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A reumatikus gyulladásos be-
tegségeket a gyakori kiúju-
lás és a tartós gyulladásos 

aktivitás jellemzi. A C-reaktív pro tein 
(CRP) és a szérumamiloid-A (SAA) 
biomarkerek, a májban interleukin-6 
(IL-6) hatására szintetizálódnak, és 
akutfázis-reakcióban megszaporodnak. 
Heveny gyulladásban az SAA szintje 
akár ezerszeresére is emelkedhet.25

Az amiloidózisok jellemző vonása, 
hogy fehérjék rakódnak le a szervek 
extracelluláris szöveteiben. A fehérjék 
oldhatatlan fibrillumokat képeznek, 
amelyeket elektronmikroszkóppal le-
het megjeleníteni. Cikkünk írásakor 
kb. 30 olyan fehérjéről tudunk, amely-
ből amiloid fibrillum képződhet.20 
Az AA-amiloidózis ún. szisztémás 
amiloidózis: nem azonos a képződés és 
a raktározás helye. A klinikai lefolyás 
előterében a vesék érintettsége áll.

Molekuláris mechanizmusok

Az extracelluláris szövetekben az 
amiloid-A lerakódásának előfehérjéje 
az SAA. A 104 aminosavból álló fe-

hérjét többek között a katepszin D 
és a mátrix-metalloproteázok hasít-
ják.23,27 Az AA-fibrillumok nagyrészt 
az SAA előfehérje 66–76 N-termi-
nális aminosava alkotta peptidekből 
állnak, hasítatlan SAA-t csak csekély 
mennyiségben lehet kimutatni közöt-
tük. Az amiloidfibrillumokban a ne-
vüket adó amiloid-A fehérje mellett 
szérumamiloid-P, glükózaminoglikán 
és lipidek is találhatók, amelyek hoz-
zájárulnak a fehérjekomplex stabilizá-
lásához és az enzimes lebontás elleni 
védelemhez. Az amiloidképződés az 

amiloidogén fehérjék aggregálódásával 
kezdődik, ezt a folyamatot a gyulladt 
szövetekben uralkodó magas fehérje-
koncentráció indítja meg. A hidrofób 
fehérje–fehérje interakciók, a pH-ér-
ték és az ionerősség enyhe ingadozásai 
elősegítik az aggregációt.3,13

Az SAA korlátozott proteolízise vél-
hetően döntő hatással bír az SAA-
bomlástermékek amiloidogén tulaj-
donságaira és a béta-lemez struktúra 
kialakulására, ezzel valószínűleg 
elősegíti a fibrillumok képződését. 
A fibrillumok magja azután további 
SAA fehérjék lerakódásával egyre nő – 
a folyamat ún. nukleációs-elongációs 
modellje szerint. A kristályosodá-
si mag felgyorsítja a szövetekben az 
amiloid lerakódását.14 Intracellulárisan 
a monociták is fel tudnak venni 
amiloidot, és az amiloid kristályoso-
dási magok szállítóiként hozzájárul-
hatnak a fibrillumok képződésének 
terjedéséhez.21

Az AA-amiloidózis kórismézése

Az esetek több mint 90%-ában az AA 
amiloidózis első jele a diszkrét glo me-
ru láris proteinúria. A veseműködés 
ebben a korai szakaszban még több-
nyire normális.27 Kezelés hiányában 
a proteinúria nefrózis szindrómába 
torkollik, amely akár napi 20 g-os fe-
hérjevesztéssel és a terminális vese-
elég telenségig fokozódó vesefunkció-
beszű kü léssel jár. Ennek időbeli 
lefo lyását nem lehet megjósolni, a fo-
lyamat hetekig, hónapokig vagy éve-
kig tarthat. Reumatoid artritiszben 
szenvedő finn betegek boncolási ered-
ményeit elemezve bizonyítani tudták, Heidelbergi egyetemi KliniKáK, 5. Belgyógyászati Klinika, Reumatológiai Részleg és Amiloidózis Központ
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hogy a halál időpontjában még a kife-
jezett amiloidózis is csak a betegek egy 
részénél volt ismert.10

A korai diagnózis érdekében ismé-
telt vizsgálatokat kell végezni mikro-
albuminúria irányában.24 A mikro-
albu minúria igazolása után szövettani 
vizsgálatra van szükség az ami loid-
lera kódás kimutatására. A szövetek-
ben lerakódott ami loid kimutatására 
első lépésként a szub kután zsírszövet-
ből szokás aspirációs mintát venni.28 
Gyakorlott kezekben ennek a mód-
szernek nagy az érzékenysége, 90% 
felett van a specificitása, és véralva-
dásgátló kezelés mellett is alkalmazha-
tó.8,26 Az amiloidlerakódások kimu-
tatása kongóvörös festéssel történhet. 
A fluoreszcens mikroszkópos képen 
a kongóvörös festés jellegzetes alma-
zöld fluoreszcenciát ad, amely polari-
zációs szűrő alatt kettős törést mutat.

