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Наследственный транстиретиновый амилоидоз относится к группе заболеваний с аутосомно-доминантным типом передачи и ге-

терогенной клинической картиной, которая зависит от вида мутации гена транстиретина. Лептоменингеальная форма являет-

ся редким фенотипическим вариантом амилоидоза с преимущественным поражением оболочек головного и спинного мозга, а так-

же кортикальных оболочечных сосудов. К основным проявлениям данного фенотипа относят цефалгический синдром, эпизоды ост-

рого нарушения мозгового кровообращения, нарушение слуха, эпилептические приступы, прогрессирующие когнитивные нарушения,

достигающие степени деменции, нарушение сознания и др. В статье приведено описание клинического случая выявления амилоидо-

генной мутации Ala45Thr с наследственным семейным анамнезом и типичными проявлениями лептоменингеального амилоидоза

в дебюте заболевания, а также нарушением функции почек. При нейровизуализации с контрастным усилением обнаружено харак-

терное утолщение оболочек спинного мозга, обусловленное отложением амилоидных масс. 
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Hereditary transthyretin amyloidosis belongs to a group of diseases with an autosomal dominant type of transmission and a heterogeneous clin-

ical picture, which depends on the type of transthyretin gene mutation. The leptomeningeal form is a rare phenotypic variant of amyloidosis with

a predominant involvement of brain and spinal cord meninges, as well as cortical meningeal vessels. The main manifestations of this phenotype

include cephalalgic syndrome, episodes of acute cerebrovascular accident, hearing impairment, epileptic seizures, progressive cognitive impair-

ment reaching the degree of dementia, impaired consciousness, etc. The article describes a clinical case of revealing of amyloidogenic mutation

Ala45Thr with a hereditary family history and typical manifestations of leptomeningeal amyloidosis at the onset of the disease, as well as

impaired renal function. Neuroimaging with contrast enhancement revealed a characteristic thickening of the meninges of the spinal cord due

to the deposition of amyloid masses.

Keywords: leptomeningeal amyloidosis; transthyretin hereditary amyloidosis; mutation in the transthyretin gene.

Contact: Elvira Irekovna Safiulina; surovast@yandex.ru
For reference: Safiulina EI, Zinovieva OE, Shcheglova NS, et al. Leptomeningeal amyloidosis: features of the clinical picture (clini-

cal observation). Nevrologiya, neiropsikhiatriya, psikhosomatika = Neurology, Neuropsychiatry, Psychosomatics. 2022;14(6):67–72.

DOI: 10.14412/2074-2711-2022-6-67-72



Наследственный транстиретиновый амилоидоз

(hATTR) – редкое наследственное заболевание, характери-

зующееся преимущественным поражением нервной систе-

мы, сердца, желудочно-кишечного тракта и других орга-

нов, в основе патогенеза которого лежит отложение в меж-

клеточном пространстве патологического белка – амилои-

да. hATTR выявлен более чем в 30 странах, причем сущест-

вуют эндемичные зоны, такие как Португалия, Швеция,

Япония, где распространенность может варьировать от

0,91–204 случаев на 1 млн населения до 3,8–1631 случая

в отдельных субрегионах [1–4]. В Российской Федерации

эпидемиология данной формы амилоидоза до конца не

изучена, однако с появлением генетического тестирования

и улучшением диагностики частота встречаемости за по-

следние десятилетия выросла с 1 до 8% среди пациентов

с системным амилоидозом, что приближается по своему

значению к среднеевропейским данным [5]. На сегодняш-

ний день в мире насчитывается около 50 тыс. зарегистриро-

ванных случаев hATTR [6].

