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РЕЗЮМЕ. Множественная миелома занимает лидирующую позицию среди злокачественных заболеваний
крови. Есть клинические данные о том, что множественная миелома может осложняться вторичным амилоидозом.
В статье представлен клинический случай диагностики множественной миеломы, осложненной вторичным ами-
лоидозом легких. Участие врачей разных специальностей (пульмонолога, гематолога, патоморфолога), использо-
вание высокотехнологичных методов диагностики (гистологическое исследование биоптата легочной ткани,
трепанобиоптата, иммуногистохимическое исследование гистологических препаратов легких и костного мозга),
позволило установить клинический диагноз.

Ключевые слова: множественная миелома, вторичный амилоидоз, амилоидоз легких, иммуногистохимия, им-
мунохимический анализ, lambda-легкие цепи.
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SUMMARY. Multiple myeloma occupies a leading position among malignant blood diseases. There is clinical evidence
that multiple myeloma can be complicated by secondary amyloidosis. The article presents a clinical case for the diagnosis
of multiple myeloma complicated by secondary pulmonary amyloidosis. The participation of doctors of various specialties
(pulmonologist, hematologist, pathologist), the use of high-tech diagnostic methods (histological examination of a biopsy
of lung tissue, trepanobiopsy, immunohistochemical examination of histological preparations of lungs and bone marrow),
made it possible to establish a clinical diagnosis. 
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Множественная миелома является одним из самых
распространенных заболеваний крови и составляет
более 10% от всех гемобластозов [1, 2]. Заболеваемость
множественной миеломой диагностируется в основном
среди лиц старше 40 лет [3, 4].

Клиническими исследованиями подтверждено, что
множественная миелома может осложняться вторич-
ным амилоидозом. Последний характеризуется внекле-
точным отложением фибрилл, полученных из
сывороточного белка амилоида [5, 6]. Для диагностики
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вторичного амилоидоза используются сцинтиграфия,
позитронно-эмиссионная компьютерная томография и
однофотонная эмиссионная томография с целью визуа-
лизации отложений амилоида. Иммуногистохимиче-
ское исследование проводится для определения типа
белка фибрилл [7, 8]. Однако диагностика вторичного
амилоидоза часто сопряжена с трудностью морфоло-
гической верификации диагноза. 

При поражении легких необходимо, в первую оче-
редь, исключать онкологические заболевания. В допол-
нение к лучевым и морфологическим методам
исследования необходимо использовать определение
молекулярно-биологических маркеров в опухоли и здо-
ровых тканях, с помощью которых можно получить до-
полнительную информацию о биологическом
поведении опухоли: скорости её роста, способности к
инвазии и метастазированию, устойчивости к химио-
препаратам [9, 10].

Клиническое наблюдение

Представляем клиническое наблюдение сложного
варианта течения множественной миеломы. Паци-
ентка Х., возраст 61 год, поступила в марте 2019 г. в
отделение пульмонологии Краевой клинической боль-
ницы для уточнения диагноза и определения тактики
ведения. Из анамнеза известно, что пациентка не
курит, не употребляет наркотические средства, не
имела контакта с вредными профессиональными фак-
торами. Из хронических заболеваний страдает хрони-
ческим гастритом. Последнее флюорографическое
обследования легких проводилось 10 лет назад. 

Считает себя больной с октября 2018 г., когда
впервые стали беспокоить приступообразные боли в
эпигастральной области, периодически рвота съеден-
ной пищей. При обращении к терапевту по месту жи-
тельства был рекомендован прием омепразола. При
проведении ФГДС выявлен эрозивный гастрит, эрозив-
ный дуоденит. По результатам УЗИ органов брюшной
полости и почек выявлены протоковые изменения в
печени, эхографические признаки хронического холеци-
стита, диффузные изменения в поджелудочной же-
лезе. На фоне приема омепразола отмечала улучшение
состояния – исчезновение болей и рвоты съеденной
пищей. С учетом возраста пациентка была пригла-
шена в поликлинику для проведения плановой диспан-
серизации. При прохождении рентгенографии органов
грудной клетки была выявлена очаговая тень в правом
легком (подозрение на новообразование).

По результатам МСКТ органов грудной клетки от
13.12.2018 г. диагностировано центральное новообра-
зование правого легкого с инфильтрацией в средосте-
ние, множественными метастазами в легкие, плевру,
позвоночник, сумку перикарда. 

