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Ámyloidosis of the liver
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Amyloidosis is an uncommon metabolic storage disease resulting from deposi-
tion of insoluble fibrillar proteins or aberrantly folded protein fragments in a
variety of tissues. Although structural conformation of amyloid deposits is similar,
precursor proteins vary greatly in derivation. The current classification of amyloi-
doses, which is essential for therapy and patient prognosis, is based on the type of
the precursor protein. The disease can be either systemic or localized. The two
major types of systemic amyloidosis are AL (primary or myeloma-associated amy-
loidosis) and AA (secondary or reactive amyloidosis). In systemic disease the organs
most frequently involved are heart, kidneys, gastrointestinal tract, liver and skin.
Hereditary types of amyloidosis are also known. Hepatic amyloidosis may be
clinically insignificant or may result in liver failure. In AL type liver involvement
has no significant impact on prognosis, which is generally poor. The median
survival of patients with primary amyloidosis involving the liver is 8,5-9 months.
Jaundice or elevated serum bilirubin is a poor prognostic sign. The prognosis is
much better in AA than in AL amyloidosis. However, in contrast with the latter,
liver involvement in AA amyloidosis is a late manifestation and is associated with
a significantly reduced survival rate.
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Ç áìõëïåßäùóç åßíáé áóõíÞèçò ìåôáâïëéêÞ íüóïò ðïõ ðñïêáëåßôáé áðü ôçí
áðïèÞêåõóç áäéÜëõôùí éíéäéêþí ðñùôåúíþí Þ ðáèïëïãéêÜ áíáäéðëùìÝíùí ôìçìÜ-
ôùí ôïõò óå ìéá ðëåéÜäá éóôþí. Áí êáé ç äïìéêÞ äéáìüñöùóç ôùí åíáðïèÝóåùí
áìõëïåéäïýò åßíáé ðáñüìïéá, ç ðñïÝëåõóç ôùí ðñüäñïìùí ìïñßùí ôïõ ðáñïõóéÜæåé
ìåãáëÞ ðïéêéëßá. Ç ôáîéíüìçóç ôùí áìõëïåéäþóåùí, óôçí ïðïßá âáóßæåôáé ç èåñá-
ðåßá êáé ç ðñüãíùóç ôïõò, ãßíåôáé óýìöùíá ìå ôïí ôýðï ôçò ðñüäñïìçò ðñùôåÀíçò.
Ç íüóïò ìðïñåß íá åßíáé óõóôçìáôéêÞ Þ åíôïðéóìÝíç. Ïé äõï êýñéïé ôýðïé óõóôç-
ìáôéêÞò áìõëïåßäùóçò åßíáé ï AL (ðñùôïðáèÞò Þ áìõëïåßäùóç ó÷åôéæüìåíç ìå ôï
ìõÝëùìá) êáé ï ÁÁ (äåõôåñïðáèÞò Þ áíôéäñáóôéêÞ áìõëïåßäùóç) êáé ôá ðéï óõ÷íÜ
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ðñïóâáëëüìåíá üñãáíá åßíáé ç êáñäéÜ, ïé íåöñïß, ôï ãáóôñåíôåñéêü óýóôçìá, ôï
Þðáñ êáé ôï äÝñìá. ÊëçñïíïìéêÝò ìïñöÝò áìõëïåßäùóçò åßíáé åðßóçò ãíùóôÝò. Ç
çðáôéêÞ áìõëïåßäùóç ìðïñåß íá åßíáé áóÞìáíôç êëéíéêÜ Þ íá êáôáëÞîåé óå çðáôéêÞ
áíåðÜñêåéá. Óôçí áìõëïåßäùóç AL, ç óõììåôï÷Þ ôïõ Þðáôïò äåí åðçñåÜæåé óçìá-
íôéêÜ ôçí ðñüãíùóç, ç ïðïßá ãåíéêÜ åßíáé ðôù÷Þ. Ç ìÝóç åðéâßùóç ôùí áóèåíþí ìå
ðñùôïðáèÞ áìõëïåßäùóç ìå çðáôéêÞ óõììåôï÷Þ åßíáé 8,5-9 ìÞíåò. Ç ðáñïõóßá
éêôÝñïõ Þ áõîçìÝíùí ôéìþí ÷ïëåñõèñßíçò ïñïý åßíáé äåßêôåò ðïëý êáêÞò ðñüãíù-
óçò. Ç ðñüãíùóç óôçí áìõëïåßäùóç ÁÁ ãåíéêÜ åßíáé ðïëý êáëýôåñç áðü ôçí AL.
¼ìùò, óå áíôßèåóç ìå ôçí ôåëåõôáßá, ç çðáôéêÞ óõììåôï÷Þ óôçí áìõëïåßäùóç ÁÁ
åßíáé üøéìç êáé ó÷åôßæåôáé ìå óçìáíôéêÞ åëÜôôùóç ôçò åðéâßùóçò.

