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РЕНАЛЬНОГО ЗНАЧЕНИЯ

ASPECTS OF MONOCLONAL 
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аспекТЫ МоноклональноЙ ГаММапаТии 
ренальноГо значения
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Введение: Поражения почек, ассоциирован-
ные с моноклональными иммуноглобулинами 
(MIg), могут наблюдаться как при злокачествен-
ных В-клеточных заболеваниях, так и при не-
злокачественных гаммапатиях. Повреждения, 
обусловленные MIg, и выявляемые при наличии 
клональной пролиферации, но в отсутствии ге-
матологических критериев потребности в химио-
терапии (ХТ), в настоящее время объединены в 
группу моноклональных гаммапатий почечного 
значения (МГПЗ). Спектр МГПЗ объединяет бо-
лее 10 вариантов повреждения, различающихся 
как по характеру депозитов MIg, так и по их лока-
лизации, а также медиируемые гаммапатией по-
ражения без депозиции MIg. Диагностика МГПЗ 
базируется на морфологическом исследовании 
почечной ткани, дополненном развернутым гема-
тологическим обследованием.

Цель исследования: целью нашего ретроспек-
тивного исследования явилось изучение спектра 
МГПЗ у пациентов, обследованных за период с 
2002 по 2018 гг.

Материалы и методы: с использованием 
электронной базы данных мы отобрали 184 слу-

чая морфологически верифицированных пора-
жений почек, ассоциированных с MIg. Пациен-
ты, у которых гематологическое обследование 
позволило установить диагноз злокачественно-
го В-клеточного заболевания, требующего про-
ведения ХТ, были исключены из исследования. 
Группу исследования составили 149 больных, 
75 мужчин и 74 женщины, медиана возраста 
50,5 [28; 82] лет. Морфологическое исследова-
ние включало: световую микроскопию с окра-
сками гематоксилин-эозином, PAS, трихром по 
Массону, и Конго-красным с дополнительным 
исследованием в поляризованном свете; и им-
мунофлюоресцентное исследование на заморо-
женных срезах с панелью антител к IgA, IgG, 
IgM, C1q, C3, фибриногену и легким цепям κ 
и λ. В части случаев использовалась методика 
восстановления антигенов с помощью проназы 
и иммунофлюоресцентным исследованием на 
парафиновых срезах, и/или электронная микро-
скопия.

Результаты: Подавляющее большинство – 
более ¾ группы исследования – составили слу-
чаи AL амилоидоза. На втором по частоте месте 
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оказалась болезнь отложения моноклональных 
иммуноглобулинов, составившая чуть менее 
10%. Остальные варианты встречались с часто-
той менее 3%; в единичных случаях наблюда-
лись сочетанные варианты повреждения. Мор-
фологические варианты МГПЗ представлены в 
Таблице 1.

Заключение: спектр МГПЗ отличается зна-
чительным разнообразием, и в нашей группе 
пациентов представлен десятью различными 
вариантами повреждения. При закономерном 
преобладании AL амилоидоза, и достаточно вы-
сокой частоте болезни отложения моноклональ-
ных иммуноглобулинов, нам удалось выявить 
и такую редкую патологию, как AH амилоидоз, 
мембранозную нефропатию с моноклональной 
гаммапатией, и С3-гломерулопатию с монокло-
нальной гаммапатией. Еще более редкими оказа-
лись сочетанные варианты повреждения с ком-
бинацией организованных и не-организованных 
депозитов, и комбинация организованных депо-
зитов MIg (проксимальной тубулопатии легких 
цепей) с С3-гломерулопатией, причем описаний 

данной комбинации в доступной нам литературе 
найти не удалось. При включении в категорию 
МГПЗ таких заболеваний, как тлеющая миелома 
и тлеющая макроглобулинемия Вальденстрема, 
спектр морфологических вариантов оказался до-
полнен цилиндровой нефропатией и непролифе-
ративным гломерулонефритом с моноклональ-
ными депозитами IgM. Отсутствие в группе ис-
следования таких вариантов, как иммунотакоид-
ный и фибриллярный гломерулонефрит, вероят-
но объясняется недостаточным использованием 
метода электронной микроскопии что является 
ограничением исследования.

