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Цель работы – описание клинического случая транстиретинового амилоидоза, первым проявлением которого стал 
эпизод острой сердечной недостаточности.
Материалы и методы. пациентка В. 58 лет доставлена в отделение реанимации и интенсивной терапии для паци-
ентов с инфарктом миокарда ГКб им. В. п. Демихова с предварительным диагнозом «острый коронарный синдром 
без подъема сегмента ST, отек легких». Из анамнеза известно, что пациентку в течение 3 мес беспокоил выраженный 
сухой кашель, осиплость голоса, слабость при незначительных физических нагрузках.
Результаты. Сложность посмертной диагностики системного амилоидоза объяснялась отсутствием каких-либо 
клинических проявлений, позволяющих заподозрить смертельно опасное заболевание до госпитализации по по-
воду отека легких. Данный клинический случай демонстрирует стремительное развитие симптоматики системного 
амилоидоза. С момента появления первых симптомов (упорного сухого кашля, осиплости голоса) до летального 
исхода вследствие сердечной недостаточности прошло около 3 мес. Наличие в клинической картине перифериче-
ской полиневропатии позволило заподозрить системное заболевание.
Заключение. Данный клинический случай доказывает актуальность и важность своевременной диагностики ами-
лоидоза, а также необходимость повышения уровня информированности врачей разных специальностей о данном 
заболевании.
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Aim. To describe a clinical case of transthyretin amyloidosis, the first manifestation of which was an episode of acute 
heart failure.
Materials and methods. Patient V., 58 years old, was taken to the intensive care unit for patients with myocardial 
infarction V. P. Demikhov State Clinical Hospital with a preliminary diagnosis: acute coronary syndrome without ST 
segment elevation, pulmonary edema. It is known from the anamnesis that the patient was disturbed for 3 months  
 by a pronounced dry cough, hoarseness of voice, weakness with minor physical exertion.
Results. The complexity of the diagnosis of postmortem diagnosis of systemic amyloidosis was explained by the absence 
of any clinical manifestations that made it possible to suspect a deadly disease before hospitalization for pulmonary 
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edema. This clinical case demonstrates the rapid development of symptoms of systemic amyloidosis. From the moment 
of the first symptoms (persistent dry cough, hoarseness of voice) to death as a result of heart failure, about 3 months 
have passed. The addition of peripheral polyneuropathy to the clinical picture made it possible to suspect a systemic 
disease.
Conclusion. This clinical case proves the relevance and importance of timely diagnosis of amyloidosis, as well as the 
need to raise awareness of doctors of various specialties about this disease.

Keywords: transthyretin amyloidosis (ATTR), systemic amyloidosis, heart failure, myocardial hypertrophy, restrictive 
cardiomyopathy
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Введение
Амилоидоз – нарушение белкового обмена, сопро-

вождающееся образованием в тканях специфического 
белково-полисахаридного комплекса (амилоида) фи-
бриллярной структуры. Современная классификация 
амилоидоза основана на типе фибриллярного белка – 
предшественника амилоида.

Транстиретиновый амилоидоз (transthyretin amy-
loidosis, ATTR-амилоидоз) впервые описал в 1952 г. 
Корино Андраде (Corino Andrade) у 76 больных из Се-
верной Португалии с аутосомно-доминантной амило-
идной полиневропатией с преимущественным пора-
жением нижних конечностей и тазовых органов. 
Исторически ATTR-амилоидоз считался крайне редкой 
формой амилоидоза. Однако с развитием современных 
генетических и иммуногистохимических методов ис-
следования удалось выявить гораздо большее количе-
ство пациентов с семейным ATTR-амилоидозом 
по всему миру [1].

Выделяют 2 типа ATTR-амилоидоза:
1) семейный, или мутантный, наследственный, обу-

словленный мутацией в гене транстиретина (TTR);
2) ненаследственный, или немутантный, приобре-

тенный (традиционно используемые термины 
«старческий» и «дикий», по-видимому, не могут 
быть рекомендованы из-за своей неоднозначно-
сти), возникает вследствие изменения нормальной 
структуры гена TTR и возрастных нарушений се-
креции TTR печенью.

