое начало заболева-
ния, у всех больных, по сравнению с 18,2% пациен-
тов с  амилоидозом без миокардита, прослеживалась 
четкая связь декомпенсации или дебюта заболевания 
с  перенесенной инфекцией, причем в  60% это бы-
ла новая коронавирусная инфекция (COVID-19). По 
титрам антикардиальных антител достоверной раз-
ницы между подгруппами с миокардитом и без мио-
кардита получено не было. 

У больных с сочетанием амилоидоза и миокардита 
обращал на себя внимание достоверно более широкий 
комплекс QRS, что является отражением нарушений 
внутрижелудочковой проводимости. Кроме того, у па-
циентов с миокардитом достоверно чаще регистриро-
валась ЖТ (80,0% vs 18,2%, р=0,036), расчетный риск 
ВСС также был в 2 раза выше в подгруппе с миокар-

Таблица 3
Характеристики пациентов с ГКМП и миокардитом, получавших и не получавших ИСТ миокардита

Признак ИСТ+ ИСТ- p
N 10 11 —
Стадия ХСН IIА-IIБ [IIА; IIБ] IIА [I; IIА] 0,004
АНФ, титр 1:80 [нет; 1:320] нет [нет; 1:40-1:80] 0,046
ЖЭС в сутки, шт. 1123 [163; 10 000] 14 [6; 1249] 0,027
Назначение амиодарона, % 6 (60) 1 (9,1) 0,029
ФВ ЛЖ исходно (ЭхоКГ), % 41,2±14,1 60,5±12,6 0,006
ФВ ЛЖ (ЭхоКГ) <45%, n (%) 7 (70) 1 (9,1) 0,003
ПЖ исходно (ЭхоКГ), см 2,9±0,4 2,5±0,3 0,047
КДР ЛЖ (ЭхоКГ) в динамике, см 5,7±0,7 4,4±0,14 0,040
КДО ЛЖ (ЭхоКГ) в динамике, мл 137,8±41,4 69,5±5,0 0,044
ФВ ЛЖ (ЭхоКГ) в динамике, % 39,7±16,2 64,5±5,0 0,055
ПЖ (ЭхоКГ) в динамике, см 3,1±0,4 2,3±0,4 0,056
ТР (ЭхоКГ) в динамике, ст. 1 [0,5; 1] 0 0,03
Смерть, n (%) 4 (40) 2 (18,2) 0,268

Сокращения: АНФ — антинуклеарный фактор, ЖЭС — желудочковая экстрасистолия, ИСТ — иммуносупрессивная терапия, КДО — конечный диастолический 
объем, КДР — конечный диастолический размер, ЛЖ — левый желудочек, ПЖ — правый желудочек, ТР — трикуспидальная регургитация, ФВ — фракция выброса, 
ХСН — хроническая сердечная недостаточность, ЭхоКГ — эхокардиография.



14

Российский кардиологический журнал 2023; 28 (11)

дитом, хотя различия по этому параметру не достигали 
статистически значимой достоверности (рис. 6). 

Достоверных различий по ЭхоКГ параметрам 
также не отмечено, что, вероятно, связано с  малым 

объемом выборки. Тем не менее следует отметить, 
что в  подгруппе с  миокардитом отмечалась тенден-
ция к дилатации правых отделов и ЛЖ. Вместе с тем 
стадия и ФК СН были выше у пациентов с амилои-
дозом сердца без миокардита. 

Поскольку большинство случаев миокардита от-
мечалось у  пациентов с  AL-амилоидозом, мы срав-
нили между собой больных с AL-амилоидозом с мио-
кардитом и  без миокардита (табл.  4). Пациентов 
с  миокардитом отличал достоверно более широкий 
комплекс QRS, у всех на ЭКГ присутствовали комп-
лексы QS и регистрировалась ЖТ при суточном мо-
ниторинге ЭКГ. При этом летальность вне зависи-
мости от миокардита была высокой и составила 75% 
в обеих подгруппах. 

Все пациенты с сочетанием амилоидоза и миокар-
дита получали ИСТ. Больному с  TTR-амилоидозом 
была назначена мягкая ИСТ гидроксихлорохином 
200  мг/сут. Лечение пациентов с  AL-амилоидозом 
было агрессивнее: одна пациентка получала метил-
преднизолон 16  мг/сут. с  последующим снижением 
дозы до 4 мг/сут., а затем переходом на гидроксихло-
рохин 200 мг/сут., а потом на азатиоприн 100 мг/сут., 
остальные трое получали этиотропное лечение AL-
амилоидоза, которое включало в  себя дексаметазон, 

