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Úvod
Amyloidóza je systémové onemocnění, při 
kterém dochází k patologickému ukládání pro
teinové substance nazývané „amyloid“ v tkáních 
různých orgánů. Jedním z těchto orgánů může 
být také srdce. Morfologický a klinický obraz sr
dečního postižení je variabilní. V typickém pří
padě může zpočátku připomínat hypertro
fickou kardiomyopatii (HCM) a později se vyvíjet 
do obrazu restriktivní kardiomyopatie (RCM). 
Časná diagnóza je velmi důležitá, protože na 
rozdíl od typické HCM se jedná o onemocnění 
s velmi špatnou prognózou srovnatelnou s ná
dorovým onemocněním [1]. Důležitost odlišení 
amyloidózy od HCM vzhledem k odlišnému kli
nickému průběhu je demonstrována kazuistikou.

Kazuistika
66letý nemocný byl odeslán k vyšetření na 
naší ambulanci pro HCM. Pacient byl asi 

čtyři roky sledován u ambulantního kardio
loga pro bikuspidální aortální chlopeň s nevý
znamnou regurgitací, lehkou hypertrofii levé 

komory srdeční (13–14 mm) a hraniční di
lataci ascendentní aorty (48 mm). Jinak byl 
bez významného přidruženého onemocnění. 
V dubnu 2011 byl hospitalizován pro obou
stranné srdeční selhání na interním oddělení 
ve spádové nemocnici. Pro suspektní změny 
při elektrokardiografickém vyšetření (EKG) 
byla provedena koronarografie, která vylou
čila zúžení srdečních tepen. Echokardiogra
ficky byla zjištěna hypertrofie srdečních stěn. 
Byla zahájena léčba diuretiky a pacient byl po 
zlepšení klinického stavu propuštěn a ambu
lantně objednán jako suspektní HCM na naše 
pracoviště.

Při vyšetření na naší ambulanci v květnu 
2011 byl pacient stále limitován výraznou 
dušností III.–IV. stupně funkční klasifikace. 
Při fyzikálním vyšetření byly pozorovány 
známky pravostranného (otoky DK do polo
viny lýtek, zvýšená náplň krčních žil a hepato
megalie) i levostranného (bilaterálně bazálně 
chrůpky) srdečního selhání. Kromě těchto 
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Obr. 1. Typický nález „nízké voltáže“ a Q kmitů na EKG u pacienta s AL amyloidózou.
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známek nebyla pozorována jiná významná pa
tologie, krevní tlak byl 110/80 mmHg. Pa
cient byl léčen diuretiky (furosemid, veros
piron), betablokátorem a warfarinem.

Na klidovém 12svodovém EKG byl pří
tomen sinusový rytmus s frekvencí komor 
85/min, normální převodní intervaly, patolo
gický kmit QS ve svodech III, aVF a V1–V4. 
Především však byla přítomná nízká „voltáž“ 
v končetinových svodech (obr. 1).

Echokardiograficky byla potvrzena kon
centrická hypertrofie levé komory (20 až 
22 mm), která rovnoměrně postihovala 
všechny stěny levé komory (obr. 2). Systo

lická funkce byla lehce snížená (ejekční 
frakce byla 45 %) a byla přítomná těžká po
rucha diastolické funkce (restriktivní typ prů
toku na mitrální chlopni – obr. 3) společně 
s echokardiografickými známkami zvýšeného 
plnicího tlaku levé komory. Pravá komora byla 
také hypertrofická s tloušťkou její volné stěny 
kolem 8 mm. Byl přítomen hemodynamicky 
nevýznamný perikardiální výpotek.

