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АА-амилоидоз – редкая причина поражения 
почек у пациентки с артериитом Такаясу 

В.Е. Логина1,2, Н.М. Буланов1, Е.И. Кузнецова1, В.В. Рамеев1,  
А.А. Ефимова1, П.И. Новиков1, С.В. Моисеев1,2 

Артериит Такаясу (АТ) – системный васкулит, 
который чаще встречается у молодых женщин 
и характеризуется поражением аорты и ее вет-
вей (“болезнь отсутствия пульса”). При АТ 
часто развивается стеноз почечных артерий, 
сопровождающийся реноваскулярной гиперто-
нией и ишемической нефропатией, в то время 
как иммуноопосредованное поражение клу-
бочков и интерстиция почек нехарактерно для 
этого заболевания. АТ может осложниться 
развитием АА-амилоидоза, предшественником 
которого является острофазовый сывороточ-
ный амилоидный белок (SAA). Особенность 
АА-амилоидоза – преимущественное пораже-
ние почек, которое проявляется нарастающей 
протеинурией и постепенным ухудшением 
функции почек. Развитие АА-амилоидоза при 
АТ, как и других ревматических заболеваниях, 
служит основанием для интенсификации имму-
носупрессивной/противовоспалительной  
терапии, в частности путем применения ингиби-
торов интерлейкина-6, которые вызывают 
быстрое  снижение содержания острофазовых 
белков, в том числе SAA.  

Ключевые слова. Артериит Такаясу, АА-
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олокизумаб. 

 
С.В. Моисеев. Артериит Такаясу (АТ) – 

системный васкулит, характеризующийся 
гранулематозным воспалением аорты и ее 
основных ветвей и обычно развивающийся у 
женщин моложе 50 лет [1]. Длительно пер-
систирующее воспаление приводит к разви-
тию  стенозов  и  окклюзий  сосудов,  реже 
образуются  аневризматические  изменения 
вследствие разрушения эластической мем-
браны и медии артерий [2]. Клинически АТ 
может проявляться системными признаками 
(лихорадка, утомляемость, снижение массы 
тела) и симптомами, связанными с локаль-
ным  сосудистым  воспалением  и  ишемией 
(сосудистые шумы, ослабление или отсут-
ствие  пульса  на  артериях,  разница  АД  на 
верхних конечностях, перемежающаяся хро-

мота в конечностях) [3]. Для оценки актив-
ности АТ определяют маркеры воспаления – 
СОЭ  и  С-реактивный  белок  (СРБ),  а  для 
мониторирования состояния сосудов 
используют  неинвазивные  методы,  в  том 
числе ультразвуковую допплерографию, 
компьютерную (КТ) и магнитно-резонанс-
ную томографию (МРТ), позитронно-эмис-
сионную  томографию  (ПЭТ)  [4].  При  АТ 
часто наблюдается реноваскулярная гипер-
тония, возникающая в результате поражения 
почечных артерий [5], в то время как воспа-
лительное поражение почечной паренхимы 
нехарактерно для этого заболевания, в отли-
чие  от  АНЦА-ассоциированных  и  других 
васкулитов, поражающих в основном мелкие 
сосуды. Однако в литературе описано 
несколько случаев АА-амилоидоза у пациен-
тов с АТ [6]. Мы также наблюдали пациент-
ку  с  длительным  течением  АТ,  который 
осложнился поражением почек вследствие 
АА-амилоидоза. 

В.Е. Логина. У пациентки В. в 1995 г. в 
возрасте 28 лет во время второй беременно-
сти  была  выявлена  разница  АД  на  руках 
более 20 мм рт. ст., ослабление пульса на 
левой лучевой артерии, повышение АД на 
правой  руке  до  160/50  мм  рт.  ст.  Однако 
дальнейшее обследование проведено не 
было, в течение длительного времени к вра-
чам не обращалась. В мае 2013 г. в возрасте 
47 лет появились лихорадка с потрясающим 
ознобом, повышение содержания СРБ до 18 
мг/л и СОЭ до 50 мм/ч. При допплеровском 
ультразвуковом исследовании выявлена 
окклюзия левой подключичной артерии, а 
при КТ ангиографии – аневризма правой 
подключичной  артерии.  В  хирургическом 
отделении  больницы  по  месту  жительства 
диагностирован АТ, однако иммуносупрес-
сивная терапия инициирована не была.  

