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Системный амилоидоз: 
клинические проявления 
и диагностика

Данный обзор посвящен современному состоянию проблемы диагностики 
системного амилоидоза на амбулаторном этапе и в условиях 
многопрофильного стационара. В статье обобщены сведения о вариантах 
клинического течения и представлены актуальные способы верификации 
данного заболевания. При системном амилоидозе вовлечение в патологический 
процесс различных систем и органов, многообразие клинических проявлений 
и неспецифичные жалобы больного на ранних стадиях зачастую приводят 
к несвоевременной постановке правильного диагноза и позднему началу 
лечения, что ухудшает прогноз и создает существенную угрозу для жизни 
больного. Ранняя диагностика системного амилоидоза позволяет 
своевременно начать лечение и увеличивает шансы на успех.
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Введение
Амилоидоз – полисистемное забо-
левание с  множеством клиниче-
ских проявлений, имитирующих 
иную патологию внутренних орга-
нов, что приводит к поздней поста-
новке правильного диагноза и не-
своевременному началу лечения. 
В  результате ухудшается прогноз 
и создается угроза жизни пациента. 
Ранняя диагностика данного забо-
левания позволяет своевременно 
заподозрить и в дальнейшем вери-
фицировать амилоидоз, предотвра-
тить вовлечение в процесс многих 
систем и  органов. Ранняя поста-
новка диагноза и инициация лече-

ния улучшают прогноз заболева-
ния и увеличивают шансы на успех.
Системный амилоидоз представля-
ет актуальную проблему современ-
ной медицины, что обусловлено 
трудностями диагностики, разви-
тием серьезных осложнений и не-
благоприятным исходом заболева-
ния в отсутствие лечения. Частота 
выявления амилоидоза, по данным 
современных авторов, варьиру-
ется от 0,1 до 6,6% [1]. Однако его 
распространенность в популяции 
может быть выше из-за недостаточ-
ной диагностики [1, 2]. Трудности 
верификации диагноза обуслов-
лены неспецифичностью жалоб 

на ранних стадиях заболевания [3], 
вовлечением в патологический про-
цесс многих систем и органов, на-
личием клинических проявлений, 
характерных для ряда других забо-
леваний. Как следствие – позднее 
установление диагноза и  несвое-
временное начало лечения.

Классификация и патогенез
Амилоидоз представляет собой 
группу заболеваний, характеризу-
ющихся отложением во внеклеточ-
ном матриксе различных органов 
и тканей гликопротеида – амилоида, 
состоящего из нерастворимых фи-
бриллярных протеиновых скопле-
ний с широкой антипараллельной 
бета-складчатой структурой [4]. 
Полисахариды, входящие в состав 
амилоида, в  основном представ-
лены галактозой, глюкозой, реже 
галактозаминами, глюкоз аминами, 
маннозой и фруктозой [1]. Белко-
вые и  углеводные фракции обра-
зуют между собой прочную связь, 
обеспечивающую устойчивость 
структуры амилоида к  различ-
ному воздействию [1]. 10–15% 
общей массы тканевого амилоида 
составляет фибриллярный белок 
P (Р-компонент), идентичный при 
всех вариантах амилоидоза. Его 
роль до конца не изучена [1, 5].
В настоящее время описано около 
36 белков-предшественников, спо-
собных к формированию амилои-
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да при определенных условиях [6]. 
Свойства и  биологические функ-
ции амилоидогенных белков раз-
личны. Это определяет патогенез 
заболевания и клинический вари-
ант течения [1, 2, 7], что лежит в ос-
нове современной классификации 
амилоидоза (таблица) [1, 8–10].
Наиболее распространенными ва-
риантами на территории РФ явля-
ются AL-, АА-, АТТR- и Аβ2М (ди-
ализный) амилоидоз [1, 10].
В  настоящее время практикую-
щие врачи также широко исполь-
зуют классификацию амилоидо-
за по  этиологическому фактору, 
согласно которой амилоидоз по-
дразделяется на  идиопатический 
(первичный), наследственный (ге-
нетический), приобретенный (вто-
ричный, реактивный), старческий 
и локальный [1, 9].
Каждому варианту амилоидо-
за присущ собственный патоге-
нетический механизм развития, 
обусловленный особенностями 
белка – предшественника амилои-
да [1, 2].
При развитии AL-амилоидоза 
(А – amyloid, L – light chains of im-
munoglobulins) основным бел-
ком-предшественником для фор-
мирования фибрилл амилоида 
являются моноклональные легкие 
цепи лямбда- и каппа-типов имму-
ноглобулинов. В эту группу входят 
первичный (идиопатический) ами-
лоидоз, амилоидоз при миеломной 
болезни, плазмоцитоме, В-клеточ-
ных опухолях, болезни тяжелых 
цепей, злокачественной лимфоме, 
болезни Вальденстрема, а  также 
некоторые локальные формы ами-
лоидоза [1, 11]. В основе патогенеза 
АL-амилоидоза лежит плазмокле-
точная дискразия, сопровождае-
мая интенсификацией продукции 
легких цепей иммуноглобулинов 
плазматическими или миеломны-
ми клетками [1]. Из легких цепей 
иммуноглобулинов на  поверхно-
сти макрофагов (амилоидобла-
стов), плотно контактирующих 
с  плазматическими или миелом-
ными клетками, осуществляется 
синтез амилоидных фибрилл [1]. 
AL-амилоидоз имеет наиболее рас-
пространенную и тяжелую форму. 
Для него характерно генерализо-
ванное течение с вовлечением в па-

