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РЕФЕРАТ
В обзоре литературы обобщены особенности амилоидной нефропатии при ревматоидном артрите у детей и взрослых 
пациентов, обсуждено диагностическое значение белка-предшественника амилоида SAA в крови. 
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ABSTRACT
Literature review summarize features of amyloid nephropathy in children and adult patients with rheumatoid arthritis, discuss 
the diagnostic value of the serum amyloid precursor protein (SAA) levels in blood.
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Современные представления о ювенильном 
ревматоидном артрите

В последние годы редко предметом специаль-
ного обсуждения являлись особенности амилоид-
ной нефропатии при ревматоидном артрите (РА) в 
детском возрасте, большинство работ посвящено 
изучению нефропатии у взрослых пациентов [1–3]. 

Целью обзора литературы является обобщение 
имеющихся сведений о частоте и особенностях 
поражения почек при ювенильном ревматоидном 
артрите.

Ювенильный ревматоидный артрит (ЮРА) 
представляет собой системное хроническое забо-
левание соединительной ткани с преимущественно 
аутоиммунным патогенезом, развивающееся у де-
тей до 16 лет, характерным проявлением которого 
является артрит. Патологический процесс приводит 
к деструкции поражённых суставов и сочетается 
у ряда больных с выраженными внесуставными 
проявлениями [4–6].

В Международной классификации болезней X 
пересмотра (МКБ-10) ювенильный ревматоидный 
артрит включен в рубрику М08:

• М08.0 – Юношеский (ювенильный) ревмато-
идный артрит (РФ+ и РФ-),

• М08.2 – Юношеский (ювенильный) артрит с 
системным началом,

• М08.3 – Юношеский (ювенильный) полиар-
трит (серонегативный),

• М08.4 – Пауциартикулярный юношеский 
(ювенильный) артрит,

• М08.8 – другие ювенильные артриты,
• М08.9 – Юношеский артрит неустановленный.
В настоящее время в практике ревматологиче-

ских школ разных стран существуют три термина 
и соответствующие им классификации, которые 
можно рассматривать как эквиваленты друг друга 
(табл. 1): ювенильный ревматоидный артрит (ЮРА) 
(термин, предложенный Американской коллегией 
ревматологов, American College of Rheumatology, 
ACR), ювенильный хронический артрит (ЮХА) 
(Европейская лига против ревматизма, European 
League Against Rheumatism, EULAR), ювенильный 
идиопатический артрит (ЮИА) (Международная 
лига ревматологических ассоциаций, International 
League of Associations for Rheumatology, ILAR) [4, 
6–8].

Значимым сходством трёх классификаций явля-
ется выделение основных клинических вариантов 
артрита, значительно отличающихся по течению 
и исходам: системная форма, полиартикулярный 
вариант (поражение более 4 суставов), олигоарти-
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кулярный вариант (поражение 1–4 суставов) [7–9]. 
Согласно классификации, принятой в 1997 г. в горо-
де Дурбан (Durban), выделяют два субварианта оли-
гоартрита: персистирующий олигоартрит – артрит 
с поражением 1–4 суставов за весь период болезни, 
распространяющийся олигоартрит – поражение 5 
и более суставов после 6 мес болезни [5].

В отечественной педиатрической ревматологии 
применяется термин ювенильный ревматоидный 
артрит, для постановки диагноза используются 
Восточно-Европейские диагностические крите-
рии ЮРА, которые включают в себя 16 клинико-
рентгенологических и лабораторных признаков 
[4, 7, 8, 10]. К основным клиническим признакам 
относятся: артрит продолжительностью более 3 
мес, артрит второго сустава, возникающий через 3 
мес и более после поражения первого, симметрич-
ность поражения мелких суставов, выпот в полости 
сустава, контрактура сустава, тендосиновит или 
бурсит, мышечная атрофия, утренняя скованность, 
ревматоидное поражение глаз, ревматоидные узел-
ки [4, 7, 8, 10].

Характеризуя активность ЮРА, выделяют четы-
ре ее степени: 0, I (минимальная), II (средняя) и III 
(максимальная). Для их определения используется 
совокупность показателей воспалительного про-
цесса, каждый из которых оценивается в баллах. 
Степень активности процесса определяется суммой 
баллов: I степень – 8 баллов; II – 9–16 баллов; III 
– 17–24 балла [5, 8, 9].

«Активный» артрит («активная болезнь») 
определяется как наличие одного или нескольких 
суставов с признаками воспаления в виде отека/
выпота, болезненности и ограничения функции 
на фоне лечения. «Неактивный» артрит («неак-

тивная болезнь») – это отсутствие всех клинико-
лабораторные признаков суставного воспаления 
и увеита, совпадающее с нулевой активностью 
визуально-аналоговой шкалы. Для оценки ре-
миссии используются критерии Американской 
коллегии ревматологов, включающие ряд клинико-
лабораторных показателей. Ремиссия диагностиру-
ется при наличии минимум 5 критериев в течение 
2 мес на фоне проводимого лечения [5, 11].

Одним наиболее характерных лабораторных по-
казателей при РА является увеличение скорости осе-
дания эритроцитов (СОЭ), наблюдающееся у 90% 
больных и в тяжёлых случаях достигающее 60–80 
мм/ч. Также установлено, что хорошим показателем 
активности заболевания, отражающим ее динамику, 
является фибриноген крови, увеличение которого 
иногда до 0,01 г/л (вместо 0,005 г/л в норме) может 
наблюдаться в острых и тяжелых случаях болезни 
[12]. Исследование N.G. Arvidsson и соавт.  (1998) 
выявило выраженную корреляцию между СОЭ и 
уровнем фибриногена крови (p =0,000004) у пациен-
тов с РА, на основании полученных данных авторы 
рекомендуют проводить определение концентрации 
фибриногена вместо исследования СОЭ при оценке 
динамики активности РА, что позволит сделать эту 
оценку более специфичной, так как на показатель 
СОЭ могут оказать влияние факторы, не связанные 
с воспалительным процессом при РА [13].

В наблюдениях зафиксировано, что изменения 
белковых фракций пропорциональны тяжести 
ревматоидного процесса и хорошо отражают 
его динамику. Высокая и стойкая гипер-гамма-
глобулинемия чрезвычайно характерна для хрони-
ческого прогрессирующего течения РА и говорит 
о его активности [4, 12]. 

