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Úvod
Amylo idózu tvoří skupina získaných i dě-
dičných chorob, které vznikají na pod-
kladě poruchy metabolizmu proteinů, 
kdy dochází k mimobuněčnému gene-
ralizovanému nebo lokálnímu ukládání 
amylo idu do tkání téměř všech orgáno-
vých systémů [1]. Amylo id je amorfní 
hmota, tvořená nerozpustnými depo-
zity fibrilárních proteinů, ve struktuře 
b- skládaného listu, odolná vůči pro-
te olýze. Doposud bylo popsáno 25 pre-
kurzorových proteinů amylo idu [2]. 
Onemocnění lze klasifikovat jako: 
a) �primární (AL) amylo idózu, způso-

beno u ukládáním amylo idových fib-
ril odvozených z  lehkých řetězců 
imunoglobulinů, vznikající při lym-
foproliferativních onemocněních 
s plazmocytární diferenci ací 

b) �sekundární (AA) amylo idózu, jejímž 
podkladem je ukládání proteinu 
akutní fáze, tzv. sérového amylo ido-

vého A- proteinu (SAA), vznikajícího 
v  podmínkách chronických one-
mocnění. Příkladem jso u především 
dlo uhodobě aktivní formy revma-
to idní artritidy, anyklózující spon-
dylitidy, Crohnovy choroby či někte
rých vaskulitid, zatímco chronické 
záněty (např. oste omyelitis, tuber-
kulóza) jako příčina AA-amylo idózy 
v so učasnosti ustupují v rozvinutých 
zemích do pozadí 

c) �hereditární a famili ární amylo idózy, 
které jso u převážně a utozomálně 
dědičné; nejčastější příčino u těchto 
amylo idóz je mutace transthyre-
tinu (ATTR, např. famili ární amy-
lo idová polyne uropati e a/ nebo kar-
di omyopati e způsobená ukádáním 
transthyretinu) 

d) �amylo idózu di alyzovaných nemoc-
ných, kde prekurzorem amylo idu je 
b2- mikroglobulin

e) senilní systémovo u amylo idózu 

f ) �též jso u popsány vzácné formy or-
gánově specifických lokálních forem 
amylo idózy AL i AA typu 

Klinický obraz amylo idózy je tvořen 
různorodými příznaky, které odpovídají 
dysfunkcím orgánových systémů, ve 
kterých je amylo id ukládán, např. po-
lyne uropati e, nefrotický syndrom, hypo
tenze, arytmi e a  chronické městnavé 
srdeční selhání (při amylo idové kardi o
myopatii), poruchy trávicího traktu, syn
drom karpálního tunelu a jiné [2– 4]. Po-
stižení různých orgánů vede k so uboru 
příznaků, které jso u často zavádějící 
nebo se překrývají s jinými, oddalují his
tologicko u di agnostiku, a tím zahájení 
vhodné léčby nemocnění.

Di agnostiku amylo idózy ztěžuje: 
a) její relativně vzácný výskyt 
b) �široká diferenci ální di agnostika 

příznaků 
c) nutné histologické potvrzení di agnózy 
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So uhrn: Prezentujeme případ 59letého muže s anamnézo u arteri ální hypertenze a excize maligního melanomu v minulosti. Byl hospitali-
zován pro 2 měsíce trvající průjmy, úbytek na váze a kolapsové stavy. So učasně trpěl polyne uropati í, nestabilito u a utonomního nervového 
systému se symptomatickými poklesy krevního tlaku a progresí renální insufici ence bez proteinuri e. Komplexní di agnostiko u zaměřeno u 
k vylo učení nádorového, a uto imunitního, endokrinního, infekčního i ne urodegenerativního onemocnění se nedařilo zjistit původ obtíží 
nemocného. Po negativním výsledku etážové bi opsi e střevní sliznice byla prokázána AA- amylo idóza z bi opsi e ledviny. Chronický zánětlivý 
proces ani nádorové onemocnění vysvětlující systémové postižení amylo idem nebyly di agnostikovány, proto nebylo možné zahájit ka uzální 
léčbu. Nemocný zemřel pod obrazem multi orgánového selhání. Post mortem byla potvrzena systémová AA‑ amylo idóza. Tri áda zahrnující 
průjmy, hypotenzi a projevy polyne uropati e by měla kliniky vést k podezření na amylo idózu.