ËÝîåéò-êëåéäéÜ: Þðáñ, áìõëïåßäùóç, äéÜãíùóç, éóôïðáèïëïãßá

ÅÉÓÁÃÙÃÇ

Ç áìõëïåßäùóç åßíáé ìéá ðïëý îå÷ùñéóôÞ
ìåôáâïëéêÞ íïóïëïãéêÞ ïíôüôçôá ðïõ ðñïêá-
ëåßôáé áðü ôçí áðïèÞêåõóç áäéÜëõôùí éíéäé-
êþí ðñùôåúíþí Þ ðáèïëïãéêÜ áíáäéðëùìÝíùí
ôìçìÜôùí ôïõò óå ìéá ðëåéÜäá éóôþí. Ðñþôïò
ï Rokitansky ôï 1842 ðáñáôÞñçóå ôéò éóôéêÝò
åíáðïèÝóåéò ôïõ áìõëïåéäïýò êáé ôéò ðáñï-
ìïßáóå ìå ôéò ëéðþäåéò ãñáììþóåéò ôïõ ìðÝé-
êïí1. Óôç óõíÝ÷åéá, ï Virchow ðåñéÝãñáøå ôçí
êçñþäç êáé áìõëþäç óýóôáóç ôïõ áìõëïåé-
äïýò ìå ôç âïÞèåéá ÷çìéêþí áíôéäñÜóåùí ôáõ-
ôïðïßçóçò ôïõ áìýëïõ. Áêïëïýèçóå ç áíá-
ãíþñéóç ôçò ó÷Ýóåùò ôïõ áìõëïåéäïýò ìå ôéò
óöáéñßíåò ôïõ ïñïý êáé ôï ðïëëáðëïýí ìõÝ-
ëùìá êáé ç áíáêÜëõøç, ôç äåêáåôßá ôïõ 1920,
ôùí éóôï÷çìéêþí ÷áñáêôçñéóôéêþí ôçò ÷ñþóçò
Congo2. Ôï 1959, ôáõôïðïéÞèçêáí ôá õðåñìé-
êñïóêïðéêÜ ÷áñáêôçñéóôéêÜ ôïõ áìõëïåßäïõò,
åíþ ôï 1968 áíáëýèçêáí ôá ÷áñáêôçñéóôéêÜ
ôïõ ìå áêôßíåò ×2. MÝèïäïò åêëïãÞò ãéá ôç
äéÜãíùóç ôïõ áìõëïåéäïýò ðáñáìÝíåé áêüìá
êáé óÞìåñá ç ÷ñþóç åñõèñïý ôïõ Congo. Ôï
áìõëïåéäÝò ìå ôç ÷ñþóç áõôÞ ðáñïõóéÜæåé óôï
áðëü ìéêñïóêüðéï ìå ôç ÷ñÞóç ðïëùôéêþí
ößëôñùí ÷áñáêôçñéóôéêÞ ðñáóéíùðÞ äéðëïèëá-
óôéêüôçôá.

Áí êáé ç äïìéêÞ äéáìüñöùóç ôùí åíáðïèÝ-
óåùí áìõëïåéäïýò åßíáé ðáñüìïéá, ç ðñïÝ-
ëåõóç ôùí ðñüäñïìùí ìïñßùí ôïõ ðáñïõóéÜ-
æåé ìåãáëÞ ðïéêéëßá. Ïé åíáðïèÝóåéò ðñïêý-
ðôïõí áðü ìéá ðïëýðëïêç äéáäéêáóßá ðñùôåú-
íéêÞò áðïäüìçóçò, ðáèïëïãéêÞò áíáäßðëùóçò
êáé, óôç óõíÝ÷åéá, óõíÜèñïéóçò äéáëõôþí êõ-
êëïöïñïõóþí ðñùôåúíþí, ç ïðïßá êáôáëÞãåé
óôï ó÷çìáôéóìü åíüò áäéÜëõôïõ óõìðëÝãìá-
ôïò. Ç ôáîéíüìçóç ôùí áìõëåïéäþóåùí áñ÷éêÜ
âáóéæüôáí óôç óõó÷Ýôéóç ìå ôï ðïëëáðëïýí
ìõÝëùìá (ðñùôïðáèÞò) Þ ìå ÷ñüíéá ÷ïóÞìáôá

(äåõôåñïðáèÞò) êáé óôç óõíÝ÷åéá óôçí Ýêôáóç
ôçò íüóïõ (óõóôçìáôéêÞò Þ åíôïðéóìÝíç). ÓÞ-
ìåñá, ç ôáîéíüìçóç ôùí áìõëïåéäþóåùí, óôçí
ïðïßá âáóßæåôáé ç èåñáðåßá êáé ç ðñüãíùóç
ôïõò, ãßíåôáé óýìöùíá ìå ôïí ôýðï ôçò ðñü-
äñïìçò ðñùôåÀíçò.