В обоих случаях происходит распад тетрамеров TTR 
до мономеров, обладающих выраженной конформа-
ционной нестабильностью. ATTR-амилоидоз является 
необратимо прогрессирующим заболеванием, харак-
теризующимся тяжелым поражением сердца, перифе-
рической и автономной нервной системы. Пациенты 
обычно умирают в течение 10–12 лет после появления 
первых симптомов [2]. Наследственный тип ATTR-ами-
лоидоза составляет 7–9 % (40–50 тыс.) всех диагно-
стированных случаев в мире. Недавние исследования 
показывают наличие наследственного ATTR-
амилоидоза у 5 % пациентов с гипертрофической кар-
диомиопатией [3]. Ненаследственный тип ATTR-
амилоидоза чаще встречается у мужчин старше 65 лет. 

Распространенность заболевания среди лиц старше 
75 лет составляет 1–3 %, старше 80 лет – 20–30 %, 
среди пациентов с хронической сердечной недостаточ-
ностью (ХСН) – 11,0–13,3 %, дегенеративным аор-
тальным стенозом – 16 %, синдромом карпального 
канала – 7–8 % [3].

Клиническая картина ATTR-амилоидоза склады-
вается из кардиальных и экстракардиальных симпто-
мов. Основным клиническим его проявлением явля-
ется дистальная восходящая прогрессирующая 
сенсомоторная полиневропатия. Для наследственного 
ATTR-амилоидоза характерно поражение перифери-
ческой нервной системы, сердца (рестриктивная / ги-
пертрофическая кардиомиопатия), почек (протеинурия 
с последующим развитием почечной недостаточности), 
глаз (помутнение стекловидного тела, вторичная глау-
кома), а также центральной нервной системы (когни-
тивные нарушения, ишемический или геморрагический 
инсульт, эпилептические припадки, гидроцефалия) [4].

Развитие ATTR-амилоидоза не сопровождается из-
менениями лабораторных или инструментальных по-
казателей при стандартных исследованиях, которые бы 
обладали достаточной специфичностью или чувстви-
тельностью [5]. Основным тестом для его выявления 
является сцинтиграфия сердца с костным индикато-
ром, накопление изотопа 2-й или 3-й степени имеет 
высокую чувствительность и специфичность при ами-
лоидозе сердца. Если диагноз амилоидоза сердца не 
подтвержден ни неинвазивными методами, ни биоп-
сией тканей (при ATTR-амилоидозе она обладает низ-
кой чувствительностью), отличными от миокарда, 
рекомендуется эндомиокардиальная биопсия. Кроме 
того, эндомиокардиальная биопсия показана в случа-
ях, когда необходимо провести дифференциальную 
диагностику с кардиомиопатиями [6]. Прогресс в ме-
тодах диагностики, включая эхокардиографию, маг-
нитно-резонансную томографию сердца и сцинтигра-
фию костей, привел к появлению неинвазивного 
диагностического подхода, что снижает необходимость 
проведения эндомиокардиальной биопсии. У пациен-
тов с характерной клинической картиной и семейным 
анамнезом для постановки диагноза ATTR-амилоидоза 
достаточно только генетического тестирования.
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Прогноз при ATTR-амилоидозе без своевременной 
диагностики и лечения неблагоприятный. Это объ-
ясняется непрерывным отложением амилоида в мио-
карде, амилоидным поражением проводящей системы 
сердца и, как следствие, развитием кардиомиопатии 
и тяжелых нарушений ритма. Кроме того, ген TTR 
при ATTR-амилоидозе обладает кардиотоксическими 
свойствами, при этом гибель клеток запускает каскад 
воспалительных реакций и окислительного стресса.

Цель работы – представление клинического случая 
системного ATTR-амилоидоза у пациентки с острой 
сердечной недостаточностью.

Описание случая
Пациентка В. 58 лет доставлена в отделение реани­

мации и интенсивной терапии (ОРИТ) для больных 
с острым инфарктом миокарда ГКБ им. В. П. Демихова 
с предварительным диагнозом «острый коронарный син­
дром без подъема сегмента ST, отек легких». Из анамне­
за известно, что пациентку в предшествующие 3 мес 
беспокоил выраженный сухой кашель, слабость при не­
значительных физических нагрузках. Данные симптомы 
она связывала с перенесенной острой респираторной ви­
русной инфекцией (ОРВИ). Ранее этих симптомов не от­
мечала, за медицинской помощью не обращалась. Дли­
тельное время страдала гипертонической болезнью, 
постоянной антигипертензивной терапии не получала.

