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Резюме
Увеличение продолжительности жизни пациентов с муковисцидозом (МВ) ассоциировано с возрастанием риска развития системного 
амилоидоза, однако ценность подробного разбора отдельных клинических наблюдений обусловлена редкостью данной патологии. Целью 
данной работы являлось обсуждение патоморфологии и подходов к диагностике, лечению и профилактике осложнений вторичного ами-
лоидоза на фоне МВ на примере клинического наблюдения. Результаты. Мутация гена трансмембранного регуляторного белка МВ при-
водит к нарушению функции хлорного канала, который локализуется главным образом в эпителиальных клетках дыхательных путей (ДП), 
слюнных, потовых желез, поджелудочной железе, кишечнике. В результате формируется недостаточность мукоцилиарного клиренса ДП, 
что создает благоприятные условия для появления и прогрессирования респираторной инфекции и поддержания хронического воспале-
ния. Риск развития вторичного АА-амилоидоза при МВ ассоциирован с хроническим воспалением и коррелирует с уровнем маркеров 
острой фазы воспаления (С-реактивным белком, сывороточным амилоидом А). Приводится описание клинического наблюдение за паци-
ентом 23 лет. Проявления МВ (рецидивирующие респираторные инфекции и панкреатическая недостаточность) выявлены при рождении, 
диагноз установлен в возрасте 2 лет на основании потовой пробы, при генотипировании установлен тип мутации 2184insA/CFTRdele2,3. 
Особенностью представленного наблюдения является развитие вторичного системного амилоидоза у взрослого больного с МВ с пораже-
нием почек, печени, селезенки, толстой кишки, лимфатических узлов. В клинической картине превалировал нефротический синдром, 
ассоциированный с гиперкоагуляцией вследствие потери с мочой естественных антикоагулянтных факторов (антитромбина и протеина 
S), а также повышенным синтезом прокоагулянтов (факторов V, VII, и фибриногена). Непосредственной причиной смерти явилась тром-
боэмболия легочных артерий из тромбированных вен голеней, которая, вероятнее всего, связана с гиперкоагуляцией и эндотелиальной 
дисфункцией, которые обусловлены нефротическим синдромом и вторичным амилоидозом. Заключение. Хроническое системное воспа-
ление при МВ способствует развитию вторичного амилоидоза с поражением почек и развитием нефротического синдрома, который, 
в свою очередь, провоцирует гиперкоагуляцию и риск тромбоэмболических осложнений.
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Муковисцидоз (МВ) развивается в результате мутации 
гена, расположенного на длинном плече 7-й хромосо-
мы, и наследуется по аутосомно-рецессивному типу. 
Мутация гена трансмембранного регуляторного белка 
МВ (CFTR) при МВ приводит к нарушению функции 
хлорного канала, который локализуется в основном 
в эпителиальных клетках дыхательных путей (ДП), 
слюнных, потовых желез, поджелудочной железе, 
кишечнике [1].

Нарушение функции белка CFTR играет ключе-
вую роль в патогенезе развития патологии легких, при 
этом блокируется транспорт ионов хлора в эпители-
альных клетках бронхиального дерева и увеличивается 
абсорбция ионов натрия, вследствие чего происходит 
дегидратация бронхиального секрета, который ста-
новится более густым и вязким. В свою очередь, это 
приводит к нарушению мукоцилиарного клиренса 
и застою секрета [2], что создает благоприятные ус-
ловия для появления и прогрессирования респира-
торной инфекции.

Наиболее частыми возбудителями при МВ являют-
ся Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, в по-
следние годы – Burkholderia cepacia complex (Bcc) и ряд 
других грамотрицательных микроорганизмов. Перси-
стирующая бактериальная инфекция и воспаление 
ведут к структурным нарушениям ДП. Формируется 
«порочный круг», при котором бронхоэктазы и брон-
хиальная обструкция способствуют хроническому те-
чению бактериальной инфекции, а инфекционный 
процесс усугубляет тяжесть бронхоэктазии [3].

