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Amyloidéza je onemocnéni charakterizované extracelularnim ukladanim amyloidu, nerozpustné patologické bilkoviny.
Klinickd manifestace se odviji od typu amyloidu a urceni spravného typu amyloidu je zcela zasadni pro stanoveni prognézy
a optimalni terapie. Echokardiografie nas muze jako prvni upozornit na tuto diagnézu, nejedna se vsak o specifickou meto-
du. Typickym echokardiografickym nélezem u srde¢ni amyloidézy je zbytnély myokard, dilatace sinf, snizeni longitudinalni
kontrakce pfi relativné dlouho zachovalé systolické funkci levé komory a diastolickd dysfunkce levé komory s restriktivnim
typem plnéni. Magneticka rezonance poskytuje specificky obraz difuzniho pozdniho syceni myokardu gadoliniovou kontrastni
latkou, avsak nedokaze rozlisit jednotlivé typy amyloidu. Biopsie miiZe byt faleSné negativni. V poslednich letech nabyvaiji
na diagnostickém vyznamu také metody nuklearni mediciny. Nase kazuistika poukazuje na pfipad 72letého muze, u kterého
%mTc-DPD scintigrafie odhalila transthyretinovou formu srdec¢ni amyloidézy. Terapeutické moznosti transthyretinové formy
srde¢ni amyloidézy jsou v soucasné dobé stéle predmétem zkoumani.

Klicova slova: amyloid6za, biopsie, doxycyklin, echokardiografie, magneticka rezonance, tauroursodeoxycholova kyselina,
*mTe-dihydroxypropandifosfonova kyselina, scintigrafie.

Difficulties in the Diagnosis of Cardiac Amyloidosis and Treatment Options: Case Report

Amyloidosis is a disease characterized by extracellular deposition of amyloid, an insoluble pathological protein. Clinical man-
ifestation is based on the type of amyloid, and to define the specific type of amyloid is crucial to determining prognosis and
optimal therapy. Echocardiography may be the first method to highlight the diagnosis of cardiac amyloidosis, but this is not
a specific method. Typical echocardiographic findings in cardiac amyloidosis are myocardial enlargement, atrial dilatation,
decreased longitudinal contraction with relatively long preserved systolic function of the left ventricle and left ventricular
diastolic dysfunction with restrictive type of filling. Magnetic resonance gives a somewhat specific image of late gadolinium
enhancement, but cannot distinguish individual types of amyloid. The biopsy can be falsely negative. In recent years, meth-
ods of nuclear medicine have become more important, especially in case of the transthyretin form of amyloidosis. Our case
report shows a 72-year-old male, in whom *"Tc-DPD scintigraphy revealed the senile form of transthyretin amyloidosis. The
therapeutic possibilities of transthyretin form of cardiac amyloidosis are currently being explored.

Key words: amyloidosis, biopsy, doxycycline, echocardiography, magnetic resonance, tauroursodeoxycholic acid, **"Tc-Di-
phosphono-Propanodicarboxylic Acid, scintigraphy.

Uvod byt lokalizované nebo systémové. Klinickd manifestace se odviji od typu
Amyloidéza je onemocnéni charakterizované extraceluldmim ukld- — amyloidu. Systémovéa amyloidoza mize byt fatalnf a vést k rychlému
danim amyloidu, nerozpustné patologické bilkoviny. Onemocnénimize  umrti (1).V soucasné dobé jsou zndmy 2 hlavni typy srde¢ni amyloidézy,
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které se lisi plivodem a terapeutickymi moznostmi, a to AL-amyloidéza
a transthyretinovd amyloidéza (ATTR), kterou rozdélujeme na 2 subty-
py — hereditarni (mATTR) a senilni (wtATTR neboli wildtype) (2, 3, 8, 9).
U Al-amyloiddzy jsou prekurzorem patologické bilkoviny volné lehké
fetézce imunoglobulinu produkované klondini populaci plazmatickych
bunék. Nejucinngjsi lécebnou metodou je zde vysokodavkované che-
moterapie s autolognf transplantaci bunék kostni dfené (22). Naproti
tomu u mATTR amyloidézy se jednd o mutaci genu kédujiciho pre-
kurzorovy protein — transthyretin (TTR), dfive nazyvany prealbumin
(8, 23). Terapeutické moznosti ATTR jsou v soucasné dobé predmeétem
zkoumdni. Pfi diagnostice srde¢ni amyloiddzy vychazime zanamnézy,
klinického obrazu, elektrokardiografie (EKG), echokardiografie, bioche-
mickych ukazateld a magnetické rezonance (MRI). Definitivni diagnézu
mUzZe stanovit biopsie, ta vsak mUze byt falesné negativni v pfipadé
odbéru nepostizené tkdné (22). V odliseni mutantni od senilnf formy
ATTR ndm muze pomoci genetické vysetfeni (23). V poslednich letech
nabyvaji na vyznamu v diagnostice tohoto onemocnénf také metody
nukledrni mediciny, jak prezentuje nase kazuistika.

