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Резюме
Актуальность. Наиболее признанным стандартом диагностики амилоидоза является биопсия тканей, в том числе 

биопсия тканей ротовой полости. В полости рта может проявляться как системный, так и локальный амилоидоз.  
Для гистологического исследования предлагается забирать участки слизистой оболочки щеки, десны, языка и губы. 
Материалы и методы. У 32 больных хронической сердечной недостаточностью (ХСН) I–IV функционального класса 
с подозрением на системный амилоидоз проведено гистологическое исследование биопсии слизистой оболочки щеки 
и десны, с окраской гематоксилином и эозином, конго красным, были выполнены иммуногистохимические реакции 
с антителами λ и κ (фирмы «DAKO»), также материал изучали в поляризованном свете. Результаты. Конго-поло-
жительная реакция выявлена в 71,9 % случаев, однако системный AL-амилоидоз (подтвержденный на основании 
дисбаланса κ: λ) и наследственная форма амилоидоза с преимущественным поражением кожи подтверждены только 
в трех случаях (9,4 %). При стоматологическом обследовании больных ХСН с конго-положительной реакцией была 
выявлена высокая распространенность хронического генерализованного пародонтита тяжелой степени тяжести 
(37,5 %). Выводы. Распространенный хронический воспалительный процесс в тканях пародонта может служить 
причиной локального отложения амилоидного белка в полости рта.

Ключевые слова: амилоидоз, хроническая сердечная недостаточность, биопсия тканей ротовой полости, ге-
нерализованный пародонтит.
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Abstract
Background. Systemic and local amyloidosis can be evident in the oral cavity. Biopsy including oral mucosa biopsy 

is a standard of amyloidosis diagnosis. Oral mucosa species of the cheek, gingiva, tongue and lip were admitted for the 
histological investigation. Material and methods. Cheek and gingival biopsies of 32 patients with I–IV NYHA functional 
class of chronic heart failure (CHF) and suspected systemic amyloidosis were investigated histologically with heama-
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Проявление амилоидоза в полости рта
При амилоидозе в патологический процесс очень 

часто оказывается вовлеченным желудочно-кишечный 
тракт. Его верхним отделом является ротовая полость, в 
которой можно наблюдать различные проявления систем-
ного и локального амилоидоза. Отложение амилоида в 
полости рта наблюдается у одной трети пациентов с AA 
или AL амилоидозом [1] и составляет приблизительно 
39 % всех случаев амилоидоза [2]. В течение многих 
лет продолжается дискуссия о причинах отложения 
амилоида в органах и тканях ротовой полости, однако 
однозначный ответ на этот вопрос не найден.

 Врач должен внимательно относиться к жалобам 
больного. Дисфагия, дисфония, ксеростомия и повы-
шенная кровоточивость слизистой оболочки полости рта 
могут быть признаками амилоидоза [3]. При внешнем 
осмотре больного амилоидозом на коже вокруг рта 
можно увидеть полигональные папулы [4] или экзантему 
пурпурного цвета [1].

На слизистой оболочке полости рта можно обна-
ружить пятна с инфильтратом в подлежащей соедини-
тельной ткани, петехии, экхимозы или папулезные вы-
сыпания [5–7]. Также в полости рта, особенно на языке, 
могут появляться геморрагические пузыри, которые 
затем разрываются с образованием язв, напоминающих 
афты [6, 8]. Пузыри могут возникнуть даже при незна-
чительной травме или во время жевания, что важно при 
проведении дифференциальной диагностики с другими 
заболеваниями [9, 3]. 