Амилоидоз – группа редких заболеваний, при 
которых наблюдается отложение в тканях и органах 
фибриллярного гликопротеида амилоида, что приво-
дит к нарушению структуры и функции пораженных 
органов. Выделяются первичный (идиопатический), 
генетический (семейный) и вторичный (приобретен-

ный) амилоидоз. Локализации отложений амилоид-
ных масс могут быть самыми разнообразными [4]. 
При МВ развивается вторичный АА-амилоидоз (А-
амилоид, А-протеин), при котором белок фибрилл 
амилоида образуется макрофагами из гуморального 
предшественника сывороточного амилоида А (САА), 
который вырабатывается в печени при воздействии 
интерлейкина-1, концентрация последнего увеличи-
вается в ходе хронического воспаления при наличии 
множественных бронхоэктазов [5, 6]. Риск вторичного 
АА-амилоидоза при хроническом воспалении ассо-
циирован с персистирующим повышением маркеров 
острой фазы воспаления (С-реактивный белок (СРБ), 
САА).

Вторичный амилоидоз составляет 60–90 % от всех 
видов амилоидоза, а при хронических нагноитель-
ных заболеваниях легких развивается в 30 % случа-
ев [7]. Впервые вторичный амилоидоз при МВ описан 
в 1967 г. Возраст диагностики амилоидоза при МВ 
составляет 13–37 лет, медиана дебюта протеинурии – 
21 год [8]. Предрасполагающими к развитию амило-
идоза факторами являются колонизация P. aeruginosa 
и неадекватное лечение больных в детском возра-
сте [9]. Группа риска для развития амилоидоза пред-
ставлена пациентами с МВ в возрасте старше 15 лет. 
Как правило, амилоидоз почек при МВ диагностиру-
ется на стадии возникновения нефротического син-
дрома [7]. В.В.Тец и соавт. сделано предположение, 
что в развитии амилоидоза при наличии синегнойной 
палочки, золотистого стафилококка, стрептококков, 
клебсиеллы определенную роль может играть бакте-
риальный β-амилоид [10].

При современной морфологической диагностике 
амилоидоза предусматривается не только обнаруже-
ние с помощью окраски конго красным (по Puchtler), 
флюоресцентной микроскопии с тиофлавином T, 
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S и поляризационной микроскопии, но и обязатель-
ное типирование амилоида, поскольку тип амилоида 
определяет терапевтическую тактику. Для типирова-
ния часто применяется проба с перманганатом ка-
лия. Однако окрасочные методы не всегда позволяют 
установить тип амилоида. Наиболее часто для гисто-
логического подтверждения амилоидоза проводится 
биопсия слизистой оболочки прямой кишки, десны, 
абдоминальной жировой ткани, почки. Биопсия сли-
зистого и подслизистого слоев прямой кишки позво-
ляет выявить амилоид у 70 % больных, а биопсия по-
чки – практически в 100 % случаев.

Целью работы являлось обсуждение на примере 
клинического наблюдения патоморфологии и подхо-
дов к диагностике, лечению и профилактике осложне-
ний вторичного амилоидоза на фоне МВ. Приводится 
собственное наблюдение развития вторичного амило-
идоза различных органов у пациента с МВ.