В качестве причины заболевания рассматривается му-

тация в гене белка транстиретина (18q12.1), осуществляю-

щего транспорт ретинола и тироксина. Основным источни-

ком синтеза транстиретина в организме является печень,

а также сосудистые сплетения боковых желудочков голов-

ного мозга и пигментный слой сетчатки глаза [7]. Механизм

передачи наследственного амилоидоза – аутосомно-доми-

нантный, однако описаны и спорадические случаи. В ре-

зультате мутации изменяется конформация транстиретина,

белок становится нестабильным и распадается на отдель-

ные субъединицы (мономеры) [1, 8]. Путем полимеризации

мономеры собираются в нерастворимые структуры – ами-

лоидные фибриллы, которые откладываются в межклеточ-

ном пространстве. К основным механизмам повреждения

окружающей ткани относят сдавление и нарушение струк-

туры вследствие «масс-эффекта», ишемию из-за отложения

амилоидных масс в стенках сосудов и непосредственное ци-

тотоксическое действие промежуточных продуктов образо-

вания амилоида [1].

Клиническая картина и течение hATTR весьма вариа-

бельны и зависят от типа мутации гена транстиретина, воз-

раста дебюта и этнического происхождения пациента. В на-

стоящее время описано более 160 мутаций гена транстире-

тина, причем наиболее распространенной и изученной

в мире является Val50Met (прежнее название – Val30Met),

на которую приходится около 50% случаев наследственного

амилоидоза [9].

В зависимости от преобладания поражения того или

иного органа или системы условно выделяют три основных

фенотипа заболевания: 1) hATTR-амилоидная невропатия;

2) hATTR-амилоидная кардиомиопатия; 3) hATTR-лепто-

менингеальный амилоидоз. Существует ряд мутаций,

при наличии которых выявляется определенная фенотипи-

ческая картина. Например, для неврологического варианта

характерны мутации Val50Met, Leu78His, Ile104Ser,

Tyr134His; для кардиологического – Val122Ile, Leu131Met,

Pro44Ser, Glu112Lys; для лептоменингеального – Leu32Pro,

Asp38Gly, Ala45Thr, Val50Gly [3, 7, 9].

Редко встречающаяся лептоменингеальная форма на-

следственного амилоидоза вызвана синтезом дестабилизи-

рованного транстиретина сосудистыми сплетениями желу-

дочков мозга с последующим отложением амилоидных фи-

брилл в оболочках головного и спинного мозга и в стенках

мелких кортикальных оболочечных сосудов. Впервые дан-

ный фенотип был описан в 1980 г. американским невроло-

гом H. Goren и соавт. [10], которые обобщили клинические

случаи пациентов с hATTR с признаками поражения цент-

ральной нервной системы (ЦНС). В настоящее время в ми-

ровой литературе представлено около 72 случаев с данным

фенотипом заболевания, среди которых наиболее часто

встречаются следующие мутации: Asp38Gly, Tyr89His

и Val50Met, характерные для европейской (60%), американ-

ской (33,3%) и японской (26,7%) популяций. Примечатель-

но, что только при мутациях Val50Gly и Gly53Arg описаны

признаки поражения ЦНС без развития кардиомиопатии,

периферической соматической и автономной невропатии

[7, 10]. 

К основным клиническим проявлениям лептоменин-

геального амилоидоза относятся: цефалгический синдром,

двигательные и чувствительные нарушения по центрально-

му типу, повторные эпизоды острого нарушения мозгового

кровообращения (ОНМК), прогрессирующие когнитивные

нарушения, достигающие степени деменции, обструктив-

ная гидроцефалия, эпилептические приступы, нарушения

сознания вплоть до комы, краниальная невропатия (пора-

жение VIII пары черепных нервов), поперечный миелит,

мозжечковая атаксия [10–14]. В случае вовлечения в пато-

логический процесс органа зрения рассматривается окуло-

лептоменингеальная форма заболевания. Примечательно,

что, в отличие от других фенотипических форм, при кото-

рых встречаются разнообразные симптомы поражения глаз-

ных яблок, для окулолептоменингеальной формы характер-

но в основном помутнение стекловидного тела. 

Приводим клинический случай пациентки с лептоме-

нингеальным фенотипом hATTR, подтвержденный генети-

ческим и морфологическим методами. 