С.В. Моисеев. В представленном наблю-
дении диагноз АТ был установлен спустя 18 
лет после выявления первых признаков 
заболевания. К сожалению, поздняя диагно-
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стика является общей проблемой для любых редких 
(орфанных)  заболеваний  вследствие  недостаточной 
информированности врачей об их проявлениях. Кроме 
того, у данной пациентки на протяжении многих лет 
отсутствовали типичные симптомы, позволяющие запо-
дозрить ревматическое заболевания, такие как лихорад-
ка, боли в суставах и мышцах и т.п. Необходимо также 
учитывать, что при АТ отсутствуют какие-либо сероло-
гические маркеры, помогающие в диагностике других 
ревматических болезней (такие как АНЦА, криоглобу-
лины, антинуклеарный фактор и т.д.). Каковы совре-
менные критерии диагностики АТ? 

П.И. Новиков. Общепринятые критерии диагностики 
системных васкулитов, в том числе АТ, отсутствуют, 
однако еще в 1990 г. Американской коллегией ревмато-
логов  (ACR)  были  предложены  классификационные 
критерии  этого  заболевания  [7].  Они  предполагают 
наличие по крайней мере трех критериев из шести воз-
можных: начало заболевания в возрасте до 40 лет, пере-
межающаяся хромота, особенно в верхних конечностях, 
ослабление пульса на одной или обеих плечевых арте-
риях, разница АД на руках более 10 мм рт. ст., наличие 
систолического шума над одной или обеими подклю-
чичными артериями или брюшной аортой и ангиогра-
фические  признаки  поражения  артерий.  Одним  из 
ключевых  критериев  является  молодой  возраст  на 
момент появления признаков стеноза крупных артерий, 
который позволяет исключить его атеросклеротическое 
происхождение. Однако необходимо учитывать возмож-
ность позднего обращения к врачу, особенно при отсут-
ствии  клинических  и/или  лабораторных  признаков 
воспалительной активности. 

В 2022 г. были опубликованы новые классифика-
ционные критерии ACR/EULAR, которые предлагается 
использовать у пациентов, у которых установлен диаг-
ноз васкулита с поражением крупных и средних арте-
рий и исключены заболевания, которе могут его 
имитировать (табл. 1) [8]. 

У пациентки на момент постановки диагноза име-
лись  не  только  необходимые,  но  и  дополнительные 
критерии, а общий балл составил 7, что позволяло с 
высокой  степенью  достоверности  классифицировать 
заболевание как АТ. Однако следует отметить, что клас-
сификационные критерии не были валидированы для 
применения в клинической практике, в связи с чем в 
спорных ситуациях окончательное решение о диагнозе 
должны принимать эксперты на основании клинико-
лабораторных данных. 

В.Е.  Логина.  Спустя  6  месяцев,  пациентка  была 
повторно госпитализирована в стационар, лабораторно 
сохранялась  воспалительная  активность  заболевания 
(СОЭ 56 мм/ч), маркеры других аутоиммунных заболе-
ваний выявлены не были, однако впервые отмечены 
признаки поражения почек – снижение расчетной ско-
рости клубочковой фильтрации (рСКФ по CKD-EPI) 
до 50 мл/мин/1,73 м 2 при отсутствии протеинурии или 
изменений осадка мочи. 

Н.М.  Буланов.  Как  указано  выше,  в  отличие  от 
системных васкулитов с преимущественным поражени-
ем мелких сосудов, для АТ нехарактерно развитие вос-
палительного процесса в паренхиме почек с 
вовлечением клубочков и тубулоинтерстиция. При этом 
формирование  хронической  болезни  почек  (ХБП)  у 
пациентов с АТ возможно вследствие стеноза почечных 
артерий и развития ишемической нефропатии. Стеноз и 
окклюзия являются самыми частыми (по данным раз-
ных  авторов  от  20  до  60%)  вариантами  поражения 
почечных  артерий,  а  аневризматические  изменения 
встречаются редко [9]. Изменения стенок артерий кор-
релируют с активностью АТ и клинической ремиссией 
[10].  Клинически  вовлечение  почечных  артерий  в 
воспалительный  процесс  проявляется,  как  правило, 
реноваскулярной гипертонией и нарастанием сыворо-
точного уровня креатинина (и снижением СКФ), что в 
части случаев сопровождается протеинурией. У пациен-
тов с АТ развитие артериальной гипертонии возможно 
и без поражения почечных артерий, в связи с чем при 
подозрении на ишемическую нефропатию целесообраз-
на оценка состояния почечных артерий путем их визуа-
лизации, которая в представленном наблюдении 
выполнена не была. 