Popis pripadu

72lety pacient, hypertonik s chronickou obstrukeni plicni nemocdi,
sanamnézou plicni hypertenze, po elektrické kardioverzi v minulosti
pro symptomaticky atypicky flutter sini s nové nasazenym amio-
daronem a warfarinem, byl odeslan praktickym lékafem do nasf
nemocnice pro zhorsujici se dusnost, narlst otokl dolnich koncetin,
zvétseni objemu bficha a skrota. Prakticky lékaf pro trvajici sinusovy
rytmus recentné vysadil amiodaron i warfarin, ponechal pacienta
na antiagregacni terapii a frekvenc¢nf kontrole betablokatorem, pro
sklon k hypotenzi redukoval stavajici antihypertenzni medikaci. RTG
srdce a plic prokazoval zvyraznéni plicnich hild s redistribuci cévni
kresby v rémci kongesce, laboratorné zjisténa lehce snizend hodnota
glomeruldrnifiltrace (46,7 ml/min), sérovy kreatinin 131 umol/l, ele-
vace kardiomarker( troponinu | (91 ng/l, referen¢ni mez 0-60 ng/l)
a NT-proBNP — natriureticky peptid typu B (10854 ng/|, referenc¢ni

Obr. 1. EKG
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mez 0-125 ng/I1). Na EKG jsme pozorovali sinusovy rytmus, repola-
riza¢ni zmény nad spodnf sténou starého data, bez zndmek hyper-
trofie myokardu levé komory (Obr. 1). Sonografie bficha odhalila
zvétsend hyperechogenni jatra bez zndmek portalni hypertenze,
ascitickou tekutinu v dutiné bfisni a solitarni cholecystolitidzu. Za
hospitalizace byla provedena jak odlehc¢ovaci, tak diagnosticka
punkce ascitu s negativnim vysledkem cytologického i kultivacniho
vysetieni, biochemicky stanovena hladina bilkoviny v ascitu 42,4 g/I
(hodnota svédcici pro transsudativni ascites). Echokardiografie
prokézala lehce snizenou systolickou funkci pravé ilevé komory
(LK) s ejekeni frakei LK 45-50 %, hypertrofii myokardu s restriktivnim
typem plnéni LK, aortdIni stendzu do stfedni vyznamnosti, plicnf hy-
pertenzi s odhadovanym systolickym tlakem v plicnici 50-55 mm Hg,
zndmky hyperhydratace s velkym ascitem, bez prdkazu fluidotoraxu
oboustranné (Obr. 2-4). S ohledem na klinicky obraz a echokardio-
graficky nalez bylo vysloveno podezieni na infiltrativni onemocnénf
myokardu. V diferencidlné diagnostickém procesu byla provedena
elektroforéza bilkovin séra se zvy$enou zénou B -globulind a dale
pfitomna hyperimunoglobulinemie IgA. Imunofixaci bilkovin séra
a mocineprokdzan M protein (neboli paraprotein) — diagnéza mno-
hocetného myelomu proto malo pravdépodobna. Za hospitalizace
nastavena terapie srde¢niho selhani av druhé dobé doplnéna
magnetickd rezonance srdce, kterd v nativnim obraze verifikuje
hypertrofii stén LK s maximem v oblasti mezikomorového septa
(18,6 mm) se stopovym perikardidlnim vypotkem (Obr. 5.1) a dale
prokazuje difuzni pozdni syceni myokardu obou komor gadolinio-
vou kontrastni latkou (late gadolinium enhancement — LGE) — nélez
vysoce suspektni pro srde¢ni amyloidézu (Obr. 5.2). S vysledkem MRI
byl pacient rehospitalizovén ke komplexnimu dosetfeni suspektniho
infiltrativniho onemocnéni. Na internim oddélenf nasi nemocnice
odebrany sérové volné lehké fetézce k (128,9mg/l) a pomeér /A
(2,6 mg/l), ktery zvysen (referencni mez 0,3-1,6 mg/l, v ptipadé
rendlni insuficience az do 3,1 mg/l) (16), provedena biopsie z rek-