Пациентка У., 36 лет, поступила в Клинику нервных бо-

лезней им. А.Я. Кожевникова Сеченовского Университета

с жалобами на периодические головные боли давящего харак-

тера, которые достигали интенсивности 8–9 баллов по визу-

альной аналоговой шкале (ВАШ) боли и сопровождались тош-

нотой, иногда рвотой; снижение слуха на правое ухо; выра-

женную неустойчивость, пошатывание при ходьбе; ощущение

«онемения» и слабость в ногах; недержание мочи, кала; перио-

дические болезненные судороги мышц конечностей, отеки ног. 

По данным наследственного анамнеза известно, что

мать пациентки умерла в возрасте 47 лет, страдала головной

болью, сопровождающейся тошнотой и рвотой, прогрессирую-

щей хронической болезнью почек. Впоследствии при нефро-

биопсии обнаружен амилоид, отсроченное иммуногистохими-

ческое исследование с антителами к транстиретину выявило

экспрессию TTR у матери пациентки. Дядя со стороны мате-

ри также страдал хронической болезнью почек, умер в возрас-

те 40 лет при явлениях прогрессирующей почечной недоста-

точности [15].

Из сопутствующих заболеваний у пациентки ранее вы-

являли: мигрень без ауры; синусовую тахикардию, аутоиммун-

ный тиреоидит (медикаментозная компенсация), железоде-

фицитную анемию, дислипидемию и правостороннюю нейро-

сенсорную тугоухость 4-й степени. 

Из анамнеза заболевания известно, что пациентку

с детства беспокоили частые приступы головной боли давяще-
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го характера, сопровождающиеся тошнотой, достигающие

8–9 баллов по ВАШ. Ранее головная боль купировалась цитра-

моном. С течением времени интенсивность и частота голов-

ной боли нарастали. В настоящее время беспокоит ежеднев-

ная головная боль давящего характера интенсивностью 3–4 бал-

ла по ВАШ, эпизодически достигающая 8–9 баллов по ВАШ

и сопровождающаяся тошнотой и рвотой. Имеющийся цефал-

гический синдром рассматривался в рамках мигрени без ауры.

В 2008 г. впервые развился приступ системного головокруже-

ния, сопровождающийся тошнотой, многократной рвотой,

который длился около 3–4 ч. Была госпитализирована в невро-

логическое отделение, где проводилась метаболическая тера-

пия с последующим улучшением состояния. В 2010 г. пациент-

ка стала отмечать изменение походки, появились жалобы на

чувство «онемения» в ногах. Через год повторился приступ си-

стемного головокружения, который длился около 10 ч и сопро-

вождался тошнотой и рвотой. Проводилась магнитно-резо-

нансная томография (МРТ) головы, данных, свидетельствую-

щих о наличии ОНМК, получено не было. В 2014 г. консульти-

рована эндокринологом: установлен субклинический гипотире-

оз (по настоящее время принимает эутирокс 125 мкг).

В 2017 г. пожаловалась на остро возникший «звон в правом

ухе», повышение артериального давления до 140/90 мм рт. ст.,

многократную рвоту. Данные жалобы сохранялись в течение

2–3 дней, а через месяц пациентка отметила, что отсутст-

вует слух на правое ухо. Консультирована сурдологом, по ре-

зультатам аудиометрии выявлена сенсоневральная туго-

ухость 4-й степени справа. В 2017 г. находилась на обследова-

нии в неврологическом отделении, по данным медицинской до-

кументации, выявлены нижний парапарез до 4 баллов, ожив-

ление сухожильных рефлексов в руках и ногах. МРТ головы:

без патологии, МРТ шейного отдела: выявлен очаг на уровне

СVI–VII. Обсуждался диагноз сосудистой миелопатии. Тогда же

в суточном анализе мочи отмечались повышение уровня белка

(1,3 г/л), микрогематурия. Заподозрен системный амилоидоз,

проявлявшийся нефротическим синдромом. В 2017 г. проведена

нефробиопсия – при окраске конго красным выявлены амилоид-

ные отложения. Были исключены AA- и AL-амилоидоз [15].