Amikor a szövetmintát a patoló-
gushoz küldjük, jelezni kell, hogy 
az amiloidózis elkülönítő kóris-
mézése céljából kérjük a vizsgála-
tot, mert a kongóvörös festést csak 
ebben a speciális esetben végzik el. 
A szokásos festési eljárásokkal még 
a masszív ami loid lerakódások amorf 
extracelluláris képletekként jelen-
nek meg, amelyek többnyire figyel-
met sem érdemelnek. Csak kongóvö-
rös festéssel lehet felismerni a diszkrét 
amiloidlerakódások almazöld fluo-
resz cenciáját. A továbbiakban az 
amiloidlerakódásokat a leggyakoribb 
amiloidképző fehérjék (AA, immun-
globulin könnyű láncok, transztiretin) 
elleni monoklonális ellenanyagok 
immunhisztokémiai kimutatásával 
jellemzik.12,19 A szubkután zsírszövet 
aspirációs mintájából készült kenet-
ből gyakran nem lehet tipizálni az 
amiloidot. Ilyen esetekben vese-, bőr-
, végbél- vagy nyom bél biop sziát kell 
végezni, a mélyebben fekvő ereket is 

érintve, mert az amiloid túlnyomó-
részt a kis artériák körül rakódik le.

Az amiloidózisban szenvedő betege-
ken echokardiográfiát is kell végezni, 
figyelve a septum-hipertrófia és a diasz-
tolés relaxációs zavar esetleges jeleire. 
Rosszabb a kórjóslata az amiloidózisnak, 
ha szívelégtelenség társul hozzá.

Kockázati tényezők

Minden krónikus gyulladásos beteg-
ség vezethet amiloidózishoz hónapok 
vagy évek alatt (1. táblázat). Vannak 
azonban olyan esetek is, amikor nem 
találunk reumatikus, fertőzéses vagy 
malignus betegséget a háttérben, ilyen-

kor idiopátiás AA-amiloidózisról be-
szélünk.11 A korán kezdődő betegség, 
a hosszú lefolyás, az SAA (és CRP) je-
lentősen megemelkedett szérumértékei 
és az idősebb kor föltehetően elősegítik 
a reaktív AA-amiloidózis kialakulását.17

Újabban azonosított betegségcso-
port az autoinflammatorikus szind-
róma (AIS). Az AIS esetében a bi-
zonyos fehérjék (pl. MEPV, NLRP3, 
MVK, TNFRSF1A) génjében bekö-
vetkező pontmutációk krónikus vagy 
intermittáló szisztémás gyulladáshoz 
vezetnek, amit klinikailag láz, hasfá-
jás, ízületi fájdalom, izomfájdalom, 
fejfájás és kiütés jellemez. A heveny 
fellángolások alatt a CRP és az SAA 

Ízületi gyulladások
Reumatoid artritisz
Juvenilis idiopátiás artritisz
Arthritis psoriatica
Spondylitis ankylopoetica
Felnőttkori Still-betegség

Szisztémás érgyulladások
Óriássejtes arteritisz
Takayasu-arteritisz
Aortitisz
Polymyalgia rheumatica
Behçet-kór
Reumatoid vaszkulitisz

Autoinflammatorikus szindrómák
Familiáris mediterrán láz
Familiáris hidegurtikária
Muckle–Wells-szindróma
CINCA-NOMID szindróma
Hiper-IgD szindróma
TNFR-asszociált periodikus szindróma
Differenciálatlan autoinflammatorikus  
   szindrómák

Rosszindulatú betegségek
Hodgkin-limfóma
Castleman-betegség
Hajas sejtes leukémia
Vesesejt-karcinóma
Tüdő-, bél-adenokarcinóma

Krónikus fertőzések
Oszteomielitisz
Ulcus decubitale
Ulcus cruris
Tuberkulózis
Krónikus pielonefritisz
Hepatitisz B és C

Gyulladásos tüdőbetegségek
Bronchiektáziák
Szarkoidózis
Mukoviszcidózis
Intersticiális pneumóniák

Gyulladásos bélbetegségek
Crohn-betegség
Colitis ulcerosa
Whipple-kór

Immundefektusok
Antitesthiányos szindróma
Celluláris immundefektusok
Ciklikus neutrocitopénia
HIV-fertőzés, AIDS