Na základě EKG a echokardiografic
kého vyšetření bylo vysloveno podezření 
na srdeční amyloidózu a pacient byl ode
slán k hospitalizaci. Byl proveden labora
torní odběr ke stanovení hladiny volných 

lehkých řetězců, při kterém byla zjištěna zvý
šená hodnota volných lehkých řetězců typu 
lambda (942,5 mg/l) a také patologický 
poměr kappa/lambda (0,01). Na základě 
těchto hodnot bylo velmi pravděpodobné, že 
se jedná o AL amyloidózu. Po vysazení war
farinu bylo plánováno provedení trepanobi
opsie a biopsie rekta, event. myokardu. Než 
mohla být plánovaná vyšetření provedena, 
došlo čtvrtý den od přijetí k srdeční zástavě. 
Pacient byl sice úspěšně resuscitován a pře
chodně stabilizován na umělé plicní venti
laci s nutností katecholaminové podpory, ale 
nakonec zemřel pátý den po přijetí pod ob
razem multiorgánového selhání. Pitva pro
kázala postižení srdce a dalších orgánů AL 
amyloidózou.

definice hypertrofické 
kardiomyopatie a amyloidózy
Ačkoli máme poměrně nová doporučení pro 
klasifikaci kardiomyopatií, přesto existují v ur
čitých případech pochybnosti, kam určitý 
nález zařadit. Tyto rozpory se týkají také zařa
zení amyloidózy. Americká klasifikace správně 
kritizuje dosavadní morfologické dělení, které 
nahrazuje zdůrazněním patogenetiky a pa
tofyziologie [2]. Hypertrofická kardiomyo
patie je definována jako primární kardiomyo
patie na základě mutace sarkomerických 
proteinů. Amyloidóza je naopak řazena mezi 
sekundární kardiomyopatie. Problémem je, 
že přes pokroky v genetice existuje řada pa
cientů s HCM, u kterých nelze zjistit příčinnou 
mutaci, a navíc je genetické vyšetření v České 
republice omezeně dostupné.

Evropská klasifikace je naproti tomu za
ložena na morfologických kritériích. HCM je 
pak definována na základě zvětšení tloušťky 
stěny anebo hmotnosti myokardu v nepří
tomnosti zevních příčin schopných způsobit 
tento stav (hypertenze, chlopenní vada) [3]. 
Přitom není rozhodující, zda je příčinou ze
sílení srdeční stěny vlastní hypertrofie kar
diomyocytů, intracelulární akumulace nebo 
intersticiální infiltrace. Tato klasifikace je 
pro běžnou klinickou praxi mnohem použi
telnější, protože klasifikuje kardiomyopatie 
na základě běžně dostupných údajů. Ne
výhodou, kterou přiznávají sami autoři, je pak 
zařazení právě amyloidózy, která mnohdy 
splňuje kritéria zařazení jako HCM. Podle 
autorů se jedná o onemocnění na pomezí 
HCM a RCM, které má některé charakteris
tické známky (EKG, magnetická rezonance), 
jež umožňují jeho identifikaci.

Obr. 2. Zesílené stěny myokardu levé i pravé komory u AL amyloidózy společně 
s peri kardiálním výpotkem v parasternální projekci na dlouhou osu levé komory.

Obr. 3. Restriktivní průtok na mitrální chlopni při dopplerovském echokardiografic-
kém vyšetření.
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vení jeho typu. Protože diagnostika a léčba 
jsou multidisciplinární a jsou vedeny hema
tologem, zaměříme se v následující části pře
devším k popisu diagnostiky srdečního posti
žení. Znalost srdečního nálezu u amyloidózy 
je velmi důležitá, protože například u AL amy
loidózy se často jedná o první zachycené 
známky onemocnění.

Elektrokardiografické vyšetření je zá
kladní a nejdostupnější vyšetřovací metodou 
v kardio logii. Jeho důležitost je podpořena 
faktem, že některé nálezy jsou pro amyloidózu 
specifické a společně s echokardiografickým 
obrazem nám často téměř umožní stanovit di
agnózu. Typicky nacházíme „sníženou voltáž“ 
v končetinových svodech (všechny končeti
nové svody mají amplitudu < 0,5 mV), která 
je přítomna u 46–71 % případů onemocnění 
především u AL a hereditární amyloidózy [6]. 
Kromě toho se můžeme setkat s obrazem 
„pseudoinfarktu“ přední stěny s patologic
kými Q kmity, ale tyto změny mohou být lo
kalizovány prakticky kdekoli. Typický nález na 
EKG je na obr. 1.