А.А. Ефимова. При допплеровском ультразвуковом 
исследовании обнаружены стенозы правой общей сон-
ной артерии (30%), правой наружной сонной артерии 
(70%), левой наружной сонной артерии (60%), а также 
окклюзия левой позвоночной артерии на уровне устья. 
При КТ ангиографии дуги аорты и ее ветвей определя-
лись окклюзия левой подключичной артерии, кальци-
ноз дуги аорты, утолщение и кальциноз стенок 
проксимальных отделов левой общей сонной артерии, 

ТАБЛИЦА 1. Классификационные критерии АТ 2022 г. [8]
Баллы

Необходимые критерии: 
 • Возраст ≤60 лет на момент установления диагноза 
 • Признаки васкулита с поражением аорты и ее ветвей  

(КТ, МРТ, ультразвуковая допплерография, ПЭТ) 
 
Дополнительные клинические критерии: 
 • Женский пол 
 • Стенокардия 
 • Перемежающаяся хромота верхних или нижних  

конечностей 
 • Патологические сосудистые шумы при аускультации  

крупных артерий 
 • Снижение или отсутствие пульса на подмышечной,  

плечевой или лучевой артериях 
 • Снижение или отсутствие пульса на сонной артерии  

либо болезненность в области сонной артерии 
 • Разница артериального давления между верхними  

конечностями ≥20 мм рт. ст. 
 
Дополнительные визуализационные критерии: 
 • Количество пораженных артериальных зон  
       Одна 
       Две  
       Три 
 • Симметричное поражение парных артерий 
 • Вовлечение брюшной аорты с почечными или  

брыжеечными артериями 
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Сумма баллов ≥5 позволяет классифицировать системный васкулит 
как АТ с чувствительностью 93,8% и специфичностью 99,2%.
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правой общей сонной артерии, циркулярное утолщение 
стенок наружной сонной артерии с обеих сторон, анев-
ризма левой подключичной артерии до 22 мм, окклю-
зия  левой  подключичной  артерии.  Была  проведена 
пульс-терапия циклофосфамидом (1000 мг) и глюко-
кортикостероидами (1000 мг 3) с последующим пере-№
ходом на прием метилпреднизолона внутрь в дозе 16 
мг/сут. Получала также гиполипидемические и антиги-
пертензивные препараты. В результате лечения само-
чувствие  улучшилось,  температура  тела  была  стойко 
нормальной, лабораторные показатели воспаления нор-
мализовались. После выписки постепенно снижала дозу 
метилпреднизолона до полной отмены в 2014 г.  

Весной 2017 г. пациентка отметила появление слабо-
сти и повышение АД до 200/48 мм рт. ст. При обследо-
вании  наблюдались  повышение  СОЭ  (62  мм/ч)  и 
содержания СРБ (18,6 мг/л) и анемия легкой степени 
тяжести (гемоглобин 111 г/л). Прогрессирования стено-
зов при ультразвуковом исследовании брахиоцефаль-
ных артерий и брюшной аорты выявлено не было. Была 
возобновлена иммуносупрессивная терапия метилпред-
низолоном в дозе 16 мг/сут внутрь. К терапии присо-
единен микофенолата мофетил в дозе 1 г/сут. К июлю 
2019 г. доза метилпреднизолона была постепенно сни-
жена до 4 мг/сут, однако в связи с нарастанием слабо-
сти пациентка самостоятельно увеличила ее до 8 мг/сут. 

С.В.  Моисеев.  Каковы  подходы  к  лечению  АТ? 
Следует ли всем пациентам назначать не только глюко-
кортикостероиды, но и иммуносупрессивные средства, 
в частности циклофосфамид?  