Amiloidózisra hajlamosító tényezők
Intravénás kábítószer-használat
Bél-bypass műtétek
Paraplégia, tetraplégia
Acne inversa
Epidermolysis bullosa

1. táblázat. AA-amiloidózishoz vezető gyulladásos betegségek és egyéb tényezők
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szintje nagymértékben megemelkedik. 
Az érintett családokban az amiloidózis 
kockázata nagy (20–50%). Familiáris 
mediterrán láz (mediterranean fever, 
MEFV) esetén az MEFV gén 10-es 
exonjában a homozigóta Met-694-Val 
aminosavcsere súlyos kórlefolyással és 
jelentősen megnövekedett, 20–30%-os 
amiloidóziskockázattal társul.2

TNF-receptor-asszociált periodi-
kus szindrómában (TRAPS) és több 
kriopirinasszociált periodikus szind-
rómában (CAPS) tartósan magas és 
a tünetek fellángolása alatt tovább 
emelkedik a gyulladásos paraméte-
rek szintje. A gyulladásos reumati-
kus betegségekben az MEFV/NLRP3 
vagy a TNFRSF1A gén további mutá-
ciói a gyulladásos aktivitás nagymér-
tékű fokozódásához és amiloidózis ki-
alakulásához vezethetnek.1 Ezenkívül 
további moduláló tényezők is szerepet 
játszhatnak valamennyi gyulladásos 
betegségben. Az SAA fehérje génjének 
polimorfizmusa következtében az SAA 
fehérjében az 52-es és 57-es pozícióban 
a valin és az alanin különböző kombi-
nációi lehetnek jelen. A fehérje különfé-
le változatainak neve SAA1α (SAA1.1), 
SAA1β (SAA1.3) és SAA1γ (SAA1.5). 
A kaukázusi rasszban az SAA1α/α ge-
notípus az AA-amiloidózis háromszo-
ros–hétszeres kockázatával társul.6,27 Ez 
a kockázati tényező olyan súllyal bír-
hat, hogy gyulladásos alapbetegség nél-
kül is hozzájárulhat az idiopátiás AA-
amiloidózis kialakulásához.

Az amiloidózis kórjóslata

Tünetekben megnyilvánuló vesebe-
tegség kialakulásakor a gyulladásos 
alapbetegség hatásos kontrollja köte-
lező, mert a vesebetegség kórjóslata és 
a túlélés korrelál a szérum SAA-kon-
cent rációjával.11 Már az SAA csekély 
növekedése is ötszörösére növeli a ha-

lálozás kockázatát. Normális SAA-
koncentráció mellett jód-123 izotóp-
pal jelzett szérumamiloid-P- (SAP-) 
vel végzett szcintigráfiával megfigyel-
hető volt az amiloidlerakódások visz-
szafejlődése.11 A terminális veseelégte-
lenségben szenvedő betegek kórjóslata 
rossz, a dialízisre szoruló betegek át-
lagos túlélési ideje 2-3 év.4,9,11 Halálo-
zásuk legfőbb okai: szívelégtelenség, 
hirtelen szívhalál, gasztrointesztinális 
vérzések, perforációk és szeptikus fer-
tőzések, amelyeket a kardiális érintett-
ség és a gyomor-bél traktusban zajló 
amiloidózis idéz elő.

Az amiloidózis kezelése

A terápia a gyulladásos alapbetegség 
kezeléséből áll, célja a humorális gyul-
ladásos reakciók gyors és hatékony 
elnyomása.16 A CRP (és/vagy SAA) 
szérum szintjét rendszeresen ellenőrizni 
kell, ezeknek a referenciatartományban 
kell lenniük. A gyulladás hetekig vagy 
hónapokig tartó sikeres kontrollja után, 
újabb fellángolás vagy fertőzés miatt az 
amiloidózis gyors ütemben súlyosbod-
hat,16 mivel a már létező ami loid lera kó-
dások elősegítik a további lerakódást.11 
Az amiloidlerakódások SAP-szcin ti -
gráfiá val dokumentált lebomlása rend-
szerint több évig tart, és e folyamatnak 
előfeltétele a szerológiai gyulladásjel-
ző paraméterek tartós szuppressziója.11 
A reumatikus betegségekben ehhez 
rend szerint TNF-α,15 IL-1β22 vagy IL-6- 
recep tor elleni18 monoklonális ellen-
anyagokra vagy citokingátló recep tor-
struk túrákra van szükség. A gyógy-
szer kiválasztása az alapbetegséghez, 
a gyógyszer fertőzésekkel és mellékha-
tásokkal kapcsolatos kockázati profil-
jához, valamint a gyulladás kontrol-
lálásának tényleges hatékonyságához 
igazodik. Néhány esetben az említett 
biológiai szerek mellett olyan kiegé-

szítő gyógyszereket alkalmazhatunk, 
mint a methotrexat, a leflunomid, az 
azathioprin vagy a mikofenolát-mofetil, 
a CRP- és az SAA-emelkedés visszaszo-
rítása érdekében.