тологический процесс различных 
систем и органов [1–3, 9].
Системный АА-амилоидоз – вто-
ричное заболевание [1], которое 
может развиваться на фоне любого 
хронического гнойного процесса, 
инфекционного, инфекционно-ал-
лергического или опухолевого за-
болевания [1]. К наиболее частой 
предрасполагающей патологии от-
носятся хронические гнойные бо-
лезни (остеомиелит, бронхоэктати-
ческая болезнь, затяжное течение 
эндокардита), хронические воспа-
лительные заболевания суставов 
(ревматоидный артрит, анкилози-
рующий спондилоартрит, псориа-
тический артрит), воспалительные 
заболевания кишечника (неспеци-
фический язвенный колит, болезнь 
Крона, болезнь Уиппла), туберку-
лез, сифилис, лимфогранулематоз, 
медуллярный рак щитовидной же-
лезы, опухоли паренхимы почки 
и  легкого, наследственная пато-
логия (периодическая болезнь, 
синдром Макла – Уэллса (нефро-
патический семейный амилоидоз 
с глухотой, лихорадкой, крапивни-
цей)) [1, 9].

При АА-амилоидозе предшествен-
ником фибрилл амилоида является 
белок SAA, который в значитель-
ных количествах синтезируется 
в печени под влиянием провоспа-
лительных цитокинов интерлейки-
нов 1 и 6, фактора некроза опухоли 
в ответ на воспаление или опухоле-
вый рост [1, 2]. Повышение уровня 
SAA в крови играет определяющую 
роль в патогенезе АА-амилоидоза 
[2]. При усилении продукции SAA 
и  увеличении его содержания 
в  крови интенсифицируется вну-
триклеточная деградация данного 
белка; из  его фрагментов на  по-
верхности макрофагов собираются 
фибриллы амилоида [2] с участием 
амилоид-стимулирующего факто-
ра, который вырабатывается клет-
ками различных тканей, преиму-
щественно селезенки и печени [1]. 
При АА-амилоидозе наблюдается 
преимущественное поражение па-
ренхиматозных органов – селезен-
ки, почек, надпочечников и печени, 
в связи с чем выделяют нефропа-
тический, эпинефропатический, 
гепатопатический и  смешанный 
типы амилоидоза. Чаще развивает-

Современная классификация амилоидоза (Всемирная организация здравоохранения)
Белок 
амилоида

Белок-
предшественник

Клиническая форма амилоидоза

АА SAA-белок Вторичный амилоидоз при хронических воспалительных 
заболеваниях, в том числе периодической болезни и синдроме 
Макла – Уэллса

AL λ-, κ- легкие цепи 
иммуноглобулинов

Амилоидоз при плазмоклеточных дискразиях – 
идиопатический, при миеломной болезни 
и макроглобулинемии Вальденстрема

ATTR Транстиретин Семейные формы полинейропатического, кардиопатического 
и другого амилоидоза, системный старческий амилоидоз

Аβ2М β2-микроглобулин Диализный амилоидоз
AGel Гелсолин Финская семейная амилоидная полинейропатия
AApoAI Аполипопротеин 

А-I
Амилоидная полинейропатия (3-й тип по van Allen, 1956 г.)

AFib Фибриноген Амилоидная нефропатия
Aβ β-белок Болезнь Альцгеймера, синдром Дауна, наследственные 

кровоизлияния в мозг с амилоидозом, Голландия
APrPScr Прионовый белок Болезнь Крейтцфельдта – Якоба, болезнь Герстманна – 

Штраусслера – Шейнкера
AANF Предсердный 

натрийуретический 
фактор

Изолированный амилоидоз предсердий

AIAPP Амилин Изолированный амилоидоз в островках Лангерганса 
при сахарном диабете 2-го типа, инсулиноме

ACal Прокальцитонин При медуллярном раке щитовидной железы
ACys Цистатин С Наследственные кровоизлияния в мозг с амилоидозом, Исландия
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ся нефропатический вариант – 90% 
случаев АА-амилоидоза [1].
Cемейный (наследственный) ами-
лоидоз входит в группу заболева-
ний, наследуемых по  аутосомно-
доминантному типу и  связанных 
с развитием мутантных белковых 
форм амилоидных фибрилл [1]. 
Выделяют АТТR (транстиретино-
вый) амилоидоз, амилоидоз, об-
условленный развитием мутации 
аполипопротеина A-1, гелсолина, 
фибриногена А, лизоцима [1]. К на-
иболее распространенным вариан-
там этой группы относится АТТR 
(транстиретиновый) амилоидоз, 
который включает семейную ами-
лоидную полиневропатию, карди-
омиопатический вариант, а также 
системный старческий амилоидоз 
[1]. Развитие АТТR-амилоидоза 
обусловлено наличием мутаций, 
кодирующих структуру белка  – 
предшественника амилоида – тран-
стиретина (ATTR), компонента 
фракции преальбумина, синтези-
руемого печенью и выполняющего 
функции транспортного белка ти-
роксина и ретинола [1, 2].
Транстиретин представляет собой 
тетрамерный белок с  четырьмя 
идентичными субъединицами. 
В результате мутации может проис-
ходить более 50 различных точеч-
ных замен аминокислот в структу-
ре транстиретина [1], что приводит 
к формированию внутренне неста-
бильных вариантов мономеров и, 
как следствие, преципитации белка 
и его дальнейшей полимеризации 
в амилоидные фибриллы.
В настоящее время известно свыше 
120 мутаций в гене транстиретина, 
большая часть из которых является 
амилоидогенной [12].
Особенности распределения ами-
лоида в  органах и  тканях свя-
зывают с  типом амилоидоген-
ной мутации [7]. У  1/3 больных 
АТТR-амилоидозом в клинической 
картине превалируют признаки 
поражения периферической нерв-
ной системы, что свидетельствует 
о развитии семейной амилоидной 
(транстиретиновой) полиневропа-
тии. У 1/3 пациентов доминируют 
кардиологические проявления, что 
говорит о  формировании семей-
ной амилоидной (транстиретино-
вой) кардиомиопатии. В остальных 