Взят генетический анализ на наличие мутации гена трансти-

ретина, выявлена амилоидогенная мутация Ala45Thr. Анало-

гичная мутация выявлена у сына пациентки 16 лет, родной се-

стры 34 лет и брата 32 лет. В это же время проведена эхокар-

диография – признаков амилоидной кардиомиопатии не обна-

ружено. В 2018 г. у наблюдаемой пациентки присоединились

нарушения мочеиспускания (периодическое недержание мочи),

дефекации, прогрессировала слабость в нижних конечностях.

Для дальнейшего дообследования пациентка была направлена

в неврологическое отделение Клиники нервных болезней Сече-

новского Университета. 

При оценке соматического статуса обращали на себя

внимание бледность кожных покровов, отеки обеих ног. Выра-

женное снижение слуха на правое ухо. Сила в проксимальных

и дистальных отделах рук – 5 баллов, в проксимальных отде-

лах ног – 5 баллов, снижение силы в дистальных отделах ног до

4 баллов. Повышение мышечного тонуса в ногах по спастиче-

скому типу. Сухожильные рефлексы с рук, с ног высокие, с рас-

ширением рефлексогенных зон, D=S. Клонусы стоп. Патологи-

ческие рефлексы Тремнера, Гофмана, Бабинского с обеих сто-

рон. Координаторные пробы (пальценосовую, пяточно-колен-

ную, пальце-молоточковую, пробы на дисметрию, дисдиадохо-

кинез) выполняет удовлетворительно. В пробе Ромберга с от-

крытыми и закрытыми глазами устойчива. Болевая гипесте-

зия в стопах. Глубокая чувствительность в верхних и нижних

конечностях сохранена. Нарушение тазовых функций: нейро-

генный мочевой пузырь (недержание и императивные позывы

на мочеиспускание), периодическое недержание кала.

Пациентке проведена ортостатическая проба, которая

была расценена как отрицательная. 

Лабораторные анализы: общий анализ крови: снижение

уровня гемоглобина до 92 г/л (норма – 117–180); цветовой по-

казатель 0,7 (норма – 0,8–1,05); повышение СОЭ до 64 мм/ч

(норма – 2–20). Общий анализ мочи: повышение уровня белка

до 2,8 г/л. В биохимическом анализе крови – снижение уровня

альбумина до 31,2 г/л (норма – 32–48), повышение уровня хо-

лестерина до 17,01 ммоль/л (норма – 3,2–5,6). Общий анализ

цереброспинальной жидкости (ЦСЖ): бесцветная, прозрач-

ность полная, уровень белка – 0,41‰ (норма – 0,16–0,3‰),

глюкоза – 69 мг% (норма – 40–60 мг%), цитоз – 1 клетка

в 1 мм3 (норма – 0–5), микроскопия – три лимфоцита и один

нейтрофил. 

Проведенные инструментальные обследования: электро-

кардиография – синусовый ритм; частота сердечных сокра-

щений – 74 удара в минуту.

Сцинтиграфия миокарда с пирофосфатом: в области

сердца определяется диффузное накопление индикатора с не-

четкой границей, с коэффициентом накопления 1,23 по срав-

нению с контралатеральной референсной областью. Аномаль-

ных очагов накопления пирофосфата иных локализаций не от-

мечено.

Электронейромиография: компрессия правого срединного

нерва в области карпального канала; при исследовании нервов

нижних конечностей проводимость в проксимальных и дис-

тальных отделах моторных волокон, а также по быстропро-

водящим сенсорным волокнам не нарушена, параметры ампли-

туд моторных и сенсорных ответов – в пределах нормы.

Количественное сенсорное тестирование: выявлено по-

вышение порогов температурной тепловой чувствительности

на уровне LV и SI, холодовой чувствительности на уровне СVI,

LV и SI, что может свидетельствовать о диффузном вовлече-

нии в патологический процесс тонких волокон нервов как верх-

них, так и нижних конечностей (см. таблицу).

Лазерная конфокальная микроскопия нервов роговицы

(ЛКМР): при оценке нервных волокон роговицы обращали на

себя внимание многочисленные ответвления от основных нерв-

ных стволов (рис. 1). 

