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Uskall v diagnostice srdecni amyloidézy a moznosti terapie

genu. Z uvedeného vyplyva, Ze pro pozitivni test je nutna pfftomnost
amyloidu v myokardu (13).

Podpurna terapie srde¢ni amyloidozy je zaméfena na redukci
symptom, udrzeni euvolemie a pfedevsim u starsich pacientd mi-
nimalizaci polypragmazie (8). Nizky srde¢ni vydej zplsobeny progresf
systolické dysfunkce LK mdze zpUsobit symptomatickou hypotenzi
a intoleranci lékd pouzivanych bézné v 1é¢bé srdecniho selhani (ACE,
blokatory receptord pro angiotenzin Il, betablokatory). Jsou-li tyto
léky zapotfebl, je nutna jejich titrace s velkou opatrnosti. Za vysoce
efektivni se povazuje kombinace klickovych diuretik s antagonisty
aldosteronu. Blokatory kalciovych kandld vykazuji zvysenou afinitu
k amyloidovym fibrildm, proto je jejich pouziti kontraindikovéno.
Zvysena afinita byla pozorovana také v pfipadé digoxinu (3, 4). U pa-
cientl s ATTR, predevsim typu wild-type, jak uz bylo fe¢eno vyse,
dochazf ¢asto k poruchdm prevodniho systému myokardu. Pokrocilé
formy AV blokad, pfipadné symptomatické bradykardie, mohou vést
az k nutnosti implantace trvalé kardiostimulace. Nicméné implan-
tace kardiostimuldtoru u pacientl se srde¢ni amyloidézu zhorsuje
progndzu, nebot pravokomorova elektroda mize zhorsit trikuspi-
dalIni regurgitaci a tim zpUsobit dalsi progresi srde¢niho selhanf (8).
Jelikoz amyloidové fibrily vznikajf agregaci patologickych monomer(
plvodné tetramerniho transthyretinu, cilem farmakologické Iécby
je v soucasné dobé jak snizit tvorbu TTR, tak zajistit stabilizaci TTR
tetrameru a v neposledni fadé zpUsobit degradaci jiz vytvofeného
amyloidu ve tkanich. Z blokédtord TTR syntézy jsou znamy 2 latky
(siRNA - small interfering RNA a ASO - antisense oligonucleotide),
které vazbou na messengerovou RNA zpUsobujf jeji degradaci a tim
brani hepatocytdim v tvorbé transthyretinu. Pozitivni Ucinek ASO se
projevil zejména v [é¢bé familidrni amyloidové polyneuropatie (FAP),

LITERATURA

1. Glaudemans A, Slart R, Zeebregts C, et al. Nuclear imaging in cardiac amyloidosis. Eur J
Nucl Med Mol Imaging 2009; 36: 702-714.

2.Pinney J, Whelan C, Petrie A, et al. Senile Systemic Amyloidosis: Clinical features at pre-
sentation and outcome, J Am Heart Assoc. 2013; 2: e000098. .

3. Donnely J,Hanna M. Cardiac amyloidosis: An update on diagnosis and treatment, Cleve-
land clinic Journal of Medicine 2017; 84(suppl. 3): 12-26.

4.Halatchev |, Zheng J, et al. Wild-type transthyretin cardiac amyloidosis, previsouly known
as senile cardiac amyloidosis: clinical presentation, diagnosis, management and emerging
therapis. J Thorac Dis 2018; 10: 2034-2045.

5. Palladini G, Russo P, Bosoni T, et al. Identification of amyloidogenic light chains requires
the combination of serum-free light chain assay with immunofixation of serum and uri-
ne. Clinical chemistry 2009; 55: 3.

6. Kumar S, Dispenzieri A, Lacy M, et al. Revised prognostic staging system for light chain
amyloidosis incorporating cardiac biomarkers and serum free light chain measurements,
J Clin Oncol 2012; 30: 989-995

7.Vogelsberg H, Mahrholdt H, Deluigi C, et al. Cardiovascular Magnetic Resonance in Cli-
nically Suspected Cardiac Amyloidosis. J Am Coll Cardiol 2008; 51: 1022-1030.
8.Castano A, Drachman B, Judge D, et al. Natural history and therapy of TTR-cardiac amy-
loidosis: emerging disease-modifying therapis from organ transplantation to stabilizier
and silencer drugs. Heart Fail Rev 2015; 20: 163-178.

9. Ng B, Connors LH, Davidoff R, et al. Senile systemic amyloidosis presenting with he-
art failure: a comparison with light chainassociated amyloidosis. Arch Intern Med 2005;
165: 1425-1429.

10. Pinney J, Whelan C, Petrie A, et al. Senile Systemic Amyloidosis: Clinical features at pre-
sentation and outcome. J Am Heart Assoc 2013; 2: e000098.

11. Ruberg FL. et al. Prospective evaluation of the morbidity and mortality of wild-type
and V1221 mutant transthyretin amyloid cardiomyopathy: the transthyretin amyloidosis
cardiac study (TRACS). Am Heart J 2012; 164: 222-228.