ÅíáðïèÝóåéò áìõëïåéäïýò åßíáé äõíáôüí íá
ðáñáôçñçèïýí ó÷åäüí óå üëá ôá üñãáíá, åßôå
äéÜ÷õôá ìÝóá óôï ðáñÝã÷õìá, åßôå åíôïðéóìÝ-
íá. Ç êëéíéêÞ óçìáóßá ôïõò ðïéêßëëåé. Ïé
ðåñéóóüôåñåò åíôïðéóìÝíåò ìïñöÝò áìõëïåé-
äïýò, áí êáé áðïôåëïýí ÷áñáêôçñéóôéêü éóôï-
ëïãéêü åýñçìá èåùñïýíôáé áóÞìáíôåò êëéíé-
êÜ, ç áìõëïåßäùóç ðïõ ó÷åôßæåôáé ìå åíäïêñé-
íåßò üãêïõò Ý÷åé áìößâïëç óçìáóßá, åíþ ç
äéÜ÷õôç ðñïóâïëÞ ðïëëþí ïñãÜíùí, ìå áðï-
ôÝëåóìá ôç äõóëåéôïõñãßá ôïõò, Ý÷åé óïâáñÝò
êëéíéêÝò óõíÝðåéåò êáé åßíáé äõíáôüí íá åðé-
öÝñåé ôï èÜíáôï.

ÔÁÎÉÍÏÌÇÓÇ ÔÙÍ ÁÌÕËÏÅÉÄÙÓÅÙÍ

Ç áìõëïåßäùóç Ý÷åé ÷áñáêôçñéóôåß ùò íü-
óïò ôçò ðñùôåúíéêÞò óôåñåïäïìÞò (conformat-
ional disease). Åêôüò ôùí áäéáëýôùí éíéäéêþí
ðñùôåúíþí, óôéò åíáðïèÝóåéò ôïõ áìõëïåéäïýò
áíáãíùñßæïíôáé ôï áìõëïåéäéêü óõóôáôéêü Ñ
ôïõ ïñïý (serum amyloid P component-SAP),
áðïëéðïðñùôåÀíåò êáé ðñùôåïãëõêÜíåò. Ïé ôå-
ëåõôáßåò ðéèáíþò íá åõíïïýí ôï ó÷çìáôéóìü
êáé ôç óôáèåñïðïßçóç ôùí éíéäßùí3. ¼ôáí ôï
áìõëïåéäÝò ó÷çìáôéóèåß, ç éäéáßôåñç äéáìüñ-
öùóç ôçò ðñüäñïìçò ðñùôåÀíçò äåí åßíáé ðëÝïí
äéáêñéôÞ4. ¼ëïé ïé ôýðïé áìõëïåéäþóåùò Ý÷ïõí
êïéíÜ óôåñåï÷çìéêÜ, õðåñìéêñïóêïðéêÜ êáé
éóôïëïãéêÜ ÷áñáêôçñéóôéêÜ. Óôï çëåêôñïíéêü
ìéêñïóêüðéï, óôéò åíáðïèÝóåéò ôïõ áìõëïåé-
äïýò äéáêñßíïíôáé ìáêñéÜ, ãñáììïåéäÞ, ìç
äéáêëáäéæüìåíá éíßäéá äéáìÝôñïõ 7,5 Ýùò 10
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nm, ôá ïðïßá óôåñåï÷çìéêÜ åìöáíßæïõí áíôé-
ðáñÜëëçëç â äéÜôáîç. ÉóôïëïãéêÜ, áíáãíùñß-
æåôáé Ýíá êçñþäåò Üìïñöï õëéêü ðïõ ðáñïõ-
óéÜæåé ôõðéêÞ ðñáóéíùðÞ äéðëïèëáóôéêüôçôá
õðü ôï ðïëùìÝíï öùò ìåôÜ áðü ÷ñþóç ìå
åñõèñü ôïõ Êïãêü (Congï Red). Ç äéðëïèëá-
óôéêüôçôá ôïõ áìõëïåéäïýò ïöåßëåôáé óôçí
ðáñåìâïëÞ ôçò ÷ñùóôéêÞò ìåôáîý ôùí éíéäßùí4,5.

ÐÜíù áðü 25 ðñüäñïìåò éíéäéêÝò ðñùôåÀ-
íåò Ý÷ïõí áíáãíùñéóèåß. Ç ôáîéíüìçóç ôùí
áìõëïåéäþóåùí êáèïñßæåôáé áðü ôç ÄéåèíÞ

ÅðéôñïðÞ Ïíïìáôïëïãßáò ôçò Áìõëïåßäùóçò
(Énterational Nomenclature Committee of
Amyloidosis)6 (Ðßíáêáò 1). ¼ëïé ïé ôýðïé ôçò
íüóïõ ðñïóäéïñßæïíôáé ìå ôï ãñÜììá “A” +
ìßá êáôÜëçîç, ç ïðïßá áíôéóôïé÷åß óôçí ðñü-
äñïìç ðñùôåÀíç. Ïé ðåñéóóüôåñïé, ü÷é üìùò
üëïé, ôýðïé áìõëïåßäùóçò ÷áñáêôçñßæïíôáé åßôå
áðü åíôïðéóìÝíç íüóï Þ áðü óõóôçìáôéêÞ
ðñïóâïëÞ. Óôç óõóôçìáôéêÞ áìõëïåßäùóç, ôá
ðéï óõ÷íÜ ðñïóâáëëüìåíá üñãáíá åßíáé ç
êáñäéÜ, ïé íåöñïß, ôï ãáóôñåíôåñéêü óýóôçìá,

Ðßíáêáò 1. Ôýðïé áìõëïåßäùóçò êáé ïé áíôßóôïé÷åò ðñüäñïìåò ðñùôåúíåò, ç êáôáíïìÞ ôùí åíáðïèÝóåùí
óôïõò éóôïýò êáé ïé ðñïêáëïýìåíåò êëéíéêÝò åêäçëþóåéò (ôñïðïðïéçìÝíï áðü ôùí Rocken C êáé Sletter K,
âëÝðå áíáöïñÜ 5)

ÊáôÜôáîç Ðñüäñïìç ÐñùôåÀíç ÊáôáíïìÞ: ÊëéíéêÝò Åêäçëþóåéò
óõóôçìáôéêÞ (Ó)
Þ åíôïðéóìÝíç (Å)

AL áíïóïóöáéñéíéêÝò Ó,Å Ðïëëáðëü ìõÝëùìá, ðëáóìáôïêõôôáñéêÝò
åëáöñÝò Üëõóïé äõóêñáóßåò, ðñùôïðáèÞò AL áìõëïåßäùóç

AA áìõëïåéäÝò Á ôïõ ïñïý Ó ÄåõôåñïðáèÞò ÁÁ áìõëïåßäùóç, ÷ñüíéá
(SAA) ëïßìùîç (åëïíïóßá, TBC) Þ öëåãìïíÞ (ÑÁ,

áãêõëïðïéçôéêÞ óðïíäõëßôéäá), êáêïÞèåéá
(ëÝìöùìá êáé êáñêßíïò ðíåýìïíá, ÃÅÓ
êáé ïõñïðïéçôéêïý)

Aâ2M â2-ìéêñïóöáéñßíç Ó, E; ÁéìïäéÜëõóç, åíáðïèÝóåéò êõñßùò
óôéò áñèñþóåéò

Aâ ÁâÑÑ Å ÓðïñáäéêÞ íüóïò Alzheimer, ãÞñáíóç,
óýíäñïìï Down

ATTR ôñáíóèõñåôßíç Ó FAP (ðïñôáãáëéêüò ôýðïò), ãåñïíôéêÞ
êáñäéáããåéáêÞ áìõëïåßäùóç

APrP ðñùôåÀíç prion Å ÓðïñáäéêÞ (éáôñïãåíÞò) CJD
ÏéêïãåíÞò CJD, èáíáôçöüñïò
ïéêïãåíÞò áûðíßá (FFI)

aApol ÁðïëéðïðñùôåÀíç ÁÉ Ó ÓõóôçìáôéêÞ áìõëïåßäùóç
Å ÁñôçñéïóêëÞñõíóç

AApoAII ÁðïëéðïðñùôåÀíç ÁÉÉ Ó ÊëçñïíïìéêÞ íåöñéêÞ áìõëïåßäùóç
AGel Ãêåëóïëßíç Ó FAP (öéíëáíäéêüò ôýðïò), äõóôñïößá

êåñáôïåéäïýò
ALys Ëõóïæýìç Ó ÏéêïãåíÞò óðëáã÷íéêÞ áìõëïåßäùóç

(íåöñïß, Þðáñ, óðëÞíáò)
ACys Êõóôáôßíç C Ó ÏéêïãåíÞò áìõëïåßäùóç (éóëáíäéêüò ôýðïò)
Afib Þ Aá á-Üëõóïò Éíùäïãüíïõ Ó ÊëçñïíïìéêÞ óõóôçìáôéêÞ áìõëïåßäùóç

(íåöñïß)
AIAPP Íçóéäéáêü áìõëïåéäéêü Å Éíóïõëßíùìá

ðïëõðåðôßäéï Íçóßäéá ôïõ Langerhans
AANF Êïëðéêü íáôñéïõñçôéêü Å ÊïëðéêÞ ìáñìáñõãÞ

ðåðôßäéï
APro Ðñïëáêôßíç Å Õðüöõóç
AIns Éíóïõëßíç Å ÉáôñïãåíÞò
AKer Êåñáôï-åðéèçëßíç Å ÊåñáôïåéäÞò
A(tbn) Tbn Å ¼ãêïé Pindborg
ATau ðñùôåÀíç Tau Å ÅãêÝöáëïò

ÓõíôìÞóåéò: TBC: öõìáôßùóç, ÑA: ñåõìáôïåéäÞò áñèñßôéäá, FAP: familial amyloid polyneuropathy (ïéêïãå-
íÞò áìõëïåéäéêÞ ðïëõíåõñïðÜèåéá), CJD: Creutzfeldt-Jacob disease, ÃÅÓ: ãáóôñåíôåñéêü óýóôçìá.
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ôï äÝñìá êáé ôï Þðáñ3.
Ïé äõï êýñéïé ôýðïé óõóôçìáôéêÞò áìõ-