МРТ спинного мозга с внутривенным контрастировани-

ем: исследование проведено в аксиальной и сагиттальной про-

екциях в режиме Т1 с внутривенным контрастным усилением

(Магневист 0,5 ммоль/мл, 20 мл). На полученных изображени-

ях после введения контрастного вещества определяется нако-

пление его по оболочкам на уровне от продолговатого мозга

и до конуса. Заключение: накопление контрастного вещества

по оболочкам головного и спинного мозга в шейном, грудном

и поясничном отделах позвоночника (рис. 2).

Консультация офтальмолога: Vis OD = 1,0; Vis OS = 1,0.

Внутриглазное давление OD = 17,0; OS = 19,0. OU: роговица

прозрачная; передняя камера средней глубины, влага прозрач-

ная; радужка структурная; зрачок круглый, в центре, реакция

на свет живая; хрусталик прозрачный. Глазное дно: OU диск

зрительного нерва бледно-розовый, границы четкие. Макуляр-

ный рефлекс сохранен, слева в макуле единичные сухие друзы.

Ход и калибр сосудов без особенностей.
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Консультация нефролога (д.м.н. В.В. Рамеев): у паци-

ентки с доказанным транстиретиновым амилоидозом сохра-

няются полиневропатия, нефропатия с тенденцией к усугуб-

лению нефротического синдрома, высоким риском формирова-

ния терминальной стадии хронической болезни почек.

Клинический диагноз: наследственный транстиретино-

вый амилоидоз с поражением центральной, периферической

соматической и автономной нервной системы, почек. Мута-

ция Ala45Thrв гетерозиготном состоянии. Пациентке реко-

мендован прием тафамидиса в дозе 20 мг/сут пожизненно.

Ввиду выраженной анемии назначено лечение железосодержа-

щими препаратами. С целью предотвращения отеков в рам-

ках нефротического синдрома пациентке было указано на не-

обходимость строгого соблюдения малосолевой диеты, прием

верошпирона 50–100 мг/сут. 

О б с у ж д е н и е
Представленный клинический случай является иллю-

страцией редкого фенотипа hATTR – лептоменингеального

амилоидоза с типичной мутацией Ala45Thr гена транстире-

тина. Особый интерес представляет анамнез заболевания:

с подросткового возраста пациентку беспокоили интенсив-

ные головные боли, сопровождающиеся тошнотой и рво-

той. Изначально имеющийся цефалгический синдром рас-

сматривался в рамках первичной комплексной головной

боли (головной боли напряжения и мигрени без ауры), при-

нимая во внимание дебют заболевания в подростковом воз-

расте и данные наследственного анамнеза (аналогичные го-

ловные боли у матери). Однако, учитывая усиление интен-

сивности, продолжительности и частоты головной боли

с течением времени, можно обсуждать присоединение вто-

ричного цефалгического синдрома как одного из проявле-

ний лептоменингеального амилоидоза. По данным литера-

туры, аналогичные симптомы наблюдались во многих семь-

ях с указанным фенотипом: мигренеподобные головные бо-

ли были описаны у членов семьи итальянского происхожде-

ния с доказанной мутацией Phe64Ser гена транстиретина;

у членов венгерской семьи с мутацией Asp38Gly, которые

предъявляли жалобы на приступы головной боли с голово-

кружением, тошнотой и многократной рвотой, с преходя-

щей диплопией и транзиторной гло-

бальной амнезией [13, 16, 17]. Одной

из причин головной боли может быть

обструктивная гидроцефалия, морфо-

логической основой которой является

нарушение эпендимальной выстилки

желудочков и пролиферация астроци-

тов с формированием эпендимальных

грануляций с отложением в них ами-

лоида, в том числе в стенках сосудов,

что вызывает нарушение ликвороди-

намики [10]. В наблюдаемом случае

данных, свидетельствующих о нали-

чии гидроцефалии, получено не было. 