ta neprokézala pfitomnost amyloidu. Pacient ndsledné objednan
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Obr. 2. Echokardiografie - patrny zbytnély myokard obou komor ze subxiphoiddini projekce

k dalsimu dosetreni na hematoonkologickou kliniku, kde provedend
imunofixace vzorku séra a moci neprokazala pfitomnost monoklo-
nalnfho imunoglobulinu a pritokovéa cytometrie vzorku perifernf
krve a kostni dfené neprokdzala klondaIni plazmatické bunky. Hladina
sérovych volnych lehkych fetézcl k ¢inila 137 mg/I, A 54 mg/| a sta-
noveny pomeér k/\ (2,54 mg/l) byl opét nesignifikantné zvysen
v rdmci rendlni insuficience (hodnota kreatininu 174 umol/I). Hladina
polyklonalnfho IgG ¢inila 23,2 g/l, IgA 6,3 g/l a IgM 0,37 g/I. Biopsie
z paraumbilikdlniho tuku s nasledujicim specidlnim vysetfenim
cilenym na prdkaz amyloidu neprokdzala jeho pfitomnost. Pacient
propustén z hematoonkologické kliniky se zavérem: o amyloidozu
se s nejvétsi pravdépodobnosti nejednd, pficinou polyklondinfho
zmnozeni IgG a IgA je chronické interni onemocnéni. Pro nase trvajici
podezieni na postizeni srdce amyloidézou byl pacient odeslan na
kliniku nukledrni mediciny, kde za pouziti **"Tc-DPD (Diphosphono-
Propanodicarboxylic Acid) scintigrafie bylo prokdzano zvysené
vychytavani "Tc-DPD myokardem, které svédci pro ATTR (Obr. 6).
S vysledkem DPD skenu konzultovan specialista zabyvajici se proble-
matikou transthyretinové srde¢ni amyloiddzy a pacientovi po jeho
predchozim souhlasu byla nasazena off-label [é¢ba ATTR (doxycyklin
+ kyselina tauroursodeoxycholova).
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Diskuze

Prvnim projevem amyloidozy srdce byva diastolické srdecnf se-
Ihani. Fibrilace sinf mdze byt pfitomna nékolik let pfed tim, nez viibec
zacneme pomyslet na toto onemocnéni. V osobni anamnéze casto
nachazime diagnézu syndromu karpélniho tunelu, pfipadné stendzu
patefniho kandlu pfi infiltraci ligamentum flavum, a to pfedevsim
u WtATTR. Periferni a autonomni neuropatie nebyva v pfipadé wtATTR
tak obvykld, naopak u mATTR ji nachédzime velmi ¢asto (23). U AL formy
byva patognomicka makroglosie, periorbitalni purpura, proteinurie ¢i
ortostatickd hypotenze. Varovnym pfiznakem je hypotenze u pacienta
s pfedchozi anamnézou arteridlni hypertenze a intolerance ékd pouzi-
vanych bézné v terapii srde¢niho selhdni (inhibitory angiotenzin-kon-
vertujictho enzymu — ACEi a betablokétory) (3). Na EKG mizeme vidét
nizkou voltdz (60% u AL, 409% u WtATTR), obraz pseudoinfarktu zvlasté
v prekordidlnich svodech, nespecifické repolariza¢ni zmény, pfevodni
poruchy typu atrioventrikuldrnich blokad prvniho ¢i vyssich stupnd,
raménkové blokady. Vzacnosti nejsou ani srde¢ni arytmie typu fibrilace
¢iflutteru sini (zejména u ATTR) (3, 4, 23). Echokardiograficky prokazu-
jeme zbytnély myokard levé komory s relativné typickou zrnitou struk-
turou (22). Ztlusténi myokardu pfi absenci jiné priciny hypertrofie LK by