ëïåßäùóçò åßíáé ï AL (ðñùôïðáèÞò Þ áìõ-
ëïåßäùóç ó÷åôéæüìåíç ìå ôï ìõÝëùìá) êáé ï
ÁÁ (äåõôåñïðáèÞò Þ áíôéäñáóôéêÞ áìõëïåß-
äùóç). Ï ðñþôïò ôýðïò ðñïêáëåßôáé áðü ôçí
åíáðüèåóç ôìÞìáôïò ôïõ Í-ôåëéêïý Üêñïõ ôùí
ê Þ ë åëáöñþí áíïóïóöáéñéíéêþí áëýóåùí,
åíþ óôï äåýôåñï ôï ðñüäñïìï ìüñéï ôçò áìõ-
ëïåéäïãüíïõ ðñùôåÀíçò åßíáé ôï áìõëïåéäÝò Á
ôïõ ïñïý (serum amyloid A-SAA) ðïõ áðïôå-
ëåß óôïé÷åßï ôçò ïîåßáò öÜóåùò ôçò öëåãìï-
íÞò. ¢Áëëïé, óðáíéþôåñïé, ôýðïé áìõëïåéäþóåùò
êáé ïé êëéíéêÝò ôïõò óõó÷åôßóåéò áíáöÝñïíôáé
óôïí Ðßíáêá 1.

ÅÐÉÄÇÌÉÏËÏÃÉÁ

Ç áíáöåñüìåíç åðßðôùóç ôçò óõóôçìáôé-
êÞò áìõëïåßäùóçò AL óôï äõôéêü êüóìï åßíáé
ìßá ðåñßðôùóç áíÜ 100.000 Üôïìá áíÜ Ýôïò4.
Ç áìõëïåßäùóç ðïõ ó÷åôßæåôáé ìå ôçí áéìï-
êÜèáñóç êáé ç åãêåöáëéêÞ áìõëïåßäùóç ôçò
íüóïõ Álzheimer Ý÷ïõí ðáãêüóìéá êáôáíï-
ìÞ4. Áíôßèåôá, ç áìõëïåßäùóç ÁÁ ôïõ ïéêïãå-
íïýò ìåóïãåéáêïý ðõñåôïý áðáíôÜôáé ìüíï óå
ïñéóìÝíåò åèíéêÝò ïìÜäåò, üðùò óôïõò Óåöáñ-
äßôåò Åâñáßïõò (37%), óôïõò Áñìåíßïõò (24%),
óôïõò Åâñáßïõò Askenazi, óôïõò Ôïýñêïõò êáé
ôïõò ¢Áñáâåò (8% ìå 12%)5. Ç áìõëïåßäùóç
ÁÁ ðñïóâÜëëåé 17% ôùí áóèåíþí ìå öõìá-
ôßùóç êáé ëÝðñá êáé 0,5-13% ôùí ðáó÷üíôùí
áðü áãêõëïðïéçôéêÞ óðïíäõëßôéäá, ñåõìáôïåé-
äÞ áñèñßôéäá Þ íüóï Crohn5. Ïé ãåíåôéêïß êáé
ðåñéâáëëïíôéêïß ðáñÜãïíôåò ðïõ óõìâÜëëïõí
óôç äçìéïõñãßá åíáðïèÝóåùí óå êÜðïéïõò áðü
ôïõò ðñïäéáèåôåéìÝíïõò áóèåíåßò äåí åßíáé ãíù-
óôïß. Ôá êëçñïíïìéêÜ áìõëïåéäéêÜ óýíäñïìá
ðáñïõóéÜæïõí áõîçìÝíç óõ÷íüôçôá óå ïñéóìÝ-
íåò ãåùãñáöéêÝò ðåñéï÷Ýò: ç ó÷åôéæüìåíç ìå
ôçí ôñáíóèõñåôßíç áìõëïåßäùóç (transthyre-
tin amyloidosis-ÁÔÔR) åßíáé óõ÷íüôåñç óôçí
Ðïñôïãáëßá, ôç âüñåéá Óïõçäßá êáé ôçí Éáðù-
íßá, åíþ ïé ôýðïé ACys êáé AGel ðáñïõóéÜæï-
íôáé óå ÉóëáíäéêÝò êáé ÖéíëáíäéêÝò ïéêïãÝ-
íåéåò áíôßóôïé÷á5. ÅðéðëÝïí, èåùñåßôáé üôé üëá
ó÷åäüí ôá Üôïìá çëéêßáò Üíù ôùí 85 åôþí
Ý÷ïõí ãåñïíôéêÞ áìõëïåßäùóç5.