Рис. 5. Результаты обследования пациента Ш. с сочетанием амилоидоза и миокардита. 
Примечание: А. Электрокардиограмма в покое. Обращают на себя внимание низкий вольтаж в отведениях от конечностей, недостаточное нарастание зубцов 
R в грудных отведениях, отсутствие признаков гипертрофии миокарда. Б. Эхокардиография. Симметричная гипертрофия миокарда левого желудочка, миокард 
неоднородный по эхоплотности, гиперэхогенный. В, Г, Д — в  биоптатах миокарда присутствуют лимфоцитарная инфильтрация (В, окраска гематоксилином 
и эозином), а также отложение гомогенных конгофильных масс в стенках сосудов и стромальных септах (Г, окраска Конго красным), которые дают двой ное луче-
преломление с яблочно- зеленым оттенком (Д, микроскопия в поляризованном свете). Цветное изображение доступно в электронной версии журнала.
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Рис. 6. Кривые Каплан- Майера, характеризующие период, свободный от ЖТ, 
у пациентов с амилоидозом сердца с миокардитом и без миокардита.
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циклофосфамид и бортезомиб. В результате лечения 
миокардита удалось добиться некоторой стабилиза-
ции состояния пациентов. Не отмечено достовер-
ной отрицательной динамики ни по ФК ХСН, ни 
по ЭхоКГ-параметрам, за исключением тенденции 
к  нарастанию систолического давления в  легочной 
артерии. Положительная динамика отмечена и в от-
ношении желудочковых нарушений ритма, хотя раз-
личия из-за малого количества наблюдения стати-
стически не достоверны. 

Частота летальных исходов была выше у  пациен-
тов с сочетанием амилоидоза и миокардитом (60% vs 
45,5%). В подгруппе с миокардитом 2 пациента умер-
ли от прогрессирующей СН, а 1 — внезапно. В под-
группе без миокардита декомпенсация ХСН стала 
причиной смерти в  4 случаях, а  один больной умер 
внезапно. 

Болезни накопления. В  нашей выборке присут-
ствует 10 пациентов с  болезнями накоплениями: 
4  случая болезни Данона, 4 — болезни Фабри и  еще 
2 пациента с болезнями накопления, точную приро-
ду которых установить не удалось. Морфологическое 
исследование миокарда было выполнено 4 пациен-
там в этой группе.

Частота сопутствующего миокардита в  данной 
группе составила 30%: миокардит был диагностиро-
ван у 2 пациентов с болезнью Фабри и у 1 пациентки 
с  болезнью Данона (в последнем случае миокардит 
вери фицирован морфологически, рис. 7). 

У  пациентов с  миокардитом отмечалось значи-
тельное повышение титра АНФ, что ассоциировано 
с  высокой иммунологической активностью сопут-
ствующего миокардита (табл.  5). При ЭхоКГ в  этой 
подгруппе обращало на себя внимание отсутствие 
значимой гипертрофии ПЖ, что может являться от-
ражением того факта, что, как и  в  группе ГКМП, 
причиной декомпенсации стал именно миокар-
дит, а  не прогрессирование основного заболевания. 
Остальные ЭхоКГ-параметры достоверно не отлича-
лись, равно как и  выраженность клинических про-
явлений СН. Не отмечено негативного влияния мио-
кардита при болезнях накопления на желудочковые 
аритмии, напротив, в подгруппе без миокардита был 
выше риск ВСС, чаще выполнялась имплантация 
ИКД и у 2 из 3 пациентов с ИКД в период наблюдения 
были отмечены адекватные срабатывания. В  обеих 
подгруппах умерло по одному пациенту (в  подгруп-
пе с миокардитом от инсульта, в подгруппе без мио-
кардита причина смерти больного доподлинно не 
известна). Одной пациентке с  болезнью Данона без 
сопутствующего миокардита была выполнена транс-
плантация сердца в связи с прогрессирующей СН.

Поражение сердца в  рамках нейромышечных за-
болеваний. У  3 пациентов в  ходе обследования были 
выявлены нейромышечные заболевания: один случай 
генетически верифицированной атаксии Фридрейха 

Таблица 4
Характеристики пациентов с амилоидозом  

с поражением сердца в зависимости  
от наличия или отсутствия миокардита

Признак Есть миокардит Нет миокардита p
N (%) 5 11 —
Возраст, лет 62,4±12 62,9±13,8 0,827
Острое начало, n (%) 4 (80) 2 (18,2) 0,063
Связь с инфекцией, n (%) 5 (100) 2 (18,2) 0,01
COVID-19 в анамнезе, n (%) 3 (60) 1 (9,1) 0,25
Комплекс QRS, мс 120 [100; 130] 90 [80; 103] 0,029
ФВ ЛЖ (ЭхоКГ), % 54,4±20,8 50±10,2 0,61
МЖП (ЭхоКГ), мм 15 [13; 15,5] 15 [12; 17] 0,913
КДР ЛЖ (ЭхоКГ), мм 4,9±0,8 4,5±0,7 0,569
КДО ЛЖ (ЭхоКГ), мл 98,5±35 76,7±23,8 0,296
ПЖ (ЭхоКГ), см 3,4±0,7 2,8±0,6 0,089
ЛП (ЭхоКГ), мл 82,4±10,5 86,4±25,3 0,865
ПП (ЭхоКГ), мл 89,2±27,5 74,6±28,3 0,308
СДЛА (ЭхоКГ), мм рт.ст. 30,8±9,7 42±10,6 0,073
Стадия ХСН IIА [IIА; IIБ] IIБ [IIБ; IIБ] 0,037
ФК ХСН (NYHA) 2 [2; 2-3] 3 [3; 3] 0,032
Наличие ЖТ, % 4 (80) 2 (18,2) 0,036
Риск ВСС, % 2,65 [1,33; 3,11] 1,32 [1,17; 1,85] 0,394
Смерть, n (%) 3 (60) 5 (45,5) 0,5