случаях формируется смешанный 
клинический вариант [12].
При АТТR-амилоидозе наряду 
с  прогрессирующей перифериче-
ской и вегетативной невропатией, 
поражением сердца и их сочетани-
ем в патологический процесс могут 
вовлекаться другие системы и ор-
ганы [13, 14]. Кроме того, отложе-
ния транстиретина «дикого» типа 
(ATTR(wt)) являются причиной 
старческого системного амилои-
доза, поражающего людей старше 
60 лет [15].

Клинические проявления
Несмотря на различие в механиз-
мах формирования типов амило-
идоза, клинические проявления 
могут быть как сходными в  силу 
идентичной локализации отложе-
ния амилоида, так и различными 
в отношении течения заболевания. 
Это позволяет предположить тот 
или иной вариант патологии [1].
При первичном амилоидозе сред-
ний возраст пациентов на момент 
постановки диагноза составляет 
около 55–65 лет [3], в то время как 
для вторичного амилоидоза харак-
терно более раннее начало – 40–65 
лет [2]. Развитие старческого ами-
лоидоза возможно у больных стар-
ше 70 лет [2]. К наиболее ранним 
жалобам, предъявляемым пациен-
тами с  системным амилоидозом, 
относятся общая слабость, утомля-
емость, снижение работоспособно-
сти и массы тела (> 9 кг), паресте-
зии, одышка.
Поражение сердца при AL-ами-
лоидозе выявляется в  71–100% 
случаев [3, 16], реже у пациентов 
с  АTTR-амилоидозом. В  то же 
время для АА-варианта этот сим-
птом не характерен [2].
Ведущие клинические проявления, 
характеризующие вовлечение в па-
тологический процесс сердечно-
сосудистой системы, – одышка, ор-
тостатическая гипотензия, отеки, 
обусловленные как сердечной не-
достаточностью, так и нефротиче-
ским синдромом.
Отложение амилоида в сердечной 
мышце может также вызывать на-
рушения проводимости, желудоч-
ковые или наджелудочковые арит-
мии, что обусловливает развитие 
у пациентов синкопальных состо-

яний, появление жалоб на сердце-
биение, перебои в  работе сердца, 
головокружение.
Наличие амилоидоза сердца служит 
важным прогностическим крите-
рием заболевания, поскольку 75% 
летальных исходов связаны с про-
грессированием сердечной недоста-
точности или нарушением ритма 
сердца [17]. В ряде случаев при по-
ражении коронарных артерий забо-
левание манифестирует проявлени-
ями ишемической болезни сердца 
или клинической картиной острого 
инфаркта миокарда [2, 17].
Поражение почек имеет место 
в  90% случаев при АА-амилои-
дозе [1] и  в 58–80% случаев при 
AL-амилоидозе [2, 16]. Значитель-
но реже в патологический процесс 
при АTTR-амилоидозе вовлекает-
ся мочевыделительная система [2]. 
Клинические проявления амило-
идной нефропатии, как правило, 
неспецифичны [1], начинаются 
с  изолированной протеинурии 
с  дальнейшим прогрессирующим 
течением и последовательной сме-
ной стадий: протеинурической, 
нефротической, хронической по-
чечной недостаточности [2, 10, 11]. 
У  больного наблюдаются форми-
рование отечного синдрома вплоть 
до развития анасарки, пенящаяся 
моча или симптомы уремии [16]. 
При амилоидозе почек редко от-
мечаются гематурия и  лейкоцит-
урия, а также артериальная гипер-
тензия [1, 3]. В отдельных случаях 
амилоидная нефропатия манифе-
стирует острым нефритическим 
синдромом и  макрогематурией. 
В литературе встречаются данные 
о  развитии синдрома Фанкони 
и тромбоза почечных вен при ами-
лоидозе почек [2].
При системном амилоидозе может 
иметь место поражение перифе-
рической нервной системы, что 
в  большей степени наблюдается 
при ATTR-, аполипопротеиновом 
А1 (AApoA1), гелсолиновом (AGel) 
амилоидозах и носит полиморфный 
характер. Прогрессирующая аксо-
нальная дегенерация развивается 
вследствие ишемии и компрессии 
нервных волокон, что обусловлено 
кумуляцией амилоида в  эпинев-
рии, периневрии, эндоневрии, 
мелких кровеносных сосудах (vasa 
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nervorum) и капиллярах [7]. Патоло-
гический белок также присутствует 
в  связочном аппарате, вызывая 
сдавление нервов (клинически про-
является туннельными невропати-
ями), а  также в  интрамуральных 
сплетениях, блуждающем нерве 
и автономных ганглиях, обусловли-
вая вегетативные нарушения [7].
При АL-амилоидозе клинические 
проявления со стороны перифери-
ческой нервной системы развива-
ются в 17–35% случаев и представ-
лены в основном формированием 
сенсорно-моторной аксональной 
полинейропатии [10, 16, 18]. По-
линейропатия проявляется нару-
шением болевой и температурной 
чувствительности в  дистальных 
отделах нижних конечностей, что 
связано с поражением тонких нерв-
ных волокон и сопровождается па-
рестезиями и  дизестезиями [19]. 
При дальнейшем прогрессирова-
нии заболевания в патологический 
процесс вовлекаются хорошо ми-
елинизированные крупные нерв-
ные волокна. В  результате нару-
шается глубокая чувствительность 
и формируются вялые дистальные 
парезы [18, 19]. У  25% пациен-
тов с  AL-амилоидозом выявляют 
двусторонний карпальный тун-
нельный синдром (КТС) [10, 19], 
клинические проявления которого 
включают боль, чувствительные 
и двигательные нарушения в зоне 
иннервации срединного нерва [7].
У 65% пациентов с AL-амилоидо-
зом также имеют место симптомы 
поражения вегетативной нервной 
системы: тошнота, рвота, чередо-
вание диареи и  запора, тазовые 
дисфункции, ортостатическая ги-
потензия и  эректильные наруше-
ния [1, 18]. Наиболее частым про-
явлением автономной невропатии 
считается ортостатическая гипо-
тензия. В отдельных случаях раз-
вивается миопатия, которая ассо-
циируется с AL-амилоидозом и для 
которой характерна слабость прок-
симальных групп мышц ног при 
изменении положения тела и подъ-
еме по лестнице [7]. Не исключено 
формирование псевдогипертро-
фии скелетных мышц [20], связан-
ное с кумуляцией амилоида в мыш-
цах туловища. При AL-амилоидозе 
также может наблюдаться слабость 