Принимая во внимание дебют

заболевания в молодом возрасте, при-

знаки поражения ЦНС (спастический

нижний парапарез с тазовыми нару-

шениями), проводилась дифференци-

альная диагностика с демиелинизиру-

ющим заболеванием. Пациентке не-

однократно проводилась МРТ головы,

шейного, грудного отделов позвоноч-

ника, однако характерных очаговых

нарушений с диссеминацией во вре-

мени и пространстве получено не бы-

ло. Выявленный ранее очаг на уровне

СVI–VII, вероятно, следует рассматри-

вать как результат нарушения крово-

снабжения спинного мозга, обуслов-

ленный отложением амилоида в стен-

ках мелких сосудов и капилляров с их

дальнейшей окклюзией. Также для па-

циентов с лептоменингеальным фено-

типом характерны повторные ОНМК

по ишемическому и геморрагическо-

му типу. Следует отметить, что амило-

идные отложения приводят к гибели

нейронов и развитию атрофического

процесса в головном мозге, что стано-

вится в перспективе причиной когни-
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Рис. 1. Снимок тонких нервов 

роговицы пациентки У., 36 лет, 

полученный с помощью ЛКМР 

(стрелками указаны ответвления 

от основных нервных стволов)

Fig. 1. An image of cornea thin nerves 

of the patient U., 36 years old, obtained

using laser confocal microscopy 

of the cornea nerves (arrows indicate

branches from the main nerve trunks)

Рис. 2. МРТ шейного отдела 

позвоночника с контрастным 

усилением. Пациентка У., 36 лет

(стрелками указано утолщение 

и накопление контрастного 

вещества мозговыми оболочками)

Fig. 2. MRI of the cervical spine 

with contrast enhancement. Patient U., 

36 years old (arrows indicate thickening

and accumulation of contrast 

agent in the meninges)

Результаты количественного сенсорного тестирования
пациентки У.,  36 лет

Resul ts  o f  quant i tat ive  sensory  tes t ing  of  the  pat ient  U.,  
36 years  o ld

Порог холодовой Порог тепловой 
чувствительности (CDT), °С чувствительности (WDT), °С

Область исследования
порог 

референсные
порог

референсные

пациента
значения, 

пациента
значения, 

min–max* min–max*

Тыл левой стопы медиально (LV) 0,5 26,9–33,4 42,8 30,6–41,9

Тыл левой стопы латерально (SI) 0,1 26,9–33,4 44,8 30,6–41,9

Возвышение большого пальца 26,2 28,7–32,1 34,1 32,4–34,9

кисти cлева (СVI)

Примечание. * – для лиц от 30 до 39 лет.



тивных нарушений [10]. В приведенном клиническом слу-

чае когнитивные функции были сохранны.

В период пребывания пациентки в стационаре прове-

дена МРТ шейного и грудного отдела с контрастным усиле-

нием, где были обнаружены характерные для транстирети-

нового амилоидоза радиологические признаки в виде утол-

щения оболочек головного и спинного мозга с накоплени-

ем контрастного вещества. Утолщение оболочек при амило-

идозе связано с пролиферацией соединительной ткани

и диффузным отложением амилоидных депозитов в стенках

сосудов, вызывающим уменьшение субарахноидального

пространства. Данные изменения являются дополнитель-

ной причиной для нарушения кровоснабжения и компрес-

сии спинного мозга и корешков. Наиболее выраженное

утолщение оболочек наблюдается в области ствола головно-

го мозга, мозжечка и спинного мозга. Помимо утолщения

оболочек, описаны клинические случаи повышения сигна-

ла в режиме FLAIR от паренхимы головного мозга в височ-

ных областях вследствие поражения церебральных сосудов,

а также, в режиме градиентного эха, – признаки поверхно-

стного гемосидероза в области мозжечка вследствие повтор-

ных микрокровоизлияний [7, 11, 12, 18, 19].

При исследовании ЦСЖ пациентки обращало на себя

внимание небольшое превышение уровня белка. По дан-

ным литературы, у пациентов с лептоменингеальным фено-

типом зачастую выявлялись повышенный уровень белка

вплоть до ксантохромии, плеоцитоз. На более поздних ста-

диях заболевания гиперпротеинархия нарастает (>1 г/л),

что связано с увеличением концентрации преальбумина

в ЦСЖ [13, 17].