П.И. Новиков. Поздняя диагностика АТ и отсутствие 
надежных показателей активности заболевания затруд-
няют его лечение [10]. Наличие множественных стено-
зов  по  данным  различных  методов  визуализации  и 
повышение воспалительных маркеров у нашей паци-
ентки были показанием к неотложному началу иммуно-
супрессивной терапии. По данным рекомендаций ACR 
по лечению системных васкулитов с поражением круп-
ных артерий, опубликованных в 2021 г., у пациентов с 
активным АТ для индукции ремиссии целесообразно 
применять глюкокортикостероиды внутрь в высоких 
дозах [4]. Конкретные дозы в рекомендациях не указа-
ны,  однако  обычно  лечение  начинают  с  дозы  0,5-1 
мг/кг в пересчете на преднизолон в зависимости от 
активности заболевания и тяжести его проявлений (в 
большинстве случаев достаточно не более 40 мг). По 
мнению американских экспертов, пульс-терапия глю-
кокортикостероидами  не  имеет  преимуществ  перед 
пероральным их применением. Оптимальная продол-
жительность применения глюкокортикостероидов при 
АТ не установлена, однако нередко лечение приходится 
продолжать  в  течение  длительного  времени,  если  у 
пациента наблюдаются частые рецидивы заболевания 
[4,11]. У 60-80% пациентов, получающих монотерапию 
глюкокортикостероидами, развивается рецидив АТ [12], 
поэтому препараты этой группы уже в начале лечения 
обычно сочетают с иммуносупрессивными препарата-
ми, прежде всего метотрексатом или азатиоприном. У 

молодых пациенток с АТ следует избегать назначения 
циклофосфамида,  учитывая  высокий  риск  развития 
бесплодия. В рекомендациях ACR указана также воз-
можность раннего применения генно-инженерных пре-
паратов, прежде всего ингибиторов фактора некроза 
опухоли (ФНО) α, в качестве альтернативны метотрек-
сату/азатиоприну или в дополнение к ним [4].  

Е.И. Кузнецова. В августе 2019 года выявлено повы-
шение СОЭ до 41 мм/ч, функция почек сохранялась на 
прежнем уровне (креатинин 136 мкмоль/л, рСКФ 50 
мл/мин/1,73 м 2). В сентябре 2019 г. консультирована 
ревматологом,  который  рекомендовал  снизить  дозу 
метилпреднизолона до 4 мг/сут и заменить микофено-
лата мофетил на метотрексат в дозе 15 мг в неделю, что 
привело к снижению воспалительной активности. 

В июне 2021 г. при допплеровском ультразвуковом 
исследовании брахиоцефальных артерий выявлено про-
грессирование стенозов: окклюзия левой подключич-
ной  артерии,  стеноз  правой  общей  сонной  артерии 
(90%),  левой  общей  сонной  артерии  (90%),  правой 
наружной сонной артерии (85%), левой наружной сон-
ной артерии (80%), левой подключичной артерии (85%) 
и правой позвоночной артерии (80%). В сентябре 2021 
г. впервые возник обморок. При МРТ головного мозга 
данных за острое нарушение мозгового кровообраще-
ния не получено. С этого времени беспокоят боли в 
левой  половине  головы  и  периодическое  выпадение 
полей зрения слева. В ноябре 2021 г. при эхокардиогра-
фии обнаружили дилатацию левых предсердия и желу-
дочка  и  правого  предсердия,  гипертрофию  левого 
желудочка, недостаточность аортального клапана 3 сте-
пени  и  митрального  клапана  2  степени.  Впервые 
выявлена протеинурия 1,05 г/л, которая в последующем 
увеличилась до 3,15 г/л. Отмечено также дальнейшее 
снижение рСКФ до 44 мл/мин/1,73 м2. В марте 2022 г. в 
связи с недостаточной эффективностью терапии доза 
метилпреднизолона была увеличена до 8 мг/сут, однако 
через 2 месяца пациентка самостоятельно снизила ее до 
4 мг/сут. Дозу метотрексата не увеличивали в связи с 
нарушением функции почек. 

