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Amyloidoza pierwotna AL z zajeciem serca
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Streszczenie

Amyloidozq (skrobiawicq) nazywa sie calg grupe chorob, w ktorych dochodzi do pozakomorko-
wego odkladania sie w tkankach nievozpuszczalnych bialek nazywanych amyloidem. Amylo-
idoza pierwotna AL powstaje w wyniku odkladania sie tancuchow lekkich immunoglobulin,
co prowadzi do postepujqcej dysfunkcji narzqdow. Najczesciej dochodzi do zajecia nerek,
waqtroby, sledziony, ukladu pokarmowego, nerwowego ovaz serca. Zajecie serca zazwyczaj
powoduje niewydolnosc serca z zachowanq funkcjq skurczowq. (Folia Cardiologica Excerpta

2012; 7, 4: 194-200)

Stowa Kkluczowe: amyloidoza pierwotna AL, amyloidoza serca, niewydolnos¢
serca z zachowang funkcja skurczowa, echokardiografia

Wstep

Amyloidoze klasyfikuje sie w zalezno$ci od
rodzaju amyloidu. Do tej pory opisano ponad 25 ro-
dzajow biatek, ktore moga by¢ przyczyna amyloido-
zy ukladowej, 1 9 bedacych przyczyna amyloidozy
serca [1] (tab. 1). Zar6wno obraz kliniczny, jak
1 rokowanie oraz leczenie roznig sie w zalezno$ci od
typu amyloidozy [2]. Najczestszymi formami amy-
loidozy sercowej sa amyloidoza pierwotna AL oraz
transtyretynowa ATTR [3]. Pod pojeciem amyloido-
zy sercowej kryje sie zar6wno zajecie serca jako
jednego z wielu narzadow w przebiegu amyloidozy
uktadowej (najczesciej wystepujace), jak 1 amyloido-
za lokalna dotyczaca tylko serca. W amyloidozie
starczej oraz niektorych formach amyloidozy trans-
tyretynowej serce jest zawsze zajete, podczas gdy
w amyloidozie AL stopien zajecia serca jest rozny.
Z kolei amyloidoza wtorna zwykle serca nie doty-
czy 1 bardzo rzadko ma znaczenie kliniczne [4].

Skrobiawica AL jest najczestszym typem amy-
loidozy ukladowej [5, 6]. Jest tez najczestsza 1 naj-
ciezszg postacig amyloidozy sercowej [4]. Ztogi
amyloidu skladaja sie z tancuchow lekkich immu-
noglobulin (kappa lub lambda), okolo 3-krotnie cze-
Sciej sg to tancuchy lambda niz kappa [6]. Amylo-
1doza pierwotna w niewielkim stopniu czeSciej wy-
stepuje u mezczyzn niz u kobiet (w stosunku 3:2),
rzadko sie rozwija przed 40. rokiem zycia, a zwykle
dochodzi do jej wystapienia w 6. dekadzie [7]. Sredni
czas przezycia od postawienia diagnozy wynosi oko-
o 13 miesiecy [8].

Obraz kliniczny

Objawy skrobiawicy AL moga by¢ rézne, wy-
nikaja z odktadania sie amyloidu i postepujacej dys-
funkcji narzadow. Najczestsze objawy to:

— powiekszenie watroby i rzadziej Sledziony, cze-
sto jako pierwszy objaw choroby, co moze by¢

Adres do korespondencji: Lek. Martyna Olesinska, O§rodek Chorob Serca, 4 Wojskowy Szpital Kliniczny,
ul. Weigla 5, 50-981 Wroctaw, tel./faks (71) 766 02 75, e-mail: m-olesinska@wp.pl

194 www.fce.viamedica.pl



Martyna Olesinska i wsp., Amyloidoza pierwotna AL z zajeciem serca

Tabela 1. Klasyfikacja amyloidozy

Typ

amyloidozy

Amyloidoza
AL (pierwotna)

Rodzaj
amyloidu

Zajete
narzady

Serce (< 60%
przypadkow), nerki,
watroba, tkanka
taczna, obwodowy
i autonomiczny
ukfad nerwowy,
przewodd pokarmowy

tancuchy lekkie
immunoglobulin
(kappa lub lambda)

Leczenie

Chemioterapia

Cechy
charakterystyczne

Dyskrazja
plazmocytéw

Amyloidoza Amyloid A (powstaje Nerki, rzadko Leki hamujace Zwigzana z przewlektymi
AA (wtérna/ z osoczowego biatka serce (< 10%) proces zapalny chorobami zapalnymi
/reaktywna) ostrej fazy — SAA) (np. reumatoidalne
zapalenie stawow,
spondyloartropatie,
choroba Le$niowskiego-
-Crohna, rodzinna goraczka
Srédziemnomorska,
gruzlica)
Zajecie serca rzadko
ma znaczenie kliniczne
Amyloidoza Zmutowana Serce, nerki, Transplantacja Dziedziczenie
ATTR transtyretyna obwodowy watroby autosomalne
(rodzinna) i autonomiczny dominujgce
uktad nerwowy Ponad 80 mutacji
punktowych
Amyloidoza Transtyretyna Serce Leczenie tylko Zwykle dotyczy
SSA objawowe starszych mezczyzn
(starcza Powolna progresja
uktadowa) objawoéw
Amyloidoza A Zmutowana Serce, nerki, Dotyczy przede
ApoA1 apolipoproteina A1 uktad nerwowy wszystkim nerek,
serce zajete
jest rzadko
Amyloidoza Przedsionkowy Wytacznie serce Leczenie nie jest Bardzo czesta, moze
AANF peptyd (przedsionki) konieczne zwiekszaé ryzyko
(z izolowanym natriuretyczny migotania przedsionkow
zajeciem
przedsionkéw)
Amyloidoza B-mikroglobulina Zespot ciesni nadgarstka, Zwiagzana z dtugotrwatg
zwigzana bol i obrzek stawodw, dializoterapig
z B,-mikro- patologiczne ztamania Zajecie serca zwykle
globuling kosci, serce nie jest klinicznie istotne

SAA (serum amyloid A protein) — osoczowe biatko amyloidowe A

nastepstwem zarowno odkladania sie amyloidu,
jak 1 efektem prawokomorowej niewydolnosci
serca (NS);

zajecie nerek, prowadzace do biatkomoczu i ze-
spolu nerczycowego oraz do postepujacej nie-
wydolno$ci nerek;

kardiomiopatia restrykcyjna u okolo 50-60%
chorych;

obrzeki wywolane bialkomoczem 1 hipoalbumi-
nemig oraz NS;

powiekszenie jezyka u 10-25% pacjentow (ob-
jaw patognomoniczny) [5-7];

obwodowa neuropatia czuciowa i ruchowa, ze-
spol cie$ni nadgarstka;
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— biegunka lub zaparcia oraz hipotonia ortosta-
tyczna — wywolane dysfunkcja uktadu autono-
micznego;

— dystrofia paznokci (paznokcie tamliwe 1 wolno
rosnace);

— podbiegniecia krwawe, zwykle na twarzy 1 szyi,
bardzo czesto wokot oczu. Podbiegniecia krwa-
we wokol oczu wystepujace u okoto 12% cho-
rych sa objawem patognomonicznym [7].
Miesien sercowy czesto jest objety procesem

chorobowym. U okoto 50-60% pacjentow stwierdza

sie nieprawidlowoSci elektrokardiograficzne i/lub
echokardiograficzne [5, 8]. Wystapienie objawow NS
jest wyznacznikiem bardziej agresywnego przebie-
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gu choroby — mediana przezycia wynosi wowczas
4-6 miesiecy [5, 8, 9]. Przyczyna zgonu najczesciej
jest progresja NS lub komorowe zaburzenia rytmu.

Amyloid gromadzi sie w przestrzeni miedzyko-
morkowe;j, pomiedzy kardiomiocytami, prowadzac
do zaburzen ich kurczliwo$ci. Odkladanie sie amy-
loidu w sercu przyczynia sie do pogrubienia jego
§cian, zmniejszenia podatno$ci 1 postepujacej dys-
funkcji rozkurczowej. Sztywne i niepodatne Sciany
komér powoduja wzrost ci$nienia napelniania
1 w rezultacie powiekszenie przedsionkéw. Wraz
z progresja choroby moze dochodzi¢ do martwicy
kardiomiocytow oraz ogniskowego wioknienia Srod-
migzszowego, a w zwiazku z tym takze do dysfunkcji
skurczowej. Odkladanie sie amyloidu we wsierdziu
zastawek moze powodowac ich niedomykalnosc,
zwykle nieistotna hemodynamicznie [8]. Ztogi amy-
loidu powoduja takze stres oksydacyjny oraz upo-
§ledzaja kurczliwo§¢ kardiomiocytow [8]. Zajecie
naczyn mikrokrazenia oraz odkladanie zlogow amy-
loidu w btonie Srodkowej i przydance $ciany tetnic
wiencowych niekiedy mogg by¢ przyczyna niedo-
krwienia mie$nia sercowego [5, 8, 10].

Zajecie serca powoduje najczesciej NS z zacho-
wang funkcja skurczowa. Zwykle dominuja objawy
niewydolno$ci prawokomorowe], takie jak hepato-
megalia, wodobrzusze, obrzeki konczyn dolnych
1 podwyzszone ciSnienie w zylach szyjnych [7]. Cis-
nienie tetnicze czesto jest niskie, a u chorych z wczes-
niej stwierdzanym nadci$nieniem tetniczym czesto
dochodzi do jego ,,spontanicznej normalizacji” [5].
Odktadanie sie ztogbw amyloidu w naczyniach mi-
krokrazenia moze powodowac objawy dlawicy pier-
siowej [10]. Dysfunkcja ukiadu autonomicznego oraz
arytmie moga by¢ przyczyna omdlen, ktore sa nie-
korzystnym czynnikiem rokowniczym [11].

Badania dodatkowe

W badaniach laboratoryjnych w amyloidozie
najczesciej stwierdza sie biatkomocz (czesto to
pierwszy objaw) 1 podwyzszone stezenie kreatyni-
ny. DoS¢ charakterystyczne jest znaczne zwieksze-
nie stezenia enzymow cholestatycznych (fosfataza
alkaliczna), a jedynie nieznacznie podwyzszone ste-
zenie transaminaz watrobowych [6]. Troponiny ser-
cowe moga by¢ nieznacznie podwyzszone, co Wy-
nika z martwicy kardiomiocytow w nastepstwie
odktadania sie amyloidu lub tez niedokrwienia wy-
wolanego zamknieciem przez ztogi amyloidu naczyn
mikrokrazenia. Peptyd natriuretyczny typu B (BNP,
brain natriuretic peptide) moze byc rowniez podwyz-
szony w nastepstwie podwyzszonego ci$nienia na-
pelniania komér. Podwyzszone stezenia zaréwno

troponin I swoistych dla mie$nia sercowego (cTnl),
jak 1 BNP sa wskaznikami gorszego rokowania [6,
12, 13]. Markerem zlego rokowania jest rowniez
hiperurykemia — stwierdzono, ze u pacjentow
z poziomem kwasu moczowego powyzej 8 mg/dl
mediana przezycia od chwili rozpoznania wynosila
9 miesiecy w porOwnaniu z 20 miesiecami u pozo-
stalych pacjentow, niezaleznie od stezen cTnl
1 N-koncowego peptydu natriuretycznego typu B
(NT-proBNP, N-terminal pro-brain natriuretic pep-
tide) [9]. U 90% pacjentow z amyloidoza stwierdza
sie obecno$¢ wolnych tancuchow lekkich w moczu
lub w surowicy [7].

W RTG klatki piersiowe] sylwetka serca jest
zwykle prawidiowa lub nieznacznie poszerzona [14].
W okoto 50% przypadkéw moze by¢ widoczny plyn
w jamach oplucnowych, zwykle w niewielkiej ilo-
Sci [7].

W badaniu EKG u chorych z amyloidozg czesto
stwierdza sie: niski woltaz zespotow QRS (= 10 mV
w odprowadzeniach przedsercowychi < 5mV w od-
prowadzeniach konczynowych), zmiany sugeru-
jace przebycie zawalu (zespoly QS) w odprowa-
dzeniach przedsercowych, patologiczne odchylenie
osi serca w prawo lub lewo oraz zaburzenia prze-
wodzenia — najczeSciej blok a-v I stopnia [5, 7].
Dosc¢ czeste (10-15%) jest migotanie przedsionkow
(prawdopodobnie wywolane naciekaniem przed-
sionkow przez amyloid) [5, 15]. Migotanie przed-
sionkow bardzo czesto prowadzi do incydentow za-
torowych [5]. Czeste sg takze czestoskurcze komo-
rowe [7]. Amyloid gromadzi sie w przestrzeni
miedzykomoérkowej 1 mimo znacznego przerostu
miesnia sercowego masa elektrycznie aktywnych
komorek pozostaje niezmieniona, a w zaawansowa-
nej chorobie moze nawet sie zmniejszac [16]. Po-
woduje to, ze woltaz zalamkow w EKG jest zmniej-
szony, odwrotnie niz w przero$cie miesnia Serco-
wego w innych chorobach — jest to wazna cecha
roznicujaca [14].

W badaniu echokardiograficznym dla amyloido-
zy charakterystyczna jest ziarnista, blyszczaca
struktura (,,cetkowanie”) znacznie pogrubialych
Scian serca przy prawidlowych rozmiarach komor.
Pogrubienie przegrody miedzykomorowej czesto
imituje kardiomiopatie przerostowa. Pogrubienie
takze przegrody miedzyprzedsionkowej oraz cha-
rakterystyczne ,cetkowanie” pozwalaja jednak na
réznicowanie amyloidozy od innych przyczyn prze-
rostu [17]. Rozmiar lewej komory sie nie zmienia,
zwykle sa powiekszone natomiast oba przedsionki.
Wykazano istnienie odwrotnej zalezno$ci pomiedzy
grubos$cia Scian serca a przezyciem [18]. Charakte-
rystyczna cechg amyloidozy serca jest dysfunkcja
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rozkurczowa, zwykle o charakterze restrykcji, ale
W mniej zaawansowanych postaciach moze wyste-
powacé zaburzona relaksacja lub cechy pseudonor-
malizacji naplywu mitralnego [19]. W zaawansowa-
nej chorobie do dysfunkcji rozkurczowej moze sie
rowniez dotaczyc uposledzenie funkcji skurczowe;j
[20]. Odktadanie sie amyloidu poczatkowo zaburza
faze rozkurczu izowolumetrycznego, powodujac
zmniejszenie predkosci naplywu rozkurczowego
przez zastawke mitralng (E) 1 wiekszg zalezno$¢
napelniania komory od skurczu przedsionkow (A).
Zmniejszony stosunek E/A jest najwczeS$niejszym
objawem odkladania amyloidu w sercu. Wraz ze
stopniowym zmniejszaniem sie podatnoS$ci serca
ro$nie ci$nienie w lewym przedsionku, co w profi-
lu dopplerowskim naplywu mitralnego wyraza sie
pseudonormalizacjg stosunku E/A. Pseudonormal-
ny profil napelniania lewej komory jest etapem
przejSciowym pomiedzy upos$ledzong relaksacja
a napelnianiem restrykcyjnym. W miare postepu
choroby dochodzi do rozwoju restrykcyjnego typu
naptywu. Wysokie ciSnienie w lewym przedsionku
powoduje wczesniejsze otwarcie zastawki mitralne;j,
a mala podatno$¢ lewej komory powoduje gwaltow-
ny wzrost ciSnienia w lewej komorze i skrocenie
czasu naplywu oraz czasu deceleracji. Stosunek
E/A jest powyzej 2. Restrykcyjny profil napeiniana
moze by¢ odwracalny lub nieodwracalny. W przy-
padku zmniejszenia obcigzenia wstepnego (np.
w trakcie proby Valsalvy lub po podaniu nitroglice-
ryny) dochodzi do zmiany profilu restrykcyjnego na
profil upo§ledzonej relaksacji (restrykcja odwracal-
na), natomiast profil nieodwracalnej restrykcji nie
zmienia sie ijest czynnikiem zlego rokowania [21].
Rozroznienie obu grup chorych ma istotne znacze-
nie rokownicze. O podwyzszonym ci$nieniu napel-
niania lewej komory Swiadczy takze zmniejszenie
predkoSci fali E’ w doplerze tkankowym oraz sto-
sunek E/E’ powyzej 15. W amyloidozie czesto
stwierdza sie obecno$¢ ptynu w worku osierdzio-
wym, rzadko jednak dochodzi do tamponady [18, 20,
22]. Czynnikami zlego rokowania w badaniu echo-
kardiograficznym sa: grubo$¢ Sciany lewej komory
powyzej 15 mm, grubo$¢ Sciany prawej komory
wieksza niz 7 mm, poszerzenie prawej komory,
skrocenie czasu deceleracji fali E naptywu mitral-
nego ponizej 150 ms oraz pojawienie sie dysfunkcji
skurczowej lewej komory [18, 23-25]. Stwierdze-
nie przerostu lewej komory w badaniu echokardio-
graficznym, a jednocze$nie znacznie zmniejszone-
go woltazu zespolow QRS w EKG przemawia za
kardiomiopatig naciekowa 1 pozwala na roéznicowa-
nie z innymi przyczynami przerostu mie$nia lewej
komory, takimi jak kardiomiopatia przerostowa,

przerost w przebiegu nadci$nienia tetniczego czy
stenoza zastawki aortalnej, kiedy to w EKG moga
wystepowac cechy przerostu [17].

Obraz naczyn wiencowych w koronarografii
zwykle jest prawidiowy, gdyz jedynie w rzadkich
przypadkach odkladanie sie amyloidu dotyczy na-
czyn nasiedziowych [8]. Cewnikowanie prawego
serca w amyloidozie nie pozwala na odroznienie tej
choroby od innych przyczyn kardiomiopatii restryk-
cyjnej. CiSnienie rozkurczowe jest podwyzszone
w obu komorach. Charakterystyczny dla restrykcji jest
,,objaw pierwiastka kwadratowego”, czyli stromy,
wczesny spadek ciSnienia w komorze w poczatko-
wym okresie rozkurczu, a nastepnie szybki wzrost
ci$nienia i rozkurczowe plateau we wczesnym roz-
kurczu [26]. Objaw pierwiastka kwadratowego jest
takze charakterystyczny dla zaciskajacego zapale-
nia osierdzia, jednak w tej chorobie stwierdza sie
przyspieszenie wczesnej fazy napelniania lewe;j
komory, natomiast w amyloidozie faza wczesnego
napelniania jest znacznie zwolniona.

Scyntygrafia z uzyciem pirofosforanu techne-
tu 99m 1 innych izotopow wiazacych wapn moze by¢
przydatna w uwidacznianiu zlogéw amyloidu, jed-
nak u czeSci pacjentéw badanie jest falszywie ujem-
ne. Z powodu niskiej czulo$ci badanie to nie weszlo
do rutynowej diagnostyki [27].

Ocena serca w rezonansie magnetycznym
moze by¢ uzyteczna w roznicowaniu amyloidozy od
innych przyczyn pogrubienia mie$nia lewej komo-
ry, takich jak nadci$nienie tetnicze. Ztogi amyloidu
$g przyczyna zmniejszenia intensywnosci sygnatu
oraz nieprawidiowego, podwsierdziowego p6Znego
wzmocnienia po podaniu kontrastu gadolinowego
(LGE, late gadolinium enhancement) [4, 28, 29].
Postuluje sie, ze LGE jest wywotane powieksze-
niem przestrzeni miedzykomoérkowych przez zlogi
amyloidu. Wiaze sie ono ze zlym rokowaniem [30].

Rozpoznanie

Niespecyficzno$é objawow oraz dos$¢ rzadkie
wystepowanie amyloidozy powoduja, ze diagnoza
zwykle jest stawiana pozno. Do potwierdzenia roz-
poznania amyloidozy AL konieczne jest wykazanie
obecno$ci amyloidu w tkankach oraz dyskrazji pla-
zmocytow [6]. Referencyjng metoda rozpoznania
amyloidozy serca jest wykrycie amyloidu w biopta-
tach z mie$nia sercowego [31]. Wedtug wytycznych
AHA/ACCEF/ESC z 2007 roku wskazania do biopsji
endomiokardialnej w niewyja$nionej kardiomiopa-
tii restrykcyjnej znajduja sie w klasie ITa C [32]. Wy-
tyczne sugeruja, ze mozna rozpoznaé amyloidoze
dzieki mniej inwazyjnej biopsji podskornej tkanki
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ttuszczowej powlok brzusznych, a biopsja endomio-
kardialna jest zalecana w niejasnych przypadkach
[32]. Biopsja podskoérnej tkanki ttuszczowej powtok
brzusznych jest najczesciej wykonywana, poniewaz
jest badaniem stosunkowo mato inwazyjnym. Roz-
maz pobranej tkanki barwi sie czerwienig Kongo
1 oglada pod mikroskopem polaryzacyjnym — poja-
wienie sie zielonej dwojiomnosci Swiadczy o zlogach
amyloidu. W celu okreSlenia typu amyloidozy wy-
konuje sie nastepnie badanie immunohistochemicz-
ne z odpowiednimi przeciwcialami. Badanie jest
dodatnie w 84-95% przypadkow amyloidozy AL [33,
341]. Jesli wynik biopsji tkanki podskornej jest ujem-
ny, to mozna wykonac biopsje odbytnicy, dzigsta lub
innego zajetego narzadu [6].

Dyskrazje plazmocytow potwierdza biopsja
szpiku, w ktorej dominuja plazmocyty, badz wyka-
zanie obecno$ci monoklonalnych tancuchow lekkich
immunoglobulin w osoczu lub w moczu metoda
immunofiksacji [6]. Oznaczanie tancuchow lekkich
w osoczu metoda nefelometryczng (FLC, free-light-
-chain assay) jest badaniem okoto 10-krotnie czul-
szym niz immunofiksacja [6, 35]. W amyloidozie AL
stwierdza sie podwyzszone stezenie wolnych tan-
cuchéw lambda, rzadziej kappa. Prawidlowy stosu-
nek kappa do lambda wynosi 0,26-1,65 [35]. Ozna-
czanie stosunku kappa:lambda ma znaczenie o tyle,
ze tancuchy wolne sa wydalane przez nerki i w nie-
wydolno$ci nerek stezenie tancuchoéw wolnych
w osoczu sie zwieksza, ale ich stosunek pozostaje
prawidiowy. Stosunek natomiast kappa:lambda po-
nizej 0,26 sugeruje kloniczny rozrost plazmocytow
produkujacych tancuchy lambda, a powyzej 1,65 —
tancuchy kappa. Nieprawidlowy stosunek kap-
pa:lambda oraz dodatni test immunofiksacji biatek
osocza pozwalaja na rozpoznanie amyloidozy AL
u 99% pacjentow [36]. Biopsja szpiku jest badaniem
koniecznym w celu okre§lenia odsetka plazmocytow
oraz w celu wykluczenia szpiczaka mnogiego [5].

Leczenie

Do tej pory nie ma w peini skutecznego lecze-
nia amyloidozy serca.

Leczenie objawowe opiera sie na ostroznym
stosowaniu diuretykow. Nalezy jednak pamietac
o ryzyku hipotonii, zwlaszcza u pacjentow z zaje-
ciem ukladu autonomicznego lub z zespolem ner-
czycowym. Oporno$¢ na diuretyki jest doS¢ czesta
u pacjentow z ciezkim zespolem nerczycowym i hi-
poalbuminemia — wowczas korzystne moze by¢ do-
faczenie spironolaktonu do diuretyku petlowego [6].
Chorzy z obnizona funkcja skurczowa odnie$¢ moga
korzysci z redukcji obciazenia nastepczego za po-

mocg inhibitoréw konwertazy angiotensyny (ACE,
angiotensin converting enzyme) [6]. Zarowno inhibi-
tory ACE, jak 1 inhibitory receptora angiotensyny
w amyloidozie nie s3 jednak dobrze tolerowane,
poniewaz nawet niewielkie dawki moga powodowaé
powazna hipotonie [5]. Nalezy zatem ostroznie sto-
sowac te leki, zaczynajac od bardzo matych dawek,
a w przypadku rozwiniecia sie hipotonii ortostatycz-
nej konieczne moze by¢ ich odstawienie [5]. Ze
wzgledu na hipotonie rowniez beta-adrenolityki
maja ograniczone zastosowanie, zwlaszcza ze nie
ma dowodoéw, aby wydluzaly przezycie u chorych
z amyloidoza [5]. AntagoniSci kanalow wapniowych,
na przyklad werapamil, moga nasila¢ objawy NS ze
wzgledu na ich znaczace ujemne dzialanie inotro-
powo ujemne 1 nalezy ich unikac [6, 11]. Digoksy-
na, oprocz koniecznosci zwolnienia rytmu u chorych
z szybkim migotaniem przedsionkéw, rowniez nie
jest zalecana [5, 6]. Pacjenci z amyloidoza serca
wydaja sie nadmiernie wrazliwi na preparaty digok-
syny, co by¢ moze ma zwiazek z tym, ze in vivo di-
goksyna wiaze sie ze ztogami amyloidu [37]. Z tego
powodu nawet przy ,terapeutycznych” poziomach
digoksyny w osoczu ujawnia sie ich toksyczne dzia-
tanie. Nie udowodniono korzy$ci z rutynowej anty-
koagulacji, jednakze wystepowanie migotania
przedsionkow jest silnym wskazaniem do antyko-
agulacji warfaryng ze wzgledu na bardzo wysokie
ryzyko incydentéw zatorowo-zakrzepowych [5].
W ciezkiej amyloidozie sercowej, gdy przedsionki
sa nacieczone i nie funkcjonujg prawidiowo, moga
powstawac zakrzepy nawet przy rytmie zatokowym
[3]. Zaleca sie wiaczenie antykoagulacji w przypad-
ku stwierdzenia malej falia (< 20 cm/s) w przezklat-
kowym USG serca [5]. Chorzy z zaburzeniami prze-
wodzenia mogg wymagac implantacji stymulatora
serca, natomiast w przypadku arytmii komorowych
mozna zastosowac¢ amiodaron oraz u niektoérych
chorych — kardiowerter-defibrylator [6]. Hipoto-
nia ortostatyczna moze by¢ ciezka i trudna do le-
czenia, pozyteczne moga by¢ wowczas rajstopy uci-
skowe oraz midodrin. Stosowanie fludrocortyzonu
nie jest natomiast zalecane ze wzgledu na retencje
plynow [6].

Leczenie przyczynowe polega na zmniejszeniu
lub eliminacji plazmocytow produkujacych biatko
monoklonalne. Kryteria remisji catkowitej (CR,
complete response) to nieobecno§¢ biatka monoklo-
nalnego w osoczu 1 moczu, prawidlowy stosunek
tancuchow lekkich kappa:lamdba w osoczu oraz
odsetek plazmocytow w szpiku ponizej 5%. Za cze-
Sciowa, tak zwana hematologiczna remisje uwaza sie
natomiast spadek stezenia wolnych tancuchow lek-
kich w osoczu o 50% [38].
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Chemioterapia melfalanem w wysokich daw-
kach (HDM, high-dose melphalan) z nastepczym
autologicznym przeszczepem komorek macierzy-
stych szpiku (ASCT, autologous peripherial blood
stem cell transplantation) jest obecnie uwazana za
najbardziej efektywng metode leczenia amyloidozy
AL [5, 6, 31, 39, 40]. Powaznym ograniczeniem tej
metody leczniczej jest jej doS¢ wysoka toksycznosS¢.
Smiertelno$¢ zwiazana z tym sposobem leczenia
jest w amyloidozie AL znacznie wyzsza (15-40%)
niz w szpiczaku mnogim (< 5%). Najprawdopodob-
niej wigze sie to z uszkodzeniem wielu narzadoéw
przez amyloid [6, 8]. Niestety dlatego ze amyloido-
za zwyKkle jest rozpoznawana do$§¢ p6zno, kiedy za-
jetych jest wiele narzadow, u duzej czeSci pacjen-
tow nie mozna rozpoczal takiej terapii, a leczenie
byltoby obarczone zbyt wysoka $miertelnoscia [5].
Frakcja wyrzutowa ponizej 40% jest uwazana za
bezwzgledne przeciwwskazanie do stosowania du-
zych dawek melfalanu i autologicznego przeszcze-
pienia komorek macierzystych (HDM/ASCT, high-
dose melphalan with autologous stem cell transplanta-
tion) [5].

