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Статья посвящена принципам диагностики синдрома Марфана в свете новых Гентских критериев 
2010 г. Отдельно рассматривается проблема дифференциальной диагностики данного заболевания. 
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The article is dedicated to main principles of Marfan syndrome diagnostics in the light of new Ghent nosology 
2010. Special attention is paid to differential diagnostics of this disease. 
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Синдром Марфана (СМ) — аутосомно-доми-
нантное заболевание соединительной ткани, кото-
рое проявляется комплексом изменений со стороны 
сердечно-сосудистой, опорно-двигательной, зри-
тельной и других систем. Встречаемость СМ состав-
ляет 1 : 3000–5000. Важно отметить, что примерно 
в четверти случаев СМ возникает в результате вновь 
возникших мутаций. 

Учитывая низкую встречаемость заболевания 
и недостаточную осведомленность практических 
врачей о критериях диагностики СМ, приходится 
сталкиваться как с гипердиагностикой данного за-
болевания, так и с ситуациями, когда диагноз не 
был выставлен вовремя, что приводит к катастро-
фическим последствиям — смерти пациента от 
расслоения или разрыва аорты. Гентские критерии 
диагностики СМ (De Paepe et al.,1996), которыми 
международное сообщество пользовалось до не-
давнего времени, недавно были пересмотрены (Lo-
eys B. et al., 2010). Целью настоящей публикации 
является ознакомление врачей-те рапевтов и кар-
диологов с новыми подходами, выработанными меж-
дународным медицинским сообществом для диа-
гностики синдрома Марфана. 

Историческая справка. Синдром Марфана по-
лучил название в честь французского педиатра An-
toine-Bernard-Jean Marfan, который в 1896 г. впер-
вые описал у 5-летней девочки заболевание, ха рак -
теризующееся длинными конечностями и паль цами, 
контрактурами суставов и кифосколиозом [1]. Не-
смотря на то что, по имеющимся данным, у ребенка 
имела место контрактурная арахнодакти лия (син-
дром Билса), сообщение Марфана послужило основа-

нием для возникновения эпонимического термина 
«синдром Марфана». В 1902 г. фран цузский тера певт 
E. C. Achard, а затем W. H. Erb до полнили опи сание 
клинических признаков. 

В даль нейшем изменения других органов и систем 
при ано малиях скелета, характерных для синдрома 
Марфана, были подробно описаны многими иссле-
дователями. 

Первое сообщение о вовлечении аорты при синдро-
ме Марфана появилось только в 1943 г. [2], а в 1972 г. 
была описана взаимосвязь дилатации аорты и сниже-
ния продолжительности жизни у этих пациентов [3]. 
В 1990 г. была определена роль фиб риллина-1 в па-
тогенезе заболевания [4] и установлен локус в хро-
мосоме 15q21.1 [5]. Последние данные по генетике 
синдрома Марфана и родственных ему наследствен-
ных нарушений соединительной ткани (ННСТ) проч-
но связаны с именами Bart Loeys и Harry C. Dietz. 
Длительное время считалось, что все проявления 
синдрома Марфана связаны со слабостью соедини-
тельной ткани из-за мутаций гена фибриллина-1 
(FBN1). Однако это не объясняло многих проявле-
ний синдрома Марфана, таких как чрезмерный рост 
костей, миксоматозные изменения клапанов, че люст-
но-лицевые дизморфии. 

Ответ на этот вопрос был получен при изучении 
изменений в легких на модели мышей с синдромом 
Марфана. В противовес предпо ложению, что мыши 
будут рождаться с нормальными легкими, а из  ме не-
 ния в легких будут развиваться постепенно, по мере 
их взрос  ле ния, мыши рождались с лег кими, в кото-
рых от ме ча лась повышенная воздушность на фоне 
недо ста точ ной септации параальвеолярного мешка.  
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При знаки воспаления не выявлялись. Именно тог-
да и появилась гипотеза о нарушениях регуляции 
и чрезмерной активации TGF-β [6], одной из причин  
которых является недостаточная продукция и не-
полноценность фибриллина-1. Чуть позже появи-
лось объяснение причин формирования миксоматоз-
ных кла панов у таких пациентов. C. Ng и D. Judge 
установи ли, что миксоматоз обусловлен активаци-
ей TGF-β, которая приводит к формированию мик-
соматоза атриовентрикулярных клапанов [7]. 

