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AL-амилоидоз (АL-A) – крайне гетерогенное по клиническим проявлениям 

заболевание с отсутствием патогномоничных симптомов. Ранняя диагно-

стика и циторедуктивная терапия в большинстве случаев позволяют до-

стигнуть положительного эффекта и остановить прогрессирование орган-

ной дисфункции. Приводится литературный обзор научной информации 

о современных методах диагностики системного АL-A. Обращается внима-

ние на трудности в диагностике, а также на основные клинические при-

знаки, позволяющие заподозрить данное заболевание. Рассматриваются 

международные критерии, подтверждающие диагноз, и распространен-

ность процесса, а также прогностические системы стадирования. Своевре-

менная диагностика АL-A – важнейшая задача для врачей различных спе-

циальностей, которые на первых этапах встречаются с данными 

пациентами.
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•  наличие белка-амилоида в любой ткани и (или) орга-

не, подтвержденное данными гистологического иссле-

дования (окрашивание конго красным красителем со 

специфическим зеленым свечением в поляризованном 

свете);

•  доказанная связь амилоида с моноклональной легкой 

цепью иммуноглобулина (Ig) (иммуногистохимиче-

ское/иммунофлуоресцентное исследование амилоида, 

протеомный анализ на основе масс-спектрометрии);

•  поражения органов-мишеней вследствие амилоидоза 

(почки, печень, сердце, желудочно-кишечный тракт 

[ЖКТ], нервная система, лимфатические узлы и т.д.).

1-Й ЭТАП. ПОДОЗРЕНИЕ НА АМИЛОИДОЗ
Клинические проявления АL-A крайне вариабельны 

и зависят от органов, вовлеченных в патологический процесс, 

и степень их дисфункции. Наиболее часто поражаются сердце 

(в 70% случаев) и почки (в 60–70%), реже – периферическая 

и автономная нервная система (в 12–15%), печень и другие 

органы ЖКТ (в 6–20%), мягкие ткани (в 12%) [1, 4]. В 8–14% 

случаев выявляют коагулопатию, обусловленную дефицитом 

фактора X [4]. Помимо этого, при AL-A возможны поражения 

любого другого органа. Несмотря на гетерогенность клини-

ческих проявлений, можно выделить некоторые симптомы, 

требующие прицельного обследования пациента для исклю-

чения диагноза амилоидоза: 

•  макроглоссия – увеличение языка в размерах приводит 

к дискомфорту при разговоре, жевании. Речь становит-

ся невнятной, язык часто травмируется. При осмотре 

выявляют увеличение языка с отпечатками зубов по 

краям. Симптом характерен для амилоидоза, однако 

наблюдается лишь у 15% больных [5];

•  периорбитальная пурпура («глаза енота») развивается 

вследствие поражения амилоидом мелких сосудов и их 

тромбировании. Периорбительные кровоизлияния на-

блюдают примерно в 15% случаев [5];

•  двусторонний синдром карпального канала формиру-

ется при сдавлении амилоидными массами срединного 

нерва. Клинически проявляется затруднением сгиба-

ния кисти, болью в большом и указательном пальцах, 

их гипостезией. Туннельный синдром вследствие дру-

гих причин, как правило, односторонний;

•  неселективная протеинурия или нефротический син-

дром у пожилых пациентов, не страдающих сахарным 

диабетом;

•  сердечная недостаточность с симметричной гипертро-

фией миокарда и рестриктивным типом ремоделирова-

ния при эхокардиографии (ЭхоКГ), очаги субэпикар-

диальной, интрамуральной и трансмуральной задержки 

накопления гадолиния без соответствия с поражением 

коронарного бассейна при магнитно-резонансной то-

мографии (МРТ); 

•  сенсомоторная полинейропатия, ортостатическая ги-

потензия у пациентов, не страдающих сахарным диа-

бетом;

• гепатомегалия, синдром холестаза неясной этиологии;

•  моноклональная гаммапатия с нарушением отноше-

ния свободных легких цепей (СЛЦ) Ig сыворотки. Риск 

развития AL-A у пациента с моноклональной гаммапа-

тией в 8,8 раз выше, чем в общей популяции [6]. 