Выводы: Выявление при морфологическом 
исследовании депозитов MIg в почечной ткани, 
независимо от их характера и локализации, а так-
же выявление С3 гломерулопатии у пациентов 
среднего и старшего возраста, требует разверну-
того гематологического обследования; при отсут-
ствии критериев злокачественного В-клеточного 
заболевания, требующего проведения химиотера-
пии, выявленная патология должна быть отнесена 
к МГПЗ.

Таблица 1 

Распределение морфологических вариантов повреждения

Вариант повреждения N %

Организованные депозиты моноклональных иммуноглобулинов

AL амилоидоз 117 78.5

AH амилоидоз 1 0.7

Криоглобулинемический гломерулонефрит 1 0.7

Цилиндровая нефропатия 2 1.3

Не-организованные депозиты моноклональных иммуноглобулинов

Болезнь отложения легких цепей 12 8.0

Болезнь отложения тяжелых цепей 1 0.7

Болезнь отложения легких и тяжелых цепей 1 0.7

Пролиферативный гломерулонефрит с моноклональными депозитами IgG и IgA 4 2.6

Непролиферативный гломерулонефрит с моноклональными депозитами IgM 3 2.0

Мембранозная нефропатия с моноклональной гаммапатией 3 2.0

Без депозиции моноклональных иммуноглобулинов

С3-гломерулопатия с моноклональной гаммапатией 1 0.7

Сочетанные варианты повреждения

AL амилоидоз и болезнь отложения легких цепей 1 0.7

Проксимальная тубулопатия легких цепей и болезнь отложения легких цепей 1 0.7

Проксимальная тубулопатия легких цепей и С3-гломерулопатия 1 0.7
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Таблица 1 

Результаты морфологического и ИГХ исследований биоптатов почек у пациентов с МКН и ОПП 
с потребностью в диализе в зависимости от ПО на противомиеломную терапию

Показатели 
Пациенты с гематологическим ответом (n=18) р

С почечным ответом (n=11) Без почечного ответа (n=7)  
Процент склерозированных клубочков 4,8% (0–33,3) 3,5% (0–40) 0,84
Количество цилиндров в поле зрения 6,4 (1,3–36,5) 6,4 (4–31) 0,69
Степень острого канальцевого 
повреждения 1ст–у 23%; 2ст–53%; 3–24% 1 ст–33%; 2 ст–50%; 3ст–17% 0,876

Степень тубулярной атрофии 1ст–53%; 2ст–47%; 3ст–0% 1ст–17%; 2ст–50%; 3ст.–33% 0,03
Площадь клеточной воспалительной 
инфильтрации от интерстиция 6,3% (0–22,6) 4,7% (2,6–17,5) 0,156

Площадь фиброза интерстиция 
(полуколичественно) 1ст–50%; 2ст–50%; 3ст–0% 1ст–0%; 2ст–71%; 3ст–29% 0.008

Площади фиброза интерстиция 
(количественно) 24,9% (12,9–39,3) 45,9% (19,1–59) 0,001

Процент проксимальных канальцев 
экспрессирующих E-кадгерин 26,9% (15,3–41,2) 11,5% (0–15,8) 0,002

Площадь экспрессии E-кадгерина от 
тубуло-интерстиция 15,9% (5,4–24,8) 7,1% (4,2–12) 0,006

Процент дистальных канальцев 
экспрессирующих E-кадгерин 32,6% (23,6–48,9) 40,6% (9,1–62,5) 0,624

Площадь экспрессии виментина от 
площади тубуло-интерстиция 22,9% (6,3–43,9) 23,5% (11,1–48,4) 0,785

Площадь экспрессии α-ГМА от площади 
тубуло-интерстиция 33,5% (14,9–56,5) 47,5% (30,6–64,2) 0,245

ПО отсутствовал при тубулярной атрофии и ФИ 3-й степени. При 2-й степени ФИ необходима количественная оценка. 
Неблагоприятным фактором для достижения ПО является ФИ более 40%. Статистически значимые различия получены по 
площади экспрессии Е-кадгерина
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Введение. Миеломная каст-нефропатия 
(МКН) – основная причина тяжелого острого по-
вреждения почек (ОПП) у больных множествен-
ной миеломой (ММ). Среди пациентов МКН и 

ОПП с потребностью в диализе при эффективно-
сти противомиеломной терапии почечный ответ 
(ПО) отмечается лишь у 40–65% больных. Не-
смотря на хорошо изученную морфологию МКН, 
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Введение: Моноклональная гаммапатия 
(МГ) рассматривается в настоящее время не 
только как состояние, предшествующее раз-
витию гематологических неоплазм, но также и 
некоторых неопухолевых заболеваний, в част-
ности поражения почек. Раннее выявление 

моноклональной гаммапатии у пациентов с за-
болеваниями почек влияет на выбор тактики 
лечения.