A familiáris mediterrán lázat fel-
tétlenül colchicinnel kell kezelni. Ez 
az esetek 90%-ában legalább részlege-
sen hatásos: csökkenti a fellángolások 
gyakoriságát és intenzitását. A többi 
autoinflammatorikus vagy reumatikus 
betegségben azonban a colchi cin hatás-
talan. Az összes auto in flam matorikus 
betegségben alkalmazhatók az IL-1β el-
len ható gyógyszerek. A cana ki numab 
az IL-1β ellen ható monoklonális ellen-
anyag, használata CAPS esetén enge-
délyezett. Az ana kinra rekombináns 
IL-1-receptor-antagonista, és szintén 
az autoinflammatorikus betegségekben 
hatásos.

A gyulladás visszaszorításán túl 
a vérnyomást a normális tartomány 
alsó sávjába kell beállítani, hogy elke-
rüljük a szív- és veseműködés továb-
bi károsodását. Az ACE-gátlók és az 
angiotenzinreceptor-blokkolók (ARB) 
hozzájárulhatnak a proteinúria csök-
kentéséhez. Terminális veseelégtelen-
ségben fontos lehetőség a veseátültetés. 
Ennek előfeltétele a gyulladásos alap-
betegség kontrollálása és a jó szívmű-
ködés. A szív nyilvánvaló tünetekkel 
járó AA-amiloidózisa a rossz kórjóslat 
miatt az önmagában végzett veseátül-
tetés relatív ellenjavallata.

Az új terápiás stratégiák az amiloid-
lerakódások felszívódását célozzák 
meg. Az erősen negatív töltésű epro di-
sat gátolja a glükóz ami no gli ká nok és 
az SAA kölcsönhatását, ezzel a komple-
xet lényegesen oldékonyabbá teszi.7 Ez 
a gyógyszer mai tudásunk szerint csak 
a még jó veseműködésű betegeknek 
használ. Folyamatban van az eprodisat 
újabb III. fázisú vizsgálata, a gyógyszert 
még nem törzskönyvezték.
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Egy másik stratégia a SAP gátlásá-
ra irányul. A SAP az összes ami loid-
lerakódás összetevője, és hozzájárul 
a komplex stabilizálásához és a pro teo-
lízis elleni védelméhez. A karboxi-pir-
ro li din-hexanonil-pirrolidin-karbo-
xilsav (CPHPC) depletálja a keringő 
SAP-ot. A már megkötött SAP-ot 
mono klonális ellenanyag segítségével 
lehet eltávolítani.5 Az amiloid eltávo-
lítását egereken meggyőzően bizonyí-
tották, emberi alkalmazással még nem 
próbálkoztak.

Az epigallokatekin-3-gallátot 
(EGCG-t) zöld teából vonják ki vagy 
szin teti kusan állítják elő. Az EGCG 
a könnyűlánc-amiloidózis egyes ese tei-
ben stabilizálni tudta a betegséget, ta-
nulmányozása folyamatban van. Nincs 
tudomásunk róla, hogy az EGCG hatá-
sos-e AA-amiloidózisban is.

Összegzés

Az AA-amiloidózis krónikus gyulladá-
sos betegségekhez társuló, súlyos beteg-
ség. Előterében a vesék érintettsége áll. 
A kockázati tényezőkkel terhelt betege-
ket mikroalbuminúria irányában rend-
szeresen vizsgálni kell. Az eredményes 
kezelés feltétele a humorális gyulladá-
sos reakció hatékony kontrollja. A vér-
nyomás beállítása és más vesevédő 
intézkedések is hozzájárulnak a vese-
funkció megőrzéséhez. Az amiloidózis 
súlyosbodása vesepótló kezelést tehet 
szükségessé, kézben tartott alapbeteg-
ség mellett veseátültetés végezhető.

Nyilatkozat. A szerzők az anakinrával kapcso-
latos kutatásaikhoz támogatást kaptak a SOBI 
Pharma cégtől.
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Főbb gyakorlati következtetések

A veszélyeztetett betegeket mikroalbuminúria és proteinúria irányában rendszeresen vizsgálni 
kell.