Сокращения: ВСС — внезапная сердечная смерть, ЖТ — желудочковая тахи-
кардия, КДО — конечный диастолический объем, КДР — конечный диастоличе-
ский размер, ЛЖ — левый желудочек, ЛП — левое предсердие, МЖП — межже-
лудочковая перегородка, ПЖ — правый желудочек, ПП — правое предсердие, 
СДЛА — систолическое давление в легочной артерии, ФВ — фракция выброса, 
ФК — функциональный класс, ХСН — хроническая сердечная недостаточность, 
ЭхоКГ — эхокардиография, COVID-19 — новая коронавирусная инфекция.

Рис. 7. Результаты биопсии миокарда пациентки К. с болезнью Данона и мио-
кардитом.
Примечание: А. Окраска гематоксилином и эозином. Кардиомиоциты нерав-
номерно гипертрофированы с  фокусами лизиса цитоплазмы и  лизиса ядер 
в отдельных клетках, интерстиций неравномерно расширен, набухший, содер-
жит лимфо- гистиоцитарные элементы (более 14 лимфоцитов при большом 
увеличении). Б. Окраска трихромом по Массону. Выраженный перимускуляр-
ный склероз и  склероз стенок капилляров. В. PAS реакция. Очаговые скоп-
ления гликогена в  цитоплазме кардиомиоцитов. Г. Иммуногистохимическое 
исследование (CD45+: 27 клеток на 1 мм2).
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с  поражением сердца, один случай миопатии, обу-
словленной мутацией в гене ANO5, которая объясня-
ет как неврологическую симптоматику, так и измене-
ния со стороны сердца (ГЛЖ до 14 мм, фибрилляция 
предсердий, СН), а  также один пациент с  недиф-
ференцированным нейромышечным заболеванием 
(прослеживается семейный характер заболевания, 
однако в саркомерной панели и в  гене TTR мутаций 
не обнаружено, продолжается ДНК-диагностика). 

Миокардит был обнаружен у  одного пациента 
в  данной группе. Это больной с  ANO5-ассоцииро-
ванной миопатией. Заболевание дебютировало 
в  возрасте 50  лет с  минимальных проявлений СН, 
позднее появились нарушения ритма и  неврологи-
ческая симптоматика (слабость в  дистальных груп-
пах мышц, нарушение мелкой моторики пальцев 
рук, повышение креатинфосфокиназы, типичные 
для первичной миопатии изменения при биопсии 
мышцы голени), однако значительное ухудшение 
состояния связано с  перенесенной COVID-19, что, 
в  совокупности со значительным повышением тит-
ров антикардиальных антител, повышением уровня 
тропонина и  изменениями на МРТ (картина мио-
перикардита), позволило говорить о  постковидном 
миокардите, фоном для которого стал генетически 
неполноценный миокард. 

Гипертрофия миокарда с  рестриктивным феноти-
пом. У  2 пациентов гипертрофия миокарда сочета-
лась с  ярко выраженными рестриктивными измене-
ниями по данным ЭхоКГ, в связи с чем эти пациенты 
были выделены в отдельную группу. В обоих случаях 
состояние было расценено как смешанный фенотип: 
первичная рестриктивная кардиомиопатия (РКМП) 
и ГКМП, в т. ч. у одного пациента была выявлена ха-
рактерная для РКМП мутация в гене DES. Данных за 
сопутствующий миокардит не получено ни в  одном 
из этих случаев (в т. ч. по данным ЭМБ у  одного из 
пациентов). 

Синдром LEOPARD. Наконец, у  одного больно-
го было диагностировано заболевание из группы 
РАСопатий (заболеваний, обусловленных мутация-
ми в  генах, кодирующих компоненты и  регуляторы 
RAS/MAPC-сигнального пути). В  эту группу, поми-
мо синдрома LEOPARD, который был диагностиро-
ван у  нашего пациента, входят синдромы Костелло, 
Нунан, Легиуса, кардиофациокожный синдром, 
а  также синдромы капиллярной и  артериовенозной 
мальформации [11]. У  пациента при ЭхоКГ отме-
чались признаки, характерные для обструктивной 
ГКМП, были диагностированы интермиттирующий 
феномен Вольфа- Паркинсона- Уайта и  аксональная 
моторно- сенсорная полинейропатия с  проявления-
ми периферической вегетативной недостаточности, 
кроме того, обращали на себя внимание особенно-
сти строения лицевого отдела черепа. Были исклю-
чены амилоидоз и  болезни накопления. Пациент 
проконсультирован генетиком: заподозрен синдром 
LEOPARD. При ДНК-диагностике обнаружена ха-
рактерная для данного фенотипа мутация в  гене 
PTPN11. Признаков миокардита у  данного больного 
выявлено не было. 