Таблица 1

Классификации ювенильных хронических артритов 

(Насонов Е.Л., 2011)

Ювенильный ревматоидный артрит 
(ЮРА) (Американская коллегия рев-
матологов, ACR)

Ювенильный хронический артрит (ЮХА)
(Европейская лига против ревматизма, 
EULAR)

Ювенильный идиопатический артрит (ЮИА)
(Международная лига ревматологических 
ассоциаций, ILAR)

Системный ЮХА системный Системный

Полиартикулярный ЮХА полиартикулярный Полиартикулярный:
РФ* отрицательный
РФ* положительный

Олиго(пауци)артикулярный ЮХА олиго(пауци)артикулярный Олигоартикулярный:
персистирующий
распространяющийся

Ювенильный ревматоидный артрит (РФ* 
положительный)

Псориатический артрит

Ювенильный псориатический артрит Артрит, сочетающийся с энтезитом

Ювенильный анкилозирующий спон-
дилит

Неклассифицированные артриты

РФ* – ревматоидный фактор.
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С-реактивный белок (СРБ), являющийся пока-
зателем «острой» фазы ревматоидного процесса, в 
норме отсутствует в крови и быстро появляется при 
наличии любого острого воспалительного или де-
структивного процесса, таким образом, не являясь 
специфическим только для РА. Однако показано, 
что при обострениях ревматоидного артрита СРБ 
определяется в крови у 77% больных, и его количе-
ственные колебания отражают динамику ревмато-
идного процесса, но при затихании ревматоидного 
процесса СРБ быстро исчезает из крови [12].

Лечение ЮРА направлено на подавление им-
мунопатологической активности процесса, замед-
ление процессов деструкции суставного хряща, 
предупреждение развития осложнений заболева-
ния, а также сохранение функциональной способ-
ности больного, улучшение качества его жизни 
[7, 14, 15, 16]. Медикаментозная терапия ЮРА 
включает в себя симптоматическую [нестероидные 
противовоспалительные средства (НПВС) и глю-
кокортикоиды] и патогенетическую терапию (им-
муносупрессивные препараты, часто называемые в 
литературе «базисными противовоспалительными 
препаратами») [4, 8, 15, 16]. Согласно классифика-
ции, принятой на 5-м заседании Международной 
лиги по борьбе с ревматизмом ВОЗ (1993 г.), про-
тиворевматические препараты подразделяются на 
модифицирующие симптомы заболевания (НПВС, 
глюкокортикоиды) и модифицирующие течение за-
болевания, к которым относятся нецитостатические 
препараты (сульфосалазин, D-пеницилламин, соли 
золота), цитостатические препараты (метотрексат, 
циклофосфамид, хлорамбуцил и др.) и генно-
инженерные биологические препараты (инфлик-
симаб, ритуксимаб, адалимумаб и др.) [5,14,15].

В настоящее время перспективным мето-
дом терапии ЮРА является применение генно-
инженерных биологических препаратов (антитела 
к фактору некроза опухоли альфа (ФНО-альфа), 
интерлейкину-1 (IL-1), интерлейкину-6 (IL-6)), 
демонстрирующих значительный положительный 
результат в случаях, когда применение других 
вариантов медикаментозной терапии ЮРА недо-
статочно эффективно [5, 14, 15, 17, 18]. Однако 
N.K. Kwang (2010) обращает внимание на то, 
что на сегодняшний день отсутствуют надёжные 
долгосрочные данные о безопасности применения 
генно-инженерных биологических препаратов в 
педиатрической ревматологии, имеющихся доказа-
тельств недостаточно, чтобы делать окончательные 
выводы о соотношении рисков и преимуществ 
использования генно-инженерных биологических 
препаратов в лечении ЮРА у детей [16]. Наблюде-

ние, описанное S. Ito и соавт. (2010), демонстрирует 
выраженный положительный эффект ингибитора 
ФНО-альфа этанерцепта, назначенного для лечения 
ювенильного идиопатического артрита (ЮИА) 
через 6 мес после дебюта пациенту 12 лет с со-
путствующим нефротическим синдромом (НС), 
диагностированным в возрасте 3 лет, гормонозави-
симым, часто рецидивирующим. На фоне терапии 
этанерцептом не наблюдалось рецидивов ни ЮИА, 
ни НС в течение 3 лет. Авторы объясняют подоб-
ный эффект препарата на патологический процесс 
в почках тем, что в патогенезе НС определённую 
роль играет повышение концентрации ФНО-альфа 
[17].

Патология почек при ювенильном ревматоид-
ном артрите

Поражение суставного аппарата при ЮРА 
нередко сочетается с экстраартикулярными про-
явлениями. Частота такого характера течения 
ЮРА достигает 90% [19, 20]. Одним из наиболее 
значимых внесуставных проявлений ЮРА является 
поражение почек [3, 19].

Частота патологии почек при РА составляет от 
13 до 73% [3, 19, 21–23].

Многие исследователи отмечают, что морфо-
логические признаки поражения почки при РА 
встречаются значительно чаще (60–70% больных 
c РА), чем клинически диагностируемые симптомы 
ревматоидной нефропатии (10–30%) [1, 3, 19, 24]. 

Поражение почек при ревматоидном артрите у 
детей и взрослых может протекать: по типу гло-
мерулонефрита как проявление васкулита [10, 12, 
25], по типу амилоидной нефропатии [10, 26–29], 
в виде мембранозной нефропатии как осложнение 
терапии НПВС (ибупрофеном, набуметоном, на-
проксеном, диклофенаком) [3, 10, 21, 22, 26].

Проведённый M.Boers и соавт. (1987) анализ 
результатов аутопсий 132 пациентов с РА показал, 
что в 90% случаев у больных диагностирован не-
фросклероз, в 41% – неспецифические изменения 
тубулоинтерстициальной ткани почки; в 43% 
препаратов выявлено поражение гломерулярного 
аппарата почки в виде экстракапиллярного гломе-
рулонефрита, мембранозного либо мембранозно-
пролиферативного гломерулонефрита, фокально-
сегментарного гломерулосклероза (ФСГС), в 11% 
диагностирован амилоидоз почек, в 6% – реналь-
ный васкулит, в 3,8% – специфические тубулоин-
терстициальные изменения (тубулоинтерстициаль-
ный нефрит, тубулярный некроз) [19].