Клиническое наблюдение

Пациент С. 23 лет. Проявления МВ (рецидивирующие 
респираторные инфекции и панкреатическая недостаточ-
ность) отмечались с рождения, но диагноз был установлен 
в возрасте 2 лет на основании потовой пробы. В дальней-
шем при проведении генетического исследования выявлены 
2 патогенных варианта гена CFTR – 2182insA и СFTRdele2,3. 
В настоящее время таргетная терапия для данного геноти-
па не разработана. В раннем детстве произошло инфици-
рование ДП S. aureus, затем присоединилась P. aeruginosa, 
с 2013 г. – Bcc. Пациент наблюдался в региональном центре 
МВ, регулярно получал стандартную терапию, дополнитель-
ное гиперкалорийное питание. С момента инфицирования 
Bcc в подростковом возрасте состояние пациента ухудши-
лось. С начала 2022 г. наблюдалось непрерывно рецидиви-
рующее течение заболевания, которое выражалось в стой-
ких температурных реакциях и необходимости проведения 
частых курсов внутривенной антибактериальной терапии 
(АБТ), после которых отмечалась непродолжительная ре-
миссия.

В ноябре 2022 г. на высоте обострения впервые поя-
вилось кровохарканье в виде прожилок крови в мокроте, 
в дальнейшем кровохарканье периодически рецидивиро-
вало.

В январе 2023 г. пациент был экстренно госпитализиро-
ван в связи с тонкокишечной непроходимостью, устранен-
ной во время операции, однако в связи с сопутствующим 
развитием бронхолегочного обострения отлучить пациента 
от искусственной вентиляции легких не удавалось в течение 
17 дней. В результате осложнений послеоперационного пе-
риода развилась хроническая гипоксемия. В течение 2023 г. 
пациент 4 раза был госпитализирован в связи с обострения-
ми МВ и усугублением дыхательной недостаточности (ДН).

В мае 2023 г. впервые зарегистрирована гиперкапния 
(парциальное давление углекислого газа в артериальной 
крови (PaCO2) – до 63,1 мм рт. ст., pH – 7,425; парциальное 
давление кислорода в артериальной крови (PaO2) – 60,0 мм 
рт. ст., насыщение гемоглобина артериальной крови кис-
лородом (SaO2) – 88,2 %), в связи с этим инициирована 
длительная неинвазивная вентиляция легких. Тогда же 
по данным спирометрии выявлена обструкция крайне тя-
желой степени (объем форсированного выдоха за 1-ю се-
кунду (ОФВ1) – 0,73 л (15 %долж.), форсированная жизненная 
емкость легких (ФЖЕЛ) – 1,32 л (23 %долж.).

Учитывая прогрессирующее ухудшение состояния, 
в июле 2023 г. пациент включен в лист ожидания транс-
плантации легких.

В течение 2023 г. неоднократно проводилось бактерио-
логическое исследование мокроты, в ходе которого высе-
вались B. cenocepacia, B. vietnamensis, Enterococcus faecium, 
Escherichia coli, при этом у пациента выделялось большое 
количество гнойной мокроты в сочетании с эпизодами 
лихорадки, явлениями интоксикации. По данным общего 
и биохимического анализа крови стойко регистрировался 
умеренный лейкоцитоз, повышение скорости оседания эри-
троцитов (СОЭ) и уровня СРБ. На фоне комбинированной 
АБТ удалось достичь лишь некоторого уменьшения степени 
гнойности мокроты, интоксикации, тяжести ДН, а также 
снижения, но не нормализации показателей системного вос-
паления (СОЭ и СРБ), сохранялся стойкий субфебрилитет.

В мае 2023 г. впервые выявлена протеинурия до 1 г / л, 
изменений в осадке анализа мочи не отмечено. Функцио-
нальная способность почек оставалась сохранной:
• уровень креатинина – 52,8 мкмоль / л;
• мочевина – 2,5 мМоль / л;
• скорость клубочковой фильтрации (СКФ) – 

140,17 мл / мин / 1,73 м2.
К июлю 2023 г. протеинурия достигла 2 г / л, отеков 

не отмечалось, мочевой осадок по-прежнему был в норме, 
уровень креатинина составлял 84,7 мкмоль / л, СКФ – 114, 
88 мл / мин / 1,73 м2.

В ноябре 2023 г. на фоне обострения бронхолегочной 
инфекции впервые появился отечный синдром в виде мяг-
ких симметричных отеков стоп, голеней, бедер, поясницы, 
передней брюшной стенки. Для поиска причин отечно-
го синдрома проведено обследование (эхокардиография, 
ультразвуковое исследование брюшной полости и почек, 
биохимическое исследование), исключены такие причи-
ны задержки жидкости, как патология печени и сердечная 
недостаточность.

Состояние пациента расценено как дебют нефротиче-
ского синдрома. Суточная потеря белка с мочой составляла 
7 г, обнаружены гипопротеинемия (47,8 г / л) и гипоальбу-
минемия (23,6 г / л), повышение концентрации фибриноге-
на и холестерина. Креатинин и СКФ оставались в пределах 
нормальных значений (53,5 мкмоль / л и 138,74 мл / мин / 
1,73 м2 соответственно). В биоптате прямой кишки в собст-
венной пластинке слизистой оболочки обнаружено гомоген-
ное эозинофильное вещество с позитивной окраской конго 
красным. Сделано предположение о развитии вторичного 
системного амилоидоза с поражением почек и гипоонкией 
на фоне непрерывно рецидивирующей респираторной ин-
фекции у пациента с МВ. Больной консультирован нефро-
логом, рекомендован прием диметилсульфоксида. На фоне 
терапии фуросемидом и внутривенным альбумином удалось 
достичь полного разрешения отечного синдрома при сохра-
няющейся протеинурии.

В начале января 2024 г. произошел рецидив отечного 
синдрома и развитие анурии, что привело к госпитализации 
в отделение интенсивной терапии. Впервые зарегистри-
ровано повышение уровня креатинина (155,2 мкмоль / л), 
мочевины (9,8 ммоль / л), низкий общий белок (47,7 г / л) 
и альбумин (23,4 г / л) при нормальных концентрациях 
калия (3,1 мМоль / л) и натрия (124 мМоль / л). По дан-
ным компьютерной томографии органов грудной клетки 
и брюшной полости отмечены распространенные бронхоэк-
тазы, изменения поджелудочной железы и гепатоспленоме-
галия. На фоне внутривенного введения фуросемида диурез 
восстановился. Впоследствии наблюдалась полиурия до 2 л 
в сутки, креатинин снизился до 117,4 мкмоль / л. Однако 
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значимого уменьшения выраженности отечного синдрома 
достичь не удалось, также наблюдались лихорадка, большое 
количество гнойной мокроты с прожилками крови, сохра-
нение массивной протеинурии.

В конце января 2024 г. развились диарея и рвота «ко-
фейной гущей». При проведении эзофагогастродуодено-
скопии выявлены острые эрозии слизистой желудка и две-
надцатиперстной кишки. На фоне введения транексамо-
вой кислоты кровотечение из желудка не рецидивирова-
ло, но состояние пациента катастрофически ухудшилось, 
развилась полиорганная недостаточность с усугублением 
поражения почек (креатинин достиг 622 мкмоль / л, мо-
чевина – 37 ммоль / л), печени (аспартатаминотрансфера-
за – 534, аланинаминотрансфераза – 480 МЕ / л), сердца 
(NT-proBNP – 21 200 пг / мл), гиперлейкоцитозом, анеми-
ей, электролитными нарушениями, декомпенсированной 
ДН. Уровень D-димера повысился до 35 200 нг / мл, но од-
новременно по данным коагулограммы регистрировались 
признаки снижения свертываемости крови:
• активированное частичное тромбопластиновое время – 

68,4 с (норма – до 38 с);
• международное нормализованное отношение – 2 ед. 

(норма – до 1,5 ед.);
• протромбиновое время – 23,7 с (норма – до 18 с);
• тромбиновое время – 40 с (норма – до 18 с).

Несмотря на проводимое лечение в условиях реанима-
ционного отделения пациент скончался. Сформулирован 
заключительный диагноз.

Основное заболевание. E84.0 (МВ) (2184nsA/СFTRdelе2,3), 
тяжелое течение, хронический гнойно-обструктивный брон-
хит, обострение. Диффузные бронхоэктазы. Диффузный 
пневмосклероз. Инфицирование ДП Bcc, S. aureus (мети-
циллин-резистентный золотистый стафилококк – MRSA), 
P. aeruginosa. Хронический панкреатит. Хроническая пан-
креатическая недостаточность. Белково-энергетическая 
недостаточность. Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь. 
Нарушение толерантности к глюкозе.

Осложнения основного заболевания. Острая ДН на фоне 
хронической ДН, гипоксемическая и гиперкапническая. 
Искусственная вентиляция легких 23.01.24. Состоявшееся 
кровотечение из острых эрозий желудка и луковицы двенад-
цатиперстной кишки. Системный амилоидоз. Амилоидоз 
почек. Хроническая болезнь почек С1А4. Острое повре-
ждение почек (оценка согласно положениям клинических 
практических рекомендаций «Инициатива по улучшению 
глобальных исходов заболеваний почек» (Kidney Disease: 
Improving Global Outcomes – KDIGO) – 3). Хроническая ги-
похромная анемия. Острая сердечно-сосудистая недоста-
точность. Интоксикация.

Рост умершего пациента составлял 180 см, масса тела – 
56 кг, индекс массы тела (ИМТ) – 17,3 кг / м2; правильного 
телосложения, пониженного питания.

Легкие: масса – 1 970 г, тестоватой консистенции, 
в I сегменте правого легкого – тонкостенные пузыри (бул-
лы) диаметром по 1 см, с поверхности легкие – серо-крас-
ные и розовато-темно-красные, на разрезе – красные; 
в I и II сегментах легких обнаружены перибронхиальные 
участки плотной белесоватой ткани размерами от 1 × 1 × 0,7 
до 2,5 × 2 × 2 см; с поверхности разрезов стекало умеренное 
количество жидкой крови. Нижнедолевые и сегментарные 
бронхи – с множественными варикозными бронхоэктазами 
до 2 см в периметре, достигающие висцеральной плевры, 
в просветах – небольшое количество бежевой густой мо-
кроты, слизистая оболочка – в бронхоэктазах, красноватая, 
тусклая. Субсегментарные бронхи – с утолщенными серо-
ватыми стенками, выступают над поверхностью разрезов.

Поджелудочная железа: масса – 40 г, плотная, в виде 
белесоватого тяжа, размерами 11 × 2 × 2 см; на разрезе – 
белесоватая, с округлыми полостями во всех отделах, диа-
метром 0,5–0,7 см, в части полостей – белесоватые камни, 
дольчатость не определяется, железа окружена большим 
количеством жировой ткани.

Печень: масса – 2 100 г, плотная, поверхность гладкая, 
на разрезе – желтовато-коричневая, сального вида.

Почки: масса – 860 г, капсула с почек снимается с не-
которым трудом, обнажая гладкую желтовато-коричневую 
поверхность, на разрезе – сального вида, граница коры и пи-
рамид четкая, пирамиды красного цвета.

Селезенка: масса – 420 г, плотная, поверхность гладкая, 
на разрезе – кирпично-красного цвета, сального вида, без 
соскоба пульпы. Лимфатические узлы бифуркации трахеи 
и переднего средостения – эластичные, диаметр – 3–7 см, 
с поверхности и на разрезе – фиолетовые.

Слизистая оболочка толстой кишки бледно-сероватая, 
влажная, складчатость сглажена, в просвете – коричневое 
полужидкое содержимое. Стенка прямой кишки белесова-
тая, отечная, слизистая оболочка сглаженная.