Таким образом, миокардит был выявлен у  тре-
ти пациентов с  синдромом гипертрофии миокарда. 
Отдельно в  группах ГКМП, амилоидоза с  пораже-
нием сердца, болезней накопления и  нейромышеч-
ных заболеваний миокардит присутствовал также 
примерно у  трети пациентов. Его частота была вы-
ше в  подгруппах ГКМП в  сочетании с  НКМ (40%), 
AL-амилоидоза (50%) и болезни Фабри (50%). У па-
циентов с  РКМП и  синдромом LEOPARD пока не 
зафиксировано случаев сопутствующего миокардита 
(рис. 8). 

Обсуждение 
В группе ГКМП в нашей когорте миокардит был 

обнаружен у  трети пациентов. Этих пациентов от-
личали от пациентов с изолированной ГКМП связь 
декомпенсации с  перенесенной инфекцией и  по-
вышение титров антител к  антигенам кардиомио-
цитов, что, вероятно, обусловлено большой массой 
миокарда, которая является мишенью для аутоим-
мунной агрессии. У пациентов с сочетанием ГКМП 

Таблица 5
Характеристики пациентов с болезнями  

накопления в зависимости от наличия  
или отсутствия миокардита

Признак Есть миокардит Нет миокардита p
N (%) 3 7 —
Патогенная мутация, n (%) 3 (100) 4 (57,1) н/д
АНФ, титр 1:160 [1:40; 1:160] нет [нет; 1:40] 0,042
ФВ ЛЖ (ЭхоКГ), % 62±15,4 60,6±9,3 н/д
КДР ЛЖ (ЭхоКГ), см 5,0±0,3 4,7±0,6 н/д
КДР ПЖ (ЭхоКГ), см 3,1±0,8 3±0,2 н/д
Гипертрофия ПЖ, n (%) 0 5 (71,4) 0,048

ЛП (ЭхоКГ), мл 80,5 [76; 80,5] 138 [67; 260] н/д
ПП (ЭхоКГ), мл 67,5 [50; 67,5] 91 [43; 175] н/д
Наличие ЖТ, n (%) 1 (33,3) 4 (57,1) н/д
Риск ВСС, % 4,41 [4,41; 4,41] 12,7 [5,2; 26,2] н/д
Имплантация ИКД, n (%) 0 3 (42,9) н/д
Адекватные срабатывания 
ИКД

0 2/3 н/д

Стадия ХСН IIA [I; IIA] IIA [I-IIA; IIБ] н/д
ФК ХСН (NYHA) 2 [1; 3] 2,5 [2; 3] н/д
Смерть, n (%) 1 (33,3) 1 (14,3) н/д

Сокращения: АНФ — антинуклеарный фактор, ВСС — внезапная сердечная 
смерть, ЖТ — желудочковая тахикардия, ИКД — имплантируемый кардиовер-
тер- дефибриллятор, КДР — конечный диастолический размер, ЛЖ — левый 
желудочек, ЛП — левое предсердие, ПЖ — правый желудочек, ПП — правое 
предсердие, ФВ — фракция выброса, ФК — функциональный класс, ХСН — 
хроническая сердечная недостаточность, ЭхоКГ — эхокардиография.
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и  миокардита чаще наблюдалась гипертрофия ПЖ, 
что может быть отражением более патогенной гене-
тической основы. Патогенные мутации действитель-
но чаще встречались в  подгруппе с  миокардитом, 
хотя различия по этому параметру и  не достигают 
статистического уровня достоверности (последнее, 
скорее всего, связано с  относительно небольшим 
размером анализируемых подгрупп). Вместе с  тем 
толщина миокарда ЛЖ в  подгруппе с  миокардитом 
была достоверно меньше и у этих пациентов досто-
верно реже встречалась фибрилляция предсердий, 
но у них достоверно чаще отмечалось снижение ФВ 
ЛЖ <45%, а ФК СН был выше. Это указывает на то, 
что причиной декомпенсации у этих пациентов яв-
ляется именно присоединившийся миокардит, а  не 
прогрессирование основного заболевания. По вы-
раженности желудочковых нарушений ритма, рас-
четному риску ВСС и  потребности в  имплантации 
ИКД различий между подгруппами ГКМП с  мио-
кардитом и без миокардита не было, однако смерт-
ность в подгруппе с миокардитом была выше более 
чем в  3 раза, что подчеркивает вклад миокардита 
в неблагоприятный исход. 

Одной из немногих работ, где активно обсужда-
ется роль миокардита при ГКМП, является иссле-
дование, опубликованное группой итальянских уче-
ных под руководством A. Frustaci [6]. В исследование 
вошло 119 пациентов с  ГКМП, 77 из которых были 
клинически стабильны, а 42 находились в состоянии 
декомпенсации, обусловленной прогрессированием 
симптомов ХСН (n=20) или агрессивными желудоч-
ковыми аритмиями (n=22). Всем пациентам была 

выполнена ЭМБ, по результатам которой ни у одно-
го клинически стабильного больного признаков мио-
кардита обнаружено не было, в то время как в груп-
пе с декомпенсацией сопутствующий миокардит был 
выявлен у 2/3 пациентов. Таким образом, суммарная 
распространенность миокардита в  данной выборке 
составила 23,5%. В  качестве группы контроля были 
отобраны больные с митральным стенозом, которым 
проводилась интраоперационная биопсия миокарда 
во время протезирования митрального клапана, по 
данным которой признаки миокардита отсутствова-
ли у  всех пациентов. Результаты этого исследования 
вызвали отклик в профессиональной среде, и другая 
группа специалистов в области ГКМП выразила со-
мнение относительно столь большой доли пациентов 
с  декомпенсацией, в  связи с  чем они ставят под со-
мнение репрезентативность выборки и как следствие 
высокую частоту миокардита при ГКМП [7]. 

