003_THSUPPL_1213.indd 51

21 JINE FORMY SYSTEMOVE AMYLOIDOZY

21.1 Dialyza¢ni amyloidéza (AB,M)

Patognomickym podkladem dialyzaéni amy-
loidézy je depozice amyloidovych fibril tvofenych B,-
mikroglobulinem (B,m) (Westermark, 2007). f,m je za
fyziologickych podminek monomerni protein, ktery je
soucasti HLA komplexu I. tfidy. Je filtrovan glomeruly
a v oblasti proximalniho tubulu reabsorbovan. V pii-
padé renalniho postiZeni a zejména pak u nemocnych
s minimalni glomerularni filtraci se zbytkovou diuré-
zou lécenych dialyzou dochazi k vyraznému zvyseni
jeho hladiny (Heegaard, 2009). Dochazi k polymeriza-
ci molekul B,m a soucasné k jejich dalsi chemické
modifikaci (Rysavd, 2013). Po 12 letech dialyzac¢ni 1é¢by
byva dialyzacni amyloidézou postizeno ptiblizné 50 %
nemocnych (Koch, 1992). Celulézové membrany s niz-
kou filtraci stfednich molekul (low-flux) jsou spojeny
s mnohem vys$im rizikem rozvoje Ap,M nezli moderni
biokompatibilni membrany s vyssi propustnosti (high-
flux). Unemocnych s peritonedlni dialyzou je vzhledem
k nizsi produkci B,m a soucasné jeho dobré eliminaci
riziko vzniku dialyzaéni amyloidézy nizsi (Rysavd, 2013).
Klinicky obraz zahrnuje nejcastéji syndrom karpal-
niho tunelu, artropatii se subchondralnimi cystami,
periartritidu ¢i pfiznaky polyneuropatie (Heegaard, 2009;
Koch, 1992). Lécebna opatfeni zahrnuji pouziti high-flu-
xovych dialyza¢nich membran, 1é¢bu lokalnich 1ézi
(dekomprese n. medianus ptfi syndromu karpalniho
tunelu), ovSem nejucinnéjsi lécebnou modalitou je
transplantace ledviny (Rysavd, 2013). Je nutno dodat, Ze se
zavedenim modernich dialyza¢nich postuptli incidence
AB,M vyrazné poklesla.

21.2 Vzacné hereditarni amyloidozy

Mutace v genech kédujici molekuly gelsolinu (AGel),
fibrinogenu (AFib), lyzozymu (ALys) a apolipoproteinu
A-1, A-11 (AApoA 1, AApo ATl) jsou zodpovédné za struk-
turdlni zmény proteinovych produktf vedoucich k amy-
loidogenezi (Westermark, 2007). U vétSiny téchto amy-
loidéz dochazi k postizeni ledvin, kardiomyopatie byva
pritomna u AApoA I, AApo A II a AGel. Onemocnéni
vykazuji endemicky charakter (USA, Evropa), avSak
sporadicky vyskyt podloZeny nové vzniklou mutaci
se miiZe objevit kdekoliv na svété. Kauzalni 1é¢bu pro
AADOA a AFib predstavuje transplantace jater.
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22 ULOHA CESKE MYELOMOVE SKUPINY
(CMG) V KOORDINACI DIAGNOSTIKY
A LECBY SYSTEMOVE
AL AMYLOIDOZY V €R

Amyloidézy patfi mezi monoklonalni gamapatie.
V 1é¢bé se pouzivaji 1écebné postupy a 1éky podobné pro
1é¢bu mnohocetného myelomu. AZ na vyjimky jsou tito
nemocni lé¢eni na specializovanych hematoonkologic-
kych pracovistich Ceské republiky. V roce 2013 zahdjila
CMG edukacni a informacéni program s cilem zlepSit
diagnostiku amyloidéz v CR. Cilem je rovnéz zajisténi
moderni dostupné 1é¢by pro nemocné s AL amyloidézou
v CR. K otevieni jednani se zdravotnimi poji§tovnami
budou uzitecnym dokumentem praveé tato doporuceni.
Komplexni program dopliiuje vytvoreni narodni da-
tabéaze a zapojeni Ceské republiky do mezinarodniho
klinického vyzkumu, jehoz akcelerace je nezbytna pro
zodpovézeni fady dilezitych otdzek v 1é¢ebné strategii.
Vétime, Ze cilti komplexniho programu bude dosazeno
podobné, jako se ndm to podafilo v pfipadé mnohocet-
ného myelomu.
Prehled center 1é¢icich amyloiddzy
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e Fakultni nemocnice Olomouc - III. interni klinika

- NRE, Centrum pro diagnostiku a 1é¢bu monoklo-

nalnich gamapatii
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e Fakultni nemocnice Ostrava - Centrum pro diagnos-
tiku a 1lé¢bu amyloidéz, Klinika hematoonkologie

e Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady - Interni
hematologicka klinika

« VSeobecna fakultni nemocnice v Praze - I. interni
klinika - klinika hematologie

e VSeobecna fakultni nemocnice v Praze - Klinika ne-
frologie

Centrum vysetiujici hereditarni amyloidozu

e Fakultni nemocnice Ostrava - Klinika hematoonko-
logie/Spadia Lab a.s.

e VEN v Praze a 1. LF UK - Ustav dédi¢nych metabolic-
kych poruch

AKtivni studie pro pacienty
s AL amyloidézou
+ Millenium C16011 - aktivni v CR od 11/2013

Klinicka studie pro pacienty s relapsem AL amy-
loidézy s prvnim perordlnim inhibitorem proteasomu
MLN 9708.

+ EMNO3 - AC-004-EU - aktivni v CR od 11/2013

Prvni akademicka studie pro nelé¢ené pacienty s AL
amyloidézou v CR. Srovnava v randomizované klinické
studii faze I11 1é¢ebny rezim melfalan - dexametazonem
s bortezomibem (Velcade) nebo bez bortezomibu.
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