Echokardiografický nález u amyloidózy 
zahrnuje difuzní ztluštění stěn levé komory 
a často také pravé komory. U myokardu se 
může popisovat charakteristická textura „zr
nitého skla“. Předpokládá se, že jde o akus
tický „mismatch“ mezi reflexními depozity 
amyloidu. Nález je však přítomen jen někdy 
a jeho přítomnost závisí na vyšetřitelnosti 
a typu zobrazení [7]. Na rozdíl od levé i pravé 
síně nejsou levá i pravá komora typicky dila
továny. Často také pozorujeme ztluštění me
zisíňové přepážky. Ztluštění také zahrnuje 
chlopenní struktury a papilární svaly. Může 
být přítomná lehká regurgitační chlopenní 
vada, ale významné postižení je vzácné. Při 
vyšetření se také můžeme setkat s malým 
perikardiálním výpotkem. Charakteristickým 
nálezem pro amyloidózu jsou echokardiogra
fické známky diastolické dysfunkce, která 
v časných fázích může odpovídat poruše rela
xace, ale v typických případech se setkáváme 
s obrazem restriktivního plnění u transmitrál
ního průtoku, který je nalézán u 21–88 % pa
cientů [8]. Při tkáňovědopplerovském zob
razení mitrálního prstence se setkáváme se 
snížením amplitud měřených vln. Obecně lze 
říct, že echokardio grafický obraz není u amy
loidózy specifický a v průběhu onemocnění se 
mění. V časných stadiích se můžeme setkat 
s mírnou hypertrofií levé komory s poruchou 
diastolické funkce, která se dále vyvíjí až do 
obrazu restrikce. Později můžeme pozorovat 

amyloidóza je autozomálně dominantní one
mocnění s různou geografickou penetrací. Je 
nejčastěji způsobená mutací transthyretinu, 
který je produkován převážně v játrech. Obě 
pohlaví jsou zastoupena rovnoměrně a one
mocnění se může klinicky manifestovat po
měrně časně s maximem výskytu v 5. a 6. de
ceniu. Kromě srdečního postižení je často 
přítomné neurologické postižení. Izolovaná 
srdeční amyloidóza je charakterizována uklá
dáním amyloidu tvořeném z lokálně produko
vaného atriálního natriuretického faktoru. Její 
výskyt se zvyšuje s věkem a může se podílet 
na vzniku supraventrikulárních arytmií. Sys
témová amyloidóza (dříve sekundární) je ce
losvětově nejčastější formou s výskytem pře
devším v rozvojovém světě, kde je nejčastěji 
spojena s chronickými záněty. V rozvinutých 
zemích pak převažuje jako příčina revma
toidní artritida. Mezi postiženými převažují 
mírně ženy a k vývoji onemocnění je patrná 
určitá genetická dispozice. Srdce je u tohoto 
onemocnění postiženo vzácně a typicky jsou 
postiženy ledviny [4].

Klinický obraz
Vzhledem k tomu, že je amyloidóza sys
témové onemocnění, tak se klinický obraz 
skládá z řady příznaků podle toho, který orgán 
je postižen. Projevy postižení srdce souvisí 
s poruchou diastolické funkce a zahrnují pří
znaky levostranného i pravostranného srdeč
ního selhání. Mezi tyto příznaky patří dušnost, 
únava, nevýkonnost, nechutenství a periferní 
otoky. Kromě toho se může vyskytnout orto
statická hypotenze, různé arytmie a angina 
pectoris. Postižení dalších orgánů se pak 
může projevovat anémií, tvorbou hematomů, 
nefrotickým syndromem, periferní neuropatií 
a selháním ledvin nebo jater.

