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Введение
Амилоидоз – общий термин совокупности заболеваний, 

связанных с аномальным сворачиванием белков и форми-
рованием нерастворимых амилоидных фибрилл, которые, 
накапливаясь в тканях, вызывают повреждение органов, 
что в конечном итоге может привести к значительным на-
рушениям их функций [1, 2].

Впервые термин «амилоид» упомянут в 1842 г. немецким 
ботаником Матиасом Шлейденом, который занимался по-
иском крахмала в растениях, используя йодно-сернокис-
лотный тест [3]. Слово происходит от греческого amylym – 
«крахмал». В медицину данный термин ввел немецкий 
патолог Рудольф Вирхов. В 1854 г. он описал в своей ра-
боте «О веществе, обнаруженном в человеческом мозге и 
спинном мозге при химической реакции целлюлозы» не-
большие округлые отложения в нервной ткани, которые, 

реагируя с йодом и серной кислотой, меняли окрас с ко-
ричневого на синий [4, 5].

В настоящее время установлено 42 вида амилоидных фи-
бриллярных белков-предшественников, из которых 14 об-
наруживаются исключительно в форме системных отложе-
ний, 23 – только в составе локального амилоида, а 5 могут 
присутствовать в обеих формах [6]. Амилоидоз подразде-
ляется на 2 типа: системный – амилоид распространяется 
на расстоянии от места синтеза белка-предшественника, и 
локальный. Известно, что локальное отложение амилоида 
(или олигомер) также наблюдается при некоторых забо-
леваниях, таких как болезнь Альцгеймера, Паркинсона и 
сахарный диабет 2-го типа. Однако их не называют амило-
идозами ввиду сложного патогенеза [6].

Несмотря на этиологическую гетерогенность системно-
го амилоидоза, клинические проявления различных форм 
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Abstract
Amyloidosis is a heterogeneous group of diseases associated with abnormal protein aggregation and deposition in organs and tissues as insoluble 
fibrils. The heterogeneity of the clinical manifestations of these disorders is due to various precursor proteins and damage to various organs and systems. 
Diagnosis of the disease is complex and requires high clinical alertness from physicians. Unfortunately, in most cases, the patient's diagnostic path is 
unreasonably long, and the effectiveness of therapy is primarily determined by the timing of diagnosis. Often, the cardiologist is the first specialist to be 
approached by a patient with this severe disease. The article highlights approaches to early diagnosis of amyloidosis with heart involvement.
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во многом совпадают и зависят от пораженного органа. 
Чаще всего амилоидоз поражает сердце, органы централь-
ной вегетативной, периферической нервной системы, поч-
ки, печень, роговицу глаз, легкие и др.

Существуют различия в данных о количестве амилоидо-
генных белков-предшественников, которые могут вызы-
вать амилоидоз с поражением сердца. В последнем обнов-
лении номенклатуры амилоида от 2024 г. [6] указывается о 
наличии 8 белков-предшественников, которые могут стать 
причиной кардиального амилоидоза. Они кратко описа-
ны в табл. 1. В обзоре J. Maleszewski  [7] из клиники Mayo 
(2015 г.) также включены ALys (Lysozyme) – cобственный 
неопубликованный опыт автора, AApoAII (Apolipoprotein 
A-II). Диагностика аполипопротеин A-II-ассоциирован-
ного амилоидоза проводилась на биопсийной ткани поч-
ки, при этом поражение сердца оценивалось с помощью 
неинвазивной визуализации  [8]. В публикации рабочей 
группы Европейского общества кардиологов по заболева-
ниям миокарда и перикарда от 2021 г. также указаны AFib 
(Fibrinogen α) – амилоидоз, связанный с фибриногеном α, и 
AGel (Gelsolin) – гелсолиновый амилоидоз [9].

Сердце является одним из наиболее часто поражаемых 
органов при амилоидозе, и его вовлеченность представля-
ет собой один из основных факторов, определяющих вы-
живаемость пациента  [10]. Чем раньше будет обнаружен 
кардиальный амилоидоз, тем лучше прогноз [11], и именно 
кардиолог может оказаться первым врачом на диагности-
ческом пути пациента.

Как заподозрить амилоидоз на приеме 
у кардиолога?