мышц – сгибателей шеи, плечево-
го пояса и  миалгии. В  отдельных 
случаях миопатический синдром 
выявляют в дебюте амилоидоза до 
появления первых клинических 
симптомов поражения других сис-
тем и органов, что существенно за-
трудняет диагностику заболевания 
[20]. При AL-амилоидозе нередко 
поражается мускулатура верхних 
отделов дыхательных путей и глот-
ки, вследствие чего развиваются 
клинические симптомы, такие как 
дисфагия и дисфония [21].
При АТТR-амилоидозе первые кли-
нические симптомы поражения 
нервной системы связаны с  оне-
мением, покалыванием, жжением 
в стопах. Симптомы усиливаются 
в вечернее время и нередко сопро-
вождаются болевым синдромом 
[13, 22]. Подобные изменения об-
условлены поражением тонких 
нерв ных волокон, участвующих 
в проведении болевой и темпера-
турной чувствительности. Впослед-
ствии в  патологический процесс 
вовлекаются более крупные, хоро-
шо миелинизированные нервные 
стволы. Это приводит к нарушению 
глубокой чувствительности и раз-
витию мышечной слабости, наи-
более выраженной в  дистальных 
отделах с постепенным распростра-
нением на проксимальные отделы 
конечностей. У пациентов с таким 
вариантом амилоидоза иногда на-
рушается походка из-за пареза 
мышц – разгибателей стоп, отмеча-
ются гипо- и атрофия межкостных 
мышц кистей, тенара и гипотенара, 
деформация суставов, трофические 
язвы, цианотичность и  снижение 
температуры кожных покровов ки-
стей и стоп [18]. Наряду с явлени-
ями полинейропатии и  миопатии 
при АТТR-амилоидозе часто имеют 
место нарушения со стороны веге-
тативной нервной системы  – ор-
тостатическая гипотензия, диарея, 
рвота, гипо-/ангидроз, тазовые на-
рушения, эректильная дисфункция, 
которыми в ряде случаев манифе-
стирует заболевание [18]. КТС при 
АТТР-амилоидозе наблюдается 
редко [18].
Поражения органов пищевари-
тельного тракта при системном 
амилоидозе регистрируются в 70% 
случаев [2, 10, 16]. Основными 