Самым известным клиническим проявлением вто-
ричного амилоидоза является макроглоссия. Однако 
ее распространенность намного меньше, чем принято 
предполагать. Так, например, при обследовании 236 па-
циентов с амилоидозом обнаружено, что макроглоссия 
встречалась в 26 % случаев вторичного амилоидоза, а у 
пациентов с первичным амилоидозом — в 12 % случаев 
[10]. При этом приблизительно у 59 % больных, у кото-
рых были обнаружены амилоидные отложения в языке, 
была множественная миелома [11]. Частота встречаемос-
ти амилоидоза при множественной миеломе колеблется 
от 10 до 20 % по данным одних авторов [11–12] и от 
6 до 15 % по данным других [13]. Развитие амилоидоза 
органов полости рта является одним из поздних ослож-
нений множественной миеломы и считается плохим 
прогностическим признаком [14]. При обследовании 30 
больных с диагнозом множественная миелома только у 
8 пациентов были найдены отложения амилоида в язы-
ке [15]. E.I. Reinish et al. (1994) при анализе 54 случаев 
амилоидоза обнаружили, что если у пациента установлен 
амилоидоз полости рта, язык оказывается пораженным 
в 100 % случаев [16]. Основной жалобой таких больных 

toxylin-eosin and Congo red staining and immunohistochemical analysis to λ and κ antibodies («DAKO») and following 
investigation in the polar light. Results. Positive reaction was observed in 71,9 % cases, while systemic AL-amyloidosis 
(confi rmed by κ:λ disbalance) and genetic form of the amyloidosis with predominantly skin disease were diagnosed only 
in 3 cases (9,4 %). Dental investigation of the patients with CHF and congo-positive reaction determined high prevalence 
of the severe generalised periodontitis (37,5 %). Conclusion. Chronic generalized infl ammation of the periodontium may 
be the cause of the local amyloid deposition in the oral cavity.

являются боли в языке, ксеростомия а также нарушение 
глотания и затрудненность речи [17].

Язык при амилоидозе увеличен в размере, плотный, 
сухой, иногда болезненный, на нем возможно образо-
вание складок, язв и геморрагических элементов [16]. 
Вдоль боковых границ могут располагаться папулы 
желтоватого цвета [7], образование которых связывают 
с ксеростомией [1]. Сухость полости рта (ксеростомия) 
развивается вследствие инфильтрации амилоидом боль-
ших и малых слюнных желез [6, 8]. При развившейся 
форме заболевания пациент может испытывать затруд-
нения при жевании, глотании и речи [1, 18–19]. Больного 
также может беспокоить глоссалгия [18] или парестезия 
слизистой оболочки полости рта. Макроглоссию при 
амилоидозе дифференцируют с опухолью языка, сосудис-
тыми нарушениями, изменениями при гипотиреоидизме, 
дефиците витамина В12 и фолиевой кислоты [19]. 

Десна, несмотря на значительную инфильтрацию 
амилоидом, клинически чаще сохраняет здоровый вид. 
Однако возможно развитие гипертрофии и повышенной 
кровоточивости десны, которая может быть отечной, 
рыхлой и иметь синюшный оттенок [3]. Системный 
амилоидоз может впервые проявиться в полости рта 
как острый локализованный пародонтит [20]. Врачу 
необходимо помнить, что деструкция пародонта может 
быть вызвана системным поражением, и провести не-
обходимые методы обследования с целью определения 
правильного диагноза.

Описан случай развития парестезии слизистой обо-
лочки полости рта при AA амилоидозе [1]. 

Поражение больших слюнных желез встречается 
редко, напоминает синдром Шегрена или плеоморф-
ную аденому из-за аморфного вида амилоидных от-
ложений и бывает только при вторичном амилоидозе. 
Клинически амилоидоз слюнных желез проявляется 
их диффузным или локальным двусторонним увели-
чением [21].

Многие исследователи отмечают низкую частоту 
встречаемости локального амилоидоза органов полости 
рта среди населения. Локализованная амилоидная опу-
холь языка клинически может проявляться ромбовидным 
глосситом и глоссалгией [22]. Сообщается о случае 
локального амилоидоза дна полости рта у практически 
здоровой пациентки 58 лет [23]. Интересно, что в обо-
их случаях при проведении иммуногистохимического 
исследования его результаты были отрицательными, 
а природу амилоидного белка установить не удалось. 
Описан случай первичного локального амилоидоза неба 
у девочки 10 лет, при дополнительном обследовании 
которой обнаружен системный амилоидоз с поражением 
других органов и тканей [24]. 