В настоящее время свыше 98% случаев сердечного амило-
идоза связано с амилоидозом легких цепей (light chain amy-
loidosis – AL) и транстиретиновым амилоидозом (transthyre-
tin amyloidosis – ATTR). AL вызван агрегацией легких цепей 
моноклональных иммуноглобулинов (каппа, лямбда), проду-
цируемых дискразией плазматических клеток. ATTR вызван 
сворачиванием фибрилл из белка-предшественника тран-
стиретина (TTR). Он может изменяться в результате мутации 
гена, при семейной форме заболевания, в виде вариантного 
типа (наследственного – ATTRv), либо по неизвестным при-
чинам при приобретенном, ненаследственном типе («дикого 
типа», ранее называемый «сенильным», «старческим», wild 
type – ATTRwt). TTR, как известно, присутствует в нашем ор-
ганизме в норме, вырабатывается в печени и транспортирует 
тироксин и ретинол. Причины развития ATTRwt, отложения 
нерастворимых фибрилл из нормального варианта белка в 
пожилом возрасте, остаются невыясненными.

Для обоих заболеваний характерно прогрессирование 
сердечной недостаточности с рестриктивным паттер-
ном  [12], часто на фоне синусового ритма. Признаки и 
симптомы, которые должны вызывать подозрение на ами-
лоидоз, часто неспецифичны, поэтому установление диа-
гноза затруднено. В связи с отсутствием ярких проявлений 
необходима настороженность врачей к данному грозному 

заболеванию. Симптомы часто напоминают признаки бо-
лее распространенных заболеваний  [13]. Для облегчения 
диагностики и инициации дифференциально-диагности-
ческого пути амилоидоза (о котором будет сказано далее) 
разработана система «красных флагов»:

Общие «красные флаги» для ATTR и AL:
1.  Кардиологические: 
•  симптомы сердечной недостаточности;
•  увеличение толщины стенки левого (ЛЖ) и, возможно, 

правого желудочка (ПЖ) при эхокардиографии (ЭхоКГ) 
без соответствия на электрокардиограмме – ЭКГ (сни-
жение вольтажа QRS)*;

• псевдоинфарктные изменения на ЭКГ;
•  нарушения ритма и проводимости сердца, необходи-

мость в установке электрокардиостимулятора;
•  диастолическая функция ЛЖ 2-го типа или более;
•  дилатация предсердий;
•  снижение продольной деформации ЛЖ с сохранением 

в апикальной части;
•  стеноз аортального клапана;
•  диффузное субэндокардиальное или трансмуральное 

позднее усиление гадолиния при магнитно-резонанс-
ной томографии (МРТ) сердца с увеличением внекле-
точной объемной фракции;

•  стойкое низкоуровневое повышение тропонина, повы-
шенный уровень натрийуретического пептида;

•  непереносимость вазодилатирующих антигипертен-
зивных препаратов (гипотензия при применении) или 
необъяснимая нормализация артериального давления 
при предшествующей артериальной гипертензии;

•  ортостатическая гипотензия.
2.  Желудочно-кишечные симптомы: чередование диареи 

и запоров, тошнота, потеря аппетита.
3.  Двусторонний синдром запястного канала.

Таблица 1. Краткое описание типов сердечного амилоидоза

Тип амилоида Белок-предшественник

AL
Immunoglobulin light chain – легкие цепи 
иммуноглобулина (каппа, лямбда)

AH
Immunoglobulin heavy chain – тяжелые 
цепи иммуноглобулина

ATTRwt Transthyretin – TTR

ATTRv Transthyretin – TTR

AA
Serum amyloid A – сывороточный амило-
идный белок

AApoAI Apolipoprotein A-I – аполипопротеин A-I

AApoAIV, дикий тип Apolipoprotein A-IV – аполипопротеин A- IV

AApoAIV, вариантный тип Apolipoprotein A-IV – аполипопротеин A- IV

Aß2M, вариантный тип ß2-microglobulin – ß2-микроглобулин

AANF – изолированный 
предсердный амилоидоз

Atrial natriuretic factor – предсердный 
натрийуретический фактор
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4.  Периферическая невропатия, проявляющаяся онеме-
нием и покалыванием в конечностях.