H.J. Helin и соавт. (1995) проанализировали 
результаты биопсии почек у 110 пациентов с РА с 
клиническими проявлениями нефропатии. Наибо-
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лее частым морфологическим вариантом патологии 
почек явился мезангиальный гломерулонефрит, 
обнаруженный в 40 образцах; амилоидоз выявлен в 
биоптатах 33 пациентов, у большинства из которых 
клинически диагностирован нефротический син-
дром; мембранозный гломерулонефрит выявлен в 
19 биоптатах, очаговый пролиферативный гломеру-
лонефрит – в 4, минимальные изменения – в 3, ин-
терстициальный нефрит – в 1. Авторы прослежива-
ют чёткую связь мембранозного гломерулонефрита 
с терапией D-пеницилламином или препаратами 
золота, тогда как развитие мезангиального гломе-
рулонефрита ассоциируют с течением основного 
заболевания [21].

М.З. Каневская и соавт. (2003) с целью изуче-
ния вариантов поражения почек у больных с РА 
обследовали 580 длительно наблюдавшихся взрос-
лых пациентов с РА. По клинико-лабораторным, 
инструментальным и морфологическим данным 
поражение почек выявлено у 268 (46,2%) наблю-
даемых больных. У 35 пациентов диагностированы 
различные варианты гломерулонефрита (ГН): у 27 
– мезангиопролиферативный, у 5 – мембранозный, 
у 3 – мезангиокапиллярный; 12 из них длительно 
принимали препараты золота или D-пеницилламина, 
поэтому диагностировать истинный ревматоидный 
ГН возможно у 23 больных. Помимо ГН, у 28 паци-
ентов выявлен амилоидоз почек, у 19 – минималь-
ные морфологические изменения, у 4 – интерсти-
циальный или тубулоинтерстициальный нефрит, у 
4 – пиелонефрит и у 3 – артериолосклеротический 
нефросклероз. Из 41 больного с диагностированным 
пиелонефритом у 16 выявлен амилоидоз, у 10 – ГН, 
у 6 – минимальные морфологические изменения, 
у 3 – тубулоинтерстициальный нефрит, только у 4 
пациентов – пиелонефрит. Авторы также обращают 
внимание на то, что у большинства больных выра-
женность морфологических проявлений патологии 
почек превышает клиническую [1].

Ревматоидный гломерулонефрит развивается 
при высокой активности процесса и характе-
ризуется изолированным мочевым синдромом, 
исчезающим после купирования обострения РА, 
или хроническим гломерулонефритом со стойкой 
протеинурией, микрогематурией, повышением 
артериального давления, отеками, нарушением 
функции почек [3,12,25]. 

Имеются данные о редком случае развития 
фибриллярного гломерулонефрита (мезангиальная 
пролиферация с фибриллярными депозитами со 
средним диаметром 20 нм по данным биопсии) с 
гипокомплементемией, не чувствительного к им-
муносупрессивной терапии [30].

Y. Koseki и соавт. (2001) демонстрируют резуль-
таты наблюдения 235 пациентов с длительностью 
РА менее 1 года. За время наблюдения (в среднем 
42 мес) у 17 пациентов выявлена персистирующая 
протеинурия, у 43 – персистирующая гематурия, у 
14 – повышение уровня креатинина в крови. Уста-
новлено, что у 14 из 17 больных с протеинурией и у 8 
из 14 пациентов с повышенным уровнем креатинина 
данные симптомы обусловлены приёмом лекар-
ственных препаратов и при их отмене симптомы 
исчезали. Зависимости появления изолированной 
гематурии от приёма препаратов у обследованных 
больных не выявлено; установлено, что у большин-
ства пациентов возникновение гематурии связано с 
повышением активности РА [31]. Противоположные 
результаты представлены в исследовании D. Daous-
sis и соавт. (2010), диагностировавших нарушение 
функции почек в соответствии с показателями 
скорости клубочковой фильтрации у 80,5% из 400 
обследованных взрослых пациентов с РА. В резуль-
тате анализа полученных данных авторы установили 
достоверную ассоциацию между снижением функ-
ции почек и наличием диcлипидемии, повышенным 
уровнем мочевой кислоты в крови и наличием 
внесуставных проявлений основного заболевания 
у обследованных пациентов, в то время как досто-
верной связи между нарушением функции почек и 
активностью, длительностью РА, использованием в 
настоящее время либо в анамнезе нефротоксичных 
препаратов у пациентов не установлено [32].

Выраженные клинические проявления пораже-
ния почек на фоне течения ЮРА в детском возрасте 
встречаются реже, чем у взрослых пациентов с РА, 
однако проблема патологии почек при ЮРА у детей 
существует, что находит отражение в ряде работ.

A. Gedalia и соавт. (2001) демонстрируют 2 
варианта поражения почек у детей с ЮРА, раз-
вившегося через 1 год после дебюта основного 
заболевания. В первом случае у пациентки 14 лет с 
протеинурией, гематурией, без нарушения функции 
почек, по данным биопсии почки, диагностирован 
фокально-сегментарный гломерулосклероз, в дина-
мике наблюдалось быстрое прогрессирование про-
цесса в терминальную почечную недостаточность, 
несмотря на агрессивную иммуносупрессивную 
терапию. Второй случай демонстрирует развитие 
мезангиального гломерулонефрита, клинически 
проявившегося микрогематурией, на фоне ЮРА с 
системным дебютом; терапия низкими дозами ме-
тотрексата оказалась достаточной для достижения 
ремиссии [33]. 

S. Varma (2010) описан случай развития фокально-
сегментарного гломерулосклероза (ФСГС), диа-
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гностированного, по данным биопсии почки, у 
пациентки 17 лет с ЮРА с давностью течения 4 
года. Начата терапия высокими дозами преднизо-
лона (60 мг/сут), метотрексатом, продолжена ранее 
назначенная терапия гидроксихлорохином. После 
4-месячного курса иммуносупрессивной терапии 
отмечена значительная положительная динамика 
в виде нормализации клинико-биохимических 
показателей. Автор обращает внимание на то, что 
в данном случае нельзя исключить возможность 
развития ФСГС в результате приёма НПВС, так 
как до поступления в стационар пациентка по-
лучала ацетаминофен и индометацин. ЮРА рас-
сматривается как возможный причинный фактор 
развития ФСГС, так как оба заболевания имеют 
сходство иммунопатогенетических механизмов, 
но отмечено, что данное предположение требует 
более глубокого рассмотрения [34].

M. Reed и соавт. (1993) отмечают наличие у 
детей с ЮРА гиперкальциурии и остеопении. При 
уменьшении активности воспалительного процесса 
наблюдалось снижение уровня гиперкальциурии и 
уменьшение степени остеопении [35].