Цель исследования: Определить частоту вы-
явления и варианты МГ среди терапевтических 
больных, в том числе с поражениями почек, для 
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остается не ясным, при каких изменениях в не-
фробиоптатах возможен ПО.

Цель исследования: охарактеризовать мор-
фологические изменения в нефробиоптатах 
пациентов МКН и ОПП с потребностью в диа-
лизе и сопоставить полученные данные с ге-
матологическим и ПО на противомиеломную 
терапию.

Материалы и методы. В исследование вклю-
чено 30 пациентов впервые диагностированной 
ММ с 3 стадией ОПП с потребностью в диализе 
и гистологически подтвержденной МКН. Биопсия 
почки выполнялась до начала противомиеломной 
терапии. Медиана возраста составила 58,5 лет 
(38–74). Полуколичественно оценивалась вы-
раженность острого канальцевого повреждения, 
тубулярной атрофии, фиброза интерстиция (ФИ) 
а также распространенность экспрессии иммуно-
гистохимических (ИГХ) маркеров – Е-кадгерина, 
виментина, α-гладкомышечного актина (α-ГМА). 
Число белковых цилиндров и склерозированных 
клубочков подсчитывали вручную. Дополнитель-
но методом компьютерной морфометрии, с ис-
пользованием цифрового модуля Leica Application 
System, оценивали площадь ФИ, клеточной вос-

палительной инфильтрация, площади экспрессии 
ИГХ-маркеров. Противоопухолевый и ПО оцени-
вали на основании критериев Международной ра-
бочей группы по изучению множественной мие-
ломы 2016.

Результаты. Гематологический ответ был до-
стигнут у 18 (60%) пациентов. Из них ПО отме-
чался у 11 (61%) больных. При несоответствии 
критериям гематологического ответа улучшения 
функции почек не отмечалось ни в одном случае. 
Результаты анализируемых показателей в зависи-
мости от почечного ответа на противомиеломную 
терапию приведены в таблице 1.

Заключение. Гематологический ответ на хи-
миотерапию – необходимое условие для дости-
жения улучшения функции почек при МКН с 
ОПП с потребностью в диализе. Другим опреде-
ляющим фактором почечного ответа является 
выраженность морфологических изменений в 
почках к началу противомиеломного лечения. 
У пациентов с ПО была меньшая степень тубу-
лярной атрофии и ФИ, а также больше площадь 
экспрессии Е-кадгерина как признака сохране-
ния эпителиального фенотипа в проксимальных 
канальцах.
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оптимизации методов их диагностики и опреде-
ления тактики лечения.

Материалы и методы: Всего проанализи-
ровано 11392 больных в течение 4-х лет (2013–
2016 гг.). Исследование проводилось в два эта-
па. На первом этапе из общего числа больных 
были выделены имеющие МГ, выявленную с по-
мощью одного или комбинации используемых 
в клинической практике методов диагностики. 
Была определена частота выявления МГ среди 
общего числа терапевтических больных в сред-
нем за год. На втором этапе исследования все 
больные с моноклональной МГ были оценены 
в зависимости от нозологической принадлеж-
ности с целью выявления профиля терапевтиче-
ской патологии, наиболее часто сочетающейся 
с МГ. Всем больным проводилось стандартное 
общеклиническое обследование, принятое в от-
делениях многопрофильного стационара. Для 
выявления МГ были использованы метод элек-
трофореза белков сыворотки крови и 24-часовой 
концентрированной мочи, метод иммунофик-
сации белков сыворотки крови и мочи и метод 
определения свободных легких цепей в сыво-
ротке крови (Freelite). 