В июне 2022 г. у пациентки возобновились жалобы 
на  периодическое  выпадение  полей  зрения  в  левом 
глазу  и  головную  боль,  отметила  нарастающую  сла-
бость,  одышку  при  физической  нагрузке  и  боли  в 
коленных суставах, в связи с чем была госпитализиро-
вана в клинику им. Е.М. Тареева. При обследовании 
выявлены  повышение  СОЭ  (89  мм/ч)  и  содержания 
СРБ (17,2 мг/л), нормохромная нормоцитарная анемия 
средней степени тяжести (гемоглобин 97 г/л), гипер-
урикемия (мочевая кислота 438 мкмоль/л). Содержание 
NT-proBNP  составляло  4475,0  пг/мл.  Кроме  того, 
сохранялась  протеинурия  субнефротического  уровня   
(2,2 г/сут). При ультразвуковой допплерографии сосу-
дов  почек  гемодинамически  значимых  стенозов  не 
выявлено.  

С.В. Моисеев. Чем можно объяснить высокую проте-
инурию  у  пациентки  с  длительным  анамнезом  АТ, 
который прогрессировал несмотря на иммуносупрес-
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сивную терапию? 
Н.М. Буланов. У пациентов с АТ иногда обнаружи-

вают  гломерулярные  заболевания,  хотя  протеинурия 
нефротического уровня и прогрессирующая почечная 
недостаточность встречаются очень редко. Наиболее 
распространенной гломерулопатией при АТ является 
IgA-нефропатия (мезангиопролиферативный гломеру-
лонефрит) [5,13]. Описаны также случаи мембранопро-
лиферативного гломерулонефрита и очагового 
гломерулосклероза, которые могут быть и не связаны с 
основным заболеванием [14,15]. Любые воспалительные 
заболевания,  включая  АТ,  могут  также  осложниться 
развитием  АА-амилоидоза,  в  клинической  картине 
которого преобладает поражение почек. “Золотым стан-
дартом” верификации поражения ткани почки у паци-
ентов  с  подозрением  на  гломерулярную  патологию 
является биопсия почки, которая была рекомендована 
пациентке в связи с нарастанием протеинурии и сниже-
нием рСКФ. 

Е.И.  Кузнецова.  Была  выполнена  биопсия  левой 
почки. В препарате 12 клубочков, 2 из которых оказа-
лись полностью склерозированы, еще два выглядели 
ишемизированными. В одном из них определялся круп-
ный  участок  сегментарного  склероза  капиллярных 
петель с образованием сращения с капсулой Боумена. 
Оставшиеся клубочки были увеличены в размерах, в 
части из них отмечалось расширение мезангия с сопут-
ствующей мезангиальной пролиферацией до 4-6 клеток 
в зону мезангия. В двух клубочках определялись 
небольшие  отложения  эозинофильных  бесклеточных 
масс в мезангии без сопутствующей гиперклеточности. 
Отмечались небольшой очаговый склероз интерстиция 
и атрофия канальцев (15-20% почечной паренхимы), а 
также  неспецифическая  инфильтрация  интерстиция 
мононуклеарами в зонах склероза без признаков тубу-
лита. Окрашивание Конго красным материала, 
инфильтрирующего  клубочки,  артерии  и  артериолы, 
было положительным, а при поляризационной микро-
скопии выявлено типичное яблочно-зеленое двойное 
лучепреломление. При ммунофлюоресценции отложе-
ния IgA, IgM, IgG, C3, C1q, легких цепей и фибриноге-
на не обнаружено. Гистологическая картина 
соответствовала амилоидозу почек и фокальному сег-
ментарному гломерулосклерозу. 

В.В.  Рамеев.  Амилоидоз  –  неоднородная  группа 
заболеваний, характеризующаяся отложением в тканях 
гликопротеида амилоида. Амилоидные отложения фор-
мируются из глобулярных растворимых белков, кото-
рые вследствие конформационных изменений 
агрегируют в нерастворимые фибриллы, что приводит к 
прогрессирующему повреждению органов [16].  
Ами лоидоз  классифицируют  в  зависимости  от  типа 
белка-предшественника амилоида [17]. Наиболее рас-
пространенные варианты амилоидоза – AL-амилоидоз, 
связанный  с  экспрессией  свободных  легких  цепей 
иммуноглобулинов, вторичный АА-амилоидоз, разви-
вающихся  при  аутоиммунных  и  аутовоспалительных 
заболеваниях,  а  также  наследственный  и  ненаслед-

ственный ATTR-амилоидоз [18]. Для выявления 
амилоидоза целесообразно проводить биопсию пора-
женного органа или других тканей [19]. Амилоидные 
фибриллы связывают широко используемый краситель 
Конго красный, а окрашенные амилоидные отложения 
демонстрируют  двойное  лучепреломление  яблочно-
зеленого  цвета  при  поляризационной  микроскопии 
[20]. Типирование почечного амилоидоза обычно про-
водят с помощью прямой иммунофлуоресценции на 
замороженных тканях или с помощью иммуногистохи-
мии на фиксированных образцах [21].  