ÐÁÈÏÃÅÍÅÉÁ

Ïé ìç÷áíéóìïß ðïõ Ý÷ïõí ðñïôáèåß ãéá ôç
äçìéïõñãßá ìéáò áìõëïåéäïãüíïõ ðñùôåÀíçò

ìå ðáèïëïãéêÞ äéáìüñöùóç åßíáé ðïëëïß êáé
ðïëýðëïêïé4,7,8. Åí óõíôïìßá áõôïß åßíáé: (1) ç
åíäïãåíÞò ôÜóç ôçò ðñùôåÀíçò íá áíáäéðëþ-
íåôáé ðáèïëïãéêÜ, ç ïðïßá ãßíåôáé åìöáíÞò ìå
ôçí ðÜñïäï ôçò çëéêßáò (ð.÷. ç ôñáíóèõñåôßíç
óôç ãåñïíôéêÞ óõóôçìáôéêÞ áìõëïåßäùóç) Þ
óå õøçëÝò óõãêåíôñþóåéò ôçò ðñùôåÀíçò óôïí
ïñü ëüãù õðåñðáñáãùãÞò (áìõëïåßäùóç ÁÁ)
Þ ëüãù áíåðáñêïýò áðïìÜêñõíóÞò ôçò áðü
ôçí êõêëïöïñßá (ð.÷. ç â2-ìéêñïóöáéñßíç óôç
÷ñüíéá áéìïêÜèáñóç), (2) ìéá ìåôÜëëáîç ïäç-
ãåß óå áíôéêáôÜóôáóç åíüò áìéíïîÝïò óôçí
ðñüäñïìï ðñùôåÀíç, ç ïðïßá ôüôå áðïóôáèå-
ñïðïéåßôáé (êëçñïíïìéêÝò ìïñöÝò áìõëïåßäù-
óçò), (3) ç ìåñéêÞ ðñùôåüëõóç ôçò êõêëïöï-
ñïýóáò ðñüäñïìçò ðñùôåÀíçò ðïõ ïäçãåß óôç
äçìéïõñãßá ìéáò éíéäéêÞò ðñùôåÀíç óôçí ïðïßá
ëåßðåé ôï Í- Þ ôï C- ôåëéêü ôìÞìá (â-ðñüäñï-
ìïò áìõëïåéäéêÞ ðñùôåúíç -AâPP- óôç íüóï
Alzheimer)4, (4) ç áðþëåéá ôùí áíáóôáëôéêþí
ìç÷áíéóìþí ôçò áíáäßðëùóçò ôùí áìõëïåéäï-
ãüíùí ðñùôåÀíùí ìå õøçëÞ ôïðéêÞ óõãêÝíôñùóç
(ðïëõðåðôßäéï ôïõ íçóéäéáêïý áìõëïåéäïýò)6.
Óôïõò ôïðéêïýò ðáñÜãïíôåò ðïõ åõíïïýí ôï
ó÷çìáôéóìü éíéäßùí ðåñéëáìâÜíïíôáé ôï ÷á-
ìçëü pH, ç ðáñïõóßá éíéäéêþí “ðõñÞíùí” óôïí
åí ëüãù éóôü êáé ç áëëçëåðßäñáóç ìå óõóôá-
ôéêÜ ôçò åîùêõôôÜñéáò èåìÝëéáò ïõóßáò4.

O ñüëïò ôïõ ðáñÜãïíôá ðïõ ðñïÜãåé ôçí
áìõëïåéäïãÝíåóç (amyloid enhancing factor-ÁÅF)
óôçí ðáñáãùãÞ éíéäßùí ðáñáìÝíåé áäéåõêñßíé-
óôïò, ßóùò üìùò ëåéôïõñãåß óáí ðëÝãìá ðïõ
ðñïóöÝñåé èÝóåéò ðåñáéôÝñù åíáðüèåóçò9. Ôá
éíßäéá ôïõ áìõëïåéäïýò ÁÁ óõ÷íÜ åíôïðßæïíôáé
ìáæß ìå ôï áìõëïåéäéêü óõóôáôéêü ôïõ ïñïý P
(SAP) Þ/êáé óõóôáôéêÜ ôçò âáóéêÞò ìåìâñÜíçò,
üðùò èåéùìÝíåò ãëõêïæáìéíïãëõêÜíåò, ëáìéíß-
íç, éíïíåêôßíç, êïëëáãüíï ôýðïõ ÉV.

Ç éóôéêÞ âëÜâç êáé ç åðáêüëïõèç äõóëåé-
ôïõñãßá ôùí ïñãÜíùí áðïäßäåôáé ü÷é ìüíï óôç
öõóéêÞ ðáñïõóßá ôùí éíéäßùí êáé ôç äéáôáñá÷Þ
ôçò áñ÷éôåêôïíéêÞò ôùí éóôþí, áëëÜ êáé óå Üìåóç
ôïðéêÞ êõôôáñïôïîéêÞ äñÜóç (áõôþí Þ ôùí óõí-
äåôéêþí ôïõò ìïñßùí), üðùò óôéò áìõëïåéäþ-
óåéò Áâ êáé ATTR9,10, Þ óå öëåãìïíþäç áíôß-
äñáóç üðùò óôç íüóï Alzheimer4. Ôï ïîåéäùôé-
êü stress êáé ç åíåñãïðïßçóç ôçò áðüðôùóçò
Ý÷ïõí åíï÷ïðïéçèåß ãéá ôçí ÁL áìõëïåßäùóç4.