В  нашей работе распространенность миокар-
дита получилась несколько выше, чем по данным 
A. Frustaci [6]. Это связано с  тем, что пациенты го-
спитализировались в  стационар преимущественно 
по поводу ухудшения состояния, поэтому доля па-
циентов с  декомпенсацией в  нашей когорте была 
выше. В  целом наши данные согласуются с  тем, что 
миокардит является одной из важных причин деком-
пенсации у пациентов с ГКМП наряду с прогресси-
рованием основного заболевания. 

При анализе отдельной подгруппы пациентов 
с  сочетанием ГКМП, миокардита и  НКМ, в  сопо-
ставлении с пациентами с ГКМП и миокардитом без 
НКМ мы продемонстрировали значительный вклад 
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ГКМП Амилоидоз Болезни накопления

31,3%
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50% 50%
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ГКМП + РКМП LEOPARD
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Нейромышечные 
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Рис. 8. Частота миокардита при различных причинах синдрома гипертрофии миокарда. 
Сокращения: ГКМП — гипертрофическая кардиомиопатия, НКМ — некомпактный миокард, РКМП — рестриктивная кардиомиопатия.
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некомпактного слоя в клиническую картину болезни. 
Частота миокардита у пациентов с сочетанием НКМ 
и ГКМП составила 40%. У половины пациентов бы-
ли обнаружены патогенные мутации. Помимо того, 
что у  пациентов с  НКМ были ожидаемо достоверно 
хуже параметры, характеризующие ЛЖ, у  половины 
больных отмечалась гипертрофия ПЖ, что, вероятно, 
связано с проявлением особенностей мутаций в гене 
MyBPC3, приведших к комбинированному фенотипу. 
Кроме того, этих больных на всех этапах наблюдения 
отличали агрессивные желудочковые нарушения рит-
ма и  как следствие достоверно более высокий рас-
четный риск ВСС, а  также практически вдвое более 
высокая смертность (50% vs 26,7%). Ранее нами было 
показано аналогичное влияние НКМ на клиниче-
скую картину и прогноз у пациентов с аритмогенной 
кардиомиопатией ПЖ: у пациентов с НКМ, по срав-
нению с  больными с  изолированной аритмогенной 
кардиомиопатией, наблюдались изменения не только 
со стороны правых, но и со стороны левых отделов, 
их отличали чрезмерно агрессивные и резистентные 
к антиаритмической терапии желудочковые наруше-
ния ритма и высокий риск ВСС, а частота сопутствую-
щего миокардита в этой группе пациентов составила 
88,9% [12]. Обращает на себя внимание тот факт, что 
у всех пациентов с сочетанием ГКМП и НКМ и поло-
жительными результатами ДНК-диагностики, неза-
висимо от наличия или отсутствия миокардита, были 
обнаружены мутации именно в гене MyBPC3, что дает 
основание думать о его этиологической роли в разви-
тии данного комбинированного фенотипа. Таким об-
разом, наличие некомпактного слоя при ГКМП тре-
бует обязательного исключения миокардита и особо 
тщательного подхода к  назначению антиаритмиче-
ской терапии и тактике профилактики ВСС. 

На сегодняшний день в литературе полностью от-
сутствуют данные о  результатах лечения сопутству-
ющего миокардита у  пациентов с  ГКМП. В  нашей 
когорте пациентов ИСТ получало чуть меньше поло-
вины пациентов с сочетанием ГКМП и миокардита. 
Эти пациенты были существенно тяжелее тех, кто не 
получал ИСТ, по всем параметрам, что затрудняет 
оценку эффективности ИСТ у  этой категории па-
циентов. Тем не менее, даже несмотря на это огра-
ничение, при оценке пациентов в  динамике только 
у  больных, получавших ИСТ, отмечено достоверное 
улучшение в  отношении выраженности желудоч-
ковых нарушений ритма. ФВ ЛЖ и  размеры камер 
сердца у  пациентов, получавших ИСТ, несмотря на 
исходную тяжесть состояния, оставались стабильны-
ми, а  уровень смертности в  подгруппах достоверно 
не отличался. Косвенно можно расценить отсутствие 
отрицательной динамики именно как результат лече-
ния сопутствующего миокардита. 