Результаты: МГ диагностирована у 174 из 
11392 обследованных больных: 49% мужчин и 
51% женщин в возрасте от 18 до 85 лет. Сравне-
ние частоты МГ среди больных разных отделе-
ний показало, что она в 2,1 раза чаще выявлялась 
среди больных нефрологического профиля – у 
113(3,2%) из 3494, по сравнению с терапевтиче-
скими больными в целом – у 174(1,5%) из 11392 
больных. Среди больных этой группы у 47 (41%) 
диагностирован AL-амилоидоз с поражением по-
чек, у 20 (18%) – криоглобулинемический гломе-
рулонефрит, у 40 (35%) – хронический гломеру-
лонефрит, у 4 (3,5%) – болезнь отложения легких 

цепей (БОЛЦ) с поражением почек, у 3 (2,5%) 
больных – cast-нефропатия.

У 86% больных нефрологического профиля 
величина МГ была менее 5 г/л, что соответствует 
олигосекреторной МГ, причем у 46% из них – ме-
нее 1 г/л, еще 10% имели величину МГ 5-10 г/л и 
только у 4,42% больных определены значения бо-
лее 10г/л. Медиана значений выявленного сыворо-
точного парапротеина у нефрологических пациен-
тов была значимо ниже (1,22 [0,1 – 3,12]г/л), чем 
у пациентов других терапевтических отделений 
(7,2 [4,56-10,9]г/л, p<0,05). При АL-амилоидозе и 
ХГН выявлялись интактные mIg преимущественно 
не IgM изотипа: при АL-амилоидозе mIgG у 10 и 
mIgА у остальных 8 среди 18 больных; при ХГН – 
mIgG у 10 и mIgА у 2 среди 14 больных. При этом 
среди больных АL-амилоидозом преобладал в со-
ставе интактных mIg и изолированно выявленных 
свободных легких цепей λ-изотип (соотношение λ 
и k = 25 и 14), в то же время при ХГН – k-изотип 
(соотношение k и λ = 20 и 8). Для HCV(+) криоГН 
характерно обнаружение интактных IgM практиче-
ски у всех больных (12 из 13) с наличием в их со-
ставе и изолированно LC k-типа (у 15). 

Среди 28 больных ХГН с МГ диагноз ГН 
подтвержден прижизненной биопсии почки у 
20(71%). Среди 20 больного с результативной би-
опсией у 10 выявлен при световой микроскопии 
мембранопролиферативный ГН, у 4 – мембраноз-
ная нефропатия, у 2 – фокально-сегментарный 
гломерулосклероз, у 4 – минимальные мезанги-
альные изменения

Заключение: Определено важное значение 
МГ в патогенезе поражения почек, особенно ее 
олигосекреторной формы, что требует примене-
ния у больных нефрологического профиля более 
чувствительных методов исследования МГ – им-
мунофиксации и Freelite.
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Введение. Поражение сердца является одним 
из наиболее тяжелых проявлений системного ами-
лоидоза, определяет прогноз заболевания и наблю-
дается более чем в 80% случаев AL-амилоидоза, 
патогенетической основой которого является на-
копление в тканях нерастворимых фибрилл лег-
ких цепей иммуноглобулинов. Поражение почек 
разной степени тяжести отмечается практических 
у всех больных AL-амилоидозом и, с учетом тес-
ных кардиоренальных взаимоотношений, нередко 
имеет определяющее значение в декомпенсации 
внутрисердечной гемодинамики и развитии сосу-
дистой недостаточности.

Цель исследования. Оценить прогностиче-
ское значение структурных и функциональных 
изменений в миокарде у больных системным AL-
амилоидозом с поражением почек разной степени 
тяжести.

Материалы и методы. Обследовано 55 паци-
ентов с морфологически подтвержденным систем-
ным AL-амилоидозом (средний возраст 58±7лет, 
мужчины – 33чел., 60%), не получавшиих патоге-
нетической терапии. Всем пациентам были про-
ведены эхокардиография (ЭхоКГ) с тканевой доп-
плерометрией (ТД) в импульсноволновом режи-
ме, определением продольной деформации (ПД) 
и скорости деформации (СД) миокарда в области 
базального, среднего и апикального отделов меж-

желудочковой перегородки (МЖП), регистрация 
электрокардиограммы (ЭКГ), определен уровень 
сывороточного креатинина. Скорость клубоч-
ковой фильтрации рассчитывалась по формуле 
CKD-EPI. Плазменная концентрация N-концевого 
фрагмента мозгового натрийуретического гор-
мона (NT-proBNP) определена у 34 пациентов. 
Сердечная недостаточность диагностирована у 29 
пациентов (53%) (NYHA класс 1 – 7%, класс 2 – 
22%, класс 3 – 20%, класс 4 – 4%), при этом все 
пациенты имели сохранную фракцию выброса. 
Продвинутые стадии хронической болезни почек 
(ХБП 3-5стадии) диагностированы у 22 пациен-
тов (40%). Медиана длительности наблюдения со-
ставила 44 месяца (межквартильный размах 8-56 
месяцев). 