5.  Другие: усталость, недержание мочи, эректильная дис-
функция.

Внесердечные красные флаги ATTR:
1.  Сужение позвоночного канала (спинальный стеноз).
2.  Офтальмологические симптомы: изменения в рогови-

це, включая ее утолщение или окрашивание.
3.  Возрастная предрасположенность: заболевание чаще 

встречается у лиц старше 60 лет (ATTRwt – обычно у 
людей старше 75 лет).

4.  Семейный анамнез: наличие мутаций в гене TTR или 
случая заболевания в семье (для ATTRv).

5.  Спонтанный разрыв сухожилия бицепса (без предше-
ствующего травматического воздействия).

Красные флаги AL:
1.  Постоянная необъяснимая усталость.
2.  Потеря массы тела.
3.  Нефротический синдром: отеки и протеинурия.
4.  Нарушения функции почек: повышение уровня креа-

тинина в крови.
5.  Макроглоссия.
6.  Увеличение подчелюстной железы.
7.  Периорбитальная пурпура [14, 15].
*Стоит напомнить, что снижением вольтажа QRS следует 

считать снижение амплитуды комплекса QRS в стандарт-
ных отведениях (от конечностей) менее 5 мм и/или в груд-
ных отведениях менее 10 мм.

Согласно рекомендациям, сформированным рабочей 
группой экспертов Европейского общества кардиологов от 
2021 г., при выявлении гипертрофии ЛЖ≥12 мм и нали-
чии одного и/или более «красных флагов» необходимо 
исключение амилоидоза. При подозрении на амилоидоз 
необходимо исключить наличие субстрата для AL-амило-
идоза, т.е. наличие патологической секреции легких цепей 
иммуноглобулина, которые вырабатываются опухолевыми 
клетками в костном мозге. Для подтверждения ATTR-ами-
лоидоза используется сцинтиграфия миокарда с примене-
нием костного трейсера, пирофосфата техниция. В случае 
ATTR сердце накапливает данный радиофармпрепарат 
(РФП) так же или больше, чем костная ткань. 

Алгоритм исключения амилоидоза сердца
I этап: 
•  проведение сцинтиграфии миокарда, включающее в 

себя прицельное планарное исследование и однофо-
тонную эмиссионную компьютерную томографию 
(ОФЭКТ) сердца через 1/3 ч после внутривенного вве-
дения технеция – 99m-пирофосфата, 99m Tc-3,3 – ди-
фосфоно-1,2-пропанодикарбоновой кислотой или 99m 
Tc-гидроксиметилендифосфонатом (в России доступен 
препарат «99mTc-Пирфотех»);

•  иммунохимический анализ образцов сыворотки крови, 
включающий электрофорез белков сыворотки и мочи с 
иммунофиксацией, количественное определение содер-
жания свободных легких цепей (СЛЦ) иммуноглобули-
нов сыворотки крови с определением их соотношения 
и электрофорез белков суточной мочи (определение 
белка Бенс-Джонса).

II этап: 
•  при обнаружении моноклонального белка (парапро-

теина) или аномального соотношения легких цепей 
каппа/лямбда рекомендуется проведение биопсии под-
кожно-жировой клетчатки, костного мозга или пора-
женного органа с окрашиванием конго красным. При 
положительном результате  – типирование амилоида: 
протеомный анализ с использованием масс-спектроме-
трии («золотого стандарта»), иммуногистохимии или 
иммуноэлектронной микроскопии;

•  при наличии накопления GRADE 2 или 3 по данным 
ОФЭКТ через 3 ч после введения РФП  – проведение 
генетического исследования с целью исключения/под-
тверждения мутации гена TTR.

В настоящее время для диагностики АТТR достаточно 
неинвазивных методов, биопсийное подтверждение не 
требуется.

ATTR верифицируется при наличии накопления GRADE 
2 или 3 по данным ОФЭКТ через 3 ч после введения РФП 
при отрицательных результатах гематологических тестов 
сыворотки крови и мочи и при наличии критериев на 
ЭхоКГ/МРТ.

Все остальные типы амилоидозов можно считать под-
твержденными при выявлении амилоида по результатам 
эндомиокардиальной биопсии либо при выявлении амило-
ида по результатам экстракардиальной биопсии (костного 
мозга/подкожно-жировой клетчатки/пораженного органа) 
при наличии критериев на ЭхоКГ или МРТ.