Г.М. Батян и соавт. (1997) в своём исследовании 
обращают внимание на наличие нарушений им-
мунного статуса у пациентов с ЮРА с поражением 
почек. В ходе исследования у 21 из 119 обследо-
ванных больных с ЮРА выявлено ревматоидное 
поражение почек: у 2 детей – амилоидоз почек, у 
11 – интерстициальный нефрит, у 8 – гломеруло-
нефрит. У всех пациентов этой группы отмечено 
тяжёлое течение и высокая активность основного 
заболевания. При определении иммунного статуса 
у пациентов с ЮРА с поражением почек выявлено 
снижение уровня Т-лимфоцитов, Т-супрессоров, 
повышение уровня иммуноглобулинов G, цирку-
лирующих иммунных комплексов (ЦИК) [36].

Протеинурию или НС при ЮРА у детей объ-
ясняют развитием мембранозной нефропатии при 
использовании в терапии НПВС, проявлениями 
ревматоидного васкулита, развитием ревматоид-
ного амилоидоза почек [26,37]. В.А. Насонова 
и соавт. (1989) указывают, что мембранозный и 
мембранозно-пролиферативный гломерулонеф-
рит обнаруживается преимущественно у больных 
молодого возраста с небольшой давностью ревма-
тоидного артрита (иногда уже в течение первого 
года болезни), с высокой активностью и быстрым 
прогрессированием заболевания. Описанный в на-
блюдениях авторов очаговый нефрит характеризу-
ется мочевым синдромом, главным образом в виде 
микрогематурии и незначительной протеинурии 
без гипертензии и отеков. Он возникает в период 

обострения артрита и затихает в период ре миссии. 
В редких случаях может наблюдаться диффуз ный 
гломерулонефрит с исходом в нефросклероз с раз-
витием почечной недостаточности [12].

Лекарственная нефропатия при ювенильном 
ревматоидном артрите 

Актуальной темой в настоящее время остаётся 
проблема патологии почек, связанной с воздействи-
ем препаратов, применяемых в терапии РА. Лекар-
ственная нефропатия, развивающаяся у больных 
с РА на фоне лечения НПВС, препаратами золота, 
D-пеницилламином, циклоспорином, может воз-
никнуть в самом начале терапии или чаще через 
несколько недель [3,21,22]. 

По мнению J. Whitworth и соавт. (2000) пораже-
ние почек при ревматоидном артрите чаще всего 
связано с неблагоприятным воздействием НПВС 
или развитием «анальгетической нефропатии» 
[38]. Некоторые авторы также отмечают, что ис-
пользование препаратов солей золота (особенно 
при парентеральном введении) и пеницилламина у 
ряда пациентов вызывает развитие мембранозной 
нефропатии, которая обычно регрессирует после 
отмены соответствующего препарата [37,38]. 

R. Sharma и соавт. (2012) описали случай раз-
вития синдрома Гудпасчера как результат индукции 
анти-миелопероксидазных антинейтрофильных 
цитоплазматических антител у пациента с РА на 
фоне терапии пеницилламином в течение 7 лет, 
что является редким осложнением при данном 
методе лечения РА. В результате проведённой 
пульс-терапии метилпреднизолоном и циклофос-
фамидом произошло восстановление функции 
почек и лёгких [39].

M.B. Stokes и соавт. (2005) наблюдали 5 случа-
ев развития гломерулонефрита у пациентов с РА 
на фоне терапии ингибиторами ФНО-альфа. У 2 
больных, по данным биопсии, диагностирован про-
лиферативный люпус-нефрит, у 2 – некротизирую-
щий гломерулонефрит с полулуниями, у 1 – мем-
бранозный гломерулонефрит, ассоциированный 
с иммунокомплексным ренальным васкулитом. 
Патогенетическая роль ингибиторов ФНО-альфа 
в развитии патологии почек у этих пациентов 
подтверждается улучшением клинических и лабо-
раторных показателей после отмены препарата и 
начала иммуносупрессивной терапии [40].

В диагностике характера поражения почек при 
РА наибольшую значимость имеет морфологиче-
ское исследование биоптатов почки, слизистой 
оболочки прямой кишки [10, 41]. 

K. Karstila и соавт. (2007) оценили динамику 
течения и исход ревматоидной нефропатии, диа-
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гностированной 13 лет назад у 103 пациентов с РА, 
а также проанализировали катамнез 102 больных 
с РА без поражения почек, составивших контроль-
ную группу в первоначальном исследовании. Уста-
новлено, что у пациентов с ревматоидной нефропа-
тией, первоначальным клиническим проявлением 
которой явилась протеинурия (изолированная или в 
сочетании с гематурией или нарушением функции 
почек), более высока вероятность развития и про-
грессирования хронической почечной недостаточ-
ности, чем у больных с изолированной гематурией 
или изолированным нарушением функции почек. 
Необходимость заместительной почечной терапии 
возникла у 10 из 103 пациентов (9,7%) с ревмато-
идной нефропатией, у 9 из них первоначально вы-
явлена протеинурия. У 6 из 103 пациентов (5,8%) 
поражение почек явилось причиной смерти, в 
контрольной группе ни одного подобного случая не 
выявлено. У 28% пациентов контрольной группы 
к настоящему времени выявлена патология почек, 
2% больных из контрольной группы назначена 
диализная терапия [23].

Ревматоидный амилоидоз почек
Большинство авторов, изучающих проблему 

патологии почек при РА у детей и взрослых, вы-
деляют вторичный АА-амилоидоз как тяжёлый 
вариант поражения почек, так как именно данный 
процесс чаще других приводит к развитию по-
чечной недостаточности [2, 10, 14, 30, 42]. В по-
следнее десятилетие, благодаря появлению новых 
методов терапии хронических воспалительных за-
болеваний, частота встречаемости АА-амилоидоза 
несколько уменьшилась [43, 44].

A. Al-Ghamdi и соавт. (2009), анализируя осо-
бенности внесуставных проявлений РА у 98 паци-
ентов, установили, что амилоидоз почек развился 
у 6% больных [20].

R. Koivuniemi и соавт. (2008), анализируя 
данные аутопсии 369 взрослых пациентов с РА и 
контрольной группы из 370 пациентов без РА, уста-
новили, что амилоидоз явился причиной смерти у 
9,5% пациентов с РА и не был причиной смерти ни 
у одного из пациентов без РА. Авторы отмечают, 
что больные с РА и амилоидозом умирали в более 
молодом возрасте, чем пациенты с РА без амилои-
доза [45].