Результаты. Данные лабораторных и инстру-
ментальных методов исследования сравнивали в 
группах больных: пациенты со стабильным тече-
нием болезни составили группу 1 (n=24), пациен-
ты с неуклонным прогрессированием амилоидоза, 
которое привело к смерти – группу 2 (n=31).

Для группы 2 были характерны достоверно бо-
лее высокие значения уровня NT-proBNP (медиа-
на: 5822.0 vs 323.7нг/л; p=0,003), толщины МЖП 
(1,5 vs 1,2см; p=0,0005), индекса массы левого 
желудочка (ИМЛЖ) (139 vs 106г/м2; p=0,02). При 
этом уровень NT proBNP у пациентов с неблаго-
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приятным прогнозом и ХБП 3-5стадии превышал 
3230нг/мл (медиана 9557нг/мл). Показатели транс-
митрального кровотока (Е, A и Е/A), снижение ам-
плитуды вольтажа ЭКГ в стандартных отведениях 
и индекс объема левого предсердия не имели про-
гностического значения. У больных с прогресси-
рующим амилоидозом сердца была резко снижена 
пиковая скорость движения латерального отдела 
фиброзного кольца митрального клапана (МФК) 
в раннюю Eʹ (6.0 vs 8см/с в группах 2 и 1, соот-
ветственно; р=0,02) и позднюю фазу диастолы Аʹ 
(7,25 vs 10,5см/с; р=0,004), снижена СД среднего 
отдела МЖП в раннюю диастолу (0.6 vs 1.25с-1; 
p=0.02). При этом отношение Е/Еʹ в группе 2 было 
достоверно выше (10,4 vs 6,6; р=0,008) и отража-
ло тяжесть рестриктивных нарушений внутрисер-
дечной гемодинамики. Снижение систолической 
функции миокарда в группе 2 характеризовалось 
низкой пиковой систолической скоростью дви-
жения МФК (7.0 vs 10.5см/с; р=0,004) и низкой 
степенью конечной систолической ПД миокарда в 
среднем отделе МЖП (5 vs 11.5%; p=0.04).

У пациентов с ХБП 3-5стадий прогностическое 
значение имели все вышеперечисленные параме-
тры, кроме конечной систолической ПД миокарда 

в среднем отделе МЖП. Кроме того, пациенты с 
продвинутыми стадиями ХБП в группе 2 имели 
достоверно более низкую позднюю диастоличе-
скую СД базального отдела МЖП, чем пациенты 
с ХБП 3-5стадий и стабильным течением кардио-
патии (0.65 vs 1.4с-1; p=0.007).

Анализ параметров ТД (Sʹ, Аʹ, Еʹ), ПД, СД и 
NT-proBNP, а также показателей стандартной 
ЭхоКГ среди пациентов без почечной недостаточ-
ности (ХБП 1-2стадии) показал невысокую про-
гностическую ценность этих маркеров.

Выводы. Уровень NT-proBNP, толщина МЖП, 
ИМЛЖ и показатели ТД миокарда, (Аʹ, Еʹ, Sʹ, Е/
Еʹ, СД в раннюю диастолу и конечная систоличе-
ская ПД миокарда среднего отдела МЖП) – эф-
фективные предикторы неблагоприятного про-
гноза у больных системным амилоидозом с по-
ражением сердца и почек. При ХБП 3-5 стадий 
прогностическое значение также приобретает 
величина поздней диастолической СД базального 
отдела МЖП. Прогностическая ценность этих па-
раметров у пациентов без почечной недостаточ-
ности (СКФ≥60мл/мин) невелика, что указывает 
на важность ренокардиальных взаимоотношений 
в прогрессировании амилоидоза.
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Введение. В патоморфологической диагности-
ке AL-амилоидоза наиболее критичным методом 
типирования амилоида является иммунофлюо-

ресценция на криостатных срезах. Данный метод 
существует более 50 лет и имеет ряд недостатков 
технико-методологического характера по выявле-
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нию некоторых эпитопов (N. C. Messias et al., 2015), 
в частности, легких цепей иммуноглобулинов. 