Při fyzikálním vyšetření se pak kromě 
známek srdečního selhání (chrůpky, he
patosplenomegalie, zvýšená náplň krčních 
žil, otoky dolních končetin) a známek posti
žení výše zmíněných orgánů můžeme setkat 
s některými specifickými nálezy. Ty zahr
nují zvětšení jazyka (makroglosie), periorbi
tální purpuru a syndrom karpálního tunelu. 
Tyto známky se však vyskytují pouze u ome
zené části pacientů, například makroglosie 
u zhruba 10 % pacientů [5].

diagnostika
Diagnostický proces u amyloidózy je po
měrně komplexní a skládá se z určení roz
sahu postižení orgánů amyloidem a stano

Patofyziologie a klasifikace 
amyloidózy
Amyloidóza je systémové onemocnění, u kte
rého dochází k extracelulárnímu ukládání pro
teinové substance „amyloidu“ v tkáních růz
ných orgánů. Amyloid vzniká agregací fibril 
bílkoviny, u nichž došlo k chybné konformaci. 
Ty pak mají tendenci k tvorbě velmi stabilních 
agregátů. Vzniká tak postupně síť vláken, 
která nepodléhá proteolýze. Na tvorbě a uklá
dání amyloidu se podílí nejen změna jeho 
struktury, ale také patologické zvýšení kon
centrace amyloidogenního proteinu. K jeho 
zvýšení dochází například při zvýšené tvorbě 
monoklonálního imunoglobulinu patolo
gickým klonem kmenových buněk, nebo re
aktantu akutní fáze u chronických zánětlivých 
onemocnění. Negativní působení amyloidu 
je komplexní a zahrnuje přímou kompresi 
buněk, zvýšený oxidační stres a také přímou 
cytotoxicitu proteinových prekurzorů amy
loidu. Podle typu proteinové substance do
chází také k predilekčnímu postižení někte
rých orgánů.

Ukládání amyloidu v myokardu vede k di
fuznímu ztlušťování srdečních stěn s jejich 
následnou zvýšenou tuhostí. To pak vede 
k poruše především diastolické funkce srdce, 
která je progresivní a vede až k obrazu restrik
tivního plnění. Později se přidává také posti
žení systolické funkce, které je však většinou 
pouze lehké. Ukládání amyloidu ve stěně sr
dečních cév pak může vést k ischemii. Obě sr
deční síně bývají dilatovány, a to je způsobené 
jednak diastolickou dysfunkcí, jednak vlastní 
infiltrací myokardu síní. Infiltrace myokardu 
zvyšuje riziko supraventrikulárních, ale také 
komorových arytmií či náhlé srdeční smrti.

Postižení myokardu amyloidem je nejčas
těji způsobené ukládáním volných lehkých ře
tězců u AL amyloidózy. Toto onemocnění po
stihuje stejně často muže a ženy ve věku nad 
50 let. Zhruba u 10–15 % případů je spo
jeno s mnohočetným myelomem a v tomto 
případě má horší prognózu. V ostatních pří
padech bývá příčinou tvorby amyloidu mo
noklonální gamapatie. V následujících ka
pitolách bude pojednáno především o této 
formě amyloidózy. Relativně časté a klinicky 
méně významné je postižení srdce u senilní 
systémové amyloidózy, kdy je amyloid tvořen 
normálním transthyretinem, typicky u jedinců 
starších 70 let. Srdce je téměř vždy posti
ženo a často se jedná o jediné patrné posti
žení. Ve srovnání s AL amyloidózou má one
mocnění benignější průběh. Hereditární 
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imunofixace. Kromě stanovení vlastní hla
diny obou řetězců je důležité také stanovení 
jejich poměru, protože u jiných imunopatolo
gických stavů sice může stoupnout jejich hla
dina, ale jejich poměr zůstává zachován. Nor
mální poměr kappa/lambda řetězců je 0,6  
(0,26–1,65). Ačkoli abnormalita při tomto 
vyšetření není nutně podmíněna AL amy
loidózou, je jejich normální hodnota prakticky 
vyloučením tohoto onemocnění. U ostatních 
laboratorních vyšetření se můžeme setkat 
s mírnou elevací hladiny troponinu I a T a v dů
sledku srdečního selhání se zvýšenou hla
dinou natriuretických peptidů.