клиническими симптомами, сви-
детельствующими о  вовлечении 
в  патологический процесс желу-
дочно-кишечного тракта (ЖКТ), 
являются снижение веса, диарея, 
тошнота, рвота съеденной пищей, 
боль в  области живота, синдром 
мальабсорбции, изжога, дисфагия 
[23–26]. 25% пациентов с AL-ами-
лоидозом часто жалуются на диа-
рею. Основной причиной диареи 
при AL-амилоидозе является авто-
номная (вегетативная) дисфункция 
с поражением нервных сплетений 
кишечника [2]. Диарея вследствие 
инфильтрации кишечной стенки 
амилоидом возникает редко. Диф-
ференциальная диагностика между 
диарейным синдромом на фоне от-
ложения амилоида в стенке ЖКТ 
и  моторной диареей вследствие 
поражения вегетативной нервной 
системы затруднительна. Наруше-
ние всасывания при амилоидозе, 
как правило, носит вторичный ха-
рактер, истинный синдром мальаб-
сорбции развивается лишь в 4–5% 
случаев [2, 9]. При АА-амилоидозе 
в патологический процесс вовлека-
ются также органы ЖКТ. Диарея 
и  синдром мальабсорбции могут 
быть единственными клинически-
ми проявлениями при этом вари-
анте амилоидоза.
У 25% больных первичным амило-
идозом наблюдается амилоидное 
поражение пищевода, чем объясня-
ются жалобы пациентов на дисфа-
гию и/или изжогу [2, 10]. Пораже-
ние желудка, двенадцатиперстной 
кишки и кишечника может носить 
бессимптомный характер или со-
провождаться развитием серьез-
ных осложнений – изъязвлениями 
и  перфорацией их стенок с  воз-
можным кровотечением, а  также 
препилорической обструкцией 
желудка или механической ки-
шечной непроходимостью из-за 
отложения амилоидных масс [2, 3]. 
Редкий симптом, регистрируемый 
при вовлечении в патологический 
процесс органов ЖКТ,  – гастро-
парез. Частота его выявления при 
амилоидном поражении желуд-
ка составляет 5% [27]. У больных 
с преимущественным поражением 
толстой кишки возможно появле-
ние клинических симптомов, ими-
тирующих язвенный колит [2].
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Как известно, локализация раз-
ных типов амилоида ассоциирова-
на с конкретными отделами ЖКТ. 
Так, AL-каппа- и  AA-амилоидоз 
чаще выявляются в  верхних от-
делах пищеварительного тракта, 
АТТR- и  AL-лямбда-амилоидоз  – 
в нижних отделах ЖКТ – толстой 
кишке [28, 29]. Этим объясняются 
особенности клинической картины.
Одним из  самых распространен-
ных органов, вовлекаемых в пато-
логический процесс при систем-
ном амилоидозе, является печень. 
Так, при AL- и  АА-амилоидозе 
поражение печени регистрируется 
практически в 100% случаев [2, 10], 
в то время как при наследственных 
формах – лишь в 50% случаев [1]. 
При этом наблюдается увеличе-
ние органа в размерах в сочетании 
с 1,5–4-кратным повышением ак-
тивности гамма-глутамилтранс-
пептидазы и щелочной фосфатазы 
без признаков печеночно-клеточ-
ной недостаточности [3, 10]. Тяже-
лое поражение печени с выражен-
ной гепатомегалией, развернутыми 
признаками тяжелого холестатиче-
ского гепатита и  печеночно-кле-
точной недостаточностью встреча-
ется редко [2]. Амилоидоз печени 
может клинически проявляться 
развитием боли, дискомфорта, 
тяжести в правом подреберье, ме-
теоризмом, тошнотой, в  редких 
случаях  – желтухой и  другими 
симптомами, сопровождающими 
гепатопатию любой этиологии [1]. 
При системном амилоидозе и гепа-
томегалии необходимо проведение 
дифференциальной диагностики 
между пассивным застоем крови 
в печени на фоне сердечной недо-
статочности и инфильтрацией пе-
чени амилоидом.
Поражение селезенки при систем-
ном амилоидозе включает в  себя 
спленомегалию, которая встре-
чается нечасто (в  5% случаев), 
и селезеночную дисфункцию (ги-
поспленизм), которую выявляют 
на основании данных клиническо-
го анализа крови у больных ами-
лоидозом в 24% случаев [1, 3, 10]. 
Редким проявлением амилоидоза 
селезенки считается ее спонтанный 
разрыв [3, 10].
Увеличение в объеме и уплотнение 
языка (макроглоссия) вследствие 

отложения амилоида может разви-
ваться в 15–29% случаев [2, 3], явля-
ется патогномоничным признаком 
AL-амилоидоза и совместно с под-
нижнечелюстной припухлостью 
может быть причиной ночной ас-
фиксии и нарушения речи [1, 3, 10, 
16]. Нарушение вкуса также свой-
ственно больным амилоидозом, 
даже в  отсутствие макроглоссии 
[1]. Развитие дисфонии и дисфагии 
нередко связывают с  инфильтра-
цией голосовых связок амилоидом 
[1, 21].
Частота поражения легких при 
амилоидозе варьируется от  31 до 
88% [30]. При этом значительное 
количество пульмонологических 
расстройств выявляется у больных 
AL-амилоидозом и  диагностиру-
ется в  63–80% случаев [30], в  то 
время как у пациентов с АА-ами-
лоидозом – лишь в 10–14% случаев 
[2]. Вовлечение в патологический 
процесс легких характеризуется 
развитием наиболее часто встре-
чающихся трех клинических 
форм: диффузной альвеолярно-
септальной (односторонний или 
двусторонний паренхиматозный 
амилоидоз), узловой и  трахео-
бронхиальной [30]. Значитель-
но реже выявляют амилоидную 
внутригрудную лимфаденопатию 
и амилоидную инфильтрацию ди-
афрагмы [30]. Зачастую поражение 
легких при амилоидозе протекает 
бессимптомно или с несуществен-
ной клинической симптоматикой 
[1, 3]. При наличии у  пациента 
одышки необходимо проводить 
дифференциальную диагностику 
между застойной сердечной недо-
статочностью и  распространен-
ным легочным амилоидозом [1]. 
Рецидивирующий гидроторакс при 
системном амилоидозе, как прави-
ло, следствие застойной сердечной 
недостаточности на фоне сопутст-
вующей амилоидной кардиомиопа-
тии или нефротического синдрома 
при амилоидной нефропатии [30]. 
Однако в ряде случаев обширный 
плевральный амилоидоз имеет 
самостоятельное значение [1, 10] 
и сопровождается развитием хило-
торакса [30].
Значительное снижение массы 
тела (9–18 кг) может иметь место 
у  больных системным амилоидо-