v nds vzdy melo vzbudit podezfeni na moznost tohoto infiltrativniho
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Obr. 3. Lchokardiografie — apikdini Ctyfdutinovd projekce

0br. &. Fchokardiografie - restriktivni typ plnéni levé komory — tkdriovd dopplerometrie
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Obr. 5.1. Dynamickd (cine) sekvence ve Ctyidutinové projekci: namérené maximum hypertrofie mezikomorového septa a separace obou perikardidinich listc
u stopového perikardidiniho vypotku
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Obr. 5.2. Postkontrastni T1 vdZené obrazy (late gadolinium enhancement) v krditké ose levé komory: difuzni syceni myokardu obou komor (pro zddraznéni
rozdilu signdlovych zmén myokardu Sipkou oznacen ,vynulovany” signdl nepostizeného kosterniho svalu)




onemocneéni. V piipadé AL formy se jedné predevsim o symetrickou
hypertrofii stén myokardu, naproti tomu u ATTR je hypertrofie ¢astéji
asymetrickd a tloustka mezikomorového septa byva vétsi (okolo 18
mm) (3). Dalsimi typickymi echokardiografickymi nalezy jsou dilatace
sinf, ztlusténi mezisifiového septa a cipt chlopni, zvyseny tlak v pravé
sini s dilataci doIni duté zily ¢i znamky plicni hypertenze. Tkanova
dopplerometrie odhali diastolickou dysfunkci LK s restriktivnim typem
plnéni, ndpadné maze byt zfetelné snizeni longitudinaini kontrakce
LK i pfes zachovalou ejekeni frakci, pripadné perikardiaini vypotek (4).
Vysetfeni hladin volnych lehkych fetézcl imunoglobulinu v séru ka A,
resp. jejich pomér k ku A byva v pfipadé Al-amyloidézy abnormalni
(zvyseny) a jeho senzitivita ¢ini 91 %, v kombinaci s imunofixaci az 99 %
(5). Imunofixace odhali pfitomnost M proteinu (3, 19, 21). Stanovenf
kardidlnich marker(, a to predevsim troponinu T/I a BNP/NT-proBNP,
ma vliv pfedevsim v prognostické stratifikaci a v monitoraci Iécby (6).
Vyssi hladiny NT-proBNP nachazime predevsim u AL formy (2, 3, 22).
Vysetfeni magnetickou rezonanci prokaze globélni subendokardiaini
¢i transmurdlni LGE s pomérné vysokou senzitivitou i specifitou (7).
K prikazu ¢asnych forem srde¢ni amyloiddzy a v ramci diferencialni
diagnostiky etiologie hypertrofie LK mize do budoucna napomoci
standardné provadéné T1 mapovani s vypoctem extraceluldrniho
objemu (ECV) myokardu LK. Pro srde¢nf amyloidézu je typické vy-
razné zvyseni nativniho T1 relaxa¢niho ¢asu myokardu a ECV. Jejich
zvyseni umoznuje detekovat i casné faze srde¢ni amyloidézy u pa-
cientd, u kterych jesté nedoslo k rozvoji hypertrofie LK a u kterych
nenf pfitomné LGE (17). Je nutné zddraznit, ze MRI nedokéaze rozlisit
jednotlivé typy amyloidu a praveé identifikace typu amyloidu je zasadnf
pro stanoveni prognoézy a vybéru vhodné terapie. Standardné se pfi
diagnostice amyloidézy provadi biopsie z rekta, paraumbilikalniho
tuku a EMB — endomyokardidlnf biopsie (20, 22), kterd je zaloZena na
barveni tkdné Kongo ¢ervenia na imunohistochemickych nebo pro-
teomickych metodéch (19, 21, 23). Nutno podotknout, ze nestaci jen