К характерным для лептоменингеального амилоидоза

симптомам, которые выявлялись у наблюдаемой пациентки,

относится нейросенсорная тугоухость, связанная, как пра-

вило, с поражением корешка VIII пары черепных нервов.

Основным механизмом поражения нерва является пери-

и эндоневральное отложение амилоида, приводящее прежде

всего к ишемизации ствола нерва. Симптоматика может но-

сить как односторонний, так и двусторонний характер. По-

мимо слухового нерва, описано поражение тройничного,

лицевого нервов; по аналогии с краниальными нервами, от-

мечается также вовлечение в патологический процесс спин-

номозговых корешков с развитием клинической картины

радикулопатии, плексопатии [7, 10, 12, 14, 16, 17].

При клиническом неврологическом осмотре наблю-

даемой пациентки обращало на себя внимание наличие по-

линевропатического синдрома в нижних конечностях, ко-

торый не подтвердился данными электронейромиографи-

ческого исследования. В то же время количественное сен-

сорное тестирование выявило поражение тонких волокон

нервов как верхних, так и нижних конечностей. При ЛКМР

выявлялась выраженная извитость нервных волокон рого-

вицы, что также подтверждало наличие поражения тонких

нервных волокон. Примечательно, что для лептоменинге-

ального фенотипа не характерно грубое поражение перифе-

рических нервов конечностей, что подтверждает приведен-

ный клинический случай. Таким образом, у пациентки

можно выделить следующие неврологические синдромы:

1) центральный нижний парапарез, рефлекторный

пирамидный синдром;

2) полиневропатический тип расстройств чувствитель-

ности в дистальных отделах нижних конечностей;

3) периферическая автономная недостаточность в ви-

де нарушения моторики желудочно-кишечного

тракта, нейрогенного мочевого пузыря, нарушения

дефекации;

4) поражение VIII нерва справа.

Помимо неврологических нарушений, к факторам,

свидетельствующим о прогредиентном течении заболева-

ния у пациентки, относятся нефропатия с дальнейшей тен-

денцией к усугублению нефротического синдрома и желе-

зодефицитная анемия, связанная с обильными менструаци-

ями. Выявляемая гиперхолестеринемия обусловлена синте-

тической активностью печени в условиях необходимости

компенсации онкотического давления крови из-за выра-

женной потери альбумина. 

Для исключения поражения миокарда пациентке про-

водилась сцинтиграфия миокарда с пирофосфатом, где ко-

эффициент накопления по сравнению с контралатеральной

референсной областью (H/Cl) составил 1,23, что является

неопределенным значением, так как в качестве ориентиро-

вочной пороговой величины H/Cl для определения TTR-

амилоидоза принято значение ≥1,5. При эхокардиографии

не получено данных, свидетельствующих об утолщении сте-

нок сердца. Таким образом, достоверных данных о наличии

амилоидной кардиомиопатии получено не было.

З а к л ю ч е н и е
Представленный случай является примером редкого

фенотипа hATTR. В течение длительного времени генез

многих неврологических симптомов, с которых дебютиро-

вал лептоменингеальный амилоидоз, оставался неясным.

Примечательно, что неврологические симптомы рассмат-

ривались независимо друг от друга и представлялись само-

стоятельными нозологиями (нейросенсорная тугоухость,

первичная головная боль, сосудистая миелопатия). Важную

роль в постановке диагноза сыграло наличие прогрессирую-

щей нефропатии, выявленной у пациентки и ее близких

родственников. Поиск причин нефротического синдрома

послужил основанием для проведения нефробиопсии, вы-

явившей отложения амилоида, и последующего молекуляр-

но-генетического исследования, подтвердившего наличие

мутации Ala45Thr гена транстиретина. Дальнейший анализ

клинических соматических и неврологических синдромов,

а также результатов МРТ с контрастным усилением позво-

лил объединить их в единую картину лептоменингеального

амилоидоза. 
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