Второй по частоте причиной синдрома гипер-
трофии миокарда в  нашей выборке стал амилоидоз 

с  поражением сердца. Соотношение AL- и  TTR-
амилоидоза составило 1:1, хотя по данным литера-
туры самым частым вариантом амилоидоза с  по-
ражением сердца является AL-амилоидоз и  на его 
долю приходится порядка 67% [13]. Тем не менее 
размер этой подгруппы относительно небольшой 
(n=16), что вполне объясняет такое смещение. 
Миокардит выявлен, как и  при ГКМП, приблизи-
тельно в  трети случаев. Обращает на себя внимание 
тот факт, что миокардит был обнаружен у  4 паци-
ентов с  AL-амилоидозом и  лишь 1 больного с  TTR-
амилоидозом. Это может быть связано с тем, что при 
AL-амилоидозе дополнительный вклад в  развитие 
миокардита вносит прямое токсическое воздействие 
легких цепей на миокард, что приводит к  развитию 
вторичного воспаления [14]. Если отдельно оценить 
частоту миокардита в подгруппе с AL-амилоидозом, 
то в  нашей выборке она составит 50%. Схожие дан-
ные есть и в литературе, где описана высокая часто-
та воспаления у пациентов с AL-амилоидозом (47%) 
и  обсуждается негативное влияние воспалительного 
процесса на прогноз [15]. 

У  наших пациентов с  сочетанием амилоидоза 
и  мио кардита обращали на себя внимание большая 
частота ЖТ, нарушения внутрижелудочковой про-
водимости и  наличие QS-комплексов на ЭКГ, что 
указывает на более глубокое поражение миокарда. 
Смертность также была выше в подгруппе с миокар-
дитом (60% vs 45,5%), хотя различия по этому пока-
зателю не достигали уровня статистической досто-
верности (вероятно, из-за анализа малых подгрупп). 
Лечение миокардита позволило в некоторой степени 
стабилизировать состояние пациентов, т. к. при дина-
мическом наблюдении за больными достоверной от-
рицательной динамики по ЭхоКГ параметрам не от-
мечалось, уменьшалось бремя желудочковых аритмий. 
В  то же время достоверных различий по стадии СН 
и частоте летальных исходов в подгруппе с миокарди-
том и без миокардита не было, что связано с тяжестью 
поражения сердца в рамках основного заболевания. 

Следует отдельно отметить, что из 8 пациентов 
с  AL-амилоидозом в  нашей выборке умерло 6, в  то 
время как из 8 пациентов с  TTR-амилоидозом — 
только 2. Такая статистика согласуется с  данными 
литературы относительно крайне неблагоприятного 
прогноза при AL-амилоидозе по сравнению с  TTR-
амилоидозом [16]. Таким образом, миокардит при 
AL-амилоидозе приводит к более тяжелым клиниче-
ским проявлениям заболевания, однако достоверно 
не влияет на исходы из-за быстропрогрессирующего 
характера основного заболевания. Еще один интерес-
ный аспект — связь дебюта болезни или декомпен-
сации СН с  COVID-19, которая отмечена у  60% па-
циентов с  сочетанием амилоидоза и  миокардита. Во 
всех случаях это были пациенты с AL-амилоидозом. 
Во-первых, SARS-Cov-2 мог стать триггером раз-
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вития миокардита [17]. Во-вторых, сейчас активно 
обсуждается вклад COVID-19 в  развитие процесса 
амилоидоза за счет особых свой ств S, E и  N-белков 
вируса SARS-CoV-2, в  которых присутствуют ами-
лоидогенные области [18, 19]. Таким образом, при 
поражении сердца, возникшем после COVID-19, 
следует рассматривать возможные миокардит, AL-
амилоидоз или их сочетание.

При болезнях накопления миокардит, как и в пре-
дыдущих группах, был диагностирован в трети случа-
ев. Сравнение происходило в малых подгруппах, что 
позволяет говорить скорее о  тенденциях. У  пациен-
тов с миокардитом обращало на себя внимание зна-
чительное повышение АНФ, что косвенно позволяет 
говорить о  высокой иммунологической активности 
миокардита. Кроме того, в подгруппе с миокардитом 
ни у  одного больного не было выявлено значитель-
ной гипертрофии ПЖ, в  то время как у  пациентов 
без миокардита она наблюдалась более чем в  70% 
случаев. По аналогии с  группой ГКМП, где у  паци-
ентов с  миокардитом была меньшая толщина мио-
карда ЛЖ, эту особенность можно трактовать как 
отражение того, что в подгруппе пациентов с болез-
нями накопления в сочетании с миокардитом причи-
ной декомпенсации СН стало воспаление, в то время 
как в подгруппе без миокардита — прогрессирование 
основного заболевания. 

У больных без миокардита обращают на себя вни-
мание агрессивные желудочковые нарушения ритма, 
потребовавшие имплантации ИКД с последующими 
адекватными срабатываниями устройства. Тем не 
менее смертность была выше в подгруппе с миокар-
дитом, что может говорить о  том, что наличие вос-
паления повышает вероятность летального исхода. 
В  нашей выборке миокардит был выявлен у  двух из 
четырех пациентов с  болезнью Фабри и  у  одной из 
четырех с  болезнью Данона. При болезни Фабри 
на данный момент активно обсуждается централь-
ная роль воспаления при поражении сердца наряду 
с накоплением гликосфинголипидов [20]. Последние 
являются антигенами и  приводят к  активации NK-
популяции Т-лимфоцитов, а  также продукции фак-
тора некроза опухолей β [21]. Кроме того, есть дан-
ные, что гликосфинголипиды способны активиро-
вать Toll-like рецепторы 4  типа, что также запускает 
каскад воспалительных реакций [22]. Группой италь-
янских ученых под руководством A. Frustaci было 
проведено исследование, направленное на оценку 
частоты миокардита у  пациентов с  болезнью Фабри 
с  поражением сердца: ЭМБ была выполнена 78 па-
циентам с  этим заболеванием, признаки активного 
миокардита были обнаружены у 56% больных. У всех 
пациентов с  миокардитом отмечались повышение 
титров антикардиальных антител и отсутствие вирус-
ного генома в мио карде, что подчеркивает иммунную 
природу воспаления [23]. Этой же группой исследо-