В качестве иллюстрации представляем 2 клинических 
случая.

Клинический случай 1
Пациентка N., 56 лет, некурящая, с активным обра-

зом жизни, без хронических заболеваний, имеет в анам- 
незе длительный отказ от употребления мяса. В  2022  г. 
длительно имела симптомы респираторной инфекции, 
после чего заметила появление слабости, утомляемости, 
одышки при привычных физических нагрузках, что связы-
вала с перенесенным бронхитом. Ранее не обследовалась. 
Обратилась в частную клинику с указанными жалобами 
в июне 2023 г. По данным ЭКГ зарегистрированы сниже-
ние вольтажа QRS, блокада передней ветви левой ножки 
пучка Гиса, также описываются «рубцовые изменения 
миокарда перегородочной области». По данным ЭхоКГ: 
фракция выброса (ФВ)  – 50%, зоны гипокинезии задней 
стенки ЛЖ, дилатация левого предсердия (39×62  мм), 
митральная регургитация 2-й степени, гипертрофия ЛЖ 
(толщина межжелудочковой перегородки  – 14,5  мм, тол-
щина задней стенки ЛЖ  – 18 мм), малый выпот в поло-
сти перикарда. По данным ультразвукового исследования 
плевральных полостей выявлен двухсторонний гидро-
торакс (справа  – до 900  мл, слева  – до 100  мл), в связи с 
чем экстренно госпитализирована в пульмонологическое 
отделение стационара Московской области в июне 2023 г. 
В анализах крови обращало внимание наличие гипопро-
теинемии (50 г/л). По данным КТ органов грудной клетки 
выявлены двусторонний гидроторакс с признаками ком-
прессионно-ателектатических изменений обоих легких, 
вероятно, застойного характера, малый гидроперикард. 
Состояние расценено как острый бронхит, декомпенса-
ция хронической сердечной недостаточности на фоне 
перенесенного инфаркта миокарда неизвестных сроков 
давности. Проводилась антибактериальная, диуретиче-
ская терапия, пациентка выписана с рекомендациями 
постоянного приема препаратов: Верошпирона, торасе-
мида, бисопролола, аторвастатина, ацетилсалициловой 
кислоты. После выписки по данным лабораторных иссле-
дований крови: мозговой натрийуретический пептид  –  
7060  пг/мл. При перфузионной томосцинтиграфии ми-
окарда (синхронизированной с ЭКГ) от 5 июля 2023 г. с 
технецием (99mTc-МИБИ) убедительных данных за очаго-
во-рубцовое поражение миокарда не получено. 

Учитывая выраженную гипертрофию миокарда по дан-
ным ЭхоКГ, снижение вольтажа QRS на ЭКГ, высокие био-
маркеры и значительную протеинурию, заподозрен ами-
лоидоз. В этом случае первым обследованием являлось 
выполнение сцинтиграфии миокарда с пирофосфатом 
технеция: коэффициент накопления в миокарде 1,12 через 
3 ч после введения индикатора – картина не характерна для 
ATTR (GRADE 1); рис. 1.
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На следующем этапе при иммунохимическом исследо-
вании крови и мочи в сыворотке увеличено количество 
лямбда-СЛЦ до 314 мг/л (норма – 5,7–26,3) с дисбалансом 
соотношения каппа/лямбда-СЛЦ – 0,04 (норма – 0,26–1,65), 
также в моче выявлен белок Бенс-Джонса лямбда в следо-
вом количестве, суточная протеинурия составила 6,57 г/сут.  
Таким образом, выявлена парапротеинемия. Для установ-
ления AL-амилоидоза необходимо морфологическое под-
тверждение. Выполнена биопсия подкожно-жировой клет-
чатки передней брюшной стенки. Во всех препаратах по 
ходу коллагеновых волокон и в стенках отдельных сосудов 
определяются отложения масс амилоида. В трепанобиоп-
тате костного мозга при иммунофлюоресцентном исследо-
вании также обнаружены депозиты AL-амилоида, лямбда 
(++). Уровень плазмоцитоза костного мозга составил 8%, 

что меньше критерия диагноза миеломной болезни. Диа-
гностирован AL-амилоидоз. Консультирована гематоло-
гом, инициирована полихимиотерапия по протоколу VCD. 