Klíčová slova: amyloidóza –  bi opsi e –  hypotenze –  polyne uropati e –  průjmy –  renální insufici ence

Persistent di arrhoe a, hypotensi on, polyne uropathy

Summary: We present a case report of a 59-ye ar- old man with a history of arteri al hypertensi on and excisi on of malignant melanoma. 
He was admitted to the hospital beca use of two months history of di arrhoe a, weight loss and circulatory collapse. In additi on, the 
pati ent suffered from marked vegetative instability with symptomatic hypotensi on, polyne uropathy and progressi on of renal insuffici ency, 
witho ut proteinuri a. Complex examinati on did not reve al ne oplasms, endocrine, a uto immune, infecti o us or ne urodegenerative disor-
ders. A seri al bi opsy of colon failed to provide a clue to the di agnosis. However, AA amylo idosis was fo und on the kidney bi opsy. Neither 
chronic inflammati on nor malignancy was reve aled and, hence, no ca usal tre atment co uld have been established. The pati ent di ed from 
multiple organ failure. The a utopsy confirmed systemic AA amylo idosis. The tri ad consisting of di arrhoe a, polyne uropathy and hypoten-
si on sho uld rise the suspici on on amylo idosis.

Key words: amylo idosis –  bi opsy –  hypotensi on –  polyne uropathy –  di arrhoe a –  renal insuffici ency
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Při pátrání po přítomnosti systémové 
amylo idózy lze zvolit necílený odběr 
tkáně, např. bi opsii rekta, dásně, ja-
zyka. Podobně necílená aspirace pod-
kožního tuku z oblasti břicha vykazuje 
vysoko u senzitivitu [5]. Přetrvává‑li po-
dezření, je vhodné při negativním vý-
sledku bi opsi e rekta a  břišního tuku 
doplnit cíleno u bi opsii z orgánu, který 
nejvíce vykazuje známky postižení. Nej-
častěji se jedná o bi opsii ledvin, jater, 
nervus suralis (při ne uropatii) či o en-
domyokardi ální bi opsii [2,6]. Ve sliz-
nici rekta je důležitý záchyt hlubších 
vrstev sliznice, případně submukózy.

Preparát je hodnocen světelno u mi-
kroskopi í při barvení kongo- červení. 
V polarizovaném světle je patrná fluo-
rescence barveného amylo idu. Imuno-

histochemické vyšetření specifickými 
protilátkami je výtěžné při identif i-
kaci AA a ATTR amylo idu, méně však 
AL- amylo idu, kdy je vyšetření limito-
váno ztráto u antigenních epitopů, ke 
kterým dochází v průběhu amylo idoge-
neze. Imunoelektronová mikroskopi e je 
rovněž přínosná pro určení typu amy-
lo idu. V případě famili ární amylo idózy 
lze přesno u charakteristiku amylo idu 
provést vyšetřením sekvence aminoky-
selin nebo hmotnostní spektroskopi í 
a  DNA analýzo u amylo idogenní mu-
tace. Tyto metody jso u však dostupné 
jen ve speci alizovaných centrech. Scin-
tigrafi e s  jodem značeno u komponen-
to u sérového amylo idu (SAP) s velmi 
vysoko u senzitivito u (90 %) i  specifi-
to u (93 %) pro AA-  a AL- amylo id není 

vhodná pro dědičné amylo idózy s TTR 
a není rutinně dostupná [7].

Paci enti s  dokumentovano u amy-
lo idózo u, kteří splňují di agnostická 
kritéri a pro mnohočetný myelom či 
Waldenströmovu makroglobulinemii, 
nemusí být dále podrobně di agnosti-
kováni. V ostatních případech AL- amy-
lo idózy je nutné určit, zda je přítomna 
monoklonální plazmocelulární prolife-
race (vyšetřením kostní dřeně, dopl-
něné o imunohistochemické vyšetření 
s protilátko u proti k a l lehkým řetěz-
cům) společně s detekcí monoklonál-
ního proteinu v  séru a moči elektro-
forézo u, imunofixací a ev. kvantifikací 
volných lehkých řetězců v  séru. Po-
sledně jmenované vyšetření lze využít 
zejména u nemocných s AL-amylo idó-
zo u, kteří nemají monoklonální pro-
tein v imunofixaci, případně při sledo-
vání odpovědi na léčbu.