Pokud máme podezření na AL amyloidózu, 
měla by být provedena kostní trepano biopsie. 
Nález monoklonálních plazmatických buněk 
je přítomen u 84 % pacientů s AL amy
loidózou při použití imunofluorescenčních 
technik. Současně může být diagnostikován 
mnohočetný myelom.

diferenciální diagnostika
V diferenciální diagnóze je především nutné 
odlišit amyloidózu od typické HCM. K pode
zření, že se jedná o amyloidózu, by nás mělo 
nasměrovat několik skutečností při vyšet
ření. Na prvním místě obraz „nízké voltáže“ 
na EKG při současně přítomné hypertrofii 
levé komory. U echokardiografického vyšet
ření bychom měli zpozornět, pokud bude pří
tomen restriktivní mitrální průtok, postižení 
bude symetrické a myokard bude mít „zr
nitou“ texturu. Kromě levé komory bude také 
postižena pravá komora a mezisíňové septum 
a bude přítomen malý perikardiální výpotek. 
U všech těchto nálezů bychom měli provést 
imunoelektroforézu séra a moči nebo ještě 
lépe stanovení hladiny volných lehkých ře
tězců v séru. Jejich zvýšená hladina je velmi 
suspektní z AL amyloidózy a tito pacienti 
by pak měli být pokud možno rychle kom
plexně vyšetřeni včetně histologického prů
kazu postižení (biopsie). Naopak přítomnost 
významné obstrukce ve výtokovém traktu 
svědčí spíše pro HCM. Další možností je pro
vedení magnetické rezonance, která má pro 
amyloidózu poměrně typický nález. Relativně 
specifické známky svědčící pro amyloidózu 
jsou uvedeny v tab. 1.

Léčba
Amyloidóza je systémové onemocnění 
a srdce je často pouze jedním z orgánů, který 
je postižen. Proto je diagnostika často multi
disciplinární. Vzhledem k častému posti

barvením hematoxylinemeosinem. Barvení 
Kongo červení je pak specifické a amyloid 
se barví červeně. Charakteristický je také ba
revný dvojlom v polarizačním světle. Při prů
kazu amyloidu je nutné doplnit jeho typizaci, 
na které závisí další léčba. Protože je endo
myokardiální biopsie invazivní výkon, rezervu
jeme její provedení pro případy určitých dia
gnostických nejasností. U většiny ostatních 
stačí typický morfologický obraz srdečního 
postižení spolu s průkazem amyloidu v biopsii 
rektální sliznice nebo podkožního tuku.

Laboratorní diagnostika je u pacientů 
s podezřením na amyloidózu velmi důležitá 
a spočívá v identifikaci a kvantifikaci patolo
gické bílkoviny. Standardně se provádí vyšet
ření monoklonálního imunoglobulinu pomocí 
elektroforézy nebo imunofixace ze séra nebo 
ještě lépe z moči. Toto vyšetření má dobrou 
senzitivitu, která dosahuje 71 % pro imuno
fixaci séra, respektive 84 % u moči [11]. Nic
méně i tak není paraprotein v 20 % případů 
detekován. Proto je dnes preferováno stano
vení sérové hladiny volných lehkých řetězců 
imunoglobulinů typu kappa a lambda, které 
je 10krát senzitivnější než stanovení pomocí 

také hypertrofii pravé komory. Systolická 
funkce je zprvu normální, později může být 
snížená. Také perikardiální výpotek patří do 
pokročilého stadia onemocnění. Obstrukce 
ve výtokovém traktu levé komory je na rozdíl 
od HCM extrémně vzácná. Je důležité, že na 
základě echokardiografického vyšetření ne
můžeme rozlišit jednotlivé typy amyloidózy.

Magnetická rezonance je metodou, která 
má nově významné místo v diagnostice amy
loidózy. Kromě zhodnocení vlastní morfologie 
srdce se ztluštěním jeho stěn nám umož
ňuje pomocí vyšetření s kontrastem hodnotit 
vlastní infiltraci amyloidem. Kontrastní vyšet
ření s gadoliniem technikou pozdního sycení 
(„late enhancement“) zobrazuje u amyloidózy 
poměrně typické globální postižení často 
s maximem subendokardiálně (obr. 4). Sen
zitivita změn u magnetické rezonance u pa
cientů s amyloidózou je podle některých 
autorů velmi vysoká a dosahuje hodnot 
80–97 % [9,10].