Амилоидоз характеризуется системным или 
локальным отложением в тканях нерастворимого 
фибриллярного гликопротеида – амилоида, что 
приводит к сдавлению окружающих тканей и раз-
витию их атрофии [43,46]. 

Современная классификация амилоидоза осно-
вана на природе специфического фибриллярного 

белка и характере соответствующего плазменного 
белка-предшественника, который формирует фи-
бриллярные депозиты в тканях. В зависимости от 
сывороточного предшественника принято выделять 
различные типы амилоидоза [43, 46, 47]. Вторич-
ный амилоидоз при хронических выспалительных 
заболеваниях характеризуется основным белком 
АА, сывороточным белком-предшественником 
SAA. 

С клинических позиций целесообразно разделе-
ние амилоидоза на системные (генерализованные) 
и локальные формы. Среди системных форм ами-
лоидоза выделяют АА-, AL-, АТТR- и Аb2М- (диа-
лизный) амилоидоз [43].

Амилоидоз при РА относится в подавляющем 
большинстве случаев к вторичному АА-типу [14 
48].

Отмечено, что вторичный амилоидоз при РА 
развивается медленнее, чем естественное течение 
при первичном амилоидозе [38].

В настоящее время в соответствии с данными 
многочисленных международных исследований 
ЮРА считается одной из основных причин раз-
вития вторичного АА-амилоидоза почек [5, 10, 
14, 43, 49–51].

S. Tuglular и соавт. (2002), анализируя этиоло-
гию и клинические проявления 287 случаев вто-
ричного амилоидоза в Турции, выявили, что в 4% 
случаев развитие амилоидоза произошло на фоне 
течения РА, отёки и протеинурия в 88% всех слу-
чаев амилоидоза являлись клиническими проявле-
ниями заболевания, что указывает на преобладание 
поражения почек при вторичном амилоидозе [49].

G. Chevrel и соавт. (2001) оценили данные 6930 
биопсий почки, проведённых с 1977 по 1999 г. у 
взрослых пациентов во Франции, и установили, 
что в 53 (0,76%) из рассмотренных биоптатов диа-
гностирован АА-амилоидоз почки. При анализе 
данных катамнеза обследованных пациентов выяв-
лено, что в 15 из 53 случаев (28,3%) АА-амилоидоз 
развился на фоне течения РА [52]. Подобное ис-
следование провели Z. Potysova т соавт. (2009), 
проанализировав результаты 2128 биопсий почки, 
проводимых пациентам нефрологической клиники 
в Чехии с 1995 по 2006 г. АА-амилоидоз почек 
диагностирован в 46 из рассмотренных биоптатов 
(2,2%); у 18 из 46 пациентов с АА-амилоидозом 
(39%) основным заболеванием явился РА, у 2 боль-
ных (4%) – ЮХА [51].

Исследование K. Immonen и соавт. (2010) пока-
зывает, что частота развития терминальной почеч-
ной недостаточности при вторичном амилоидозе на 
фоне хронического артрита уменьшается: до 2003 
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года в среднем 100 пациентов каждые 4 года начи-
нали получать заместительную почечную терапию, 
с 2003 по 2006 год выявлено только 50 пациентов, 
нуждающихся в назначении заместительной тера-
пии. Очевидной причиной такой положительной 
динамики авторы считают назначение эффективной 
противовоспалительной и иммуносупрессивной 
терапии, ведущей к успешному подавлению ак-
тивного иммуновоспалительного процесса [44].

В патогенезе АА-амилоидоза ведущее зна-
чение придают амилоидогенным свойствам сы-
вороточного белка-предшественника амилоида. 
Белок фибрилл амилоида при АА-амилоидозе 
образуется макрофагами из сывороточного белка-
предшественника-SAA в результате его неполного 
расщепления. SAA – синтезируемый в гепатоцитах 
печени белок острой фазы, относящийся к альфа-
глобулинам, в норме присутствующий в крови [47, 
53, 54].

По данным клинических исследований, нор-
мальная концентрация SAA в сыворотке крови не 
превышает 10–15 мг/л [55,56]. Установлено, что 
у детей и подростков разных возрастных групп 
нет различия концентраций SAA в крови [56]. 
В процессе острофазного ответа под действием 
провоспалительных цитокинов (ФНО-альфа, IL-1, 
IL-6) усиливается биосинтез SAA в печени и его 
концентрация в сыворотке крови может повыситься 
в 100–1000 раз [57]. 

На рисунке представлены основные патоге-
нетические механизмы амилоидогенеза при АА-
амилоидозе.

В экспериментальных исследованиях показано, 
что SAA, как белок острой фазы воспаления и мар-
кер активности воспалительного процесса, можно 
сравнивать с СРБ [13, 58, 59]. По результатам на-
блюдений установлено, что SAA характеризуется 
более выраженной чувствительностью реакции в 
случае наличия минимального воспалительного 
процесса, на фоне которого отсутствует повышение 
активности других маркеров воспаления, применя-
емых для оценки динамики процесса в стандартной 
клинической практике (таких как лейкоцитарная 
формула, СОЭ, СРБ и др.), и диагностируется 0 
степень активности заболевания [54, 58]. G. Cunnae 
и соавт. (2000) в своём исследовании установили, 
что уровень SAA у взрослых пациентов с РА имеет 
наиболее сильную корреляцию с клиническими 
показателями активности заболевания в сравнении 
с СРБ и СОЭ [58]. B. Targoñska-Stêpniak и соавт. 
(2010) в ходе исследования влияния длительной 
терапии ингибитором синтеза метаболитов лефлу-
номидом на концентрацию SAA в крови у взрослых 

пациентов с РА выявили, что после значительного 
снижения уровня SAA в первые 6 мес терапии 
вновь произошло повышение концентрации SAA в 
крови пациентов, в то время как другие показатели 
активности РА (СРБ, СОЭ, уровень гемоглобина, 
альбумина в крови), понизившись в первые месяцы 
терапии, оставались на стабильно низком уровне 
до конца наблюдения. Авторы подчёркивают, что 
исследование только «рутинных параметров» ак-
тивности заболевания недостаточно для адекватной 
оценки интенсивности хронического воспалитель-
ного процесса [60].