U pacjentéw zdyskwalifikowanych do terapii
wysokimi dawkami melfalanu mozna zastosowaé
chemioterapie konwencjonalng MP (melfalan +
+ prednizon). Chorzy lepiej ja toleruja i wydtuza ona
przezycie o okolo 18 miesiecy [6], rzadko jednak
prowadzi do remisji calkowitej oraz zmniejszenia
dysfunkcji narzadow. Pamietac takze nalezy, ze ste-
roidy moga pogarszaé NS.

Schemat VAD (winkrysyna + doksorubicyna +
+ deksametazon), czesto stosowany w przypadku
wystepowania szpiczaka, moze by¢ rowniez alter-
natywnym schematem chemioterapii dla pacjentéw
zdyskwalifikowanych do HDM/ASCT [6, 41]. Ma on
jednak znaczne ograniczenia w amyloidozie AL
z zajeciem serca: winkrystyna moze zasila¢ neuro-
patie autonomiczng lub obwodowsa, doksorubicyna
moze nasila¢ kardiomiopatie, a wysokie dawki dek-
sametazonu moga przyczyniaé sie do znacznej re-
tencji plynow oraz nasilaé¢ czesto grozne arytmie
komorowe [6]. Z tego powodu schemat VAD nie ma
raczej zastosowania w przypadkach amyloidozy
z istotnym zajeciem serca [41].

Stosowane sg takze nowe schematy z zastoso-
waniem talidomidu, jego analogu — lenalidomidu
oraz bortezomibu w polaczeniu z deksametazonem
[39, 42].

Przeszczepienie serca nie jest powszechnie
akceptowana metoda ze wzgledu na zle wyniki od-
legte jako wynik objecia amyloidoza allograftu.
Z tego powodu w wielu osrodkach transplantacyjnych
nadal uwaza sie amyloidoze serca za przeciwwska-

zanie do transplantacji [5]. Przeszczep serca moze
by¢ jednak brany pod uwage w wyselekcjonowanych
przypadkach sercowej amyloidozy AL bez znacza-
cego zajecia innych narzadow 1 wowczas zawsze
powinna by¢ skojarzona z nastepcza chemioterapia
1ASCT po 4-6 miesiacach w celu zahamowania pro-
dukcji amyloidu [6, 31, 43]. Przeciwwskazaniem
jednak jest istotne zajecie innych narzadow, a po-
niewaz amyloidoza ograniczona do serca stanowi
ponizej 5% przypadkow, niewielu jest kandydatow
do takiej terapii [5]. Nawr6ot amyloidozy w sercu
przeszczepionym oraz progresja amyloidozy w in-
nych narzadach odpowiadaja za wysoka $miertel-
no$¢ po przeszczepie serca. Odsetek SmiertelnoSci
jest nie tylko wyzszy u chorych z amyloidoza
W porownaniu z chorymi poddanymi przeszczepom
z innych wskazan, ale rokowanie jest gorsze w amy-
liodozie AL niz w innych jej typach [44]. Przezycie
mozna jednak wydluzy¢ za pomocg zahamowania
produkgji tancuchow lekkich nastepcza chemiote-
rapig HDM/ASCT. U chorych zdyskwalifikowanych
do HDM/ASCT mozna rozwazy¢ chemioterapie zio-
zong melfalanem z wysokimi dawkami deksameta-
zonu przed transplantacjg serca [44].
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