Таким образом, в настоящее время патогенез СМ 
изучен довольно подробно и, хотя в основе его раз-
вития действительно лежат мутации гена FBN1, 
у 3% пациентов такие мутации выявить не удается 
[11]. Кроме того, у ряда пациентов, которые по согла-
сованным критериям подпадают под диагноз СМ, 
при генетическом исследовании выявляются мута-
ции рецепторов TGF-β, а также мутации других 
генов, как, например, COL3A1, MYH11, SLC2A10, 
ACTA2. При этом дефектов в гене FBN1 не отмеча-
ется [14], что позволяет говорить о существовании 
так называемых марфаноподобных синдромов. 

Прежние классификации синдрома Марфана. 
Синдром Марфана представляет собой заболевание, 
характеризующееся широким спектром клиниче-
ских проявлений со стороны различных систем. Про-
явления заболевания возникают в различных ком-
бинациях у разных больных, кроме того, тот или 
иной признак (например, дилатация аорты) может 
проявиться с возрастом, отсутствуя при рождении. 
Все это затрудняет диагностику заболевания. 

В 1955 г. V. McKusick впервые создал класси-
фикацию заболеваний соединительной ткани, ко-
торая была опубликована в его монографии «На-
следственные нарушения соединительной ткани», 
тогда же были предприняты первые попытки си-
стематизировать признаки СМ [8]. Однако первые 
утвержденные диагностические критерии СМ по-
явились только в 1986 г. Эти критерии получили на-
звание «Берлинской нозологии» [9]. После того как 
в 1990 г. была определена роль фибриллина в пато-
генезе СМ, стало очевидно, что использование Бер-
линской нозологии приводит к ошибочной диагно-
стике этого синдрома у лиц с семейным анамнезом 
синдрома Марфана, но без типичных клинических 
признаков заболевания. 

Новой эффективной системой диагностики син-
дрома Марфана стала так называемая Гентская 
нозология, предложенная в 1996 г. [10]. Новые кри-
терии диагностики стали более жесткими по срав-
нению с Берлинской нозологией, что позволило сни-
зить уровень гипердиагностики. В настоящее время 
подтверждена высокая диагностическая ценность 
Гентских критериев. Примерно у 97% пациентов, 
удовлетворяющих Гентским критериям, можно 
выявить мутацию в гене FBN1 [11, 12]. 

Гентская нозология 1996 г. В основу алгоритма 
диагностики CМ в соответствии с Гентской нозоло-

гией 1996 г. было положено разделение всех изме-
нений по следующим системам: опорно-дви га тель-
ная, зрительная, сердечно-сосудистая, дыхательная, 
нервная (изменения в твердой мозговой оболочке). 
Также оценивались изменения кожи и семейный 
анамнез. Выявляемые в каждой из систем измене-
ния было принято разделять на «вовле чение той или 
иной системы» и «патологически зна чимые изме-
нения в той или иной системе». Выражен ность из-
менений в каждой из систем определяли согласно 
алгоритму, основанному на поиске больших и ма-
лых критериев. 

Принципы выделения больших и малых крите-
риев Гентской нозологии 1996 г. описаны в Россий-
ских рекомендациях по ННСТ [15]. 

В соответствии с Гентской нозологией 1996 г. 
диагноз СМ следовало устанавливать при наличии 
патологических изменений соединительной ткани 
по крайней мере в двух системах и признаков во-
влечения третьей системы. При наличии семейного 
анамнеза или выявленной мутации в гене FBN1 до-
статочно было выявить патологические изменения 
в одной из систем и признаки вовлечения в другой. 

Гентская нозология 1996 г., несмотря на доста-
точно высокую диагностическую мощность, имела 
ряд недостатков, поскольку содержала большое ко-
личество критериев с различной специфичностью. 
В ней не были выделены признаки, наиболее специ-
фичные для СМ, а данные семейного анамнеза и по-
ложительные результаты генетического исследо-
вания рассматривались лишь как один из больших 
критериев диагностики. Кроме того, Гентская нозо-
логия 1996 г. не учитывала возрастную динамику 
отдельных признаков. Одни и те же диагностиче-
ские критерии использовались как для детей, так 
и для взрослых. Именно поэтому в 2010 г. Гентские 
критерии были пересмотрены. 

Пересмотр Гентской нозологии 2010 г. После пе-
ресмотра Гентской нозологии [13] в алгоритм диа-
гностики синдрома Марфана были внесены следу-
ющие изменения:

1. Были определены ключевые признаки синдро-
ма Марфана. Ими стали дилатация/расслоение аор-
ты и эктопия хрусталика. Наличия двух этих при-
знаков уже достаточно для постановки диагноза. 

2. Возросла значимость результатов генетиче-
ского обследования. Согласно пересмотру Гентской 
нозологии, положительные результаты генетиче-
ского исследования служат одним из наиболее зна-
чимых факторов, позволяющих установить диа-
гноз. 