зом вследствие нарушения питания 
и кровоснабжения мышц на фоне 
периферической амилоидной по-
линевропатии, а также в результате 
моторной диареи [9].
Поражение кожи при первичном 
амилоидозе выявляется в 10–40% 
случаев [2]: помимо патогномонич-
ной для AL-амилоидоза периорби-
тальной гематомы, возникающей 
после легкой травмы или физиче-
ской активности [16], могут поя-
виться различные геморрагические 
высыпания иной локализации, 
папулы, узелки, бляшки, пятна, 
пузырьковые высыпания, преиму-
щественно на лице и туловище [2, 
3]. Достаточно распространены 
петехии век, но их легко упустить, 
если глаза пациента не  закрыты. 
Зачастую выявляется индурация 
кожи по типу склеродермической. 
К редким проявлениям поражения 
кожи при первичном амилоидозе 
относятся нарушения пигментации 
(от потемнения кожных покровов 
до тотального альбинизма), алопе-
ция и трофические нарушения [2].
При AL-амилоидозе могут наблю-
даться потенциально опасные ге-
моррагические осложнения из-за 
отложения амилоида в сосудистой 
стенке в  сочетании с  дефицитом 
или без дефицита факторов свер-
тывания (в основном ингибитора 
тромбина, X фактора, реже V или 
IX) [16, 31, 32], что обусловлено 
связыванием кальций-зависимых 
факторов свертывающей системы 
крови с амилоидом [1].
Поражение опорно-двигательного 
аппарата при первичном амилои-
дозе встречается в 5–10% случаев 
и может включать прогрессирую-
щую двустороннюю симметрич-
ную полиартропатию с вовлечени-
ем межфаланговых суставов кисти, 
лучезапястных, локтевых и плече-
вых суставов [3, 33]. Кроме того, 
амилоид способен накапливаться 
в сухожилиях, приводя к развитию 
сгибательных контрактур [3].
Поражение экзокринных желез 
также может наблюдаться при си-
стемном амилоидозе [1–3]. Так, 
у  пациентов с  артериальной ги-
потензией и  гипонатриемией не-
обходимо проводить дифферен-
циальную диагностику между 
гипофункцией надпочечников 
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в  результате инфильтрации коры 
надпочечников амилоидом, вегета-
тивной дисфункцией и сердечной 
недостаточностью [1]. У пациентов 
с первичным амилоидозом в пато-
логический процесс вовлекается 
щитовидная железа, что приводит 
к развитию гипотиреоза в 10–20% 
случаев [1]. Имеются данные о раз-
витии синдрома Шегрена на фоне 
AL-амилоидоза [3].

Диагностика
При подозрении на  системный 
амилоидоз применяют комплекс-
ный подход к диагностике данно-
го заболевания. Проводят деталь-
ный опрос пациента с уточнением 
жалоб, анамнеза жизни (включая 
семейный анамнез) и заболевания, 
выполняют тщательное объектив-
ное обследование. С учетом вовле-
чения в  патологический процесс 
многих систем и органов необхо-
димо привлекать врачей смежных 
специальностей (нефрологов, кар-
диологов, эндокринологов, гастро-
энтерологов и  др.). Диагностика 
амилоидоза основана на сочетании 
клинических данных и результатов 
лабораторно-инструментальных 
обследований, среди которых осно-
вополагающая роль принадлежит 
морфологическому исследованию 
биоптатов пораженных органов 
и тканей [1].
Обычно в целях диагностики ами-
лоидоза выполняют биопсию сли-
зистой оболочки прямой кишки, 
почки, печени, подкожно-жировой 
клетчатки [5, 8]. При АL-амило-
идозе биопсия слизистого и  под-
слизистого слоев прямой кишки 
позволяет выявить амилоид у 70% 
больных. Чувствительность биоп-
сии слюнной железы составляет 
около 90% [16]. Аспирационная 
биопсия подкожной жировой 
клетчатки считается простой про-
цедурой с  высоким профилем 
безопасности, информативность 
которой при AL-амилоидозе до-
стигает 80% [1, 33]. К  преимуще-
ству данной процедуры относится 
также низкая частота развития 
кровотечений, что позволяет ис-
пользовать данный метод у паци-
ентов с геморрагическим синдро-
мом и  нарушением свертывания 
крови [33]. При наличии синдрома 