Статья поступила в редакцию: 30.06.09. и принята к печати: 27.12.09.
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Клинически поставить диагноз «амилоидоз» при об-
следовании полости рта практически невозможно. Только 
комплексное обследование, включающее биохимическое, 
рентгенологическое и обязательно гистологическое 
исследование позволяет подтвердить или опровергнуть 
диагноз [17]. 

Биопсия тканей ротовой полости при диагностике 
амилоидоза

Сегодня не существует неинвазивных методов диа-
гностики амилоидоза. Их разработка затруднена гетеро-
генной природой амилоидных белков, образующихся в 
организме больных при различных формах заболевания. 
Единственным достоверным способом диагностики 
амилоидоза, позволяющим определить его тип, является 
биопсия тканей [25–28]. 

Чувствительность и специфичность гистопатологи-
ческого диагноза зависят от области взятия образца и до-
статочного объема тканей для проведения исследования 
[29]. Чаще всего источником тканей является подкожная 
жировая клетчатка передней брюшной стенки, а также 
прямая кишка, печень и почки. Поврежденные ткани, 
по сравнению с нормальными, имеют более плотную 
консистенцию и сниженную эластичность. Кровеносные 
сосуды, пораженные амилоидом, не могут сократиться 
в необходимой степени и часто кровоточат при повреж-
дении. В результате возможно развитие кровотечения из 
иссекаемой области и/или кровоизлияния [29]. При этом 
необходимо учитывать, что биопсия клинически здоро-
вых тканей может оказаться непоказательной, поэтому 
следует по возможности выбирать патологически изме-
ненный участок ткани, который указывает на наличие 
некоего заболевания [3]. 

Золотым стандартом диагностики системного ами-
лоидоза в течение многих лет была ректальная биопсия, 
результаты которой положительны в 80 % случаев [30]. 
Данная процедура неприятна для пациента, может 
вызвать кровотечение, лихорадку, транзиторную бакте-
риемию, а также известны случаи перфорации прямой 
кишки [3]. Альтернативой ректальной биопсии стало 
исследование подкожной жировой клетчатки живота. 
Метод эффективен в 95 % первичного амилоидоза, 66 % 
вторичного и 86 % случаев семейного амилоидоза [30].

С целью подтверждения у пациента диагноза «сис-
темный амилоидоз», а также для скринингового обсле-
дования пациентов [3] предложено проводить биопсию 
тканей полости рта даже при отсутствии клинических 
признаков амилоидоза в полости рта. Для гистологичес-
кого исследования можно забирать слизистую оболочку 
щеки, неба, десны, дна полости рта, губы с участком 
слюнных желез и кусочек языка [31].

Впервые проводить биопсию десны для диагностики 
вторичного амилоидоза предложили Selikoff и Robitzek в 
1947 году [32]. Они обнаружили, что биопсия десны была 
положительна в 14 из 18 случаев клинически установлен-
ного амилоидоза. При биопсии десны иссекается участок 
ткани десны шириной 4 мм и глубиной от межзубного 
сосочка до надкостницы с вестибулярной стороны в 
области клыков и/или премоляров [33]. Модификация 

классической методики биопсии десны предполагает 
иссечение участка десны длиной 3–5 мм в области бо-
ковых зубов верхней челюсти [34]. Применение биопсии 
десны было одобрено многими авторами в качестве вспо-
могательного метода при диагностике амилоидоза [35]. 
Некоторые авторы предлагают, кроме иссечения участка 
клинически измененной десны, дополнительно брать 
ткани здоровой десны [3]. Сообщается об эффективности 
биопсии десны в 5 из 8 случаев первичного амилоидоза 
и в 4 из 9 случаев вторичного амилоидоза [36]. Преиму-
ществами методики является удобный доступ и простота 
выполнения манипуляции [35–38]. Отрицательной сто-
роной является образование пародонтального дефекта и 
нарушение архитектуры десневого края [31]. 

Впервые значимость биопсии десны при диагностике 
амилоидоза поставили под сомнение D.W. Lovett et al. 
(1965). Они основывались на данных исследований, 
показавших, что свободно выбранные образцы здоровой 
десны малоэффективны для решения поставленной за-
дачи и в достаточно большом проценте случаев в них не 
удается обнаружить амилоидные белки [39–41]. 