3. Авторы пересмотра ввели новое понятие — 
системное вовлечение соединительной ткани, — ко-
торое рассчитывают путем суммирования баллов, 
присвоенных признакам, обладающим наибольшей 
специфичностью (табл. 1)

Итак, при наличии положительного семейного 
анамнеза диагноз синдром Марфана может быть 
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поставлен в случае выявления дилатации аорты 
в сочетании с эктопией хрусталика или признака-
ми системного вовлечения соединительной ткани 
на 7 и более баллов. 

В отсутствие семейного анамнеза для диагности-
ки синдрома Марфана необходимо наличие при-
знаков дилатации или расслоения аорты и данных 
о мутации гена FBN1 или системного вовлечения на 
7 и более баллов или эктопии хрусталика. В отсут-
ствие расширения аорты диагноз синдром Марфа-
на может быть установлен только при сочетании 
эктопии хрусталика и мутации в гене FBN1. 

Для определения дилатации аорты предложено 
использовать Z-критерий. Для его расчета исполь-
зуется формула M. J. Roman [17], учитывающая 
возраст пациента. 

При возрасте до 20 лет для расчета Z-критерия 
используется формула 

Z = (ФДА (см) – ДДА (см))/0,18,
где ФДА — фактический диаметр аорты, а ДДА — 
должный размер аорты. 

ДДА рассчитывается по формуле
1,02 + 0,98 × BSA, 

где BSA — площадь поверхности тела.
При возрасте обследуемого от 20 до 40 лет:

Z = ФДА (см) – ДДА (см)/0,24.
ДДА рассчитывается по формуле 

0,97 + 1,12 × BSA.

При возрасте обследуемого старше 40 лет
Z = (Измеренный диаметр аорты в см – Должный 

размер аорты)/0,37.
Должный размер аорты рассчитывают по фор-

муле 
1,92 + 0,74 × BSA.

Особое внимание уделяется диагностике син-
дрома Марфана у детей и подростков. Если у взрос-
лых за дилатацию аорты принимают Z-критерий 
более 2, то для подростков (до 20 лет) дилатация 
аорты считается достоверной при Z-критерии бо-
лее 3. Кроме того, при системном вовлечении со-
единительной ткани менее 7 баллов и/или погра-
ничных значениях дилатации аорты и отсутствии 
мутации в гене FBN1 предложено использовать 
термин неспецифическое нарушение соединитель-
ной ткани. 

В случае расширения аорты, близкого к порого-
вому (Z-критерий не превышает 3), но выявления 
мутации в гене FBN1 или наличия положительного 
семейного анамнеза пациенту может быть постав-
лен диагноз возможный синдром Марфана. В обо-
их случаях пациенты нуждаются в динамическом 
наблюдении с выполнением контрольных ЭхоКГ- 
исследований. 

Когда врач должен заподозрить у пациента син-
дром Марфана? Как мы уже отмечали, приходится 

Т а б л и ц а 1

Балльная оценка признаков системного вовлечения соединительной ткани

Признак Балл

Симптом запястья И большого пальца 3

Симптом запястья ИЛИ большого пальца 1

Килевидная деформация грудной клетки 2

Воронкообразная деформация или асимметрия грудной клетки 1

Вальгусная деформация стопы 2

Плоскостопие 1

Пневмоторакс 2

Эктазия твердой мозговой оболочки 2

Протрузия тазобедренного сустава 2

Уменьшенное отношение верхнего сегмента тела к нижнему и увеличенное отношение размаха рук 
к росту И нетяжелая степень сколиоза

1

Сколиоз или тораколюмбальный кифоз 1

Недоразгибание локтевого сустава 1

Лицевые признаки (3 из 5): долихоцефалия, энофтальм, скошенные вниз глазные щели, гипоплазия 
скуловых костей, ретрогнатия

1

Кожные стрии 1

Миопия более 3 диоптрий 1

Пролапс митрального клапана 1

Статьи



17

сталкиваться как со случаями гипердиагностики, 
так и с гиподиагностикой синдрома Марфана, что 
чревато развитием грозных осложнений. Именно 
поэтому следует подробно рассмотреть алгоритм 
действий, необходимых для исключения синдрома 
Марфана. 

Прежде всего необходимо помнить, что обычно 
пер вые проявления синдрома Марфана наблюдают-
ся в молодом возрасте (до 40 лет). Если на прием об-
ратился пациент старше 55 лет с выявленным изоли-
рованным расширением аорты, вероятность связи 
дилатации аорты с синдромом Марфана невелика. 

Необходимо внимательно собирать анамнез, об-
ращая внимание на случаи внезапной смерти близ-
ких родственников в молодом возрасте (внезапная 
смерть при родах, внезапная смерть без указания 
на тяжелые заболевания и т. д.)

Если пациент молодого возраста имеет характер-
ные изменения костной системы, снижение зрения, 
его необходимо направить на эхокардиографиче-
ское обследование и консультацию офтальмолога. 

В случае если у молодого пациента выявлена ди-
 латация аорты более 42 мм, ему должна быть рекомен-
дована повторная эхокардиография через 6 меся-
цев. При отсутствии признаков дилатации аорты 
следующее обследование может быть выпол нено 
через 1 год. 

Пациент с дилатацией аорты, изменениями со 
стороны зрительной системы (миопия более 3 диоп-
трий, подвывих хрусталика) должен в обязатель-
ном порядке консультироваться кардиологом. 

К сожалению, по финансовым причинам в Рос-
сии в настоящее время мало распространены гене-
тические тесты, позволяющие выявить генетиче-
ские мутации. Именно поэтому так важно тщательно 
обследовать пациента, соблюдая полный комплекс 
диагностических мероприятий. 

Ниже приведена несколько упрощенная нами 
схема, позволяющая описать алгоритм действий 
врача при подозрении на синдром Марфана, воз-
никшем в случае выявления дилатации аорты. 

Помимо указанных в схеме опорных признаков 
большое значение имеет наличие положительного 
семейного анамнеза синдрома Марфана. В подоб-
ных случаях эктопии хрусталика, расширения аор-
ты либо признаков СВСТ на 7 баллов и выше доста-
точно, чтобы диагностировать синдром Марфана. 

Дифференциальная диагностика синдрома 
Мар фана. Синдром Марфана необходимо диффе-
ренцировать от других заболеваний, проявляю-
щихся расширением аорты. Речь идет о синдромах 
Луиса—Дитца, семейной аневризме грудной аор-
ты, синдроме Элерса—Данло, MASS-фенотипе, 
бикуспидальной аорте, аневризме аорты у лиц по-
жилого возраста. 

Синдром Луиса—Дитца обусловлен мутацией 
в генах, кодирующих рецепторы к TGF-β. В отли-
чие от синдрома Марфана поражаются не только 

аорта, но и другие артерии более мелкого калибра. 
Прогноз для пациентов с синдромом Луиса—Дитца 
значительно хуже, поскольку расслоение аорты за-
частую происходит при размерах аорты 40–45 мм. 
Кроме того, поражения аорты при синдроме Луи-
са—Дитца зачастую носят более дистальный ха-
рактер, что затрудняет их диагностику при прове-
дении рутинной эхокардиографии. У пациентов 
с синдромом Луиса—Дитца выявляются характер-
ные изменения со стороны костной системы в от-
сутствие подвывиха хрусталика. 

Семейная аневризма грудной аорты — заболе-
вание, характеризующееся изолированным пора-
жением грудного отдела аорты. Заболевание ассо-
циировано с множественными мутациями, часть из 
которых еще не изучена. Ряд работ описывает по-
ражение сосудов более мелкого диаметра (сонные 
артерии, артерии головного мозга). Диагностирует-
ся преимущественно у мужчин при отсутствии под-
вывиха хрусталика. 

Синдром Элерса—Данло обусловлен мутацией 
в гене коллагена. Заболевание сопровождается вы-
ряженными изменениями со стороны кожи. Сла-
бость связочного аппарата проявляется гипермо-
бильностью суставов, поражением органов моче-
половой системы, желудочно-кишечного тракта. 
У пациентов с синдромом Элерса—Данло зачастую 
первые осложнения появляются со стороны желу-
дочно-кишечного тракта. Летальность во время 
кардиохирургических операций достигает 45%. 

Двустворчатый аортальный клапан встречает-
ся примерно у 1–2% населения и может сочетаться 
с поражением стенок аорты и развитием ане вриз-
мы. Поражения аорты обычно возникают в ее вос-
ходящей части, не затрагивая синусы Вальсальвы. 

MASS-фенотип. Для верификации диагноза 
MASS-фенотипа необходимо проявление двух, 
а желательно трех признаков: миопия, пролапс 
митрального клапана, пограничное состояние уве-
личения корня аорты, кожные и незначительные 
костные проявления (недостаточные для определе-
ния «большого» костного критерия первоначальной 
Гентской нозологии). Точный уровень риска раз-
вития и прогрессирования аневризмы аорты у этих 
пациентов не изучен. Наличие эктопии хрусталика 
исключает этот диагноз. Если у пациента с MASS-
фенотипом идентифицирована мутация гена FBN1, 
его можно рассматривать как потенциального боль-
ного с синдромом Марфана. Однако в настоящее 
время неизвестно, насколько часто это происходит 
и какие факторы обусловливают этот переход с те-
чением времени. 