Цель исследования. Провести ретроспектив-
ный анализ нефробиопсий больных с верифици-
рованным амилоидозом с использованием раз-
личных методов иммунофенотипирования: имму-
нофлуоресценции на криостатных, парафиновых 
срезах и иммунопероксидазаного метода для де-
текции легких цепей (каппа, лямбда).

Материалы и методы. В исследовании были 
использованы нефробиопсии (2008-2015) от 103 
больных амилоидозом (АМ). Общая группа боль-
ных с АМ гр. №1 (n=103), была разделена на 3 
подгруппы: пациенты с АА-типом АМ – гр. №2 
(n=42) , с “неясным” иммуно- типом АМ-гр. №3 
(n=28), с AL-типом АМ -гр. №4 (n=33) . Для па-
тогистологического исследования из фрагментов 
почечной паренхимы после стандартной фик-
сации ( 4% ПФА на фосфатном буфере рН 7,4 ) 
проводки, заливка из парафиновых блоков были 
приготовлены 3-4 мкм серийные срезы, которые 
окрашивались гематоксилином и эозином, ре-
активом Шиффа, трихромальной окраской, по 
Джонсу, Конго-красным. При получении поло-
жительной реакции на Конго красный, продукты 
реакции верифицировались в поляризационном 
свете. Иммуноморфологическое исследование 
проводилось тремя методами. Прямая флуорес-
ценция осуществлялась на криостатных срезах с 
использованием FITC меченых поликлональных 
антител, производство DAKO (Дания). Во всех 
биопсиях анализировалась депозиция в струк-
турах нефрона IgA, IgM, IgG, C3c, C1q, фибри-
ногена, каппа и лямбда легких цепей. Иммуно-
гистохимические реакции пероксидазным (к 
АА-компоненту, транстиретину, каппа и лямбда 
легким цепям) и иммунофлуоресцентным (к ан-
тителам меченных FITC к каппа и лямбда легким 
цепям) методами проводились на парафиновых 
срезах толщиной 4 мкм. Для оценки активности 
проводилась обзорная микроскопия в светоопти-
ческом микроскопе Carl Zeiss Imager Z 2 (Герма-
ния). 

Результаты. В группах больных АМ преоб-
ладали женщины – 56,3% от общего числа всех 
пациентов.. Средний возраст по всей когорте 

больных составил 55±14 лет. Количество боль-
ных с «неясным» иммунофенотипом составляло 
в исследуемой группе 27,18% от общего числа . 
Неопределенность фенотипа была обусловлена 
различными причинами, среди которых можно 
отметить недостаточный объем материала и низ-
кую информативность данных, полученных при 
иммунофлуоресценции на криостатных срезах. 
При светооптическом исследовании амилоид-
ные конгофильные массы располагались в виде 
аморфных, эозинофильных, «PAS+» масс в раз-
личных структурах паренхимы. Данные имму-
нофлуоресцентного исследования легких цепей 
каппа и лямбда на криостатных срезах у больных 
с AL-амилодозом в большинстве случаев позво-
ляли типировать их локализацию в амилоидных 
массах. Вместе с тем, в ряде случаев, а именно у 14 
больных (42%) продукт реакции исследованных 
легких цепей не выявлялся, либо был низкоин-
тенсивным. В связи с этим проводилось иммуно-
гистохимическое исследование на парафиновых 
срезах с использованием пероксидазной реакции 
для выявления депозитов легких цепей. В резуль-
тате оказалось, что у 4 (12%) больных имело ме-
сто отложение легких цепей каппа в амилоидных 
массах, остальные же были связаны с лямбда це-
пями. Однако в ряде случаев мы наблюдали коде-
позицию легких цепей каппа и лямбда. 

Для окончательной дифференцировки был ис-
пользован модифицированный метод выявления 
легких цепей иммунофлуоресцентным методом 
на парафиновых срезах (S.H. Nasr et al., 2018) с 
использованием энзимной дигестии с помощью 
Proteinase K. В результате мы получили диффе-
ренцированную локализацию продуктов реакции 
на легкие цепи в исследованных амилоидных мас-
сах у проблемных больных.