запястного канала проводится ис-
следование ткани, удаленной при 
декомпрессионной операции. При 
подозрении на  развитие AL-ами-
лоидоза выполняется пункция 
костного мозга с подсчетом плаз-
матических клеток. Это помогает 
не только диагностировать данный 
вариант амилоидоза, но  и осу-
ществлять дифференциальную ди-
агностику между идиопатическим 
типом и АL-амилоидозом, ассоци-
ированным с миеломной болезнью 
[1, 33].
Диагностика амилоидоза основа-
на на выявлении при морфологи-
ческом исследовании конго-рот-
позитивных внеклеточных масс 
амилоида, которые при микроско-
пии в поляризованном свете дают 
двойное лучепреломление, что 
обусловливает появление яблоч-
но-зеленого окрашивания [1, 3, 33]. 
Для определения типа амилоидоза 
применяется проба с пермангана-
том калия. При обработке 5%-ным 
раствором перманганата калия 
препаратов с АА-типом амилоида, 
предварительно окрашенных конго 
красным, утрачивается свойство 
двойного лучепреломления, чем 
объясняется исчезновение яблоч-
но-зеленого цвета. В то же время 
при AL-типе амилоида это свойст-
во сохраняется [33]. Использова-
ние щелочного гуанидина позволя-
ет более точно дифференцировать 
варианты АА- и  AL-амилоидоза 
[33].
Современная морфологическая 
диагностика амилоидоза также 
предполагает проведение имму-
ногистохимического типирова-
ния амилоида для определения 
дальнейшей тактики лечения [24, 
29, 34]. Наиболее точным счи-
тается иммуногистохимическое 
типирование с  использованием 
моноклональных антител к  бел-
кам  – предшественникам ами-
лоида  – специфических антител 
против АА-белка, легких цепей им-
муноглобулинов (лямбда, каппа), 
транс тиретина и  бета-2-микро-
глобулина [25, 35]. Однако его 
результаты не всегда достоверны 
(не более чем в 50% случаев) из-за 
присутствия нормальных имму-
ноглобулинов, а также возможно-
сти потери амилоидных цепей при 

фиксации материала. Электронная 
микроскопия совместно с  масс-
спектрометрией позволяет вери-
фицировать все известные типы 
амилоида, поэтому данный метод 
считается наиболее достоверным. 
Лазерная диссекция и масс-спект-
рометрия на основе протеомного 
анализа признаны золотым стан-
дартом для типирования амилоида 
со специфичностью 100% и чувст-
вительностью 90% [16].
При подозрении на  системный 
амилоидоз проводится оценка 
парапротеинов [8, 10, 36]. Ши-
роко применяемые в  рутинной 
практике методы простого бел-
кового электрофореза и иммуно-
электрофореза зачастую недоста-
точно эффективны в  выявлении 
моноклональной гаммапатии при 
AL-амилоидозе [36]. В связи с этим 
в  настоящее время применяется 
иммунофиксирующий электрофо-
рез сыворотки крови или мочи, что 
позволяет в большинстве случаев 
обнаружить повышенное содержа-
ние каппа- и лямбда- легких цепей 
[1, 36, 37]. Дополнительно исполь-
зуется метод количественного оп-
ределения свободных легких цепей 
иммуноглобулинов в крови – Free-
lite-test [36, 38]. С помощью этого 
теста определяются циркулирую-
щие в крови амилоидогенные фи-
бриллы белка-предшественника 
с чувствительностью 85–98% [38]. 
Рекомендовано одновременное 
применение метода электрофоре-
за, метода иммунофиксации крови 
и суточной мочи, а также количест-
венной оценки уровня свободных 
легких цепей иммуноглобулинов 
в сыворотке крови методом Freelite 
[10, 13].
В клиническом анализе крови при 
системном амилоидозе могут на-
блюдаться явления гипосплениз-
ма (за счет массивного отложения 
амилоида в селезенке), о чем свиде-
тельствует развитие тромбоцитоза 
в  сочетании с  появлением телец 
Жолли в эритроцитах [10].
По данным общего анализа мочи, 
при поражении почек на фоне ами-
лоидоза определяется протеину-
рия, преимущественно за счет аль-
буминурии. При AL-амилоидозе 
в  20–45% случаев наблюдается 
снижение скорости клубочко-
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вой фильтрации. При амилоидозе 
почек массивная протеинурия с ге-
нерализованными оте ками и гипо-
альбуминемией может развивать-
ся в  том числе при нормальном 
уровне креатинина и  мочевины 
крови [2].
Для определения наследственных 
форм амилоидоза и  проведения 
дифференциальной диагностики 
между наследственными вариан-
тами и AL-типом амилоидоза при-
меняют генетическое тестирование 
с целью выявления мутаций в генах 
транстиретина, аполипопротеина, 
гелсолина [1, 8, 13, 14].
Для верификации нарушений 
со стороны сердца при амилоидозе 
используют электро- и эхокардио-
графию, холтеровское монитори-
рование, магнитно-резонансную 
томографию, сцинтиграфию с пи-
рофосфатом технеция [5, 8, 39]. 
Согласно последним данным, 
амилоидоз сердца считается под-
твержденным в случае выявления 
амилоидной инфильтрации сердца 
(по данным эндомиокардиальной 
биопсии) или утолщения стен-
ки левого желудочка (ЛЖ) более 
12 мм (по данным ЭхоКГ) в отсут-
ствие артериальной гипертонии 
или других причин гипертрофии 
ЛЖ и  положительной окраски 
на  амилоид некардиальных тка-
ней (по данным гистологического 
исследования) [40]. Характерными 
признаками амилоидоза сердца, 
по  данным ЭКГ, являются: низ-
кий вольтаж QRS и/или комплек-
сы QS, недостаточное нарастание 
зубцов R; типичен диффузный ха-
рактер изменений (сглаженность 
или инверсия зубца Т во многих 
отведениях), наличие аритмии 
и нарушения проводимости, псев-
доинфарктные изменения [5, 8, 
39]. При проведении МРТ сердца 
у  пациентов с  амилоидозом ре-
гистрируют субэндокардиальное 
накопление гадолиния, которое 
имеет высокую чувствительность 
и специфичность, в частности при 
АL-амилоидозе [5]. По  данным 
ЭхоКГ, при амилоидозе наблю-
даются выраженное утолщение 
стенок недилатированного ЛЖ, 
признаки рестриктивного напол-
нения, расширения обоих пред-
сердий, утолщение клапанов, на-