ÐñïóâïëÞ åíüò ìüíï ïñãÜíïõ ðáñïõóéÜæåé
Ýùò êáé ôï 25% ôùí áóèåíþí ìå áìõëïåßäù-
óç4. Ïé åíáðïèÝóåéò ìðïñåß íá åßíáé ïñãáíï-
åéäéêÝò êáé ç åíôüðéóÞ ôïõò ðáßæåé óçìáíôéêü
ñüëï óôçí ðñüãíùóç ôçò íüóïõ. Óôçí áìõ-
ëïåßäùóç Áâ2Ì, ôï áìõëïåéäÝò åíáðïôßèåôáé
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óôéò áñèñþóåéò, óôçí áìõëïåßäùóç Áá (AFib)
óôï íåöñéêü ðáñÝã÷õìá åíþ óôçí ðáñáëëáãÞ
Met30 ôçò áìõëïåßäùóçò ATTR óôá ðåñéöåñé-
êÜ íåýñá4.

ÄÉÁÃÍÙÓÇ ÓÕÓÔÇÌÁÔÉÊÇÓ
ÁÌÕËÏÅÉÄÙÓÇÓ

Ôï ãåãïíüò üôé ôï SAP âñßóêåôáé ðÜíôá
óôéò åíáðïèÝóåéò ôïõ áìõëïåéäïýò áðïôÝëåóå
âÜóç ãéá ôç ÷ñÞóç ôïõ óðéíèçñïãñáöÞìáôïò
óôç ìç åðåìâáôéêÞ áîéïëüãçóç ôçò Ýêôáóçò
ôçò ðñïóâïëÞò áðü ôç íüóï11-13. Óå ðåñéðôþ-
óåéò ðïõ äåí åßíáé äõíáôÞ ç éóôïëïãéêÞ ôåê-
ìçñßùóç ôçò íüóïõ, èåôéêÜ åõñÞìáôá óôï óðéí-
èçñïãñÜöçìá SAP õðïóôçñßæïõí ôç äéÜãíù-
óç, åíþ ç êáôáêñÜôçóç ôçò ñáäéåíÝñãåéáò áðü
ôïõò éóôïýò äßíåé ðïëýôéìá ðñïãíùóôéêÜ óôïé-
÷åßá14. Ìåñéêïß åñåõíçôÝò èåùñïýí üôé ôï óðéí-
èçñïãñÜöçìá ïóôþí ìå 99mTc methylene di-
phosphate (MDP) åßíáé åîßóïõ ÷ñÞóéìï15.

¼ôáí ç áíïóïúóôï÷çìåßá áðïôõã÷Üíåé íá
áíáäåßîåé ôç öýóç ôçò åíáðïôéèÝìåíçò ðñùôåÀ-
íçò, ôüôå ÷ñçóéìïðïéïýíôáé âéï÷çìéêÝò êáé
ìïñéáêÝò ôå÷íéêÝò, êõñßùò óôç ìåëÝôç ôçò êëç-
ñïíïìéêÞò áìõëïåßäùóçò. ÐÜíù áðü 100 ìå-
ôáëëÜîåéò (ôïõëÜ÷éóôïí ïé 80 óôï ãïíßäéï TTR)
Ý÷ïõí ôáõôïðïéçèåß ìÝ÷ñé óÞìåñá óå áóèåíåßò
ìå êëçñïíïìéêÞ óõóôçìáôéêÞ áìõëïåßäùóç.
ÅðåéäÞ ç íüóïò Ý÷åé ðáñüìïéá êëéíéêÞ åéêüíá
ìå ôçí áìõëïåßäùóç AL, ç áíáãíþñéóç ôçò
õðåýèõíçò éíéäéêÞò ðñùôåÀíçò åßíáé áðáñáß-
ôçôç ãéá ôçí Ýãêáéñç äéÜãíùóç ôùí êëçñïíï-
ìéêþí ìïñöþí áìõëïåßäùóçò þóôå íá äïèåß ç
êáôÜëëçëç èåñáðåßá êáé íá êáèïñéóèåß ç ðñü-
ãíùóç16. Ç åîáêñßâùóç ôçò áìõëïåéäïãåíïýò
ðñùôåÀíçò åßíáé ðïëý óçìáíôéêÞ ãéá ôç ãåíå-
ôéêÞ ìåëÝôç ôùí ïéêïãåíåéþí ôùí áóèåíþí. Ç
áíÜëõóç ôïõ DNA ìå áëõóéäùôÞ áíôßäñáóç
ðïëõìåñÜóçò (PCR) ìå åíßó÷õóç ôïõ ðéèáíÜ
ìåôáëëáãìÝíïõ åîùíßïõ êáé ç ôáõôïðïßçóç ôçò
ìåôÜëëáîçò ìå ìïñéáêÝò âéïëïãéêÝò ìåèüäïõò
÷ñçóéìïðïéïýíôáé ãéá ôçí ðñþéìç áíß÷íåõóç
ìåëþí ôçò ïéêïãÝíåéáò ôïõ áóèåíïýò ìå êßí-
äõíï íá íïóÞóïõí17.