По данным объективного осмотра в ОРИТ, состояние 
тяжелое, сознание ясное. Положение ортопноэ. Темпе­
ратура тела 36,6 ℃. Кожный покров бледный, влажный, 
отеки голеней и стоп. При аускультации легких выслу­
шивается жесткое дыхание, влажные незвонкие мелко­

пузырчатые хрипы ниже углов лопаток с обеих сторон. 
Частота дыхания 26 в минуту, сатурация 97 % на ат­
мосферном воздухе. Тоны сердца I и II над верхушкой при­
глушены, шумов нет. Частота сердечных сокращений 
96 уд. / мин. Артериальное давление 100 / 60 мм рт. ст. 
Живот при пальпации мягкий, безболезненный. Перито­
неальные симптомы отрицательные. Печень не высту­
пает из­под края реберной дуги. В общем анализе крови 
обращает на себя внимание лейкоцитоз (12,7 × 109 / л), 
а также повышение уровня D­димера до 2456 нг / мл.

Пациентке проведена компьютерная томография 
(КТ) органов грудной полости с внутривенным контра­
стированием: данных о тромбоэмболии легочной артерии 
не получено, выявлена картина отека легких, осложнен­
ного полисегментарной двусторонней бронхопневмонией, 
малый гидроторакс. Полимеразная цепная реакция на ко­
ронавирусную инфекцию отрицательная. При ультра­
звуковом ангиосканировании вен нижних конечностей 
признаков тромбоза не выявлено. На электрокардиограм­
ме: синусовый ритм, впервые зарегистрированная полная 
блокада левой ножки пучка Гиса (ЛНПГ) (рис. 1). По ре­
зультатам коронароангиографии гемодинамически зна­
чимых стенозов коронарных артерий не выявлено. Мы­
шечный мостик в средней трети передней нисходящей 
артерии с сужением просвета в систолу – около 50–60 % 
(рис. 2). По данным эхокардиографии (ЭхоКГ) фракция 
выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) – 35 %, диффузный 
гипокинез миокарда ЛЖ. Динамика тропонина I пред­
ставлена в табл. 1.

В ОРИТ были купированы явления острой левожелу­
дочковой недостаточности, пациентка переведена в кар­
диологическое отделение для дальнейшего наблюдения 

Рис. 1. Электрокардиограмма пациентки: ритм синусовый, полная блокада левой ножки пучка Гиса
Fig. 1. Electrocardiogram of the patient: sinus rhythm, complete blockage of the left leg of the Gis bundle
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и подбора терапии. Сохранялись жалобы на осиплость 
голоса, сухой кашель, слабость, несистемное головокру­
жение. В клиническом анализе крови отмечалось нарас­
тание лейкоцитоза с 12,7 × 109 / л до 19,5 х 109 / л, в био­
химическом анализе крови – дислипидемия (общий 
холестерин 5,8 ммоль / л, триглицериды 2 ммоль / л, липо­
протеиды низкой плотности 5,03 ммоль / л), в динамике – 
рост показателей креатинина с 96,2 до 125,6 мкмоль / л, 
мочевины с 6,3 до 10,1 ммоль / л и С­реактивного белка 
с 7,5 до 20,7 мг / л, прокальцитонин 1,23 мкг / л. При ЭхоКГ 
в динамике: сепарация листков перикарда 1–2 мм, 

конечно­диастолический размер ЛЖ 61 мл, конечно­си­
столический – ЛЖ 33 мл, ФВ ЛЖ – 42 %.