личие перикардиального выпота 
[41]. Сочетание нескольких пере-
численных признаков существен-
но повышает вероятность наличия 
амилоидоза сердца [8]. Для диаг-
ностики амилоидоза сердца также 
применяют сцинтиграфию с изо-
топом технеция 99mTc-пирофос-
фатом, которая выявляет значи-
тельное накопление радиоизотопа 
миокардом при наличии трансти-
ретинового амилоида и является 
надежным неинвазивным мето-
дом верификации АТТR-типа ами-
лоидоза [14, 42, 43]. Сцинтиграфия 
миокарда с  изотопом технеция 
99mTc-DPD (дикарбоксипропан-
дифосфонат) может применяться 
в целях дифференциальной диаг-
ностики между старческим и АL-
типом амилоидоза, при котором 
накопление препарата в миокарде 
несущественно [44].
По данным УЗИ органов брюшной 
полости, при системном амилоидо-
зе могут выявляться гепатомегалия, 
спленомегалия и  нефромегалия, 
что свидетельствует о вовлечении 
в патологический процесс данных 
органов вследствие накопления 
амилоида.
Наряду с  применением УЗИ для 
диагностики амилоидоза печени 
в  настоящее время используют 
эластографию (фиброскан) [45]. 
В некоторых странах мира доступ-
на сцинтиграфия печени с  йод-
123-меченным сывороточным ами-
лоидом P (123I-SAP) [3].
При эндоскопическом обследова-
нии ЖКТ при подозрении на ами-
лоидоз можно обнаружить рас-
ширенный пищевод, признаки 
снижения перистальтики органов 
ЖКТ [16], эрозии, изъязвления, 
интрамуральные гематомы, субму-
козные опухолеподобные массы, 
утолщение слизистой оболочки 
желудка [46, 47] и других отделов 
ЖКТ.
Для выявления поражения пе-
риферической нервной систе-
мы при амилоидозе применяют 
стимуляционную и  игольчатую 
электромио графию (ЭМГ), выз-
ванные кожные симпатические по-
тенциалы (ВКСП), количественное 
сенсорное тестирование (КСТ) [7]. 
Стимуляционная ЭМГ позволяет 
определить аксонопатию по уров-

ню снижения амплитуды моторных 
и  сенсорных ответов, поражение 
миелиновой оболочки, проявля-
ющееся снижением распростра-
нения возбуждения по  нервам, 
а также их сочетание. Вследствие 
поражения тонких нервных воло-
кон на ранних стадиях заболевания 
стимуляционная ЭМГ может быть 
недостаточно информативна. Тогда 
проводится КСТ [48]. В  случае, 
когда начало заболевания сопрово-
ждается вегетативными расстрой-
ствами, необходимо проведение 
ортостатической пробы, оценки 
вариабельности сердечного ритма 
и  исследования ВКСП. С  целью 
объективной оценки вовлечения 
в патологический процесс при ами-
лоидозе скелетной мускулатуры 
используют игольчатую ЭМГ.
Диагноз системного амилоидоза 
следует заподозрить у любого боль-
ного:

 ✓ с  недиабетическим нефротиче-
ским синдромом;

 ✓ неишемической кардиомиопати-
ей с гипертрофией отделов серд-
ца по данным эхокардиографии;

 ✓ гепатомегалией или повышен-
ным значением щелочной фос-
фатазы при исключении другой 
патологии;

 ✓ хронической воспалительной де  -
м иелинизирующей полинейропа-
тией с моноклональным белком;

 ✓ при наличии моноклональной 
гаммапатии на  фоне необъясни-
мой усталости, отека, потери веса 
или парестезий [4].

Заключение
Системный амилоидоз относит-
ся к  трудно диагностируемой па-
тологии, поскольку клинические 
симптомы зачастую имитируют 
признаки других наиболее распро-
страненных заболеваний. Вовле-
чение в  патологический процесс 
различных органов обусловлива-
ет многообразие жалоб пациента 
и  клинических проявлений, что 
приводит к  дифференциальным 
трудностям, поздней верификации 
диагноза, несвоевременному нача-
лу лечения и последующим ослож-
нениям.  
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Systemic Amyloidosis: Clinical Manifestations and Diagnosis 
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� is review is devoted to the current state of the problem of diagnosis of systemic amyloidosis at the outpatient stage 
and in a multidisciplinary hospital. � e article summarizes the existing information about the variants of the clinical 
course and provides current methods of veri� cation of this disease. In systemic amyloidosis, the involvement of di� erent 
systems and organs in the pathological process, the variety of clinical manifestations and nonspeci� c complaints 
of the patient in the early stages of this disease o� en lead to untimely establishment of the correct diagnosis and late 
initiation of treatment, worsening the prognosis and posing a signi� cant threat to the life of the patient. Early diagnosis 
of systemic amyloidosis allows the patient to start treatment on time and increases the chances of success.
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