вателей был отдельно описан случай крайне тяжелого 
миокардита, приведшего к  трансплантации сердца, 
у пациентки с болезнью Фабри, получавшей замести-
тельную ферментативную терапию без эффекта [24]. 

Что касается миокардита при болезни Данона, 
в  литературе преимущественно встречаются описа-
ния отдельных клинических случаев. Так, представлен 
случай высокоактивного миокардита в эксплантиро-
ванном сердце у матери пробанда с болезнью Данона. 
Позднее у пациентки была идентифицирована пато-
генная мутация в LAMP2, таким образом, у больной 
имело место быть сочетание болезни Данона и мио-
кардита. Причем именно последний привел к транс-
плантации сердца [25]. Интересно, что в  нашей вы-
борке миокардит также был морфологически вери-
фицирован именно у  матери пациента с  синдромом 
Данона, у которой в дальнейшем было подтверждено 
наличие патогенной мутации. Немецкими учеными 
описан еще один случай сочетания болезни Данона 
и  миокардита: это также была женщина, у  которой 
изначально диагностировали миокардит, проводи-
лась ИСТ с  эффектом, что было подтверждено при 
повторной ЭМБ, однако обращала на себя внимание 
гипертрофия кардиомиоцитов и  феномен disarray, 
в связи с чем была проведена ДНК-диагностика, при 
которой обнаружена мутация, характерная для болез-
ни Данона [26]. Таким образом, у всех троих женщин 
на первое место в  клинической картине выходили 
именно проявления миокардита, в то время как про-
явления болезни Данона за счет женского пола паци-
енток относительно поздно дебютировали и были вы-
ражены умеренно. Кроме того, при болезни Данона 
есть данные об отеке миокарда при МРТ у пациентов 
со значительно сниженной ФВ ЛЖ, что может кос-
венно быть расценено как наличие миокардита [27].

Среди 3 пациентов с  гипертрофией миокарда 
в  рамках нейромышечных заболеваний миокардит 
был выявлен у  одного больного, фенотип которого 
был обусловлен мутацией в ANO5. В литературе при 
мутации в  ANO5 описано поражение сердца в  виде 
дилатационной кардиомиопатии [28], однако досто-
верных данных за гипертрофический фенотип и тем 
более сопутствующий миокардит не обнаружено. 
При этой мутации описана лишь гипертрофия мышц 
голеней [29]. Вместе с тем нашему больному выпол-
нялось полноэкзомное секвенирование, при кото-
ром не было обнаружено иных известных мутаций, 
которые могли бы привести к гипертрофии миокар-
да. Чаще всего в  рамках нейромышечных заболева-
ний миокардит встречается при миопатии Дюшена. 
Есть данные, что у  6 из 20 пациентов с  миопатией 
Дюшена были выявлены признаки мио кардита по 
МРТ (в т. ч. у 4 из них миокардит был морфологиче-
ски верифицирован). Пациентов наблюдали 2  года, 
и  у  тех, у  кого был миокардит, отмечалось появле-
ния и  быстрое прогрессирование СН, в  отличие от 
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пациентов без миокардита [30]. Тем не менее гипер-
трофии миокарда у  этой группы пациентов не опи-
сано. Гипертрофия миокарда при нейромышечных 
заболеваниях встречается у  пациентов с  атаксией 
Фридрейха и является характерным признаком этого 
заболевания наряду с  неврологической симптома-
тикой [31]. Первые случаи миокардита при атаксии 
Фридрейха были описаны еще в  1940-х годах [32, 
33]. В  2015г международной группой исследовате-
лей изучалось поражение сердца в  рамках атаксии 
Фридрейха: при оценке материала аутопсии призна-
ки миокардита, соответствующие Далласским крите-
риям, были обнаружены у всех 15 пациентов, в связи 
с чем сделан вывод, что воспаление является важным 
фактором прогрессирования кардиомиопатии в рам-
ках атаксии Фридрейха [34].

РКМП — одна из самых редких кардиомиопатий, 
однако и  при ней есть сведения о  присоединении 
миокардита. В  нашу выборку 2 упомянутых выше 
пациента с  РКМП были включены потому, что, на-
ряду с  выраженной рестрикцией, у  них отмечалась 
гипертрофия миокарда, соответствующая критериям 
включения, представленным выше. В исследовании, 
анализировавшем результаты ЭМБ у пациентов с не-
объяснимой ХСН, из 286 пациентов с  фенотипом 
РКМП у  19 (6,6%) был обнаружен миокардит [35]. 
Есть и данные, полученные обратным образом: у 7% 
больных с морфологически подтвержденным миокар-
дитом при ЭхоКГ были выявлены признаки РКМП 
[36]. Такая небольшая частота миокардита при РКМП 
объясняет его отсутствие среди двух наших пациентов 
с сочетанием РКМП и гипертрофии миокарда. 