В условиях хронического воспалительного 
процесса (РА и другие системные воспалительные 
заболевания) происходит усиленный синтез SAA 
и его концентрация в крови длительное время 
поддерживается на высоком уровне, при этом 
инициируется процесс образования фибрилл АА-
амилоида в тканях, что может привести к развитию 
вторичного АА-амилоидоза, наиболее частым и 
существенным проявлением которого является 
поражение почек [57,61,62]. 

T. Yamada и соавт. (2010) предполагают, что 
важным фактором в процессе амилоидогенеза 
является низкая прочность связи определённых 
молекулярных изотипов белка SAA (SAA1.3) с 
липопротеидом высокой плотности (ЛПВП) в 
сыворотке крови, что приводит к неправильной 

Основные патогенетические звенья АА-амилоидогенеза Obici 
L., Raimondi S., Lavatelli F. et al., 2009 [57].
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«упаковке» структуры SAA и формированию 
фибрилл амилоида [63]. В.В. Рамеев и соавт. 
(2009) также обращают внимание на то, что, по-
мимо хронического воспалительного процесса, в 
механизме амилоидогенеза важную роль играет 
циркуляция в крови генетически изменённых ами-
лоидогенных форм белка-предшественника SAA 
(преимущественно SAA1-изотипа) [54]. N. Mady и 
соавт. (2007) утверждают, что вероятность развития 
АА-амилоидоза зависит также от выраженности 
нарушений фагоцитарной функции макрофагов, 
в вакуолях которых после фагоцитоза белка SAA 
начинается сборка фибрилл АА-амилоида. После 
гибели макрофага зачатки амилоидной фибриллы 
попадают в интерстиций, становясь субстанцией 
для дальнейшего наращивания амилоида в ткани 
[64].

В исследованиях, подтверждающих роль SAA 
как одного из чувствительных маркеров активно-
сти системного воспалительного процесса, особо 
подчёркнута выраженная вариабельность показа-
телей концентрации SAA в крови пациентов с РА 
[55,58,59,62,65]. G. Cunnae и соавт. (2000) показали, 
что уровень SAA у взрослых пациентов с РА зна-
чительно превышает показатели SAA при других 
типах артрита [58]. В ближайшее десятилетие 
проведены несколько лабораторных исследова-
ний с целью выявления роли острофазного белка 
SAA в регуляции межклеточных взаимодействий, 
ангиогенеза при развитии РА [65–67]. M. Connolly 
и соавт. (2011) подтвердили наличие цитокинопо-
добных свойств у белка SAA и выявили механизм 
его влияния на ультраструктурные клеточные 
перестройки в фибробластах синовиальной ткани 
и клетках эндотелия микроциркуляторного русла 
при РА [65]. 

Среди органов-мишеней при вторичном АА-
амилоидозе наиболее часто наблюдается пораже-
ние почек, являющееся в большинстве случаев 
основным клиническим проявлением заболевания 
[43]. В клинической картине ревматоидного ами-
лоидоза почек выделяют несколько стадий: латент-
ная, протеинурическая, стойкий нефротический 
синдром (нефротическая) с прогрессированием в 
хроническую почечную недостаточность (азотеми-
ческая или уремическая) [14, 47, 51]. 

По полученным нами результатам, повышение 
концентрации SAA в сыворотке крови у 60 паци-
ентов с ЮРА выявлено в 93,3%. При проведении 
обследования у 29 из 60 детей (48,3%) диагностиро-
вана протеинурия, из них у 28 пациентов суточная 
протеинурия не достигала степени нефротического 
синдрома. У 1 больной с диагностированным ранее 

по данным биопсии, ревматоидным амилоидозом 
почек с нефротическим синдромом при длительном 
течении системной формы ЮРА максимальная кон-
центрация SAA в крови составляла 828 мг/л. Уста-
новлена статистически достоверная связь уровня 
SAA в крови и протеинурии у пациентов с ЮРА: 
концентрация SAA в крови больных с ЮРА, имею-
щих протеинурию (378,8±36,7 мг/л), достоверно 
выше, чем (205,7±44,3 мг/л) у пациентов с ЮРА, 
не имеющих протеинурии. Пациентам с ЮРА, 
имеющим протеинурию и повышенную концен-
трацию SAA в крови, целесообразно проведение 
биопсии почки с целью ранней морфологической 
диагностики вторичного АА-амилоидоза почек или 
мембранозной нефропатии, ассоциированной с те-
рапией нестероидными противовоспалительными 
препаратами [68].

В клинических проявлениях ревматоидного 
амилоидоза почек наиболее ранней является ла-
тентная стадия, характеризующаяся транзиторной 
протеинурией, которая может быть не выявлена 
при однократном нефрологическом обследовании 
пациента с артритом [52,69]. Это согласуется с 
данными R. Koivuniemi и соавт. (2008), которые в 
результате исследования 369 образцов материала 
аутопсии взрослых пациентов с РА установили, что 
только в 56% у пациентов с диагностированным, 
по данным аутопсии, ревматоидным амилоидозом 
почек ранее выявлялась протеинурия, а амилоидоз 
диагностирован до аутопсии лишь в 37% случаев 
[45]. По клиническим наблюдениям отмечают, 
что признаком начала латентной стадии АА-
амилоидоза могут быть при стабильном течении 
ЮРА нейтрофильный лейкоцитоз, увеличение 
СОЭ, гиперпротеинемия, диспротеинемия с уве-
личением концентрации α2-, β- и γ-глобулинов [46].

Отмечено, что протеинурия без изменения 
мочевого осадка, но сопровождающаяся диспро-
теинемией, гиперхолестеринемией и резким уве-
личением СОЭ, не соответствующим степени ак-
тивности ревматоидного артрита, свидетельствует 
о возможном наличии вторичного АА-амилоидоза 
почек [14].

Клиническими особенностями амилоидной 
нефропатии являются последовательный переход 
стадии умеренной протеинурии в нефротический 
синдром и почечную недостаточность, а также со-
храняющийся при развитии почечной недостаточ-
ности нефротический синдром [14,46]. 

T. Kuroda и соавт. (2012), анализируя данные 
биопсии почки у 64 пациентов с ревматоидным 
амилоидозом почек, отмечают, что амилоидное по-
ражение ткани почки часто сочетается с наличием 
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мезангиопролиферативного гломерулонефрита и 
мембранозной нефропатии [70]. 