Podle typu amylo idózy a v případě 
známé příčiny ukládání f ibrilárních 
depozit amylo idu lze zahájit ka uzální 
léčbu nebo symptomaticko u léčbo u 
zlepšit kvalitu života nemocného [8]. 
V terapii amylo idózy kromě léčby zá-
kladního onemocnění (např. mnoho-
četného myelomu) se snažíme sym-
ptomaticky ovlivnit také nefrotický 
syndrom či srdeční selhání. V  přípa-
dech ATTR u  famili árních forem lze 
zvážit transplantaci jater [8]. V so učas-
nosti jso u předmětem klinického vý-
zkumu terape utické látky ovlivňující 
tvorbu fibrilárních depozit na různých 
úrovních metabolizmu [9– 11]. Bližší 
popis možností léčby amylo idózy není 
cílem této práce a zde odkazujeme pře-
devším k recentním so uhrnným člán-
kům [12].

Prognózu paci entů postižených amy-
lo idózo u ovlivňuje typ amylo idózy 
a charakter orgánového postižení [2]. 
Jen 51 % paci entů s neléčeno u AL- amy-
lo idózo u přežívá 1 rok, 16 % pak déle 
než 5 let [4]. Nemocní s AL-amylo idó-
zo u, kteří jso u léčeni ve speci alizova-
ných centrech, mají v  posledních le-
tech významně lepší prognózu (medi án 
přežití 40 měsíců) oproti 13 měsícům 
popisovaným v roce 1990 [13]. V pří-

Tab. 1. Selhání a utonomního nervového systému  
(upraveno podle Freemana) [18].

Autonomní dysfunkce s postižením periferního nervového systému
periferní ne uropati e způsobené di abetem či amylo idózo u 
a uto imunitní a utonomní ne uropati e 
parane oplastická a utonomní ne uropati e 
ostatní 
Guillain Barré syndrome, chronická zánětlivá polyne uropati e, dědičné senzorické 
a a utonomní ne uropati e, Fabryho onemocnění, infekční a toxické ne uropati e, 
a uto imunitní onemocnění, onemocnění jater

Autonomní dysfunkce s postižením centrálního nervového systému
multisystémová atrofi e (MSA, syndrom Shy- Drager) 
parkinsonský typ 
mozečkový typ 
syndromy s Lewyho tělísky
demence s Lewyho tělísky
izolované a utonomní selhání
Parkinsonova nemoc s a utonomním selháním 
ostatní 
Parkinsonova choroba, mozkové nádory, Wernicke ova choroba, mnohočetné 
mozkové infarkty, syringomyeli e a syringobulbi e, hydrocefalus, roztro ušená skleróza, 
myelopati e, tra uma, záněty CNS, pernici ózní anémi e, tabes dorsalis, progresivní 
supranukle arní obrna, Huntingtonova choroba, amyotrofická laterální skleróza

Izolovaná a utonomní dysfunkce bez ne urologických příznaků
izolované a utonomní selhání (pure a utonomic failure –  PAF)
posturální tachykardický syndrom (POTS) a chronická ortostatická intolerance 
(COI)
a utonomní dysfunkce při hypovolemii a elektrolytové nerovnováze
reflexní synkopa –  akutní ortostatická hypotenze 
vazovagální synkopa, hypersenzitivita karotického sinu, mikční a defekační synkopa 
ostatní 
medikace (antihypertenzní a antidepresivní, agonisté dopaminu), endokrinní 
onemocnění, chirurgické sympatektomi e, prolaps mitrální chlopně, hyperbradyki-
nizmus, postprandi ální hypotenze, snížená citlivost baroreceptorů ve stáří 
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padě symptomatického postižení srdce 
dosahuje průměrné přežití 6– 8  mě-
síců. Citlivým prognostickým ukazate-
lem u těchto forem amylo idózy je vedle 
echokardi ograf ického vyšetření sle-
dování dynamiky hladin NT- proBNP 
a troponinu T a I [14].

U AA-amylo idózy jso u přesné údaje 
o prognóze hůře dostupné vzhledem 
k rozptýlenosti nemocných mezi různé 
klinické obory. Prognózu určuje i prů-
běh a  léčba základního onemocnění. 
Dle studi í ve skupině neléčených pa-
ci entů 4 roky přežívá kolem 50 % ne-
mocných, 10 let pak jen 25 % paci entů 
[15]. Prognóza ATTR-amylo idózy zá-
visí na typu mutace. Mutace TTR, ma-
nifestovaná ve 20– 30 letech, vede ob-
vykle ke kratšímu přežití v  důsledku 
rychle progredující kardi omyopati e 
a ne uropati e [2]. 