Особое значение указанные признаки приобретают у 

пациентов пожилого возраста. Медиана возраста пациентов 

с AL-A составляет 63 года, однако в 20% случаев заболевание 

Диагностика системного AL-амилоидоза (АL-A) трудна 

ввиду отсутствия у данного заболевания патогномонич-

ных признаков. Клинические симптомы амилоидоза, как 

правило, связывают с другими распространенными заболе-

ваниями внутренних органов, лишь неуклонное ухудшение 

состояния или вовлечение новых органов заставляет усом-

ниться в диагнозе. По нашим данным, медиана от первых 

признаков заболевания до установления диагноза состав-

ляет 25 мес (1–144 мес) [1]. Сходные результаты представ-

лены зарубежными исследователями: только у 26% больных 

диагноз устанавливают в течение первого года [2]. По дан-

ным крупного Европейского исследования (EMN 23), в ко-

торое были включены 4480 пациентов с AL-A из 10 Евро-

пейских стран, IIIa стадия диагностируется у 22% пациен-

тов, IIIb стадия – у 15%. Следует отметить крайне плохой 

прогноз при AL-A IIIb стадии, при существующих способах 

лечения медиана общей выживаемости составляет всего 

4 мес [3]. В этой связи своевременная диагностика крайне 

важна и определяет прогноз.

Диагностика AL-A – это комплекс последовательных 

мероприятий, цель которых – доказать наличие амилоида 

в тканях, уточнить его вариант, распространенность, ста-

дию, прогностические признаки. Для установления диагноза 

системного AL-A необходимо наличие трех основных кри-

териев:
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выявляют у лиц моложе 55 лет, и в 1–2% – в возрасте до 35 

лет [7]. 

Важнейшим признакам амилоидоза является систем-

ность. По нашим ранее опубликованным данным, поражение 

одного органа наблюдалось лишь у 18% больных. У 15% паци-

ентов патологический процесс затрагивал два органа, у 23% – 

три, у 23% – четыре и у 21% – пять органов [1]. 

2-Й ЭТАП. ДОКАЗАТЕЛЬСТВО АМИЛОИДОЗА И ЕГО ТИПИРОВА-
НИЕ

При подозрении на амилоидоз следующим этапом диа-

гностики является его обнаружение в тканях. К скринин-

говому методу для выявления отложения амилоида относят 

исследование подкожного жира, который получают мето-

дом аспирации из передней брюшной стенки. В аспирате 

подкожного жира амилоид удается обнаружить у 77% па-

циентов [8, 9]. Однако следует учесть, что дальнейшее ти-

пирование амилоида в аспирате возможно только методом 

масс-спектрометрии, который пока не доступен в России. 

Поэтому сразу на 1-м этапе диагностики целесообразно вы-

полнить биопсию «доступного» локуса (т.е. локуса, биопсия 

которого не сопряжена с риском тяжелых осложнений). 

К таким локусам, помимо подкожно-жировой клетчатки 

живота, относится малая слюнная железа, двенадцатиперст-

ная или прямая кишка, костный мозг [8–10]. При системном 

AL-A в терпанобиоптате костного мозга амилоид обнаружи-

вают у 53–69% пациентов, в подкожно-жировой клетчатке – 

у 36–75%, в биоптате двенадцатиперстной кишки – у 70%. 

При биопсии 2–3 локусов хотя бы в одном из них удается 

обнаружить амилоид в 76–89% случаев [1, 11]. При отсут-

ствии амилоида в биоптатах «доступных» органов выполня-

ют биопсию пораженного органа (почки, сердца, печени) 

[4]. Возможно выполнение биопсии почки и на 1-м этапе 

обследования, если больной находится в нефрологическом 

отделении, где широко используют этот метод диагностики. 