Az AA-amiloidózis kórismézéséhez kongóvörös festésre és immunhisztokémiai festésre van 
szükség.

A terápia a gyulladásos alapbetegség kezeléséből áll. Ehhez általában TNF-α, IL-1β vagy IL-6 ellen 
ható gyógyszerre van szükség.

A kezelés célja a szérumamiloid-A és a C-reaktív protein szérumszintjének normalizálása.
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Dr. Norbert Blank összefoglaló  
   munkája valamennyi orvosnak 

(sőt laikusoknak is) ajánlható, fon-
tos közlemény, a napi orvosi gyakor-
lat szempontjából is jól összegzi mai 
tudásunkat. Megjegyzéseimmel nem 
a munka érdemi állításait vitatom 
(ezekkel néhány kivételtől eltekintve 
egyetértek), hanem saját tapasztala-
tainkat hozzáfűzve a dolgozat megál-
lapításaihoz inkább csak árnyalni kí-
vánom azokat.

Patológia, kórélettan

A szerző azon megállapításához, hogy 
a fehérjék oldhatatlan rostocskákat 
képeznek, amelyeket elektronmikro-
szkópos eljárásokkal lehet megjelení-
teni, hazai fórumon feltétlenül hozzá 
kell fűzni, hogy az amiloidot az 1940-
es évek végéig egynemű lerakódás-
nak tartották. A század nagy magyar 
patológusa, Romhányi György azt 
észlelte, hogy a kongóvörössel festett 
metszeteken az amiloidnak polari-
zált fényben almazöld színben mu-
tatkozó kettőstörése van. A kettőstö-
rés pedig feltétlenül arra utal, hogy az 
amiloid nem homogén anyag, hanem 
rendezett szerkezetű kell hogy legyen.1 
Az amiloidot elektronmikroszkóppal 
vizsgálva ezt a rendezett rostos struk-
túrát írta le – ismereteink szerint elő-
ször – Alan S. Cohen reumatológus 
professzor, az amiloidkutatás „nagy 
öregje”, a nemzetközi amiloidtársaság 
emblematikus alakja, kutatásszerve-
ző, az Amyloid Journal alapítója és 
első főszerkesztője, továbbá számos, 
amiloidózissal kapcsolatos könyv és 
dolgozat szerzője.2

Dolgozatában a szerző leszöge-
zi, hogy az AA-rostocskák nagyrészt 

az SAA előfehérje 66–76 N-terminá-
lis aminosavából állnak, és hasítat-
lan SAA-t csak csekély mennyiségben 
lehet kimutatni az ami loid fib ril lu-
mok ban. Saját elektronmikroszkó-
pos vizsgálataink is ezt a tételt igazol-
ják. Nevezetesen, a lerakódott amiloid 
a korai stádiumban hosszabb, lazán 
rendezett rostokat tartalmaz, melyek 

idővel töredezetté válnak, és összetö-
mörült lerakódást mutatnak. A ko-
rai stádiumra jellemző – kevés, lazán 
rendezett amiloidrostot tartalmazó 
(könnyebben lebontható-oldható) – és 
a késői stádiumra jellemző – törede-
zett, tömörült szerkezetű (ellenálló, 
nehezen oldódó) – lerakódások kü-
lönbözősége eredményezheti azt, hogy 
a kezelés sikerét nagymértékben meg-
határozza az amiloidózis stádiuma, 
azaz hogy mikor ismerik fel a betegsé-
get (1. és 2. ábra).

Szerző irodalmi adatra hivatkoz-
va megállapítja, hogy a monociták fel 
tudnak venni amiloidot, és az amiloid 
kristályosodási csíra szállítójaként 
hozzájárulhatnak ahhoz, hogy az to-
vábbterjedjen a szervezetben. Nem 
kétséges, hogy a makrofágok képesek 
az amiloid A fehérje felvételére, és azt 

szállítani is tudják. Véleményem sze-
rint a testszerte megfigyelhető (szisz-
témás) amiloidlerakódást azonban 
alapvetően nem ez, hanem a vérke-
ringés okozza. A májban szintetizált 
és a véráramba került szérumamiloid 
A (SAA) a perctérfogatnak és a cél-
szervek tömegének megfelelően jelenik 
meg és rakódik le a szervek külön-
böző szöveti struktúráin.3 (Egyéb-
ként az AA-amiloidózishoz hason-
lóan minden olyan amiloidózis, ahol 
az előfehérjék bekerülnek a keringés-
be, szisztémás megjelenést mutat.) 
Szintén megfigyelhető, hogy a külön-
böző típusú amiloidlerakódások töb-
bé-kevésbé szövetbarátok, körülöttük 
a falósejtek aktivitása eltérő. Immun-
globulin könnyű lánc eredetű (AL-λ, 
-κ) vagy hemodialízis során megfi-
gyelhető, β2-mikroglobulin (Aβ2M) 
típusú lerakódások környezetében 
a fagocitaaktivitás sokkal kifejezet-
tebb az amiloid A (AA) lerakódások-
hoz képest.

Diagnosztika

A gyakorló orvos számára rendkívül 
fontosak a dolgozatnak az AA-ami-
loidó zis kórismézésére vonatkozó 
megállapításai. Saját adataink is alátá-
masztják, hogy az AA-amiloidózis ko-
rai klinikai jele a mikroalbuminúria.

Az Országos Reuma és Fizioterápiás 
Intézetben húsz év alatt 161, reumatoid 
artritiszben szenvedő beteg hunyt el, 
közülük 34 betegnek volt szövettani-
lag igazolható szisztémás AA-ami loi-
dózisa. Az amiloidos betegek gyak-
ran vérszegények voltak alacsony 
hemoglobinértékkel, veseműködésük 
beszűkült (emelkedett karbamid- és 
kreatininszint, gyakori proteinúria). 
Az amiloidos és a nem amiloidos be-
tegek laboratóriumi rutinértékeiben 
talált szignifikáns különbségeket az 
1. táblázatban foglaltuk össze.

Dr. Bély Miklós egyetemi magántanár
Budai Irgalmasrendi Kórház, Patológiai Osztály
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A szérum magas kálium- és diasz-
tázértékei (az emelkedett krea tinin-
szint, illetve a proteinúria mellett) arra 
utalnak, hogy az amiloidózis súlyos; 
szövettanilag számos szervet érintő, 
masszív amiloid A lerakódás volt iga-
zolható (2. táblázat).

Ha az emelkedett szérumkreatinin-
szintet, illetve a fokozott fehérjeürí-
tést (klinikai aktivitással, szeptikus 
szövődménnyel stb. nem magyaráz-
ható) nagyfokú süllyedés kíséri, sú-
lyos veseamiloidózissal kell számolni. 
Szövettanilag masszív, végstádiumú 
veseamiloidózis volt megfigyelhető. 
Ebben a stádiumban az életkilátások 
rossznak bizonyultak (3. táblázat).

A szerzőnek azt az ajánlását, hogy 
a szövetekben lerakódott amiloid ki-
mutatására első lépésként a szubkután 
zsírszövetből érdemes aspirációs min-
tát venni, saját anyagunkon nem tud-
juk megerősíteni. Említettük, hogy fel-
fogásunk szerint a májban termelődő 
SAA a vérkeringés révén – a vér-agy 
gáttal védett agy kivételével – az egész 
szervezetben szétterjed. A szövettani-
lag kimutatható amiloid A lerakódás 
azonban nem egyidejűleg jelentkezik 

valamennyi szervben. Legkorábban 
a leggyakrabban érintett gyomor-bél 
huzamban mutatható ki az amiloid. 
Az amiloidos betegek bőréből, bőr 
alatti zsír- és kötőszövetéből öt helyről 
vett mintákban (mindkét oldali alkar, 
lábszár, illetve hasfali zsírszövet) csak 
az esetek 25%-ában találtunk amiloid 
A lerakódást (3. ábra). Tekintettel arra, 
hogy a gyomor-bél huzam valame-
lyik szakasza minden esetben érin-
tett (100%), sokak szerint mintavételre 
AA-amiloidózis gyanúja esetén legin-

kább a szájnyálkahártya vagy a rectum 
biopsziája ajánlható.5

Újabb vizsgálataink szerint 
a prosz tata vagy a here biopsziája is 
nagyon alkalmas az amiloidózis ko-
rai kimutatására. A 30 év alatt el-
hunyt 234 RA-beteg között 48 szisz-
témás AA-amiloidózis fordult elő, 
közülük tízen voltak férfiak. Uro-
geni tális anyagukat feldolgozva azt 
találtuk, hogy – a gyakran érintett 
vese (91%) mellett – a here (100%) 
és a dül mirigy (85,7%) is viszonylag 
gyakran és masszívan érintett. Így – 
szisz témás amiloidózis gyanúja ese-
tén – az e szervekből való mintavétel 
is sikerrel kecsegtet. (Tekintettel arra, 
hogy csak a tíz amiloidos férfi beteg 
hat heréje és hét dülmirigye volt elér-
hető, ezt az adatot célszerű nagyobb 
anyagon megerősíteni.) Minden 
körül mények között vállalható az 
a meg állapítás, hogy amiloidózis gya-
núja esetén – különösen a nagy koc-
kázatú betegcsoportokban – indokolt 
minden elérhető szervet és szövetet 
vizsgálni, függetlenül attól, hogy mi-
lyen célból történt pl. a mintavétel 
vagy a műtét.

Az amiloid A lerakódás gyakorisá-
gát és masszivitását a 3. ábrán foglal-

1. ábra. Reumatoid artritisz, vese, AA-ami-
loi dózis (korai stádium), glomerulusrészlet. 
A kapillárisok közötti mezangiális térben la-
zán rendezett amiloid A rostok figyelhetők 
meg (a jól azonosítható bazális lamina segít 
a tájékozódásban). Eredeti nagyítás: 3300×

2. ábra. Reumatoid artritisz, vese, AA-ami-
loi dózis (előrehaladott stádium), glo meru-
lus részlet. A kapillárisok közötti mezangiális 
térben nagyobb tömegű, töredezett, illetve tö-
mörült amiloid A lerakódás mutatkozik. Ere-
deti nagyítás: 3300×

1. táblázat. Szignifikáns különbségek az amiloidos és nem amiloidos betegeink laboratóriumi 
értékei között

 AA amiloidózissal,  AA amiloidózis nélkül,  p-érték 
 n=34 n=127 

Vörösvérsejtszám (T/l) 3,54 ± 0,64 3,87± 0,69 <0,03

Hemoglobin (g/dl) 7,31 ± 2,38 8,53 ± 2,49 <0,03

Alfa2-globulin (%) 14,75 ± 3,64 13,13 ± 3,15 <0,05

Ureanitrogén (BUN, mmol/l) 17,28 ± 16,03 9,70 ± 6,65 <0,04

Kreatinin (μmol/l) 191,61 ± 148,72 95,72 ± 47,96 <0,008

Szérum K (mmol/l) 4,84 ± 0,79 4,58 ± 3,24 <0,0005

Szérum-Na (mmol/l) 137,85 ± 4,93 140,60 ± 4,17 <0,009

Proteinúria (0–4+) 1,90 ±1,53 0,82 ± 0,96 <0,002
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tuk össze. A megfigyelhető gyakoriság 
és a lerakódott amiloid mennyisége 
közel párhuzamosan változik.

Ahogy a szerző mondja, amiloidó-
zis ban célszerű az echokardiográfiát is 
elvégezni, hiszen a szív nemcsak gyak-
ran, de viszonylag masszívan is érin-
tett; pumpafunkciója echo kardiográ-
fiával láthatóan csökkenhet.

Látszólagos és tényleges gyakoriság

A szerző felsorolja azokat a megbe-
tegedéseket, amelyek gyakran szö-
vődnek AA amiloidózissal. Az em-
lített megbetegedésekhez társuló 
amiloidózis előfordulási gyakorisá-

ga azonban nagy különbségeket mu-
tat. RA-s boncolási anyagunkban az 
amiloidózis gyakorisága pl. 21,1% 
(34/161), illetve 20,5% (48/234) volt. 
Szisztémás lupus erythematodesben 

elhunyt 52 beteg boncolási anyagában 
három (5,8%), arthritis psoriaticában 
elhunyt 12 beteg boncolási anyagá-
ban két (16,6%), progresszív szisztémás 
szklerózisban elhunyt 11 beteg bonco-
lási anyagában egy (9,1%) szisztémás 
amiloidózist találtunk (adataink a bio-
lógiai terápiát megelőző időszakra vo-
natkoznak, illetve az elhunyt betegek 
boncolási anyagának részletes, nem-
egyszer 50–100 szövetmintára kiterje-
dő elemzésén alapulnak).

A felsorolt megbetegedések koc-
kázatának megítélését az is nehezíti, 
hogy a betegségek egy részében nem-
csak amiloid A lerakódás fordulhat elő 
(pl. óriássejtes arteritisz, polymyalgia 
rheumatica esetében az erek falá-
ban leginkább disztrófiás eredetű 
amiloid mutatható ki).  Anyagunkon 
polymyalgia rheumaticában 228 bete-
gen 7 (3,07%), arteritis temporalisban 
71 betegen 17 (23,9%) disztrófiás ere-
detű amiloidot találtunk; amiloid A le-
rakódás a temporális artériák vizsgált 
szakaszában egyetlen esetben sem for-
dult elő.

Az amiloidózis(ok) gyakoriságá-
ra vonatkozó irodalmi adatok nagy 
szórást mutatnak. Ez nemcsak ab-
ból adódik, hogy a klinikailag ész-

2. táblázat. Egyes laboratóriumi értékek összefüggése a betegeinknél talált amiloidlerakódás 
súlyosságával

 Súlyos AA amiloi-  Mérsékelt AA amiloi- p-érték 
 dózis (≥1), n =13 dózis (<1), n =21 

Kreatinin (μmol/l) 280,30 ±155,19 144,66 ±121,28 <0,025

Szérum-K (mmol/l) 5,57± 0,64 4,54 ± 0,64 <0,025

Proteinúria (0–4+) 3,20 ± 0,97 1,25 ±1,33 <0,05

Diasztáz (E/l) 641,33 ± 357,51 182,83 ± 50,46 <0,02

Megjegyzés. Az amiloidózis súlyosságát szemiobjektív módszerrel, az érintett szöveti struktúrák száma alapján 
(0–3 fokozatú skálán) határoztuk meg4

3. táblázat. Egyes laboratóriumi értékek összefüggése a betegeink veséjében talált 
amiloidlerakódás súlyosságával

 Súlyos AA vese- Mérsékelt AA vese- p-érték 
 amiloidózis (≥1), n =14 amiloidózis (<1), n =20 

Kreatinin (μmol/l) 281,51±155,93 101,71 ± 61,29 <0,005

Proteinúria (0–4+) 2,86 ±1,24 0,93 ± 0,83 <0,001

Vérsüllyedés (mm/óra) 82,93 ± 38,01 62,80 ± 24,49 <0,05

Megjegyzés. Az amiloidózis súlyosságát szemiobjektív módszerrel, az érintett szöveti struktúrák száma alapján 
(0–3 fokozatú skálán) határoztuk meg4

3. ábra. Az AA-amiloidózis gyakorisága és 
mértéke reumatoid artritiszben, n =34 (161 
beteg 21,1%-a)
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lelt gyakoriságok lényegesen eltérnek 
a boncolással szövettanilag talál-
taktól. A szerző is említi, hogy egy 
nagy finnországi felmérés szerint az 
amiloidózis klinikailag csak az ese-
tek egy részében volt ismert. Ez is 
összhangban van saját tapasztala-
tainkkal: az említett 34 szisztémás 
amiloidózisból 17 volt halálos kime-
netelű, ennek ellenére a 17-ből csak 
kilenc betegen diagnosztizálták élő-
ben az amiloidózist (a nem halálos ki-
menetelű amiloidózisokat klinikailag 
nem ismerték fel. A hosszú klinikai-
lag tünetmentes periódus miatt te-
kinthető az amiloidózis a reumatoid 
artritisz legalattomosabb szövődmé-
nyének. Igaz ugyan, hogy ezt a szö-
vődményt – pl. a vaszkulitisszel 
szemben – viszonylag jó hatásfokkal 
diag nosz tizálják, csak sajnos az ese-
tek többségében későn.

Az amiloidózis gyakorisága még 
szövettanilag vizsgált esetekben is 
nagy különbségeket mutat az irodal-
mi adatok szerint. Nem említve a ré-
gebben használt, kevésbé specifikus 
festéseket (toluidinkék, kristályibolya, 
szíriuszvörös stb.), amelyek igen sok-
szor adtak hamisan pozitív eredményt 
és túlbecsült gyakorisági értékeket, 
sajnos meg kell állapítanunk azt is, 

hogy az általánosan elfogadott kongó-
vörös festést sem egységesen használ-
ják a világban. Az angolszász művelt-
ségű szakemberek nagy része Puchtler 
szerint végzi a festést.6 A Romhányi 
által kidolgozott eljárás7 messze érzé-
kenyebb és specifikusabb; használa-
tával sokkal gyakrabban kapunk po-
zitív eredményt, és még a minimális 
amiloidlerakódás is biztonsággal ki-
mutatható.5

Az élőben történő modern diag-
nosztika az SAA meghatározásán, 
illetve az SAP izotópdiagnosztikán 
alapul.8,9 Az SAA-meghatározást ru-
tinszerűen csak néhány helyen végzik 
az országban, pl. a debreceni Labora-
tóriumi Medicina Intézetben. A költ-
séges SAP izotópdiagnosztika (jód-
123, illetve jód-131 izotóppal jelzett 
amiloid P komponens felhasználá-
sával) sajnos nem igazán váltotta be 
a korai reményeket.

A dolgozat nagy értéke a terápiás 
beavatkozások lehetséges támadás-
pontjainak összefoglalása. A reu-
matológiai megbetegedések célzott 
kezelésének részletes összefoglalása 
több munkában magyar nyelven is 
elérhetők.10,11
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