Для верификации диагноза была направлена на кон-
сультацию к онкопульмонологу в Красноярский Крае-
вой онкологический диспансер. Для уточнения диагноза
18.01.19 г. пациентка была госпитализирована в то-

ракальное отделение Красноярского Краевого онколо-
гического диспансера. При проведении ФБС органиче-
ской патологии со стороны бронхов не выявлено. В
анализах крови анемия средней степени тяжести (ге-
моглобин 80 г/л). С целью морфологической верифика-
ции диагноза выполнена видеоторакоскопия с биопсией
легочной ткани. По заключению патогистологиче-
ского исследования картина амилоидоза легких.
01.02.19 г. выписана из онкоцентра для консультации
пульмонолога Краевой клинической больницы и опреде-
ления тактики ведения. Несоответствие клинической
картины и данных морфологического исследования
требовало дальнейшего дообследования в условиях спе-
циализированного учреждения. Пациентка госпитали-
зирована в отделение пульмонологии. Гистологические
препараты, полученные при видеоторакоскопической
биопсии, направлены на иммуногистохимическое ис-
следование (ИГХ).

При госпитализации в отделение пульмонологии
23.03.2019 г. пациентка жаловалась на умеренную
одышку при физической нагрузке, периодически повы-
шение температуры тела до субфебрильных цифр,
преимущественно в вечернее время в течение 1,5 ме-
сяцев, выраженную слабость, утомляемость и сниже-
ние массы тела на 7 кг за последние 2 месяца.

При физикальном обследовании определялись уве-
личенные подчелюстные, подмышечные и паховые
лимфатические узлы до 2 см в диаметре. При аускуль-
тации легких выслушивалась крепитация над ниж-
ними отделами с двух сторон. Дополнительно
проведены инструментальные методы обследования:
по результатам УЗИ органов брюшной полости – па-
тологии не выявлено; по данным УЗИ периферических
лимфатических узлов изменения формы и увеличения
размеров подмышечных и паховых лимфатических
узлов не отмечено; по УЗИ органов малого таза – эхо-
графическая картина миомы матки в менопаузе, серо-
зометра, эхоструктурные изменения яичников; на УЗИ
щитовидной железы – эхоструктурные изменения,
очаговые образования щитовидной железы, TI-RADS
I. При проведении ФГДС обнаружен умеренно выра-
женный бульбит, диффузный умеренно выраженный
поверхностный гастрит с наличием эрозий в антраль-
ном отделе, недостаточность кардии. На рентгено-
граммах плоских костей костно-деструктивных
изменений не найдено. В ребрах наличие патологии до-
стоверно оценить сложно, накладываются изменения
в легких.

В развернутом анализе крови определялась анемия:
эритроциты 3,43×1012/л; гемоглобин 79 г/л; гематок-
рит 25,4%; средний объем эритроцитов 74,1 фл; сред-
нее содержание гемоглобина в отдельном эритроците
23,0 пг; ретикулоциты 1,75%; в лейкоцитарной фор-
муле миелоциты 1,0, сегментоядерные нейтрофилы
26,0, лимфоциты 56,2 %; СОЭ 28 мм/час. В биохими-
ческом анализе крови и общем анализе мочи без откло-
нений.
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При проведении бодиплетизмографии выявлено
значительное снижение общей ёмкости легких, струк-
тура её перестроена по рестриктивному типу за счёт
умеренного снижения остаточного объема легких и
умеренного снижения жизненной емкости легких.
Внутригрудной объем умеренно снижен, бронхиальное
сопротивление вдоха в норме, бронхиальное сопротив-
ление выдоха умеренно повышено. При выполнении
спирометрии с бронходилатационным тестом – ре-
стриктивный вариант изменения функции внешнего
дыхания. При проведении МСКТ органов грудной
клетки (рис. 1) определяются диффузные интерсти-
циальные изменения за счет выраженного утолщения
междольковых перегородок. На этом фоне видны не-
равномерные участки уплотнения по типу матового
стекла, зоны консолидации и множественные округ-
лые разнокалиберные образования с наибольшими раз-