Диагностика АА-амилоидоза почек 
Диагноз вторичного АА-амилоидоза, предпо-

лагаемый по клиническим признакам, подтверж-
дается морфологически при изучении материала, 
полученного при биопсии тканей [43,54]. Наибо-
лее достоверным методом является исследование 
биоптатов почки. Частота выявления амилоидоза 
в этом случае достигает 90–100% [46,47]. Как 
альтернативный метод используется проведение 
биопсии слизистой оболочки прямой кишки, но 
частота выявления АА-амилоидоза в этом случае 
составляет 50–80%, что связывают с более позд-
ним вовлечением кишечника в патологический 
процесс [43,46]. M. Yilmaz и соавт. (2012) провели 
биопсию различных отделов желудочно-кишечного 
тракта в двух группах пациентов – 42 больных 
с предполагаемым по клиническим признакам 
амилоидозом почек, которым невозможно прове-
дение биопсии почки (группа 1), и 36 пациентов 
с АА-амилоидозом, подтверждённым по резуль-
татам биопсии почки (группа 2). На основании 
полученных результатов, биопсия дуоденального 
отдела тонкой кишки рассматривается как чувстви-
тельный метод диагностики, имеющий высокую 
корреляцию с АА-амилоидозом почек, так как 
амилоидные депозиты в биоптатах дуоденального 
отдела выявлены у 100% пациентов 1-й группы и 
у 97% обследованных 2-й группы [41]. Сведения 
об информативности биопсии различных тканей 
с целью диагностики АА-амилоидоза отражены и 
в более ранней работе M.A. Gertz и соавт. (1991), 
установивших, что у 64 пациентов с морфологиче-
ски подтверждённым вторичным АА-амилоидозом 
биопсия почки оказалась положительна в 100% слу-
чаев, биопсия слизистой оболочки желудка – в 94%, 
слизистой оболочки прямой кишки – в 82% [42]. 

Исследование T. Kuroda и соавт. (2012) выявило 
отсутствие корреляции между объёмом депозитов 
АА-амилоида в ткани почки по результатам биоп-
сии и уровнем протеинурии у 68 взрослых паци-
ентов с ревматоидным АА-амилоидозом, однако, в 
данном исследовании выявлена значительная кор-
реляция между распространённостью амилоидных 
депозитов в почке и показателями функции почек, 
особенно клиренсом эндогенного креатинина [70].

H. Hamberg и соавт. (2010), описывая результаты 
аутопсии 4 пациентов с системным амилоидозом, 
у 2 из которых диагностирован ревматоидный АА-
амилоидоз, выявили, что во всех случаях в почках 
наблюдались выраженные скопления амилоидных 
депозитов с преобладающей локализацией ами-

лоида в мозговом слое ткани почки, в то время 
как клубочки почек оказались преимущественно 
интактны. На основании собственного исследова-
ния и данных подобных работ, авторы указывают 
на необходимость обратить внимание на то, что 
локализация почечных депозитов при системном 
амилоидозе может ограничиваться глубокими слоя-
ми мозгового слоя почек, не попадающими в состав 
почечного биоптата, что не позволит своевременно 
морфологически диагностировать амилоидоз [71].

Большинством исследователей вторичный АА-
амилоидоз рассматривается как вариант поражения 
почек при длительном течении ревматоидного 
артрита [14,47,53]. По другим публикациям, ревма-
тоидный амилоидоз может развиться как через не-
сколько месяцев от начала основного заболевания, 
так и через 15–25 лет [28,72]. Существует мнение, 
что вероятность возникновения АА-амилоидоза 
увеличивается при давности основного заболева-
ния более 5 лет [28, 46, 72].

И.А. Саркисова (2006) при обследовании 30 
взрослых пациентов с диагностированным рев-
матоидным АА-амилоидозом установила, что в 
77% случаев протеинурия, являющаяся первым 
клиническим признаком АА-амилоидоза, выявлена 
в первые 15 лет течения ревматоидного артрита. Ча-
стота вторичного АА-амилоидоза оказалась выше 
при более тяжёлом течении ревматоидного артрита 
[14]. Результаты катамнестического исследования 
M.Boers и соавт. (1987) демонстрируют, что у 
пациентов с выявленным, по данным аутопсии, 
амилоидозом почек наблюдалось более длительное 
течение ревматоидного артрита, чем у пациентов 
без амилоидоза, и наиболее частыми клиническими 
проявлениями ревматоидного амилоидоза почек 
являлись протеинурия и уремия [19].

Лечение АА-амилоидоза. Лечение вторичного 
АА-амилоидоза заключается в терапии предрас-
полагающего заболевания и воздействии на этапы 
АА-амилоидогенеза [47,73,74]. В практике рев-
матологических школ разных стран в настоящее 
время как перспективный метод профилактики и 
лечения АА-амилоидоза при ЮРА рассматривается 
применение селективных ингибиторов ФНО-альфа 
(инфликсимаб, голимумаб, этанерцепт) в виде 
монотерапии или в сочетании с метотрексатом 
[43,62,73,74]. Исследование M. Perry и соавт. (2008) 
демонстрирует значительное снижение концентра-
ции SAA в крови на фоне терапии этанерцептом 
у 7 из 9 взрослых пациентов с вторичным ревма-
тоидным амилоидозом [74]. Сходные результаты 
показало исследование T. Kuroda и соавт. (2009), 
зафиксировавших значительное снижение уровня 



42

ISSN 1561�6274. Нефрология. 2013. Том 17. №3.

СРБ и SAA в крови, а также явное уменьшение 
объёма амилоидных депозитов по данным биопсии 
слизистой оболочки желудка и улучшение показа-
телей функции почек у пациентов с ревматоидным 
амилоидозом за время терапии ингибиторами 
ФНО-альфа (этанерцепт, инфликсимаб) [75]. 

В наблюдении T. Kuroda и соавт. (2012) оцени-
ли эффективность терапии генно-инженерными 
биологическими препаратами (ингибиторами 
ФНО-альфа, ингибиторами IL-6) у взрослых 
пациентов с диагностированным ревматоидным 
АА-амилоидозом, сравнив динамику течения забо-
левания у 53 больных, получавших биологическую 
терапию, и 80 пациентов, которым не проводилась 
терапия биологическими агентами. Установлено, 
что выживаемость пациентов в 1-й группе значи-
тельно выше, чем больных во 2-й группе, в течение 
периода наблюдения возникла необходимость на-
значения заместительной почечной терапии гемо-
диализом; 9 пациентам 1-й группы (17%) и у 33-х 
пациентов 2-й группы (41,3%)  [76]. 