Выводы. Таким образом, проведенный ре-
троспективный анализ нефробиопсий больных с 
AL-амилоидозом (вариант моноклональной гам-
мапатии с поражением почек) с использованием 
различных иммуноморфологических методик по-
казал необходимость использования различных 
способов выявления легких цепей и перспективы 
иммунофлуоресцентного исследования на пара-
финовых срезах.
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Введение: Локальный амилоидоз – заболева-
ние, при котором амилоид откладывается изоли-
рованно в одном органе. Среди локальных ами-
лоидозов наиболее многообразен в своем прояв-
лении локальный AL – амилоидоз (ALL). Систем-
ный AL-амилоидоз (ALS) в дебюте заболевания 
нередко протекает с моноорганным поражением, 
в связи с чем существуют трудности дифферен-
циальной диагностики с ALL-амилоидозом. При 
ALL-амилоидозе в качестве лечения чаще всего 
применяется удаление амилоидных очагов, а 
при ALS-амилоидозе – химиотерапия. Для про-
ведения своевременного и адекватного лечения 
необходимо уметь различать эти варианты ами-
лоидоза. 

Цель исследования: Изучить частоту и кли-
нические особенности течения ALL-амилоидоза, 
определить критерии дифференциальной диагно-
стики в сравнении с ALS-амилоидозом. 

Материалы и методы: В исследование 
включено 343 пациента с различными вари-
антами амилоидоза, в том числе 142 пациента 
с ALS-амилоидозом и 30 с ALL-амилоидозом. 
Диагноз ALL устанавливался на основании вы-
явления амилоида в пораженном органе и отсут-
ствия признаков моноклональной гаммапатии 
по результатам высокочувствительного имму-
нохимического исследования сыворотки крови 
и мочи.

Результаты: Распространенность ALL-
амилоидоза в нашей выборке сопоставима с рас-
пространенностью ATTR-амилоидоза (p=0,3389) 
и составила 9%. Частота ALL-амилоидоза была 
практически в 5 раз меньше, чем частота ALS-

амилоидоза (р=0,00001) и АА-амилоидоза 
(р=0,00001). Наиболее частыми формами ALL-
амилоидоза были ларинготрахеобронхиальный 
(n=12) и амилоидоз с поражением конъюнктивы 
или ткани глазницы (n=8), реже отмечалось пора-
жение легких (n=3), кожи (n=3), мочевого пузы-
ря (n=2), головного мозга (n=1) и мягких тканей 
(n=1). У 17 (57%) пациентов характер депозитов 
амилоида был опухолевидным и у 13 (43%) паци-
ентов диффузно инфильтрировал ткани. У 56 из 
142 пациентов с ALS-амилоидозом в дебюте за-
болевания отмечалось моноорганное поражение. 
При таком течении амилоидоза по результатам 
многофакторного анализа соответствий наиболее 
информативными дифференциальными призна-
ками ALs-амилоидоза были наличие протеинурии 
и моноклональной гаммапатии. В среднем, время, 
необходимое для установления диагноза ALL-
амилоидоза, составило 23 месяца (8-55 месяцев). 
Наиболее часто применявшийся метод лечения – 
удаление амилоидных очагов. После хирургиче-
ского удаления амилоидных депозитов у каждого 
четвертого пациента отмечался рецидив амилои-
доза.

Выводы: ALL-амилоидоз встречается также 
редко, как и ATTR-амилоидоз и занимает почти 
1/10 часть в общей структуре амилоидоза. Наибо-
лее часто поражаются верхние дыхательные пути и 
конъюнктива век. Для проведения дифференциаль-
ной диагностики ALL- и ALS-амилоидоза необхо-
димо исключить протеинурию и моноклональную 
гаммапатию. У каждого 4 пациента после иссече-
ния амилоидных отложений возникает рецидив, 
что требует поиска других методов лечения.
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Введение. Моноклональная гаммапатия ре-
нального значения (МГРЗ) представляет собой 
междисциплинарную проблему, находящуюся на 
стыке онкогематологии и нефрологии. Если рас-
пространенность и прогноз поражения почек при 
цилиндровой нефропатии в случае критериаль-
ной множественной миеломы достаточно хорошо 
изучены, то распространенность, структура и по-
чечный прогноз при МГРЗ остаются не до конца 
определенными, в том числе в российской попу-
ляции.