Биопсию печени в связи с риском кровотечения рекоменду-

ют выполнять трансюгулярным доступом [8]. 

Для обнаружения амилоида выполняют гистохимиче-

ское исследование на парафиновом блоке биоптата ткани 

с окраской конго красным с последующим обязательным 

исследованием в поляризационном микроскопе. При обна-

ружении амилоида проводится его типирование на срезах 

с парафинового блока с предшествующей ферментативной 

обработкой и использованием FITC-конъюгированных 

антител (на 1-м этапе) к легким цепям каппа и лямбда 

с последующей оценкой иммуногистохимических реакций 

в люминесцентном микроскопе. При исключении AL-А 

проводится 2-й этап типирования для подтверждения других 

типов амилоида с использованием антител к амилоиду А, 

β
2
-микроглобулину, преальбумину, или методом масс-

спектрометрии [8, 12]. 

Для постановки диагноза достаточно обнаружение ами-

лоида в одном локусе, поражения остальных органов уста-

навливают на основании клинических и инструментальных 

данных. Биопсия всех органов, подозрительных на отложение 

амилоида, не рекомендуется.

Обнаружение амилоида и моноклональной секреции не-

достаточно для установления диагноза AL-A. Плазмоклеточ-

ная дискразия может быть никак не связана с амилоидозом 

(например, при транстиретиновом амилоидозе сопутствую-

щую моноклональную гаммапатию выявляют у 23% пациен-

тов) [13, 14]. В этой связи типирование амилоида обязательно 

во всех случаях. 

3-Й ЭТАП. ОЦЕНКА РАСПРОСТРАНЕННОСТИ ПРОЦЕССА
Вовлечение внутренних органов в патологический про-

цесс устанавливают на основании клинических данных 

и результатов дополнительных методов исследования, и лишь 

в отдельных случаях с помощью гистологического исследова-

ния (табл. 1) [12, 15, 16]. 

В ряде случаев клинические признаки могут быть не вы-

ражены или отсутствовать, а поражения внутренних органов 

выявляют только по данным лабораторных или инструмен-

тальных методов исследования. В этой связи во всех случаях 

AL-А необходимо выполнять всестороннее обследование па-

циента.

Для уточнения степени поражения сердца выполняют сле-

дующие исследования:

•  определение уровня тропонина T или I, NT-proBNP 

в сыворотке крови;

• ЭКГ;

• суточное мониторирование ЭКГ и АД; 

•  ЭхоКГ (по возможности с применением современных 

методик тканевой допплерометрии);

•  МРТ сердца с контрастированием гадолинием (по по-

казаниям).

ЭхоКГ с применением современных методов тканевой 

допплерометрии и оценкой миокардиальной продольной 

деформации ЛЖ позволяет дифференцировать поражения 

сердца, обусловленные амилоидозом, от других причин. Зна-

чение продольной деформации ЛЖ имеет также прогностиче-

ское значение [17, 18].

МРТ сердца – высокоинформативный, более чувстви-

тельный в сравнении со стандартной ЭхоКГ, метод диагно-

стики амилоидоза сердца [19, 20].

Для уточнения поражения почек исследуют:

• суточную протеинурию; 

•  анализ крови биохимический (общий белок, альбумин, 

лактатдегидрогеназа, мочевина, креатинин, билиру-

бин, аспартатаминотрансфераза, аланинаминотранс-

фераза, щелочная фосфатаза, электролиты);

•  СКФ расчетным методом по формулам СКD-EPI или 

MDRD для уточнения состояния функции почек и 

определения необходимости модификации терапии 

или доз препаратов при наличии почечной недостаточ-

ности и (или) определения показаний к назначению 

гемодиализа.

Для исключения поражения печени и других органов ЖКТ 

выполняют:

•  коагулограмму с определением протромбина, активи-

рованного частичного тромбопластинового времени 

(АЧТВ), фибриногена;

• УЗИ органов брюшной полости; 

• исследование кала на скрытую кровь; 

• эзофагогастродуоденоскопию.

При геморрагическом синдроме или тромбозах следует 

выполнить коагулограмму с определением протромбина, 

АЧТВ, фибриногена, фактора X, фактора фон Виллебранда, 

D-димеров и при необходимости других параметров.

Для исключения поражения щитовидной железы и надпо-
чечников рекомендуется исследовать тиреотропный гормон 

и кортизол. 

4-Й ЭТАП. ИССЛЕДОВАНИЕ ПЛАЗМОКЛЕТОЧНОГО КЛОНА И ИС-
КЛЮЧЕНИЕ МНОЖЕСТВЕННОЙ МИЕЛОМЫ

Исследование параметров плазмоклеточного клона необ-

ходимо не только для подтверждения диагноза, но и для оцен-
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ки гематологического ответа и мониторинга заболевания. Для 

этого выполняют:

1. Исследование моноклональной секреции с примене-

нием электрофореза и иммунофикации белков сыворотки 

и мочи, а также с обязательным определением содержания 

СЛЦ Ig сыворотки. Значение концентрации СЛЦ Ig необхо-

димо для определения стадии AL-A, прогноза, оценки эф-

фективности проводимой терапии и диагностики рецидива 

(прогрессии). Для определения концентрации СЛЦ исполь-

зуют различные методы: нефелометрию, турбидиметрию 

и иммуноферментный анализ. Нефелометрия является ме-

тодом выбора количественной оценки СЛЦ. Важно отме-

тить, что определять концентрацию целесообразно лишь 

в сыворотке. Определение и мониторинг СЛЦ в моче не ре-

комендованы [21]. 

2. Цитологическое исследование костного мозга, а также 

иммунофенотипическое исследование плазматических кле-

ток костного мозга методом проточной цитофлуориметрии 

с использованием панели СD138/CD38/CD45/CD19/ CD117/

CD56/CD28 для подтверждения диагноза [8, 12]. При пара-

протеинемии IgM панель исследования дополняют CD20, 

CD22 и CD79a.

3. Гистологическое исследование костного мозга (путем 

трепанобиопсии), при необходимости с применением имму-

ногистохимических методов для подтверждения и формули-

рования диагноза [8, 12].

Таблица 1 
Критерии поражения органов при АL-A

Table 1
Criteria for organ involvement in AL-A

Орган Клинические признаки поражения Дополнительные методы исследования

Сердце Сердечная недостаточность, 
аритмия, синкопальные состояния

ЭКГ: низкий вольтаж, инфарктоподобные изменения, нарушения ритма 
и проводимости. ЭхоКГ: утолщение межжелудочковой перегородки >12 мм 

и другие признаки симметричной гипертрофии миокарда ЛЖ при отсутствии 
других причин, ремоделирование миокарда по рестриктивному типу (увеличение 
размеров обоих предсердий при уменьшении размеров желудочков); снижение 

деформации миокарда на уровне базальных и средних сегментов с сохранением 
деформации верхушки ЛЖ (метод STRAIN). Повышение NT-proBNP >332 пг/мл 

(при отсутствии почечной недостаточности или фибрилляции предсердий) 
и T-тропонина >0,035 нг/мл (I-тропонина >0,1 нг/мл). МРТ сердца: симметричная 

гипертрофия миокарда, очаги субэпикардиальной, интрамуральной 
и трансмуральной задержки накопления гадолиния без соответствия 
с поражением коронарного бассейна. Эндомиокардиальная биопсия: 

выявление отложений амилоида в миокарде

Почки Нефротический синдром, ХБП Исследование суточной мочи на белок – неселективная протеинурия >0,5 г/сут 
(чаще – нефротического уровня). Исследование креатинина сыворотки крови, 

расчет СКФ – повышение креатинина сыворотки, снижение СКФ. 
Биопсия почки – выявление отложений амилоида в биоптате почки