Гистологическое исследование. В легких – участки вы-
раженного перибронхиального фиброза разных размеров 
с диффузной и очаговой лимфоидной инфильтрацией, здесь 
же встречаются полости небольших размеров, причудливой 
формы, выстланные однорядным кубическим эпителием, 
лимфоидная инфильтрация стенок терминальных бронхи-
ол, местами с перибронхиолярным отеком и лимфоидной 
инфильтрацией. Эпителий в бронхоэктазах местами одно-
рядный, местами с плоскоклеточной метаплазией, атро-
фия мышечной оболочки стенок, ангиоматоз и лимфоидная 
диффузная инфильтрация собственной пластинки слизи-
стой оболочки и стенки, в просветах – клеточный детрит 
с нейтрофилами. Выраженная лимфоцитарная инфиль-
трация стенок терминальных бронхиол. Периброхиальный 
фиброз, стенки части альвеол утолщены за счет нежного 
фиброза. В просвете ветви легочной артерии – организую-
щийся тромб, в некоторых окружающих просвет альвеолах 
отмечены скопления эритроцитов с очаговым некрозом 
межальвеолярных перегородок.

Выраженный фиброз ткани поджелудочной железы 
(рис. 1), в единичных сохранившихся фрагментах ткани 
железы – единичные атрофичные островки Лангерганса 
(рис. 2).

В печени обнаружены очаговые бесструктурные мас-
сы с положительной окраской конго красным в дольках 
(рис. 3).

Рис. 1. Фиброзно-кистозный панкреатит (макропрепарат)
Figure 1. Fibrocystic pancreas disease (macro preparation)
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В почках – малокровие клубочков, коллапс части клу-
бочков, отложения амилоида в части капиллярных петель 
клубочков (рис. 4).

В селезенке – массивные отложения бесструктурных 
масс с положительной окраской конго красным в фолли-
кулах и стенках артериол (рис. 5).

В бифуркационном лимфатическом узле наблюдалась 
редукция фолликулов, очаговая пролиферация гистиоцитов, 
отложения амилоида при окраске конго красным в стенках 
артериол.

В эпителии сигмовидной и прямой кишки – отложе-
ния бесструктурных масс с положительной окраской конго 
красным (рис. 6).

На основании макро- и микроскопического исследова-
ния сформулирован патологоанатомический диагноз.

Основное заболевание. Е84.0 МВ (2184nsA/CFTRdele2,3), 
хронический фиброзно-кистозный панкреатит с атрофией 
ткани железы (масса – 40 г, альфа-амилаза сыворотки кро-
ви – 159,1 МЕ / л), атрофический колит, множественные 
варикозные гнойные бронхоэктазы в нижних долях (бакте-
риологически – Bcc, S. аureus (MRSA), P. aeruginosa), очаго-

Рис. 2. Фиброз и атрофия поджелудочной железы. Окраска гема-
токсилином и эозином; × 100
Figure 2. Fibrosis and atrophy of the pancreas. Hematoxylin and eosin 
staining;× 100

Рис. 3. Отложения амилоида в ткани печени. Окраска конго крас-
ным; × 100
Figure 3. Amyloid deposits in liver tissue. Congo red; × 100

Рис. 4. Амилоид в капиллярах клубочков. Окраска конго крас-
ным; × 200
Figure 4. Amyloid in glomerular capillaries. Congo red; × 200

Рис. 5. Отложение амилоида в фолликуле селезенки. Окраска 
конго красным; × 100
Figure 5. Amyloid deposition in the splenic follicle. Congo red; × 100

Рис. 6. Амилоид в эпителии прямой кишки. Окраска конго крас-
ным; × 100
Figure 6. Amyloid in the rectal epithelium. Congo red; × 100
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вый фиброз в первых сегментах легких, буллезная эмфизема 
в I сегменте правого легкого, спайки правой плевральной 
полости. Лапаротомия, ревизия, дренирование брюшной 
полости по поводу острой обтурационной тонкокишечной 
непроходимости (01.01.23).