С учетом клинической картины сердечной недоста­
точности, сниженной ФВ ЛЖ при нормальных размерах 
полостей сердца и указания в анамнезе на недавно пере­
несенную ОРВИ в качестве основного диагноза рассма­
тривался миокардит, в качестве дифференциального 
диагноза – болезнь Фабри, системный амилоидоз. Из­
за тяжести состояния пациентки и технических слож­
ностей дополнительное обследование не проводилось. 
Пациентке назначен антибактериальный курс I типа 

Таблица 1. Динамика основных лабораторных показателей пациента

Table 1. Dynamics of the main laboratory parameters of the patient

Наименование теста 
Name of the test

Единица измерения 
Unit of measurement

25 сентября 
September 25

3 октября 
October 3

Референсные значения 
Reference values

Тропонин I 
Troponin I

нг / мл

0,014 (в 3:45 ч)
0,57 (в 9:00 ч)  
0.014 (at 3:45 h)
0.57 (at 9:00 h)

 – 0,00–0,10

NT-proBNP пг / мл 2699,00  – 0,00–133,00

D-димер 
D-dimer

нг / мл 2456,00  – 0,00–248,00

Лейкоциты 
White blood cells

109 / л 12,70 7,7 4,00–10,00

Креатинин 
Creatinine

мкмоль / л 96,20 125,60 45,00–97,00

Мочевина 
Urea

ммоль / л 6,30 7,10 2,80–8,30

С-реактивный белок 
C-reactive protein

мг / л 7,50 20,70 0,00–5,00

Примечание. NT­proBNP – N­терминальный пропептид натрийуретического гормона. 
Note. NT­proBNP – N­terminal propeptide of natriuretic hormone.

Рис. 2.Эндоваскулярные коронарограммы пациентки: значимого стенотического поражения коронарных артерий не выявлено
Fig. 2. Endovascular coronary angiograms of the patient: no significant stenotic lesion of the coronary arteries was detected
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согласно стратегии контроля антимикробной терапии 
(левофлоксацин 500 мг 2 раза в сутки) и терапия сердеч­
ной недостаточности (метопролола сукцинат 75 мг 
2 раза в сутки, валсартан + сакубитрил 50 мг 2 раза 
в сутки, спиронолактон 25 мг, дапаглифлозин 10 мг, ива­
брадин 5 мг, аторвастатин 40 мг / сут).

Через несколько дней после перевода в кардиологиче­
ское отделение у больной В. внезапно появились жалобы 
на выраженную слабость в ногах, невозможность само­
стоятельно передвигаться. При неврологическом осмотре 
координаторные пробы выполняла с ошибками. Обще­
мозговая симптоматика отсутствовала, менингеальные 
симптомы были отрицательными. По результатам КТ 
головного мозга данные об острой внутричерепной пато­
логии, гемодинамически значимых стенозах, аневризмах, 
артериовенозных мальформациях сосудов головы и шеи 
не выявлены. Указанные симптомы были расценены как не­
уточненная полиневропатия, предположена острая де­
миелинизирующая полиневропатия Гийена–Барре. Даль­
нейшее лечение и наблюдение, учитывая развившуюся 
нестабильную гемодинамику, осуществляли в условиях 
ОРИТ, где пациентка постоянно находилась на вазопрес­
сорной поддержке.

Во время пребывания пациентки В. в стационаре на­
чался пароксизм трепетания предсердий, ей проведена 
электроимпульсная терапия (ЭИТ), однако она не дала 
эффекта. Несмотря на проводимую многокомпонентную 
терапию сердечной недостаточности и вазопрессорную 
поддержку, зафиксирована клиническая смерть; так 
как проводимый комплекс сердечно­легочной реанимации 
остался без эффекта, констатирована биологическая 
смерть.

Заключительный клинический диагноз. Основное за­
болевание: острый миокардит, тяжелое течение, не­
уточненный. Фоновое заболевание: гипертоническая бо­
лезнь III стадии. Дислипидемия IIв класса. Коронарная 
ангиография: мышечный мостик в области средней тре­
ти передней нисходящей артерии с сужением просвета 
в систолу – около 50–60 %.

Осложнения основного заболевания: ХСН со снижен­
ной ФВ ЛЖ (28–45 %) IIБ стадии. Отек легких был 
купирован. Малый гидроперикард. Малый двусторонний 
гидроторакс. Внебольничная двусторонняя нижнедолевая 
пневмония, тяжелое течение. Нарушение проводимости 
сердца: полная блокада ЛНПГ. Хроническая болезнь почек 
3Б стадии (скорость клубочковой фильтрации по СКD­EPI 
формуле 41 мл / мин / 1,73 м2). Пароксизм трепетания пред­
сердий купирован ЭИТ. Тромбоэмболия мелких ветвей ле­
гочной артерии. Отек легких. Отек головного мозга.