prakaz amyloidu, le¢ je nutné presna specifikace jeho typu. V pfipadé
proveden( biopsie z paraumbilikdIniho tuku je senzitivita 70-90 % u AL
formy, nicméné jen 45 % u mATTR a 159% u wtATTR. EMB je invazivni,
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nicméné relativné bezpecna metoda s rizikem komplikaci 1% v cen-
trech, kde je rutinné provéadéna (4, 20). Postizeni srdce se vyskytuje
stejné casto u AL i u ATTR formy, avsak u Al-amyloidézy vede casto
k rychlé progresi kardiadlni dysfunkce, zatimco u ATTR formy jsou
pfiznaky vyjadieny mirnéji a k tak rychlé progresi nedochazi. U ATTR
dochézi spise k rozvoji diastolické dysfunkce, pripadné k AV blokadeé,
a to predevsim u senilni formy (9, 23). Diagndza mATTR mdze byt
jednoduchd v pfipadé prikazu specifické mutace TTR genu, zatimco
odliseni wtATTR od Al-amyloidozy mUze byti problematické zvlasté
u koincidentujici wtATTR a monoklondinf gamapatie nejistého vyzna-
mu (10). Hereditarni ATTR je zplsobena vice nez 100 mutacemi v genu
pro transthyretin. Dédi¢nost je autozomalné dominantniho typu (8,
23). Pinney et al ve své praci z roku 2013 poukazuji na to, Zze v odlisenf
WtATTR od AL formy ndm mUze pomoci hladina NT-proBNP a stafi
pacienta v dobé stanoveni diagnézy. Hladina NT-proBNP > 183 pmol/I
a zaroven vek pod 70 let znamenaly vy3sf pravdépodobnost AL typu
(10). Velkd prospektivni studie TRACS (Transthyretin Amyloid Cardiac
Study) z roku 2012 porovnavala mortalitu a morbiditu u celkem 29
pacientl s MATTR (fenotyp V1221) a wtATTR. Ve skupiné mATTR byla
zaznamenana jak vyssi mortalita, tak i vyssi pocet hospitalizaci z kar-
diovaskularni pficiny. Nejcast&jsi pficiny umrti byly srde¢nf selhani,
nahla srde¢ni smrt a sepse (11).

Bylo zjisténo, ze nékterd radiofarmaka (polyfosfaty) pouzivana
v kostni scintigrafii maji schopnost vazat se na srde¢ni amyloid, a to
s riznou ochotou. Nejvyssi afinitu vykazuje DPD. Pfesny mechanismus
vazby polyfosfatl na amyloid nenizndm, nicéné za zasadni se pova-
Zuje role vépniku v amyloidovém depozitu a jeho vysoka afinita k radio-
farmaku. TTR fibrily na rozdil od AL fibril vdzou vépnik s velkou ochotou.
Diky tomu je *™Tc-DPD scintigrafie vysoce senzitivni v diagndze ATTR
amyloidézy a umozniuje odlisit transthyretinovou a Al-amyloiddzu se
100% spolehlivosti (12). Na vysokou senzitivitu *"Tc-DPD scintigrafie
v diagnostice ATTR poukazuje také studie F. Javier de Haro-del Moral
z roku 2012, kde negativni vysledek scintigrafie byl pozorovan nejen
v AL skupiné, ale také ve skupiné kontrolnich zdravych jedinct a jejich
pribuznych prvni linie, u kterych byla prokdzédna pouze mutace TTR

Obr. 6. 6 99mTcDPD scintigrafie — piedni a zadni projekce, pozitivni prikaz vychytdvdni 99mTc-DPD myokardem
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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 LEKARSTVI / Vnitf Lék 2020; 66(E-1): e34-e40 /

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