VNITRNI LEKARSTV( / Vnitf Lék 2020; 66(E-1): 34-40 /

kdy zabranil dalsi progresi neuropatie. Ze skupiny stabilizatort TTR jsou
to Diflunisal, Tafamidis, Tolcapone a AG10. Diflunisal v randomizované
studii signifikantné zpomalil progresi neuropatie u pacientt s FAP (3).
Tafamidis se ve srovnanis placebem vyrazné podilel na snizeni celkové
mortality a poctu hospitalizaci z kardiovaskuldrni pficiny a v testované
populaci nedoslo k dalsimu zhorseni funkénf kapacity i kvality zivota
(18). Hlavnim zéstupcem 3. skupiny |éciv je kombinace doxycyklinu
s tauroursodeoxycholovou kyselinou (TUDCA). Na mysich modelech
tato kombinacni Ié¢ba vedla k signifikantnimu snizenf stupné infiltrace
tkdné amyloidem (3, 8). Tato lé¢ba nezplsobila u testované populace
7adné nezddouci Ucinky ¢i zhorseni stavajici kardiomyopatie ¢i neu-
ropatie (3, 4, 15). Je nutno podotknout, Ze v soucasnosti neexistuje
7adny I1ék schvéleny v této indikaci a pouziti TUDCA v kombinaci
s Doxycyklinem predstavuje off-label indikaci.

Zaveér
Transthyretinova forma srde¢ni amyloiddzy je v souc¢asné dobé stale

poddiagnostikovanou pficinou srde¢niho selhani. Echokardiografie je
zakladni vysetfovaci metoda, kterd nds mize jako prvni na tuto diagnézu
upozornit. Magnetickd rezonance prokazuje typicky obraz pozdniho
syceni myokardu gadoliniovou kontrastni latkou a pomoci T1 mapovanf
je schopna detekovat i ¢asnéjsi formy tohoto onemocnéni. Za zasadni se
povazuje odlisit ATTR od AL formy, nebot urceni spravného typu amy-
loidu je dllezité pro stanoveni progndzy a optimalni terapie. " Tc-DPD
scintigrafie se zda byti vysoce senzitivni v diagnostice transthyretinové
formy. Negativni hematologické a bioptické vysetfeni diagndzu srdecnf
amyloidézy nevylucuje, a proto bychom méli byt kriticti k zavérdim
vysetfovacich metod a v pfipadé jakychkoli pochybnosti patrat po
pravé pfi¢iné onemocnéni.

12. Perugini E, Guidalotti PL, Salvi F, et al. Noninvasive etiologic diagnosis of cardiac amy-
loidosis using 99mTc-3,3-diphosphono-1,2-propanodicarboxylicacid scintigraphy. J Am
Coll Cardiol 2005; 46: 1076-1084.

13. Javier de Haro-del Moral F, Sdnchez-Lajusticia A, Gdmez-Bueno M, et al. Role of car-
diac scintigraphy with 99mTc-DPD in the differentiation of cardiac amyloidosis subtype.
Rev Esp Cardiol 2012; 65: 440-446.

14. Kristen AV, et al. Prophylactic implantation of cardioverter-defibrillator in patients
with severe cardiac amyloidosis and high risk for sudden cardiac death. Heart Rhythm
2008; 5: 235-240.

15. Obici L, et al. Doxycycline plus tauroursodeoxycholic acid for transthyretin amyloido-
sis: a phase Il study. Amyloid 2012; 19(Suppl. 1): 34-36.

16. Hutchison CA, Plant T, Drayson M, et al. Serum free light chain measurement aids the
diagnosis of myeloma in patients with severe renal failure. BMC Nephrology. Dostupné
z DOI: <http://doi:10.1186/1471-2369-9-11>.

17. Pleva M, Borovéd J, Plevova |, et al. Vyznam zobrazeni srdce pomoci magnetické re-
zonance v diagnostice hypertrofické kardiomyopatie, ¢ast II. Vnitf Lék 2017; 63: 249-253.
18. Mathew S, Maurer MD, Jeffrey H, et al. Tafamidis Treatment for Patients with Transthy-
retin Amyloid Cardiomyopathy. N Engl J Med 2018; 379: 1007-1016.

19. Flodrova P, Flodr P, Pika T, et al. Cardiac amyloidosis: from clinical suspicion to morpho-
logical diagnosis. Pathology (Sydney) 2018; 50: 261-268.

20. Aiglova R, Taborsky M, Lazarové M, et al. Srde¢ni transthyretinova amyloidéza - cas-
t&j3i, nez jsme si mysleli? Cor et Vasa 2017; 59: 476.

21.Pika T, Hefmanova Z, Flodrova P, et al. Laboratorni aspekty systémové AA amyloidozy.
Klinickd biochemie a metabolismus 2017; 25: 56-58.

22. Kovacik F, Taborsky M, Hutyra M, et al. Srde¢ni amyloidéza — kazuistika. Intervencni
a akutni kardiologie 2016; 15: 145-147.

23.Kufova Z, Pika T, Jelinek T, et al. Hereditarni amyloidézy — etiologie, klinicky obraz a lé¢-
ba. Transfuze a hematologie dnes 2015; 21: 184-192.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz



