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Srdeční amyloidóza, resp. amyloidní KMP,  
není jedno onemocnění! 

Eur J Nucl Med Mol Imaging 2019 Apr 23. doi: 10.1007/s00259-019-04325-4. 

 symptomatická léčba je 
obdobná 
 

 kazuální léčba je odlišná! 



 

 

 

Cor Vasa 2013;55:e60–e75 

Orgánové postižení u nejčastějších 
 typů amyloidóz 



Circulation 2009;120:1203-1212 

AL amyloidóza - lehké řetězce IgG (nejčastěji lambda, abnormální poměr 
 FLC / 3:1), systémové onemocnění s multiorgánovým postižením 
 
Familiární amyloidóza - mutovaný transthyretin (mATTR) 
 -  často spojena senzorimotorickou neuropatií, endemický výskyt 
 
Senilní systémová amyloidóza - „normální“ transthyretin  (wtATTR)  
 - postihuje ale prakticky výhradně myokard (+ sy karpálního tunelu) 

Typy amyloidóz s kardiální postižením 



Co je společného v léčbě všech  
typů srdeční amyloidózy? 

 Srdeční amyloidóza se iniciálně manifestuje jako HFpEF, resp. 
HFmrEF 

 Fenotypově má obraz HKMP či RKMP 

Špinar et al. Cor et Vasa 2016;58:e530-e568 



 

 

 

 

 Městnavé srdeční selhání 

      diuretika (furosemid) + antagonisté aldosteronu 

 

 

  

 

Nedoporučeno:  

   Digoxin zvýšená toxicita vazbou na amyloidní fibrily 

   ACEI/ARB hypotenze, zhoršení renální insuficience 

   BB + CaA hypotenze, zhoršení systolické funkce LK 
 
 

Symptomatická léčba 



 

 

 

 Arytmie 

       fibrilace síní: amiodaron, ev. betablokátory; kardioverze    

       CAVE digoxin (riziko zvýšené toxicity) 
 

           Přínos přístrojové léčby je sporný… 

 

 

        

    PM z bradykardické indikace je doporučený 

    přínos CRT pochybný (nejsou data)  

    ICD nemění prognózu, většina nemocných s NSS  

            zmírá na elektromechanickou disociaci 
 

         Vždy zohlednit celkovou prognózu nemocného! 
 
 

Symptomatická léčba 



 

 

 

 Antikoagulace 

       fibrilace či flutter síní; prodělaná kardioembolizační  

       příhoda; trombus v srdci i při sinusovém rytmu 

 

 

 

 
 Vyšší riziko u AL vs ATTR 35% vs 18% (p = 0,02) 

       (AL byli mladší a měli nižší výskyt fibrilace síní) 

 Riziko zvyšuje fi síní, tíže diastolické dysfunkce a snížení EF LK, 

        snížení výdejové rychlosti ouška levé síně 

 Riziko snižuje antikoagulační léčba 

 
 

 

 

Symptomatická léčba 



 

 

 

 Antikoagulace 

      fibrilace či flutter síní; prodělaná kardioembolizační příhoda;     

       trombus v srdci i při sinusovém rytmu 
 

           ALE zvýšené riziko krvácení u AL! 
 

 

 

 

             

 

      Deficit faktoru X, získaný von Willebrandův sy, fragilita kapilár 

 
 

Symptomatická léčba 



 Liší se u jednotlivých typů srdečních amyloidóz 

 

 Zabránit produkci amyloidogenních bílkovin 

 Zabránit tvorbě amyloidních hmot 

 Indukovat degradaci již vytvořeného amyloidu v 
orgánech a tkáních 

Kauzální léčba – obecné zásady 

Z archivu prof. Šteinera Z archivu MUDr. Žampachové 



 

 Zabránit produkci amyloidogenních 
bílkovin 

 

 

 

 Indukovat degradaci již 
vytvořeného amyloidu v orgánech  

     a tkáních 

Kauzální léčba - AL 



 

 postižení plazmatických bb kostní dřeně  
 

 hematologická léčba (ASCT, Mel + Dex, bortezomib, 
thalidomid, lenalidomid) 

 

 

 

Kauzální léčba - AL 

 EF LK pod 45% 
 NYHA III-IV 
 sTK pod 100mmHg 
 NTproBNP nad 8500 ng/l   
 
     je ASCT kontraindikována! 



HTx u srdeční amyloidózy 

 prognóza je obvykle determinována postižením srdce 
 samotná HTx je tak pouze „symptomatickou léčbou“ 



 transplantace srdce umožní následnou kurativní léčbou AL 
(tedy ASCT) u nemocných s izolovaně (dominantně) kardiálním 
postižením 

 prognózu určuje úspěch hematologické léčby 

 

 

Kauzální léčba – AL 
HTx + ASCT 



Kauzální léčba – AL 
HTx + ASCT 



 

 Zabránit produkci 
amyloidogenních bílkovin 

 

 

 Zabránit tvorbě amyloidních hmot 

 

 
 

 Indukovat degradaci vytvořeného 
amyloidu v orgánech a tkáních 

Kauzální léčba - ATTR 



Kauzální léčba - ATTR 



Kauzální léčba - ATTR 

 poprvé provedena v roce 1990 
 pro léčbu ATTRm 
 2063 výkonů za dobu 23 let 
 5-leté přežívání 100% pro Val30Met, 59% pro nonVal30Met 

mutace 
 kombinace s HTx 



 

 

        
 ASO a siRNA   
 Vazbou na mRNA vedou k její degradaci 
 Brání transkripci mRNA, a tím produkci jak TTRwt i TTRm 
 Poruchy vizu (transport retinolu) 

Kauzální léčba – ATTR – siRNA 



 

 

        

Studie APOLLO 

FAP 

81% redukce hladin TTR 

Pozitivní změny v 
ECHOkg parametrech i 
hladinách NTproBNP 

Kauzální léčba – ATTR – siRNA 



Kauzální léčba - ATTR 



 Studie ATTRACT fáze III 

 441 pacientů 

 30 měsíců follow-up 

 stabilizace tetrameru TTR 

Kauzální léčba – ATTR – stabilizátor TTR 

30% redukce mortality 

32% redukce  

KV hospitalizací Stabilizator TTR 

Stabilizator TTR 

Stabilizator TTR vs placebo 



Stabilizator TTR  

Stabilizator TTR  

Kauzální léčba – ATTR – stabilizátor TTR 

FDA approval May 6, 2019 



Kauzální léčba - ATTR 



 

 

 

 regrese již vytvořených amyloidních depozit 
poškozujících cílové orgány 
 

 sérum amyloid P component je součástí amyloidních 
depozit, protilátky proti SAP iniciují C3 indukovanou 
degradaci amyloidních hmot 

Kauzální léčba - ATTR 

15 pacientů 
follow-up 6 týdnů 



Sci Transl Med 2018 Jan 3;10(422). pii: eaan3128. doi: 10.1126/scitranslmed.aan3128. 

Kauzální léčba nejen ATTR,  
ale amyloidóz obecně 

 M…..p vychytává cirkulující SAP a 
ponechává jen ten v amyloidních 
hmotách 
 

 D……..b – monoklonální IgG1 
protilátka proti SAP – spouští 
imunologicky podmíněnou selektivní 
degradaci amyloidu (přes C3 a 
makrofágy) 
 

 23 pacientů, až 3 cykly léčby 
 6 případů srdeční amyloidózy 
 pokles množství amyloidu byl závislý 

na dávce 



 Epigallocatechin-3-gallate (EGCG), 
který je součástí zeleného čaje, brání 
tvorbě fibril a vede k disociaci již 
formovaných amyloidních fibril 

 

 Vedl k redukci masy levé komory 

Kauzální léčba nejen ATTR,  
ale amyloidóz obecně 



 Snížení tloušťky stěn levé komory…a také hladin cholesterolu 

Kauzální léčba nejen ATTR,  
ale amyloidóz obecně 



Kauzální léčba nejen ATTR,  
ale amyloidóz obecně 



Závěry 

 přestože srdeční amyloidóza je závažným onemocněním 
s nepříznivou prognózou, objevují se nové a nadějné 
možnosti její léčby 
 

 ve spolupráci s hematology umíme léčit AL 

 máme důkazy o pozitivním efektu farmakologické léčby 
ATTR 

 v selektovaných případech je možnost využít spolupráce 
s transplantačními chirurgy 
 

  
Zásadním úkolem je nejen na tuto diagnózu myslet 

a včas ji diagnostikovat, ale také vědět o možnostech  
léčby! 



Děkuji za pozornost! 