AL-амилоидоз характеризуется образованием клона 
плазматических клеток в костном мозге, которые про-
дуцируют моноклональные легкие цепи типа κ или λ, 
поэтому при подозрении на это заболевание проводят 
иммунохимическое  исследование  сыворотки  и  мочи 
[22]. Учитывая длительный анамнез хронического вос-
палительного заболевания рецидивирующего течения и 
отсутствие отложений κ или λ цепей в биоптате, наибо-
лее вероятной причиной поражения почек является АА-
амилоидоз, который развивается при воспалительных 
заболеваниях любого происхождения. Предшественник 
тканевого фибриллярного белка АА – острофазовый 
сывороточный  амилоидный  белок  А  (SAA)  [6,18]. 
Почки  являются  основным  органом-мишенью  для 
отложения белка при АА-амилоидозе. Поражение почек 
проявляется протеинурией с последующим поэтапным 
присоединением нефротического синдрома и прогрес-
сирующего нарушения функции почек с формировани-
ем хронической почечной недостаточности, требующей 
заместительной почечной терапии [23]. Продолжаю -
щаяся  продукция  белка-предшественника  и  после -
дующее отложение амилоида сопровождаются  
ухудшением функции почек у большинства пациентов 
[24]. Выбор схемы лечения АА-амилоидоза зависит от 
причины  хронического  воспаления,  но  цель  всегда 
состоит в том, чтобы подавить выработку SAA до нор-
мального уровня. Если определение SAA недоступно, в 
качестве  показателя  эффективности  лечения  можно 
использовать уровень СРБ. Длительный контроль вос-
паления, как правило, сопровождается постепенным 
регрессом амилоидных отложений и улучшением функ-
ции почек, в связи с чем представляется особенно важ-
ным верный подбор консервативной терапии [25]. 

Е.И. Кузнецова. При иммунохимическом исследова-
нии моноклональных иммуноглобулинов не выявлено, 
а содержание свободных легких цепей иммуноглобу -
линов  и  их  соотношение  были  нормальными,  что 
позволило исключить AL-амилоидоз. Учитывая сохра-
няющуюся воспалительную активность и развитие АА-
амилоидоза, доза метилпреднизолона была увеличена 
до 12 мг/сут, назначен ингибитор интерлейкина-6 оло-
кизумаб в дозе 64 мг каждые в 4 недели. В течение 
недели после первой инъекции препарата самочувствие 
улучшилось, уменьшилась слабость, нормализовались 
СОЭ и содержание СРБ. Доза метилпреднизолона была 
постепенно снижена до 4 мг/сут. При амбулаторном 
обследовании по месту жительства через 6  мес после 
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выписки сохраняется клинико-лабораторная ремиссия 
АТ. Отмечено снижение протеинурии до 1 г/сут. рСКФ 
–  51  мл/мин/1,73  м 2.  Продолжено  снижение  дозы 
метилпреднизолона. 

Таким образом, присоединение олокизумаба к тера-
пии метилпреднизолоном позволило быстро добиться 
улучшения состояния пациентки и нормализации лабо-
раторных показателей, в том числе содержания СРБ. 
Учитывая короткий срок наблюдения, судить о динами-
ке амилоидоза почек сложно, хотя снижение протеин-
урии  и  отсутствие  дальнейшего  ухудшения  функции 
почек может указывать на его стабилизацию. 

С.В. Моисеев. Чем определялся выбор олокизумаба в 
данном случае? Какова роль ингибиторов ИЛ-6 в лече-
нии АТ? 

П.И. Новиков. В двойном слепом, рандомизирован-
ном, плацебо-контролируемом исследовании GIACTA 
эффективность тоцилизумаба, блокирующего рецепто-
ры ИЛ-6, была установлена у пациентов с гигантокле-
точным артериитом, который, как и АТ, представляет 
собой системный васкулит с поражением крупных арте-
рий [26]. В Японии было проведено рандомизирован-
ное клиническое исследование 3 фазы (TAKT), целью 
которого было сравнение эффективности тоцилизумаба 
и плацебо в профилактике рецидивов АТ у 36 больных, 
достигших ремиссии на фоне терапии глюкокортико-
стероидами [27]. У всех рандомизированных пациентов 
(intention-to-treat) риск рецидива АТ при лечении тоци-
лизумабом снизился, однако этот эффект не достиг ста-
тистической значимости (отношение рисков 0,41, 95% 
доверительный интервал 0,15-1,10, р=0,0596), что, веро-
ятно, было следствием недостаточного размера выбор-
ки.  Тем  не  менее,  снижение  риска  рецидива  АТ  в 
группе тоцилизумаба оказалось достоверным в выборке 
пациентов, выполнивших протокол (отношение рисков 
0,34, 95% доверительный интервал 0,11-1,00, р=0,0345). 
После завершения двойной слепой фазы 28 пациентов 
продолжили лечение тоцилизумабом в течение по край-
ней мере 96 недель [28]. У 46% из них доза глюкокорти-
костероидов была снижена до <0,1 мг/кг/сут (более чем 
вдвое по сравнению с дозой, которая применялась для 
купирования рецидива). По данным визуализирующих 
методов, стеноз сосудов уменьшился у 18% пациентов и 
был стабильным у 68%.  

Эффективность  ингибиторов  ИЛ-6  в  лечении  АТ 
подтверждают и результаты наблюдательных исследова-
ний [29]. В самом крупном ретроспективном исследова-
нии, в котором принимала участие и клиника им. Е.М. 
Тареева, были обобщены результаты применения инги-
биторов ФНО-α и тоцилизумаба у 209 пациентов с АТ 
(186 женщин, медиана возраста 29 лет) [30]. Частота 
полного  ответа,  который  оценивали  по  критериям 
Национального института здоровья США, через 6 мес 
не отличалась при применении препаратов двух групп и 
составила 66% и 70%, соответственно. Частота прекра-
щения лечения и рецидивов также была сходной. 

Хотя лечение АТ не входит в список зарегистриро-
ванных показаний к применению ингибиторов ИЛ-6, 

тем не менее, приведенные данные свидетельствуют о 
том,  что  препараты  этой  группы  можно  назначать 
таким пациентами, прежде всего при отсутствии ответа 
на стандартную терапию глюкокортикостероидами и  
базисными противовоспалительными препаратами [4]. 
В представленном наблюдении мы проводили лечение 
олокизумабом – оригинальным отечественным препа-
ратом, который представляет собой гуманизированное 
моноклональное антитело, специфически нейтрализую-
щее ИЛ-6. В мае 2020 г. олокизумаб был зарегистриро-
ван в Российской Федерации под торговым 
наименованием Артлегиа для лечения взрослых паци-
ентов с РА средней и высокой степени активности [31]. 
Эффективность олокизумаба была установлена в 
24-недельном многоцентровом, двойном слепом, пла-
цебо-контролируемом исследовании CREDO 3 у 428 
пациентов  с  активным  ревматоидным  артритом,  не 
ответивших на монотерапию метотрексатом [32]. В этом 
исследовании ингибитор ИЛ-6 в дозе 64 мг подкожно 
каждые 2 или 4 недели в сочетании с метотрексатом 
достоверно превосходил плацебо в комбинации с 
метотрексатом по частоте ответа по критериям 
Американской коллегии ревматологов (ACR 20; 63,6% и 
70,4% против 25,9%; p<0,0001 для обоих сравнений), а 
также по вторичным показателям эффективности. 

С.В. Моисеев. У пациентки с АТ, осложнившимся 
АА-амилоидозом, необходимо остановить или по край-
ней  мере  затормозить  его  прогрессирование,  чтобы 
избежать развития хронической почечной недостаточ-
ности. Имеется ли опыт применения ингибиторов ИЛ-
6 при вторичном амилоидозе? 