Сопутствующие заболевания: полиневропатия не­
уточненная. Острый ларингит.

По результатам аутопсии, гистологического иссле­
дования с применением дополнительных методов окраши­
вания у пациентки диагностирован системный амилоидоз 
неуточненного типа (исключены варианты AA, AL, Alyz) 
с поражением сердца, гортани, легких, желудочно­кишеч ­ 

ного тракта, висцеральной жировой клетчатки, веге­
тативной нервной системы, артериальных сосудов селе­
зенки, печени, почек и поджелудочной железы без вовле­
чения центральной нервной системы. Данный объем 
и характер поражения соответствуют клиническим 
проявлениям (клиника сердечно­сосудистой и ды хатель­
ной недостаточности, наличие сухого кашля, осиплости 
голоса и неврологической симптоматики). С учетом име­
ющихся клинических и анамнестических данных наиболее 
вероятным является ATTR­амилоидоз, от проведения 
генетического типирования родственники пациентки 
отказались.

Непосредственная причина смерти – прогрессирую­
щая сердечная недостаточность.

Обсуждение
Диагностика первичного амилоидоза достаточно 

сложна. Дифференциальный диагноз амилоидоза серд-
ца проводят с гипертрофической кардиомиопатией, 
эндомиокардиальным фиброзом, саркоидозом, острым 
миокардитом вирусной этиологии, гемохроматозом. 
Во время госпитализации по мере уточнения анамне-
за и прогрессирования клинической картины заподо-
зрен амилоидоз, но тяжесть состояния не позволила 
провести более детальное обследование для уточнения 
диагноза.

В описанном клиническом случае при жизни па-
циентки симптомы сердечной недостаточности 
при сниженной ФВ ЛЖ и нормальных размерах по-
лостей сердца расценены как проявления миокардита 
после перенесенной ОРВИ. Присоединение к клини-
ческой картине неврологической симптоматики по-
зволило заподозрить системное заболевание.

Самый частый тип амлоидоза – AL-амилоидоз, его 
доля составляет примерно 80 % в структуре всех вари-
антов заболевания. Он характеризуется тяжелым тече-
нием, частыми госпитализациями и наиболее неблаго-
приятным прогнозом. Чаще всего поражаются сердце, 
почки, желудочно-кишечный тракт, печень, вегетатив-
ная и периферическая нервная система. Поражение 
сердца проявляется в большинстве случаев развити-
ем фенокопий рестриктивной и впоследствии гипер-
трофической кардиомиопатии. При поражении по-
чек развиваются хроническая болезнь почек, 
изолированная протеинурия и нефротический син-
дром. Отложение амилоида в интерстиции легких 
приводит к развитию дыхательной недостаточности 
по рестриктивному типу.

Для исключения моноклональной гаммапатии 
и АL-амилоидоза у пациентов с поражением различных 
органов неясной этиологии, в том числе при нестан-
дартной этиологии сердечной недостаточности и ее 
рефрактерности к терапии, необходимо как можно 
раньше провести анализ крови на свободные лямбда- 
и каппа-цепи иммуноглобулинов, а также иммунофик-
сацию белков сыворотки крови и мочи. Невыполнение 
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этого диагностического шага является достаточно ча-
стой ситуацией в кардиологической практике и требу-
ет от кардиолога определенной грамотности, причем 
этот вопрос нельзя поручать гематологу, – своевремен-
но оценить тяжесть и необычность течения сердечной 
недостаточности может только кардиолог. Это предъ-
являет к кардиологу и терапевту серьезные требования 
как к клиницистам, хотя в современной парадигме 
российского здравоохранения терапевт-энциклопедист 
часто оказывается невостребованным и низводится 
до врача-диспетчера в поликлинике, а в узкоспециа-
лизированных терапевтических отделениях стациона-
ров без достаточного обоснования наказывают за не-
профильные госпитализации.