Печень Сильное похудение, гепатомегалия, 
желтуха, геморрагический синдром

УЗИ: увеличение косого размера правой доли >15 см при отсутствии 
сердечной недостаточности. Повышение уровня щелочной 

фосфатазы >1,5 раза выше верхнего значения нормы. Коагулопатия

Нервная система:
периферическая

автономная

Симметричная сенсорно-моторная 
полинейропатия нижних конечностей: 

онемение, парестезии, боль. 
Ортостатическая гипотензия, гастропарез, 
запор, нарушение мочеиспускания, эрек-
тильная дисфункция, осиплость голоса

Электромиография: аксональная сенсомоторная полинейропатия. 
Биопсия кожи: отложение амилоида в интраэпидермальных нервах

Поражение желудка 
и кишки 

Раннее насыщение, тошнота, рвота, 
запор или диарея, гастропарез, 
мальабсорбция, кровотечение

Биопсия желудка или кишки: отложение амилоида в строме

Поражение мягких 
тканей 

Макроглоссия, артропатия, поражение 
кожи, миопатия или псевдогипертрофия 
мыщц, увеличение лимфатических узлов, 

синдром карпального канала, 
субмандибулярный отек

Биопсия при миопатии, лимфаденопатии, поражении кожи

Поражение легких Сухой кашель, одышка КТ: интерстициальные изменения, плеврит

Поражение 
щитовидной железы, 
надпочечников 

Гипотиреоз, хроническая 
надпочечниковая недостаточность

Повышение тиреотропного гормона, снижение кортизола в сыворотке

Другие симптомы Общая слабость, потеря массы тела, 
перемежающая хромота, кровоточивость

Ультразвуковая допплерография сосудов (артерий и вен) нижних конечностей. 
Исследование содержания фактора X в сыворотке, протромбина

Примечание. ЭКГ – электрокардиография; ЛЖ – левый желудочек; NT-proBNP – N-терминальный фрагмент натрийуретического пептида; ХБП – хроническая 
болезнь почек; КТ – компьютерная томография; СКФ – скорость клубочковой фильтрации. 
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4. Молекулярно-цитогенетическое исследование плаз-

матических клеток методом FISH для выявления наибо-

лее прогностически важных цитогенетических аномалий: 

t(11;14), трисомий 5, 9, 15, 1q21. При числе плазматических 

клеток в костном мозге <10% необходимо использовать ме-

тод позитивной иммуномагнитной селекции [12]. Показа-

но, что при AL-A с t(11;14) эффективность терапии ингиби-

торами протеосом и иммуномодуляторами ниже, чем при 

отсутствии этой аберрации. Наличие амплификации 1q21 

ассоциировано с худшими результатами при терапии мел-

фаланом. Выявление трисомий коррелирирует со снижени-

ем общей выживаемости после высокодозного мелфалана 

[22–24]. При парапротеинемии IgM рекомендовано выпол-

нение генетического исследования периферической кро-

ви и (или) костного мозга на наличие мутаций MYD88L265P 

и CXCR4WHIM [25].

5. КТ всех отделов позвоночника, грудной клетки, таза 

(предпочтение отдается низкодозовой КТ всего скелета) не-

обходима с целью исключения симптоматической множе-

ственной миеломы и солитарной плазмоцитомы. 

5-Й ЭТАП. ОПРЕДЕЛЕНИЕ СТАДИИ AL-АМИЛОИДОЗА
Наиболее общепринятой системой стадирования AL-A 

является прогностическая модель Mayo 2004/Europian, 

основанная на содержании маркеров поражения сердца: 

T/I-тропонина и NT-proBNP (табл. 2) [26–28]. 

В 2012 г. была создана новая система стадирования 

(Revised Mayo Clinic System), которая приведена в рекоменда-

циях NCCN (National Comprehensive Cancer Network) в 2022 г. 

(табл. 3, 4) [12, 28]. 