Кроме того, при взятии биопсии десны необходимо 
учитывать пародонтологический статус больного. Как 
показывают исследования, у 50 % пациентов с заболе-
ваниями пародонта в десне обнаруживаются амилоид-
ные отложения. Даже во внешне неизмененной десне 
с помощью гистологического исследования можно 
выявить амилоид [42]. Обнаружена зависимость между 
пародонтологическим статусом пациента и отложением 
амилоидного белка Р. Результаты иммуногистохими-
ческих исследований подтверждают наличие в десне 
больных хроническим пародонтитом амилоидоподобных 
структур, включающих легкие цепи иммуноглобулинов. 
Обнаруженный в тканях белок положительно окраши-
вался конго красным и при иммуногистологическом 
исследовании реагировал с антисывороточными белками 
к λ- (лямбда) и κ- (каппа) легким цепям иммуноглобу-
линов, но не взаимодействовал с антисывороточными 
антителами к μ- (мю), γ- (гамма) и α- (альфа) тяжелым 
цепям иммуноглобулинов [43–44]. 

Сомнительность использования тканей десны для 
диагностики амилоидоза заставило клиницистов искать 
другие источники тканей в полости рта, исследование 
которых имело бы большую достоверность. Внимание 
врачей привлек язык, потому что именно в нем, по срав-
нению с другими органами и тканями полости рта, чаще 
обнаруживаются амилоидные отложения при системных 
заболеваниях [14, 38, 45]. Установлено, что диагности-
ческую значимость имеет только биопсия тканей языка, 
включающая участок мышцы. Рекомендуется проводить 
биопсию языка как в случае наличия у пациента жалоб 
на неприятные ощущения или боли в языке, так и при 
подозрении на системный амилоидоз [6]. Эффективность 
биопсии языка для диагностики амилоидоза составляет 
60 % случаев [46]. К недостаткам метода относится 
возможность повреждения сосудисто-нервного пучка и 
болезненность процедуры. Заживление языка протекает 
медленно, возможно образование послеоперационного 
рубца [31].
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Еще одним возможным источником ткани для диа-
гностического исследования является участок губы с 
малыми слюнными железами [47]. При сравнении образ-
цов десны с образцами малых слюнных желез губы у 19 
пациентов с вторичным амилоидозом обнаружено, что во 
всех образцах слюнных желез губы найдены отложения 
амилоида, в то время как при исследовании слизистой 
оболочки десны положительные результаты наблюдались 
только в 3 случаях. Чувствительность метода составляет 
86 % [48]. Однако процедура может быть неприятной 
для пациентов, а возможными осложнениями являются 
парестезия участка губы или образование ретенционной 
кисты [31]. 

Исследования последних лет показывают высокую 
эффективность биопсии слизистой оболочки щеки при 
гистологическом исследовании тканей больных амило-
идозом [31, 42]. Слизистая оболочка щеки представляет 
собой быстро обновляющуюся и легко заживающую 
ткань, что делает ее привлекательной для взятия биопсии. 
При биопсии слизистой щеки в 88 % случаев отложения 
амилоида находят в субэпителиальном слое. В зави-
симости от того, из какой области берут материал для 
исследования, глубина иссекаемого участка колеблется 
от 1 до 3 мм [31]. 

Некоторые исследователи обращают внимание, что 
в двух из 10 случаев исследования здоровой слизистой 
оболочки щеки обнаружены отложения амилоида [42]. 

В литературе описан случай локального амилоидоза 
верхнечелюстного синуса и носовой перегородки [49]. 

Таким образом, предпочтительными локализациями 
для проведения биопсии полости рта в целях выявления 
амилоидоза являются слизистая оболочка щеки [31, 42] и 
участок губы с малыми слюнными железами [47–48].