мерами в S2 до 4,7 см и в S10 до 3,0 см в диаметре –
вероятнее всего экстранодальное распространение
лимфоузлов из средостения в паренхиму легких. В ниж-
ней доле левого легкого инфильтрация (по типу лим-
фоидной). В передне-верхнем средостении
определяются конгломератные образования с бугри-
стыми контурами – вероятно увеличенные лимфати-
ческие узлы. В полости перикарда небольшое
количество жидкости. Отмечается диффузное повы-
шение плотности всех костей грудной клетки с нали-
чием на этом фоне очагов разрежения костной
структуры, без перифокального остеосклероза и из-
менения со стороны кортикальной кости, что может
быть обусловлено лимфоидной инфильтрацией кост-
ного мозга. Заключение: по данной КТ-картине можно
думать о лимфопролиферативном процессе (рис. 1).

Рис. 1. Мультиспиральная компьютерная томография органов грудной клетки.

По результатам ИГХ-исследования биоптата ле-
гочной ткани от 29.03.19 г. обнаружены иммуномор-
фологические массы амилоида, негативные в
отношении А-amyloid, проявляющие моноклональ-
ность по lambda легким цепям. В препаратах присут-
ствуют укрупненные клеточные формы. 

Для уточнения амилоидоза 02.04.19 г. повторно
проведена фибробронхоскопия с трансбронхиальной
биопсией легкого. При осмотре выявлен двусторонний
диффузный слабо выраженный бронхит со слабо вы-
раженной слизистой гиперсекрецией. Выполнена щип-
цовая биопсия из сегментов S8,9,10 слева. Полученный
материал отправлен на гистологическое исследова-
ние.

Результат исследования биоптата легкого от
24.06.19 г.: в представленном материале определялись
фрагменты бронха с перибронхиальной легочной тка-
нью с умеренным утолщением межальвеолярных пере-
городок за счет фиброза с очаговой лимфоидной
инфильтрацией, отложением амилоидных масс с по-
ложительной окраской Конго-Рот на амилоид и оча-
говой пролиферацией альвеолоцитов. Определялись
признаки легочной гипертензии с «перекалибровкой»
сосудов, утолщением их стенок за счет отложения
амилоидных масс с положительной окраской Конго-
Рот на амилоид и сужением просвета. Заключение:
морфологическая картина амилоидоза. Рекомендовано
повторное ИГХ-исследование биоптата легочной

ткани (рис. 2).
Заключение ИГХ-исследования: присланный мате-

риал представлен фрагментами ткани легкого, изме-
ненной за счет массивного отложения в стенках
сосудов и межальвеолярных перегородок амилоида с
позитивным окрашиванием по Конго-Рот. Наряду с
этим на одном из участков определяется скопление
крупных клеток с многодольчатыми деформирован-
ными ядрами. При ИГХ-исследовании массы амилоида
позитивно окрашены при реакции с lambda-легкими це-
пями, реакция с kappa-легкими цепями негативная, ре-
акция с A-amyloid позитивная. Плазматические
клетки, экспрессирующие CD138, расположены дис-
кретно или небольшими скоплениями. Иммуноморфо-
логически массы амилоида позитивны в отношении
A-amyloid, что не соответствует ранее полученным
результатам. Вместе с тем, выявлена моноклональ-
ность по lambda-легким цепям. Сопоставляя получен-
ные результаты, можно высказаться однозначно о
наличии у пациента амилоидоза. Нестабильность ре-
акций в отношении легких цепей иммуноглобулинов и
Amyloid-A не позволяет с уверенностью типировать
амилоид.

С целью продолжения диагностического поиска вы-
полнена стернальная пункция с цитологическим иссле-
дованием костного мозга. В миелограмме
определяется выраженное количество плазматиче-
ских клеток – 24,8%. Состав пунктата полиморфный.
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Тип эритропоэза нормобластический. Гранулоцитар-
ный росток сужен. Эритроидный росток сужен. Ме-
гакариоциты в мазках 29 на 100 п/зр. 