Клинический случай 2
Мужчина N., 83 года, ранее  – профессиональный тренер 

спорта высших достижений, который, выйдя на пенсию, про-
должает активный образ жизни, проходит ежегодные дис-
пансеризации, наличие хронических заболеваний в анамнезе 
отрицает. С декабря 2022 г. отмечал постепенное и незначитель-
ное снижение толерантности к физическим нагрузкам в связи 
с одышкой. В январе в связи со снижением слуха обратился к 
оториноларингологу, по причине чего проводились инфузии 
дексаметазона в течение 7 дней, на фоне чего отметил появле-
ние тяжести в левой половине грудной клетки, прогрессирова-
ние одышки при минимальной нагрузке и в покое. Госпитали-
зирован в клинику кардиологии с декомпенсацией сердечной 
недостаточности. По данным ЭКГ обращало внимание сниже-
ние вольтажа QRS в стандартных отведениях (рис. 2). По дан-
ным ЭхоКГ – снижение ФВ до 35%, систолическая функция 
обоих желудочков снижена, зон нарушения локальной сок- 
ратимости ЛЖ не обнаружено, дилатация полостей обо-
их предсердий (левое предсердие: 39,18 мл/м2, правое пред-
сердие: 39,69 мл/м2), гипертрофия ЛЖ (толщина межже-
лудочковой перегородки  – 1,7 см, толщина задней стенки 
ЛЖ – 1,6 см), трикуспидальная регургитация 1–2-й степени, 
митральная регургитация 2-й степени, диастолическая дис-
функция ЛЖ 3-го типа (Е: 106 см/с. А: 22 см/с. E/A (N  – 1):  
4,8. Emed: 6,1 см/с. E/Emed: 17,4. Elat: 7,9 см/с 13,5  см/с E/E’: 
15,2), в полости перикарда минимальное количество жид-
кости (4 мм), признаки легочной гипертензии (систоличес- 
кое давление в легочной артерии  – 51 мм рт. ст.), открытое 
овальное окно. На фоне проведенного лечения явления сер-
дечной недостаточности компенсированы. В  связи с наличи-
ем низкого вольтажа в стандартных отведениях на ЭКГ при 
наличии гипертрофии ЛЖ по данным ЭхоКГ, признаков сер-
дечной недостаточности заподозрен амилоидоз. По данным 
сицнтиграфии миокарда с РФП (пирофосфатом технеция): 
коэффициент накопления в миокарде 2,28 по сравнению с 
контрлатеральной референсной областью (+128%), GRADE 
3  – сцинтиграфическая картина ATTR сердца (рис. 3). В ди-
намике на ЭхоКГ ФВ  – 57%, систолическая функция сохра-
нена, однако отмечается снижение глобальной продольной 
деформации ЛЖ (-9,5) с сохранением деформации в области 
верхушки (рис. 4, a, b), диастолическая дисфункция GRАDE 2. 
При иммунохимическом анализе белков крови и мочи данных 
за парапротеинемию не получено. Таким образом, диагности-
рован ATTR. Проведен также ДНК-анализ, по результатам 
которого патогенных и вероятно патогенных вариантов в гене 
TTR не обнаружено, что говорит о наличии сенильного, а не 
наследственного ATTR-амилоидоза. Инициирована терапия 
тафамидисом – стабилизатором белка TTR. Пациент сохраня-
ет активный образ жизни, занимается спортом. Явления сер-
дечной недостаточности, потребовавшие госпитализации, не 
отмечены до настоящего времени.

В данном случае, учитывая регулярные диспансеризации 
и активный интерес пациента к состоянию собственного 
здоровья, ранее неоднократно выполнялась ЭхоКГ, по дан-
ным которой описано наличие гипертрофии стенок ЛЖ. 
Однако, вероятно, картина интерпретировалась врачами 
как результат высокой физической активности мужчины. 
Наличие дискордантного низкого вольтажа на ЭКГ явля-
ется очень ярким проявлением амилоидоза. 