Цель исследования. Анализ распространен-
ности, структуры и почечного прогноза у паци-
ентов с МГРЗ по данным клиники нефрологии 
Первого Санкт-Петербургского государствен-
ного медицинского университета им. акад. И.П. 
Павлова.

Пациенты и методы. Из 1580 пациентов, ко-
торым было выполнено морфологичсекое иссле-
дование почек в период с 2011 г по 2018 г, были 
отобраны случаи, соответствующие критериям 
МГРЗ: наличие пролиферации клона В-клетки/
плазматической клетки, не требующей инициа-
ции лечения по гематологическим показаниям, и 
морфологически верифицированное поражение 
почек, ассоциированное с продукцией монокло-
нального белка. Были проанализированы типы 
поражения почек при МГРЗ, характер терапии, 
а также гематологический и почечный ответы и 

исходы. Прогрессированием почечной дисфунк-
ции считали снижение расчетной скорости клу-
бочковой фильтрации CKD-EPI (2009) (рСКФ) 
>25% от исходной/ начало заместительной по-
чечной терапии (ЗПТ), улучшением – нараста-
ние рСКФ >25%/ прекращение ЗПТ на момент 
конца наблюдения, остальные значения расце-
нивали как стабильную функцию почек. Сниже-
ние суточной протеинурии более чем на 30% от 
исходной/ <0,5 г/сутки при стабильной почеч-
ной функции считали ответом по протеинурии. 
Регистрировали почечный исход (начало ЗПТ 
или рСКФ<15 мл/мин/1,73м2 на момент конца 
наблюдения) и наступление летального исхода. 
Почечную выживаемость оценивали методом 
Каплана-Мейера. Медиана периода наблюдения 
составила 12 (2; 22) месяцев.

Результаты. Были выявлены 72 случая (4,5%) 
МГРЗ с гематологическими диагнозами систем-
ного AL-амилоидоза (n=55), IgM-моноклональной 
гаммапатии неопределенного значения (МГНЗ) 
(n=3) и не-IgM-МГНЗ (n=14). Структура почеч-
ного поражения включала: AL-амилоидоз (n=54), 
болезнь отложения легких цепей (n=5), проли-
феративный гломерулонефрит (ГН) с отложени-
ем моноклональных иммуноглобулинов (n=3), 
тромботическую микроангиопатию (n=3), С3-
гломерулопатию (n=2), криоглобулинемический 
ГН (n=2), фибриллярный ГН (n=1). Некоторые 
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случаи были представлены сочетанием различ-
ных форм поражения почек: AL-амилоидоз и про-
лиферативный ГН с отложением моноклональ-
ных иммуноглобулинов (n=1); болезнь отложения 
легких цепей в сочетании с проксимальной тубу-
лопатией (n=1). Пациенты в основном получили 
химитерапевтическое лечение, включающее схе-
мы с бортезомибом, циклофосфамидом, мелфала-
ном, дексаметазоном или ритуксимабом в случае 
лимфоплазмоцитарной пролиферации. Девяти 
пациентам была выполнена аутологичная транс-
плантация костного мозга. 8 пациентов выбыли 
из-под наблюдения после установления диагноза, 
6 больных умерли. Гематологический ответ был 
получен у 60% больных, включая полный ответ 
в 38% случаях. У пациентов с AL-амилоидозом 
ухудшение или улучшение/стабилизацию почеч-

ной функции регистрировали в 37% и 63% слу-
чаев, соответственно. В остальных случаях МГРЗ 
наблюдали улучшение (20%) или стабилизацию 
почечной функции (80%). Ответ по протеинурии 
выявили в 57% случаев AL-амилоидоза и в 50% 
при других вариантах МГРЗ. Пятилетняя кумуля-
тивная почечная выживаемость составила 51%, 
при этом между пациентами с AL-амилоидозом и 
другими вариантами МГРЗ достоверно не отлича-
лась. 

Заключение. МГРЗ нередкая патология, ха-
рактеризующаяся различными клиническими и 
морфологическими проявлениями, ассоциирова-
на с неблагоприятным почечным прогнозом, что 
требует мультидисциплинарного подхода для 
своевременной диагностики и лечения таких па-
циентов.