Рекомендуют колхицин, антиамилоидный эф-
фект которого связывают с воздействием на многие 
этапы амилоидогенеза. Необходимо пожизненное 
проведение терапии колхицином [10,77]. 

S. Murata и соавт. (2010) в экспериментальном 
исследовании на мышах демонстрируют значи-
тельный ингибирующий эффект антител к IL-1b 
на процесс отложения депозитов АА-амилоида 
в тканях. Также исследователи отмечают значи-
тельное снижение концентрации в крови белка-
предшественника амилоида SAA и IL-6 при введе-
нии анти-IL-1b-антител. На основании полученных 
результатов, авторы предполагают, что анти-IL-1b 
антитела могут стать новым препаратом в терапии 
АА-амилоидоза [78].

B. Kluve-Beckerman и M. D. Benson (2010) 
исследовали антисмысловые олигонуклеотиды 
(antisense oligonucleotides – ASO), состоящие из 
20 нуклеотидов, как средство для специфического 
подавления продукции SAA и как следствие за-
медления процесса отложения амилоида в тканях. 
ASO, введённые методом подкожной инъекции, 
локализуются в печени, где гибридизируются со 
специфической мРНК и нарушают продукцию 
синтезируемого в печени белка-мишени, такого как 
SAA. Экспериментальное исследование на мышах 
показало уменьшение отложений амилоида в пе-
чени через 4 нед после начала введения ASO [79]. 

Заместительная почечная терапия методом 
трансплантации почки рассматривается как воз-
можный вариант эффективной помощи пациентам 
с АА-амилоидозом [80]. T.N. Wien и соавт. (2010) 

проанализировали катамнез 89 пациентов с АА-
амилоидозом, которым проведена транспланта-
ция почки. Исследование показало, что только 
в 13% случаев потеря трансплантата связана с 
повторным отложением амилоидных депозитов 
в трансплантате, пятилетняя выживаемость паци-
ентов составила 70%, а среди умерших больных 
76% к моменту смерти имели функционирующий 
трансплантат. Авторы полагают, что трансплан-
тация почки является эффективным методом 
заместительной почечной терапии больных с 
АА-амилоидозом [80].

Прогноз амилоидной нефропатии
Прогноз амилоидной нефропатии с нефроти-

ческим синдромом при ревматоидном артрите 
серьёзный [26,29,81].

T. Kuroda и соавт. (2006) проанализировали 
катамнез 80 взрослых пациентов с диагности-
рованным ревматоидным АА-амилоидозом, 39 
из которых получали заместительную почечную 
терапию (гемодиализ). 5-летняя выживаемость 
как всех пациентов, так и больных, получающих 
гемодиализ, составила 50%, 10-летняя выживае-
мость – менее 25% [82].

А.Н. Шишкин и соавт. (2000) выделяют наи-
более информативные прогностические критерии 
вторичного амилоидоза: продолжительность не-
фротического синдрома, уровень клубочковой 
фильтрации, уровень β2-микроглобулина, возраст 
пациента, степень атрофии канальцев [27].

Установлено, что прогноз амилоидной нефропа-
тии при ревматоидном артрите зависит от длитель-
ности протеинурической стадии и является менее 
благоприятным при относительно кратковремен-
ном течении этой стадии (до 3 лет) [14].

Важное значение для оценки прогноза вторич-
ного АА-амилоидоза представляют результаты 
исследования J.D. Gillmore и соавт. (2001), сопо-
ставивших данные ежемесячной оценки уровня 
SAA в крови у 80 пациентов с вторичным АА-
амилоидозом со степенью нарушения функции 
органов, вовлечённых в амилоидный процесс, 
и десятилетней выживаемостью наблюдаемых 
пациентов. В результате исследования выявлено, 
что прогноз АА-амилоидоза значительно более 
благоприятный у пациентов с концентрацией SAA, 
не превышающей 10 мг/л в течение длительного 
времени. У таких пациентов функция поражённых 
органов улучшалась либо оставалась стабильной в 
течение всего периода наблюдения, 10-летняя вы-
живаемость в данной группе составила 90%, тогда 
как у пациентов с концентрацией SAA в крови, 
длительно превышающей 50 мг/л, наблюдалось 
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постоянное прогрессирование патологического 
процесса, и 10-летняя выживаемость в этой группе 
составила 40% [81]. Результаты этого наблюдения 
согласуются с данными более позднего исследова-
ния H. Lachmann и соавт. (2007), оценивших взаи-
мосвязь концентраций SAA в крови, клинических 
проявлений АА-амилоидоза и выживаемости у 374 
пациентов с диагностированным АА-амилоидозом. 
Авторы установили, что риск летального исхода у 
пациентов с концентрацией SAA в крови более 155 
мг/л в 17,7 раза выше, чем у больных с уровнем 
SAA менее 4 мг/л, и в 4 раза выше, чем у пациентов 
с концентрацией SAA 4–9 мг/л. За период наблю-
дения, составивший в среднем 86 мес, из числа 
больных со средней концентрацией SAA менее 
10 мг/л у 60% установлено уменьшение объёма 
амилоидных депозитов и лучший показатель вы-
живаемости [28]. В.В. Рамеев и соавт. (2009), на 
основании результатов оценки сроков развития 
нефротического синдрома при различных концен-
трациях SAA в крови у пациентов с вторичным АА-
амилоидозом, указывают, что уровень SAA может 
рассматриваться как информативный показатель 
риска прогрессирования АА-амилоидоза [54].

T. Ueno и соавт. (2012), на основании резуль-
татов ретроспективного исследования случаев 
тяжёлого вторичного АА-амилоидоза на фоне 
РА, указывают на то, что, независимо от степени 
тяжести имеющихся гистологических изменений, 
интенсивное терапевтическое вмешательство, 
включающее строгий контроль над воспалитель-
ным процессом и контроль гипертензии, может 
изменить прогноз амилоидоза, предполагаемый 
по данным гистологического исследования [83]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Представленный обзор литературы показывает, 
что патология почек у детей и взрослых пациен-
тов с ревматоидным артритом характеризуется 
гломерулонефритом, мембранозной нефропатией, 
индуцированной НПВС, амилоидной нефропатией.

С целью ранней диагностики ревматоидно-
го вторичного АА-амилоидоза рекомендовано 
определение у больных концентрации белка-
предшественника амилоида SAA в крови.
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