Следует обратить внимание, что наличие отрицательного 
генетического теста не исключает диагноза ATTR (типич-
ный пациент с ATTRwt – пожилой человек с GRADE 2–3 по 
сцинтиграции с РФП, с отрицательными гематологически-
ми тестами и отрицательным генетическим тестом). Важно 
отметить, что отсутствие амилоида при биопсии различ-
ных органов также не исключает диагноза ATTR. К сожале-
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Рис. 1. Сцинтиграфическая картина через 3 ч после введе-
ния РФП у больной сAL-амилоидозом (GRADE 1): 
a – планарное исследование – статическая сцинтиграфия в 
передней прямой проекции. Сравнение накопления РФП в 
области сердца (2) с контрлатеральной областью ребер (1). При 
вычислении соотношения – GRADE 1 – видимое накопление, 
но его интенсивность ниже, чем в костных структурах; b – 
гибридное исследование – ОФЭКТ: стенка и полость ЛЖ в 
области сердца (4) четко не дифференцируются, накопление 
РФП преимущественно в пуле крови (показано синим цветом), 
не превышает накопление в ребрах. Цифрой 3 отмечен 
позвоночник.
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нию, ошибки подобного рода являются довольно частыми 
и по настоящее время, задерживая постановку диагноза и 
инициацию терапии. 

Особенно важно учитывать, что для ATTRwt характерны 
появление симптомов и дальнейшее их прогрессирование 

в пожилом и старческом возрасте. Согласно статистике ве-
роятность наличия амилоидоза в такой группе пациентов 
может достигать 20%, что, возможно, находится в обратной 
зависимости от частоты направления на обследования на 
предмет выявления данного заболевания.

Несмотря на то что в данной статье оба пациента ранее 
отрицали наличие хронических заболеваний, данный факт, 
бесспорно, не должен посеять ложную мысль, что так проис-
ходит у всех. Пациенты, как и остальные, могут иметь в анам-
незе инфаркты, оперативные вмешательства, неконтролируе-
мую артериальную гипертензию, анемию и другие патологии. 

Заключение
Клинические проявления амилоидоза разнообразны, в свя-

зи с чем высока важность слаженной работы специалистов, 
необходим мультидисциплинарный подход к диагностике 
системного амилоидоза. Прогноз во многом определяется 
состоянием сердца пациента. Амилоидоз требует вниматель-
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Рис. 4. ЭхоКГ-картина у больного с ATTR-амилоидозом: 
a – глобальная продольная деформация ЛЖ («бычий глаз», 
«вишенка на торте»), в англоязычной литературе – global 
longitudinal strain. Стрелка «1» указывает на верхушку ЛЖ, 
в которой параметры деформации (по-простому говоря, 
сократимости) сохранены (отмечено красным). Стрелка «2» 
указывает на базальные и средние сегменты, в которых данный 
параметр снижен (феномен apical sparing);  
b – 4-камерная позиция при ЭхоКГ. Стрелки «3» и «5» указывают 
на стенки ПЖ и ЛЖ соответственно, «4» – межжелудочковая 
перегородка (обращает внимание наличие «зернистости»).

Рис. 2. ЭКГ пациента с ATTR-амилоидозом. 
В стандартных отведениях – снижение вольтажа комплекса QRS 
(амплитуда комплекса – менее 5 мм).
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Рис. 3. Сцинтиграфическая картина у больного с ATTRwt: 
a – планарное исследование – статическая сцинтиграфия  
в передней прямой проекции. Сравнение накопления РФП  
в области сердца (2) с контрлатеральной областью ребер (1). 
При вычислении соотношения – Grade 3 – видимое накопление, 
но его интенсивность выше, чем в костных структурах;  
b – гибридное исследование – ОФЭКТ: четко дифференцируются 
стенка ПЖ (3), ЛЖ (5) и межжелудочковая перегородка (4) 
[показано желтым цветом], накопление РФП в которых 
превышает накопление в ребрах.
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ности врачей разных специальностей, в особенности кардио-
логов, и знания «красных флагов». Снижение времени от на-
чала появления симптомов до постановки диагноза, раннее 
выявление амилоидной кардиомиопатии и начало патогене-
тической терапии значительно повышают шансы на эффек-
тивное лечение, что значимо улучшает прогноз для пациента.
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