Наконец, при синдроме LEOPARD, относящемся 
к разряду редких заболеваний, сведений о сопутствую-
щем миокардите в литературе обнаружить не удалось. 

К ограничениям исследования можно отнести ге-
терогенность выборки, что потребовало проведения 
анализа отдельных, в т. ч. и небольших подгрупп, что 
могло привести к ошибке второго рода. Кроме того, 
не во всех подгруппах удалось детально проанализи-
ровать результаты лечения миокардита, поскольку 
пациенты, получавшие ИСТ, зачастую были исходно 
тяжелее по всем параметрам, чем больные без ИСТ. 
Вместе с тем эти пациенты как минимум оставались 
стабильными, а  по ряду параметров отмечалась по-
ложительная динамика. Необходима дальнейшая 
работа в  направлении оценки эффективности ИСТ 
у  пациентов с  синдромом гипертрофии миокарда 
любой этиологии в  сочетании с  миокардитом, по-
скольку в  литературе эти сведения полностью от-
сутствуют. Еще одним ограничением исследования 
может считаться тот факт, что морфологическая ве-
рификация диагноза была выполнена 29,4% паци-
ентов с  ГКМП, а  в  остальных случаях проводилась 
при помощи алгоритма неинвазивной диагностики 
[10]. Частота миокардита исключительно среди паци-

ентов с  морфологической верификацией составила 
60%, в то время как среди всей когорты больных она 
была ниже и составила 30,9%. С одной стороны, это 
может быть связано с тем, что морфологическое ис-
следование миокарда выполнялось более тяжелым 
больным с большей вероятностью миокардита, одна-
ко это позволяет говорить и  о  том, что применение 
алгоритма неинвазивной диагностики не завышало 
частоты миокардита. Применение этого алгоритма 
подразумевает комплексный подход к  диагностике 
миокардита и  не ограничивается только наличием 
анамнестической триады или только повышением 
титров антикардиальных антител. Надо отметить, что 
в зарубежных исследованиях последних лет стали до-
статочно активно опираться на неинвазивную диа-
гностику миокардита. Даже в Европейском регистре 
миокардитов и  кардиомиопатий (CMY-LT Registry, 
EORP) миокардит был верифицирован морфологи-
чески лишь у  38,2% (n=222), а  в  остальных случаях 
диагноз был установлен клинически и/или на осно-
вании МРТ. При разработке критериев включения 
больных с  миокардитом в  данный регистр опира-
лись на рекомендации Европейского общества кар-
диологов (ESC) 2013г, в  котором морфологическая 
верификация считается обязательной, однако пред-
ставлены клинические признаки, которые позволя-
ют заподозрить миокардит [37]. Последние и  были 
использованы как критерии включения в  CMY-LT 
Registry для пациентов без ЭМБ. В  нашем исследо-
вании в  группе без морфологической верификации 
диагноза мы также активно использовали МРТ серд-
ца, оно выполнено 31 пациенту и является одним из 
малых критериев диагностики миокардита в  алго-
ритме неинвазивной диагностики. Примечательно, 
что в европейских рекомендациях 2013г определение 
миокардита включает в  себя его обязательную мор-
фологическую верификацию, в то время как в отече-
ственных рекомендациях 2020г к этому вопросу под-
ходят несколько мягче и  в  определении миокардита 
как нозологии эти указания отсутствуют [9].

Заключение
При обследовании пациентов с  синдромом пер-

вичной гипертрофии миокарда наиболее часто диа-
гностировалась ГКМП (68%, в  т. ч. в  15% случаев 
ГКМП в  сочетании с  НКМ), на втором месте по 
частоте находится амилоидоз с  поражением сердца 
(16%, из них 8% AL- и 8% TTR-амилоидоз), а на треть-
ем — болезни накопления (10%). Сопутствующий 
миокардит выявлен у трети (31%) пациентов с синд-
ромом первичной гипертрофии миокарда. Его ча-
стота максимальна при ГКМП в  сочетании с  НКМ 
(40%) и AL-амилоидозе (50%). Наличие сопутствую-
щего миокардита приводило к  прогрессированию 
СН, усугублению желудочковых нарушений ритма 
и,  как следствие, увеличению риска ВСС, а  также 
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повышало вероятность летального исхода (33,3% vs 
6,4%, р=0,01). Наибольшее влияние миокардита на 
течение заболевания и прогноз отмечено при ГКМП, 
особенно в  сочетании с  НКМ, а  также при амилои-
дозе с поражением сердца. Необходимо активно диа-
гностировать миокардит у  пациентов с  синдромом 
первичной гипертрофии миокарда и  декомпенса-

цией и  назначать ИСТ при его наличии, поскольку 
лечение миокардита позволяет стабилизировать со-
стояние пациентов. 
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