Popis případu
Na I. interní kliniku FN Plzeň byl při-
jat 59letý muž pro 2  měsíce trvající 
vodnaté průjmy, výrazný váhový úby-
tek a kolapsové stavy. V osobní ana-
mnéze trpěl arteri ální hypertenzí, is-
chemicko u chorobo u dolních končetin 
a depresí. Šest měsíců před hospitali-
zací mu byl excidován maligní mela-
nom kůže z oblasti sterna, bez známek 
generalizace. Nemocný byl v důchodu, 
bez významné pracovní anamnézy, ne-
kuřák, bez abúzu alkoholu.

Zobrazovací, endoskopické ani mi-
krobi ologické vyšetřovací metody trá-
vicího traktu ne odhalily příčinu pro-
fuzních průjmů. Negativní výsledky 
vyšetření kardi ovaskulárního systému 
(echokardi ografi e, holterovská moni-
torace krevního tlaku a EKG) ukazovaly 
na vazoregulační příčinu těžké sympto-
matické hypotenze, vyžadující i nepří-
mo u srdeční masáž, oběhovo u pod-
poru vazopresory a opakovaný pobyt 
na jednotce intenzivní péče. K di agnóze 
nepřispěla četná bi ochemická, hema-
tologická, imunologická či endokrino-
logická vyšetření. Přítomné dysestezi e 
dolních končetin a následně hypereste-
zi e celého těla byly ne urologicky vyhod-
noceny jako polyne uropati e.

Přetrvávající hypotenze s opakova-
nými kolapsovými stavy, které nebyly 
vysvětlitelné srdeční dysfunkcí či nedo-
statečností nadledvin, vedly k diferen-
ci ální di agnostice a utonomní dysfunkce 
(tab. 1). Komplexním ne urologickým 
vyšetřením (EEG, CT, MRI, lumbální 
punkce) byla vylo učena a utonomní 
dysfunkce s postižením centrální ner-
vové so ustavy typu multisystémové 
atrof i e (Shy-Dragerova syndromu). 
So učasně jsme se so ustředili na dife-
renci ální di agnostiku a utonomního se-
lhání s postižením periferního nervo-
vého systému a především na vylo učení 
amylo idózy. Etážová bi opsi e sliznice 
tlustého střeva však neprokázala infil-
traci amylo idem. Obtíže nemocného 
se zhoršovaly, progredovala renální 
nedostatečnost, avšak bez proteinu-
ri e. Následno u bi opsi í ledviny byla po-
tvrzena depozita charakteru AA- amy-
lo idu v arteri olách (obr. 1).

Nemocný byl opakovaně hospitali-
zován na jednotce intenzivní péče pro 
poruchy vědomí a těžké hypotenze při 
a utonomní nestabilitě. Přidružovaly se 
infekční komplikace. Byla nutná ná-
hrada funkce ledvin, umělá plicní ven-
tilace a vysazování oběhové podpory 
noradrenalinem bylo možné jen při 

podávání perorálního a1- sympatomi-
metika midodrinu (Gutron) a  intra-
venózního terlipresinu (Remestyp). Po 
83 dnech hospitalizace paci ent zemřel 
pod obrazem multi orgánového se-
lhání. Histologicky byla potvrzena in-
filtrace cév AA- amylo idem, především 
arteri ol ledvin, srdce (obr. 2), lymfatic-
kých uzlin, gastro intestinálního traktu, 
jater, plic, nadledvin, prostaty a kostní 
dřeně.

Diskuze
Komplexní di agnostiko u se nedařilo 
zjistit původ obtíží nemocného. Amy-
lo id nebyl zastižen ve standardních 
bi optických vzorcích střevní sliznice 
z následujících důvodů: 
a) �AA- amylo id v  našem případě po-

stihoval především arteri oly střevní 
sliznice. 

b) �Infiltrace cév amylo idem nebyla prav
děpodobně zachycena vzhledem 
k nehomogenní distribuci AA- amy
lo idu v trávicím traktu, ktero u po-
tvrzuje i  v  literatuře popisovaná 
senzitivita rektálních bi opsi í mezi 
75 a 85 % [16]. 

Amylo idóza byla následně di agnos-
tikována z bi opsi e ledviny a na základě 

Obr. 1. Depozita amyloidu v mesangiu ledvinného glomerulu a ve stěně arteriol 
(u šipek). Barvení: kongo-červeň.
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histologického, imunofluorescenčního, 
elektronmikroskopického a imunohis-
tochemického zhodnocení byl amylo id 
klasifikován jako typ AA. Převažující 
postižení arteri ol (obr. 1) a prerenální 
faktory moho u v  tomto případě vy-
světlit progredující renální insufici enci 
bez proteinuri e. Chronický zánětlivý in-
fekční i neinfekční proces či malignita 
vysvětlující systémové postižení amy-
lo idem AA byly vylo učeny laborator-
ními i zobrazovacími metodami, které 
byly ve vyšetřovacím procesu dopl-
něny také o octre otidovo u scintigrafii, 
celotělovo u pozitronovo u emisní to-
mografii –  CT, vyšetření periferní krve 
průtokovo u cytometri í, ale též pitvo u. 
SAP scintigraf i e nebyla při di agnos-
tice amylo idózy a distribuce amylo idu 
pro nedostupnost metody provedena. 
Dominující postižení arteri ol všech or-
gánových systémů, odhalené histolo-
gickým vyšetřením, bylo odpovědné za 
těžké symptomatické hypotenze, prů-
jmy i polyne uropatii.

U našeho nemocného lze diskutovat 
di agnózu famili ární, resp. dědičné formy 
amylo idózy z následujících důvodů: 
a) �Famili ární amylo idózy jso u nejvíce 

heterogenní skupino u onemocnění, 
často a utozomálně dominantně dě-

dičné. Nejčastějším zástupcem je 
famili ární amylo idová polyne uro-
pati e, která však není typická pro 
naši ge ograficko u oblast. Nicméně 
lze připustit, že se jednalo o spora-
dický výskyt famili ární amylo idózy 
i vzhledem k faktu, že otec nemoc-
ného zemřel také ve věku kolem 
60 let na blíže nevysvětlené ne urolo-
gické onemocnění projevující se dle 
popisu rodiny obdobnými příznaky, 
bližší informace však rodina nemoc-
ného neposkytla. Perine urální šíření 
amylo idu, charakteristické pro fa-
mili ární amylo idovo u polyne uropa-
tii, však nebylo pitvo u prokázáno, 
jemná depozita amylo idu v  peri-
ferních nervech jso u oproti inf il-
traci cév hůře průkazná při barvení 
kongo-červení [6]. 

b) �Po extenzivní di agnostice a  pitvě 
nebyl zjištěn chronický zánětlivý 
proces ani malignita svědčící pro se-
kundární AA- amylo idózu. U  fami-
li ární amylo idózy je prekurzorem 
amylo idu TTR, jehož vlákna však 
moho u být kombinovaná s AA pro-
teinem, nicméně přesné stanovení 
typu amylo idu u vzácných forem fa-
mili árních amylo idóz je nemožné 
bez speci álních metod molekulární 

bi ologi e [17], které v našem případě 
nebyly po užity vzhledem k  rychlé 
progresi onemocnění a špatné pro-
gnóze nemocného. Metody zamě-
řené na di agnostiku famili árních 
typů amylo idóz jso u dostupné v ČR 
na Ústavu dědičných a metabolic-
kých poruch v Praze. Také je nutné 
připustit možnost, že proces chro-
nické inflamace nebyl zjištěn, přes-
tože existoval.

c) �V  literatuře není popisován vztah 
maligního melanomu a amylo idózy. 
Amylo idóza je spojovaná s  endo-
krinními karcinomy štítné žlázy, pan-
kre atu, fe ochromocytomem a nedi-
ferencovaným karcinomem žaludku, 
které byly vylo učeny.

Závěr
Tri áda zahrnující průjmy, hypotenzi 
a projevy polyne uropati e by měla lé-
kaře vždy vést k  podezření na amy-
lo idózu. Negativní nález v bi optickém 
materi álu di agnózu amylo idózy nevy-
lučuje a vyžaduje opakované odběry či 
bi opsi e jiných postižených tkání. 
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