П.И. Новиков. Развитие АА-амилоидоза при любом 
ревматическом заболевании указывает на недостаточ-
ную эффективность проводимой противовоспалитель-
ной терапии и является основанием для ее 
интенсификации, в том числе путем присоединения 
ГИБП. Ингибиторы ИЛ-6 обладают выраженной про-
тивовоспалительной активностью и вызывают быстрое 
снижение  содержания  острофазовых  белков,  в  том 
числе SAA, который является предшественником АА-
амилоида. Подавление образования SAA может препят-
ствовать дальнейшему отложению амилоида в почках и 
других тканях. Влияние ингибиторов ИЛ-6 и других 
препаратов, оказывающих иммуносупрессивное и про-
тивовоспалительное действие, на течение АА-амилои-
доза у пациентов с АТ или другими ревматическими 
иммуновоспалительными заболеваниями в рандомизи-
рованных контролируемых исследованиях не изучалось. 
Тем не менее, опубликован положительный опыт при-
менения ингибиторов ИЛ-6 у пациентов со вторичным 
амилоидозом  [33].  Y.  Okuda  и  соавт.  сопоставили 
результаты применения тоцилизумаба и ингибиторов 
ФНО-α у 42 пациентов с различными ревматическими 
иммуновоспалительными заболеваниями, осложнивши-
мися АА-амилоидозом [34]. Медиана содержания SAA 
снизилась с 219,2 до 5,0 мкг/мл при применении инги-
битора ИЛ-6 и со 143,6 до 38,1 мкг/мл при лечении 
ингибитором ФНО (р=0,0194), а рСКФ увеличилась у 
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72,7%  и  34,4%  больных,  соответственно  (р=0,0062). 
Приведенные  данные  указывают  на  более  высокую 
эффективность ингибиторов ИЛ-6 у пациентов с АА-
амилоидозом, что отражает более значительное сниже-
ние  содержания  острофазовых  белков,  прежде  всего 
SAA, при лечении препаратами этой группы.  

С.В. Моисеев. АА-амилоидоз, который в прошлом 
называли вторичным, может развиться при любых хро-
нических воспалительных заболеваниях, включая АТ, 
так как предшественником АА-амилоида является ост-
рофазовый белок SAA. Хотя отложения амилоида при 
этом варианте системного амилоидоза обнаруживают в 
различных тканях, клинически он обычно проявляется 
изолированным поражением почек (протеинурия, неф-
ротический синдром, хроническая почечная недоста-
точность). В случае развития АА-амилоидоза у пациента 
с ревматическим иммуновоспалительным заболеванием 
необходимо “усилить” противовоспалительную/имму-
носупрессивную терапию, чтобы добиться максималь-
ного снижения содержания SAA и остановить 
прогрессирование как основного заболевания, так и 
амилоидоза. С этой целью могут быть использованы 
ингибиторы ИЛ-6, которые обладают выраженной про-
тивовоспалительной активностью и вызывают быструю 
нормализацию содержания острофазовых белков. 
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AA-amyloidosis as a rare cause of kidney disease  
in patient with Takayasu’s arteritis 

V. Logina1,2, N. Bulanov1, E. Kuznetsova1, V. Rameev1,  
A.A. Efimova1, Novikov1, S. Moiseev1,2 

1Tareev Clinic of Internal Diseases, Sechenov First Moscow State  
Medical University, Moscow, 2Lomonosov Moscow State University, 
Moscow, Russia 

Takayasu’s arteritis (TAK) is a systemic large vessel vasculitis 
that usually develops at young age in females and affects 
aorta and its branches (pulseless disease). Patients with TAK 
frequently present with renal artery stenosis associated with 
renovascular hypertension and ischemic nephropathy, where-
as glomerular and interstitial kidney disease is very rare. As 
any other chronic inflammatory diseases, TAK can be compli-
cated with AA-amyloidosis manifesting by progressive pro-
teinuria, nephrotic syndrome and chronic renal failure.   
AA-amyloidosis in patients with TAK and other immune-medi-
ated inflammatory disease justifies intensification of immuno-
suppressive and antiinflammatory therapy (e.g. using 
interleukin-6 inhibitors) that is essential to prevent progres-
sion of kidney amiloidosis.   

Key words. Takayasu’s arteritis, AA-amyloidosis, inter-
leukin-6 inhibitors, olokizumab. 
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