Полученные данные требовали дальнейшего обсле-
дования для уточнения онкогематологической патоло-
гии, с этой целью 14.05.19 г. проведена
трепанобиопсия. По результатам гистологического
исследования трепанобиоптата клеточность кост-
ного мозга неравномерная, в среднем составляет 80%,
что значительно выше возрастной нормы (возрастная
норма 40%). Гистоархитектоника костного мозга на-
рушена за счет наличия крупных клеток с крупным яд-
рами неправильной округлой формы, в части клеток
имеется увеличенное ядрышко, цитоплазма умеренно
выраженная, слабо базофильная. Определяются мас-
сивные отложения гомогенных эозинофильных масс,

подозрительных в отношении амилоида. Эритроид-
ный росток нормобластического типа, гипоплазиро-
ван, диссоциирован. Гранулоцитарный росток
представлен клетками на всех стадиях дифференци-
ровки, преимущественно зрелыми формами. Количе-
ство мегакариоцитов несколько увеличено, большая
часть нормального строения, имеются мелкие мега-
кариоциты с гипосегментированным ядром, единич-
ные «безъядерные» формы. Формирования кластеров
– нет. Первый слой адипоцитов по периферии кост-
ных балок субтотально стерт. При импрегнации сре-
зов солями серебра по Гордону-Свитсу определяются
аргирофильные волокна, не формирующие сеть: MF –
0. Заключение: морфологическая картина поражения
костного мозга гемопоэтической опухолью (рис. 3).

Рис. 2. Гистологический препарат ткани легкого с окраской Конго-Рот на амилоид. Объектив ×10, окуляр ×10.

Рис. 3. Гистологическое исследование трепанобиоптата костного мозга. Объектив ×20, окуляр ×10.

Для постановки окончательного диагноза прове-
дено ИГХ-исследование трепанобиоптата, результа-
том которого стало обнаружение экспрессии
опухолевыми клетками CD20, CD138, CD38, MUM1,
lambda-легких цепей иммуноглобулинов, и отсутствие
экспрессии РАХ5, bcl-6, kappa-легких цепей. Заключе-
ние: иммуноморфологическая картина лимфомы с
плазмоцитоидной дифференцировкой, но сохранением
интенсивной экспрессии CD20. Данная картина, с уче-
том наличия амилоидоза, в большей степени соответ-
ствует плазмоклеточной миеломе CD20-позитивной,
однако необходимо клиническое подтверждение диаг-
ноза – консультация гематолога, рентгенологическое
исследование костного аппарата для выявления очагов

лизиса, определение уровня М-градиента сыворотки
крови. Проведен иммунохимический анализ сыворотки
крови и мочи. В сыворотке выявлен парапротеин
IgG/lambda, содержание 15,3 г/л. При исследовании
мочи пациента методом гелевого электрофореза про-
теинурии не обнаружено.

Пациентка обсуждалась на консилиуме в составе
гематолога, пульмонолога, патоморфолога. Проводи-
лась дифференциальная диагностика между лимфо-
плазмоцитарной лимфомой и множественной
миеломой CD20+. В пользу диагноза множественной
миеломы CD20-позитивной говорит секреция парапро-
теина IgG, а не IgM, в костном мозге по данным ги-
стологического исследования выявлены
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преимущественно плазматические клетки (лимфо-
циты единичные), отсутствие экспрессия PAX 5 при
ИГХ-исследовании. Пациентке установлен диагноз:
множественная миелома CD20-позитивная, впервые
выявленная, с секрецией IgG/lambda - типа, IIА ст. по
Durie-Salmon, с поражением костного мозга, вторич-
ным амилоидозом лёгких, анемией лёгкой степени тя-
жести.

Учитывая стабильное состояние, отсутствие
азотемии в биохимических анализах крови и показаний
к сеансам гемодиализа, рекомендовано лечение у гема-
толога с выпиской препаратов (Бортезомиб, Ритук-
симаб по программе 7 ВЗН) с дальнейшим проведением
полихимиотерапии в условиях отделения гематологии. 

Заключение

Представленное клиническое наблюдение свиде-
тельствует о том, насколько разнообразным может
быть течение множественной миеломы с вовлечением
других органов и систем, а так же с возможным после-
дующим развитием вторичных системных ослож-
нений. Описанный клинический случай требует

привлечения врачей разных специальностей (пульмо-
нолога, гематолога, патоморфолога), для постановки
клинического диагноза. Таким образом, следует пом-
нить о необходимости тщательного клинического и ин-
струментального обследования, в том числе с
использованием иммунологических методов, важности
дифференциальной диагностики у пациента с необыч-
ными клиническими симптомами, не укладывающи-
мися в клинику установленного диагноза. Необходимо
отметить, что ИГХ-исследование является ведущим
методом для верификации данного заболевания.
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