Отдельно следует упомянуть о расширении аор-
ты на фоне атеросклеротического поражения. Боль-
ные с атеросклеротической аневризмой аорты, как 
правило, старше 55 лет, страдающие гипертониче-
ской болезнью. У многих из них отмечается дисли-
пидемия различной степени выраженности. Таких 
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пациентов необходимо также наблюдать в динами-
ке, однако прогноз у них более благоприятный, чем 
для пациентов с генетической патологией. 

Лечение пациентов с синдромом Марфана. 
Основная цель медикаментозного лечения пациен-
тов с синдромом Марфана — максимально снизить 
темпы расширения аорты. Пациенты с синдромом 
Марфана нуждаются в постоянной медикаментоз-
ной терапии. 

В соответствии с рекомендациями Американ-
ской коллегии кардиологов 2010 г. [18] всем паци-
ентам с синдромом Марфана при отсутствии про-
тивопоказаний должны быть назначены бета-адре-
ноблокаторы. Однако в последнее время все чаще 
рекомендуются антагонисты рецепторов ангиотен-
зина II, в частности лозартан. Известно, что препа-
раты этой группы могут влиять на активность транс-
формирующего фактора роста β, тем самым снижая 
темпы расширения аорты. Таким образом, в соот-
ветствии с последними рекомендациями лозартан 
также показан пациентам с синдромом Марфана. 

Как уже упоминалось, пациенты с синдромом 
Марфана нуждаются в динамическом наблюдении 
кардиолога и регулярном ЭхоКГ-контроле. 

Также необходимо помнить, что оперативное 
вмешательство при расширении аорты у пациен-
тов с синдромом Марфана проводится при мень-

шем диаметре аорты, чем у пациентов с атероскле-
ротическим поражением аорты. В соответствии 
с Европейскими рекомендациями 2010 г. по веде-
нию взрослых с врожденными заболеваниями серд-
ца хирургическое лечение пациентов с синдромом 
Марфана может быть рекомендовано при диаметре 
аорты более 50 мм [19]. При диаметре аорты от 46 
до 50 мм оперативное вмешательство рекомендует-
ся при наличии тяжелой аортальной или митраль-
ной недостаточности, увеличении размеров аорты 
более чем на 2 мм в год, планируемой беременности 
или семейном анамнезе расслоения аорты. 

Важно подчеркнуть, что у молодых женщин 
с рас ширением аорты необходимо уточнять, пла-
нируется ли беременность. В случае если беремен-
ность в ближайшее время не планируется, паци-
ентку следует оставить под динамическим наблюде-
нием. Если пациентка планирует беременность, она 
должна быть обследована более тщательно, в том 
числе с выполнением компьютерной томографии 
грудной аорты в ангиорежиме. В соответствии с Аме-
риканскими рекомендациями от 2010 г. вмешатель-
ства на аорте у пациентов с генетическими заболе-
ваниями (синдромы Марфана, Элерса—Данло, Луи-
са—Дитца, двустворчатый аортальный клапан) 
должны планироваться при диаметре аорты 40–
50 мм. Также рекомендуют хирургическое вмеша-

Схема. Алгоритм диагностики синдрома Марфана 

СМ — синдром Марфана; 
СВСТ — системное вовлечение соединительной ткани; 
СЭДс — сосудистый тип синдрома Элерса—Данло; 
СШГ — синдром Шпинтцена—Гольдберга; 
СЛД — синдром Луиса—Дитца 

Статьи

Алгоритм диагностического поиска синдрома Марфана при случайном выявлении дилатации аорты 
при ЭхоКГ

ЭхоКГ: дилатация аорты:
До 20 лет — Z ≥ 3,

Старше 20 лет Z ≥ 2

Эктопия хрусталика

Да Нет

СМ
≥7 баллов СВСТ

Мутация FBN1

Да Нет

СМ

Да Нет

СМ

Дальнейшее генетическое 
исследование

Другой 
синдром

СЭДс СШГ СЛД
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тельство, если индекс площади корня аорты (ϖr2/
рост, см2/м) превышает 10. Для пациентов с синдро-
мом Луиса—Дитца хирургическая коррекция аор-
ты может быть рекомендована в случае подтверж-

денной мутации в генах TGFBR1 и 2 при диаметре 
аорты 42 мм по ЭхоКГ (внутренняя граница) или 
44–46 мм по данным компьютерной томографии 
или магнитно-резонансной томографии. 
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