Локальный амилоидоз тканей ротовой полости у 
больных хронической сердечной недостаточностью и 
генерализованным пародонтитом

Основываясь на данных литературы, мы попытались 
сопоставить пародонтологический статус больных хро-
нической сердечной недостаточностью (ХСН) и резуль-
таты гистологического исследования участков слизистой 
оболочки щеки и десны этих больных. 

Материалы и методы
Было обследовано 32 больных ХСН I–IV функцио-

нального класса (ФК) в возрасте 39–67 лет с подозрени-
ем на системные формы амилоидоза. Проведено гисто-
логическое исследование биопсии слизистой оболочки 
щеки и десны с окраской препаратов гематоксилином 
и эозином, конго красным, просмотром препаратов 
в поляризованном свете, иммуногистохимическими 
реакциями с антителами к k и λ (фирмы «DAKO»). 
Оценка состояния тканей пародонта проводилась с 
помощью основных (выяснение жалоб, сбор анам-
неза, объективное обследование) и дополнительных 
(определение индекса гигиены (ИГ) Silness-Loë (1964), 
пародонтальных индексов Russel (PI) (1956) и Ramfjord 
(PDI) (1959), проведение ортопантомографии) методов 
обследования.

Результаты
Конго-положительные депозиты в биоптатах сли-

зистой оболочки десны у больных ХСН выявляются 
чаще, чем при биопсии слизистых оболочек полости рта 
другой локализации. Конго-положительные депозиты 
в слизистой оболочке полости рта были обнаружены 
у 23 (71,9 %) больных ХСН. Иммуногистохимическое 
исследование биоптатов подтвердило у 2 (6,2 %) боль-
ных системный AL-амилоидоз. В одном случае имела 
место семейная форма амилоидоза с преимущественным 
поражением кожи. 

При стоматологическом обследовании 20 больных 
(62,5 %) с конго-положительной реакцией в 37,5 % случа-
ев (13 больных) выявлен хронический генерализованный 
пародонтит (ХГП) тяжелой степени [глубина пародон-
тальных карманов (ПК) составила 7,2 мм, подвижность 
зубов 2–3 степени; ИГ = 3,0; PI = 6,4; PDI = 6,0], у 6 
(18,8 %) больных — ХГП средней степени [глубина 
ПК = 5 мм, подвижность зубов 1–2 степени; ИГ = 2,2; 
PI = 4,4; PDI = 4,3], у одной больной обнаружен паро-
донтоз легкой степени. 

При стоматологическом обследовании 9 (28,1 %) 
больных с конго-отрицательной реакцией у 6 (18,8 %) 
больных выявлен ХГП средней степени [глубина 
ПК = 4,8 мм, подвижность зубов 1–2 степени; ИГ = 1,8; 
PI = 3,8; PDI = 4,0], у 3 (6,2 %) больных — пародонтоз 
легкой и средней степени тяжести. 

Как упоминалось выше, у 7 (30,4 %) больных кон-
го-положительные мелкие массы в биоптате слизистой 
оболочки полости рта сочетались с умеренно выражен-
ным воспалением тканей пародонта (ХГП средней сте-
пени — 6 больных (18,8 %), а у одной больной — ХГП 
легкой степени). Таким образом, пародонтологический 
статус больных ХСН, вероятно, может рассматриваться 
как немаловажный фактор, стимулирующий локальный 
амилоидогенез. Однако описанные изменения в ротовой 
полости больных ХСН, вероятно, многокомпонентны, 
что предполагает существование других этиологических 
факторов отложения амилоида, которые требуют даль-
нейшего изучения.

Выводы
1. У больных ХСН обнаружена высокая частота 

встречаемости воспалительных заболеваний пародонта 
с выраженным деструктивным компонентом.

2. С учетом возможного локального амилоидоза 
полости рта при анализе результатов окрашивания 
биоптатов слизистой оболочки полости рта конго крас-
ным необходимо учитывать стоматологический статус 
больного ХСН.

3. У больных ХСН положительные результаты кон-
гофильного окрашивания биоптатов слизистой полости 
рта часто не связаны с системными формами амилоидоза 
и не во всех случаях могут быть объяснены локальным 
амилоидозом тканей ротовой полости. 
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