Осложнения. Истощение (ИМТ – 17,2 кг / м2). Гипогли-
кемия (глюкоза сыворотки крови – 0,3–4,3 ммоль / л). Ги-
попротеинемия (общий белок сыворотки крови – 56,8 г / л, 
альбумин – 33,1 г / л). Анемия (гемоглобин крови – 71 г / л, 
гематокрит – 22,2 %). Амилоидоз селезенки, печени (пока-
затель аспартатаминотрансферазы – 534,4 МЕ / л), стенки 
прямой кишки (биопсия № 42469 от 28.11.23), почек. Азо-
темия (мочевина сыворотки крови – 37 ммоль / л, креати-
нин – 622 мкмоль / л). Обтурирующие тромбы в глубоких 
венах правой голени. Тромбоэмболия всех сегментарных 
ветвей легочных артерий. Геморрагические инфаркты в IX, 
X сегментах правого легкого. Отек головного мозга с вкли-
нением в большое затылочное отверстие.

Заключение. Первоначальная причина смерти – МВ 
с хроническим фиброзно-кистозным панкреатитом, гной-
ными варикозными бронхоэтазами, очаговым фиброзом, 
буллезной эмфиземой, атрофическим колитом с развити-
ем амилоидоза селезенки, печени, сердца, стенки прямой 
кишки, почек; непосредственная – тромбоэмболия всех 
сегментарных ветвей легочных артерий из тромбированных 
глубоких вен правой голени. 

Обсуждение

Вторичный АА-амилоидоз при МВ возникает редко. 
По данным Российского регистра больных МВ (2011–
2022), амилоидоз встречался в 0,1–1,0 % наблюдений, 
значительно превалируя среди взрослых пациентов. 
По данным G.Alicando et al. (2015), в Италии за период 
2003–2011 гг. амилоидоз при МВ выявлен у 6 умер-
ших из 480, что составило лишь 1,3 % [11]. По данным 
S.K.Stancovic et al. (2014), за 30 лет наблюдения при 
анализе данных 6 000 пациентов амилоидоз обнаружен 
в 9 случаях [8]. Клинически манифестация амилоидоза 
ассоциирована с плохим прогнозом. Так, медиана 
продолжительности жизни после дебюта протеину-
рии составила всего 8 мес., большинство пациентов 
погибли в течение 1-го года наблюдения [8]. Основ-
ным фактором риска развития вторичного амилоидоза 
считается неконтролируемая инфекция и воспале-
ние, а маркером – высокие уровни СРБ и СОЭ [12]. 
В представленном клиническом наблюдении у паци-
ента, несмотря на проводимую АБТ, персистировали 
признаки системного воспаления в виде длительного 
субфебрилитета и высоких значений СОЭ и СРБ, что 
к возрасту 23 лет привело к развитию вторичного си-
стемного АА-амилоидоза с поражением почек, пече-
ни, селезенки, лимфатических узлов, толстой кишки. 
Это согласуется с мнением И.И.Закирова и соавт., 
что с увеличением продолжительности жизни боль-
ных МВ будет возрастать частота вторичного ами-
лоидоза [7]. Следует отметить, что генотип пациента 
включал 2 патогенных варианта I класса, для которых 
не разработана таргетная терапия, а инфицирование 
ДП Bcc определило агрессивное течение бронхоле-
гочного процесса.

Для диагностики вторичного амилоидоза у паци-
ентов с бронхоэктазами следует своевременно реги-