Endomyokardiální biopsie je „zlatým stan
dardem“ v diagnostice srdeční amyloidózy. 
Mikroskopicky tvoří amyloid amorfní extra
celulární depozita, která jsou patrná již při 

Obr. 4. Zvýšená akumulace gadolinia ve stěnách levé i pravé komory při zobrazení 
technikou pozdního sycení s cirkulárním perikardiálním výpotkem, vlevo dvouduti-
nová projekce, vpravo zobrazení v krátké ose.

EKG nízká voltáž v končetinových svodech (< 0,5 mV)
Echokardiografie difuzní rovnoměrné ztluštění myokardu levé komory, často také včetně myo

kardu pravé komory
textura myokardu typu „zrnitého skla“
dilatace obou síní, ztluštění mezisíňového septa
restriktivní typ plnění levé komory
nízké rychlosti pohybu mitrálního anulu
malý perikardiální výpotek

Magnetická 
rezonance

zvýšená difuzní akumulace gadolinia při technice pozdního sycení často 
s maximem subenkardiálně

Tab. 1. Typické nálezy pro srdeční amyloidózu při diagnostickém vyšetření.
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Symptomatická léčba srdečních sym
ptomů u amyloidózy zahrnuje restrikci tekutin 
a opatrnou aplikaci diuretik. Léčba vazodi
latancii není dobře snášena pro hypotenze. 
Léčba digoxinem a blokátory kalciových 
kanálů je kontraindikována pro jejich vazbu 
na amyloid, kdy mohou lokálně dosahovat to
xických hodnot spojených s poruchami rytmu.

závěr
Srdeční amyloidóza je závažné onemocnění, 
které má u neléčených pacientů prognózu 
srovnatelnou s maligním nádorovým one
mocněním. Protože stadium onemocnění, 
v kterém je zahájena léčba, předurčuje její 
intenzitu a úspěšnost, je důležité toto one
mocnění časně diagnostikovat. Proto by na 
něj měli kardiologové myslet v rámci diferen
ciální diagnostiky „tlustého myokardu“ a u pa
cientů s jinak nevysvětlitelnou hypertrofií levé 
komory provést stanovení volných lehkých ře
tězců, které dokáže vyloučit AL amyloidózu.
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žení srdce patří důležité místo kardiologům. 
Naopak léčba je řízena hematologem a kar
diolog má jen pomocnou úlohu v symptoma
tické léčbě. Ze své povahy se jedná o pro
gresivní onemocnění, u kterého léčba pouze 
zabrání dalšímu ukládání amyloidu a tím zhor
šování klinického stavu. Především u AL amy
loidózy je progrese onemocnění velmi rychlá, 
a tak jsou včasná diagnostika a okamžité za
hájení léčby velmi důležité.

Hematologem vedená léčba AL amy
loidózy tedy spočívá v zamezení nebo potla
čení tvorby amyloidogenního proteinu pomocí 
kombinované chemoterapie, autologní trans
plantace kmenových buněk nebo kombinace 
obou metod. Důležitost včasné diagnostiky 
onemocnění spočívá v možnosti použití agre
sivnějších metod léčby spočívajících ve vy
sokodávkované chemoterapii s následnou 
autologní transplantací kostní dřeně, která 
má nejlepší výsledky z hlediska přežití. Pro
blémem je vysoké riziko léčby, pro které je 
omezena pouze pro časná stadia onemoc
nění. Riziko se hodnotí na základě parametrů, 
mezi které patří symptomy srdečního selhání 
maximálně II. stupně funkční klasifikace, věk 
do 65 let, hypertrofie levé komory menší než 
15 mm. U ostatních pacientů je indikována 
chemoterapie založená na melfalanu nebo 
u terminálních stadií léčba kortikoidy. Jsou 
popsány případy, kdy byla společně s hemato
logickou léčbou provedena úspěšná trans
plantace srdce. Důležitost včasné diagnostiky 
dokládá zlepšení mediánu přežívání pacientů 
při agresivní léčbě z 6,5 měsíce na 40 měsíců 
v recentně publikované studii [12].

Léčba ostatních typů amyloidózy je od
lišná. U hereditární amyloidózy spočívá 
v časné transplantaci jater nebo v někte
rých případech v kombinované transplantaci 
srdce a jater. U senilní a izolované síňové amy
loidózy není specifická léčba známa.
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