Вследствие AL-амилоидоза (так же, как и ATTR-
амилоидоза) может развиться полиневропатия [7]. Та-
ким образом, различные варианты амилоидоза имеют 
одни и те же органы-мишени и схожие клинические 
проявления, поэтому крайне важно типировать ами-
лоид, чтобы назначить адекватную патогенетическую 
терапию. С учетом полиморфной клинической карти-
ны врачи самых разных специальностей должны иметь 
настороженность, позволяющую своевременно запо-
дозрить у пациента амилоидоз.

В медицинских источниках описано множество 
клинических наблюдений, когда диагноз амилоидоза 
был неочевиден. В качестве примера можно предста-
вить клинический случай, описанный в «Архиве вну-
тренней медицины» [8]. Пациентку Н., 58 лет, начали 
беспокоить парестезии, и в течение 2 лет наросла сла-
бость в дистальных отделах нижних конечностей, за-
трудняющая ходьбу. Данные симптомы рассматри вались 
как проявление дегенеративного стеноза поясничного 
отдела позвоночника, выполнена декомпрессионная 
ламинэктомия. В связи с сохранением симптомов про-
ведено дообследование и установлен диагноз аксональ-
ной сенсомоторной полиневропатии. Для исключения 
амилоидной этиологии полиневропатии пациентка 
была направлена на генетическое исследование, диагноз 
ATTR-амилоидоза был подтвержден. При дальнейшем 
обследовании выявлена концентрическая гипертрофия 
миокарда ЛЖ. Назначена специфическая антиамило-
идная терапия тафамидисом [8].

Несмотря на то что на сегодняшний день разрабо-
таны четкие алгоритмы диагностики амилоидоза, 
до сих пор прижизненная диагностика не всегда воз-
можна. К основным методам диагностики относятся 
биопсия с окраской на амилоид и типированием, сцин-

тиграфия миокарда, генетическое исследование. Также 
современные исследования доказали важность уровня 
натрийуретического гормона (В-типа) N-концевого 
пропептида в крови (NTproBNP) как маркера степени 
поражения сердца при амилоидозе [9]. Необычно вы-
сокие уровни NTproBNP являются типичной чертой 
амилоидоза с поражением сердца.

T. Nomura и соавт. описали простой и надежный 
масс-спектрометрический метод для скрининга 
на ATTR-амилоидоз, с помощью которого можно об-
наруживать варианты TTR в образцах сыворотки с по-
мощью времяпролетной масс-спектрометрии матрич-
но-активированной лазерной десорбции / ионизации 
(Matrix Assisted Laser Desorption / Ionization – Time of Flight, 
MALDI-ToF, далее MALDI) [10]. MALDI продемон-
стрировал высокую чувствительность (91 %) для вы-
явления вариантов ATTR-амилоидоза у пациентов 
с различными мутациями TTR, хотя он не позволил 
обнаружить редкие варианты АTTR-амилоидоза 
Glu61Lys и Glu89Gln. Генетическое тестирование яв-
ляется наиболее надежным инструментом диагности-
ки наследственных заболеваний, однако генетическое 
тестирование обычно затратно по времени и небезоши-
бочно из-за человеческого фактора, поэтому, чтобы 
избежать ошибочного диагноза ATTR-амилоидоза, 
необходима точная система для перепроверки резуль-
татов. MALDI обещает стать ценным инструментом 
для диагностики этой патологии.

Таким образом, сочетание поражения сердечно-
сосудистой и нервной систем должно служить поводом 
обследования пациента на различные варианты ами-
лоидоза, в том числе генетически обусловленного.

Заключение
Таким образом, наше клиническое наблюдение 

демонстрирует стремительное развитие клинической 
картины системного амилоидоза. От момента появле-
ния первых симптомов (упорного сухого кашля) до ги-
бели пациентки вследствие сердечной недостаточности 
прошло около 3 мес.

Из-за высокой летальности, трудностей диагно-
стики заболевания на раннем этапе необходимо повы-
шение информированности и настороженности врачей 
различных специальностей в отношении данной пато-
логии. Эта проблема особенно актуальна для невроло-
гов и кардиологов, так как прогноз ATTR-амилоидоза 
в первую очередь определяется поражением сердца 
и нервной системы.
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