стрировать протеинурию. Протеинурия может быть 
массивной – 3–5 г / л, но изредка достигать 9 г / л [13]. 
По данным S.Akcay et al. (2002), при развитии вто-
ричного амилоидоза в 20–30 % наблюдений имеет 
место гипоальбуминемия и гипер-α2-глобулинемия, 
гиперхолестеринемия достигает ≥ 12 ммоль / л [14]. 
Выявленный в представленном наблюдении вто-
ричный амилоидоз почек, селезенки, печени, лим-
фатических узлов, толстой кишки свидетельствует 
о системном поражении при МВ, что согласуется 
с данными R.C.McGlennen et al., обнаруживших вто-
ричный амилоидоз селезенки, печени и почек у 33 % 
из 33 умерших с бронхоэктазами старше 15 лет [15]. 
Несмотря на системный характер амилоидоза, у пред-
ставленного пациента клиническими проявлениями 
сопровождалось лишь поражение почек. В то же время 
молниеносное развитие полиорганной недостаточ-
ности в исходе заболевания, возможно, было спро-
воцировано не только хроническим инфекционным 
процессом, ДН и патологией почек, но и системной 
инфильтрацией внутренних органов амилоидом.

У пациентов, страдающих системным амило-
идозом, отмечается повышенный риск тромбозов 
и кровотечений [16]. Описаны различные механиз-
мы развития тромбозов и эмболий при амилоидозе, 
но в представленном случае сам нефротический син-
дром является основной причиной тромбоэмболии 
легочных артерий. При нефротическом синдроме 
происходит потеря с мочой естественных антикоа-
гулянтных факторов (антитромбина и протеина S), 
а также повышенный синтез прокоагулянтов (фак-
торов V, VII, и фибриногена) [16]. Риск тромбозов 
обратно пропорционален содержанию альбумина 
в крови и особенно велик при концентрации альбу-
мина < 20 г / л [17]. Обсуждается профилактическое 
назначение антикоагулянтов при системном амило-
идозе, однако рецидивирующее кровохарканье у опи-
сываемого пациента являлось противопоказанием 
к подобному назначению. Системный амилоидоз 
ассоциирован с повышенным риском кровотечений. 
Отложение амилоида в тканях ведет к хрупкости и по-
вреждению сосудов. Наиболее часто регистрируют-
ся повышенная кровоточивость кожных покровов, 
органов желудочно-кишечного тракта, мочевыводя-
щей системы [16]. Однако в представленном наблю-
дении отложений амилоида в желудке не обнаружено. 
Острые эрозии, по-видимому, являлись осложнением 
интоксикационного синдрома, ДН, поражения почек, 
возможно, медикаментозной терапии. Кроме того, 
при системном амилоидозе регистрируется гипокоагу-
ляция, связанная с нарушением сывороточного звена 
гемостаза. Так, J.O'Donnell et al. обнаружено хотя бы 
1 нарушение в коагулограмме у 51 % из 337 пациен-
тов с первичным амилоидозом [18]. Увеличение про-
должительности тромбинового времени связывается 
с дисфибриногенемией, которая в сочетании с гипо-
альбуминемией ведет к нарушению полимеризации 
фибрина, что особенно актуально при нефротическом 
синдроме [18]. Увеличение протромбинового времени 
и активированного частичного тромбопластиново-
го времени при системном амилоидозе связывается 
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с приобретенным дефицитом фактора X. Данный 
дефицит регистрируется у 5–14 % пациентов с ами-
лоидозом [16]. Вероятный механизм развития этого 
дефицита – связывание фактора X с амилоидными 
депозитами в селезенке [19]. Можно предположить, 
что с учетом выраженных изменений коагулограммы, 
повышенным уровнем фибриногена, наличием гипо-
альбуминемии и увеличения селезенки, у представ-
ленного пациента реализовались оба этих механизма.

Заключение

Особенностью представленного наблюдения является 
развитие вторичного системного амилоидоза у взро-
слого больного с МВ с поражением почек, печени, 
селезенки, толстой кишки, лимфатических узлов. 
Непосредственной причиной смерти явилась тром-
боэмболия легочных артерий из тромбированных вен 
голеней, которая, вероятнее всего, связана с гиперко-
агуляцией и эндотелиальной дисфункцией, обуслов-
ленной вторичным амилоидозом и нефротическим 
синдромом.
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