При поражении почек используют прогностическую си-

стему стадирования G. Palladini (2014), основанную на суточ-

ной протеинурии и СКФ (табл. 5) [29]. 

Разработанные современные методы диагностики, кри-

терии и системы стадирования позволяют верифицировать 

диагноз AL-A, оценить распространенность процесса, сте-

пень дисфункции пораженных органов, установить стадию 

заболевания. С появлением новых высокоэффективных пре-

паратов и подходов к терапии AL-A перестал рассматриваться 

как некурабельное заболевание. Однако степень дисфункции 

внутренних органов по-прежнему остается важнейшим про-

гностическим фактором и критерием отбора пациентов на 

Таблица 2
Система стадирования системного AL-A 

(Mayo 2004/Europian)

Table 2
Systemic AL-A staging system 

(Mayo 2004/European staging system)

Показатель Стадия

Общая 
выживаемость 

(в течение 
3 лет)

Медиана 
общей 

выживаемости

NT-proBNP – 
332 нг/л 
(или BNP – 
81 нг/л) 
Т-тропонин – 
0,035 нг/мл
(или I-тропонин – 
0,1 нг/мл)

I: оба 
маркера ниже 

указанных 
значений

100% Не достигнута. 
57% пациентов 
живы в течение 

10 лет

II: один 
маркер выше 

или равен 
указанным 
значениям

55% 67 мес

IIIa: оба 
маркера выше 

указанных 
значений, 
NT-proBNP 
<8500 нг/л

52% 15 мес

IIIb: оба 
маркера выше 

указанных 
значений, 
NT-proBNP 
8500 нг/л

19% 4 мес

Таблица 3
Прогностическая система стадирования AL-A 

(Revised Mayo Clinic System, 2012)

Table 3
Prognostic staging system for AL-A 
(Revised Mayo Clinic System, 2012)

Показатель Значение Баллы

Т-тропонин 0,025 нг/мл 1

NT-proBNP 1800 пг/мл 1

Разница СЛЦ 180 мг/л 1

Таблица 4
Прогностическая система стадирования AL-A 

в зависимости от суммы баллов 
(Revised Mayo Clinic System, 2012)

Table 4
Prognostic staging system for AL-A according 

to the total score (Revised Mayo Clinic System, 2012)

Сумма баллов Стадия Медиана общей выживаемости

0 баллов I Не достигнута. 57% больных 
живы в течение 10 лет

1 балл II 69 мес

2 балла III 16 мес

3 балла IV 6 мес

Таблица 5
Прогностическая система поражения почек при АL-A 

(Palladini G., 2014)

Table 5
Prognostic system for kidney involvement in AL-A 

(Palladini G., 2014)

Стадия Параметры
Вероятность развития ТС ХБП 

в течение 3 лет после 
установки диагноза

I Протеинурия <5 г/сут 
и СКФ>50 мл/мин

0%

II Протеинурия >5 г/сут 
или СКФ<50 мл/мин

7%

III Протеинурия >5 г/сут 
и СКФ<50 мл/мин

60%

Примечание. ТС ХБП – терминальная стадия ХБП.
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интенсивные методы терапии. В этой связи своевременная 

диагностика AL-A – важнейшая задача для врачей различ-

ных специальностей, которые на первых этапах встречаются 

с этими пациентами. 

* * *
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AL amyloidosis (AL-A) is an extremely heterogeneous disease in clinical 
manifestations with no pathognomonic symptoms. Early diagnosis and 
cytoreductive therapy allow most cases to achieve a positive effect and to stop 
the progression of organ dysfunction. There is a literature review of scientific 
information on modern methods for the diagnosis of systemic AL-A. Attention 
is drawn to the difficulties in diagnosis, as well as to the main clinical signs that 
make it possible to suspect this disease. Consideration is given to the international 
criteria confirming the diagnosis and prevalence of the process, as well as 
prognostic staging systems. The timely diagnosis of AL-A is the most important 
task for physicians of various specialties, who see these patients at the first stages.
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