ÇÐÁÔÉÊÇ ÁÌÕËÏÅÉÄÙÓÇ

ÐñïóâïëÞ ôïõ Þðáôïò óõìâáßíåé óõ÷íÜ óôç
óõóôçìáôéêÞ áìõëïåßäùóç AL Þ AA, ìå åðß-
ðôùóç ðïõ êõìáßíåôáé ìåôáîý 17 êáé 98%18. Ç
çðáôéêÞ áìõëïåßäùóç åßíáé óõíÞèùò õðïêëé-
íéêÞ êáé äéáãéãíþóêåôáé ìüíï êáôÜ ôç íåêñï-
ôïìÞ. Ç åíáðüèåóç áìõëïåéäïýò ìüíï óôï Þðáñ

êáé ü÷é óå Üëëá üñãáíá åßíáé ðïëý óðÜíéá,
ìå åîáßñåóç ôï óöáéñéäéáêü áìõëïåéäÝò (glob-
ular amyloid), ôï ïðïßï üìùò óôåñåßôáé êëéíé-
êÞò óçìáóßáò. Ç ðáñïõóßá äéÜ÷õôçò åíáðü-
èåóçò áìõëïåéäïýò óôï Þðáñ áðïôåëåß äåßêôçò
äéÜ÷õôçò ðñïóâïëÞò áðü ôç íüóï9. Ç óõ÷íü-
ôçôá ôçò çðáôéêÞò óõììåôï÷Þò ðïéêßëåé. Óå ìßá
óåéñÜ íåêñïôïìéêþí ðåñéðôþóåùí äéáðéóôþèç-
êå 62% óõììåôï÷Þ óôçí ðñùôïðáèÞ êáé 59%
óôç äåõôåñïðáèÞ19, åíþ ìåëÝôç âáóéóìÝíç óå
óðéíèçñïãñáöéêÜ åõñÞìáôá Ýäåéîå 54% çðáôé-
êÞ ðñïóâïëÞ óôçí áìõëïåßäùóç ÁL, 18% óôçí
ÁÁ êáé óðÜíéá Þ êáèüëïõ óôçí ïéêïãåíÞ
áìõëïåéäéêÞ ðïëõíåõñïðÜèåéá áðü ôñáíóèõ-
ñåôßíç (ATTR) êáé ôç ó÷åôéæüìåíç ìå áéìïêÜ-
èáñóç áìõëïåßäùóç (Áâ2Ì), áíôßóôïé÷á11.
Ìüíï ôÝóóåñéò ðåñéðôþóåéò çðáôéêïý áäåíþ-
ìáôïò20-23 êáé ìßá çðáôïêõôôáñéêïý êáñêéíþ-
ìáôïò24 Ý÷ïõí ðáñáôçñçèåß óå Ýäáöïò óõóôç-
ìáôéêÞò áìõëïåßäùóçò.

ÊëéíéêÞ åéêüíá-ÅñãáóôçñéáêÜ åõñÞìáôá

ÐáñÜ ôç óõ÷íÞ, éóôïëïãéêÜ áðïäåäåéãìÝíç
óõììåôï÷Þ ôïõ Þðáôïò, ïé êëéíéêÝò åêäçëþ-
óåéò ôçò çðáôéêÞò áìõëïåéäþóåùò åßíáé óðÜ-
íéåò êáé óõ÷íÜ äåí ðñïêáëïýí çðáôéêÞ äõó-
ëåéôïõñãßá. Ïé ôéìÝò ôùí çðáôéêþí åíæýìùí
óôïí ïñü óõíÞèùò äåí åßíáé åíäåéêôéêÝò ôçò
Ýêôáóçò ôçò çðáôéêÞò ðñïóâïëÞò25. Óôç ìåãá-
ëýôåñç óåéñÜ áóèåíþí ðïõ Ý÷åé ìåëåôçèåß
(Mayo Clinic)25,26, ïé êëéíéêÝò êáé åñãáóôçñéá-
êÝò åêäçëþóåéò çðáôéêÞò óõììåôï÷Þò óôçí
áìõëïåßäùóç ÁL Þôáí çðáôïìåãáëßá (81% ôùí
áóèåíþí), áíåîÞãçôç áýîçóç ôçò áëêáëéêÞò
öùóöáôÜóçò ïñïý (86%), ðñùôåúíïõñßá êáé
ìïíïêëùíéêÝò ðñùôåÀíåò óôïí ïñü Þ ôá ïýñá
(89%) êáé õðïóðëçíéóìüò ìå óùìÜôéá Howe-
ll-Jolly (28%). ÊáôÜ ôç öõóéêÞ åîÝôáóç, ôï
ðñïóâåâëçìÝíï Þðáñ Þôáí “óêëçñü óáí ðÝ-
ôñá” óôçí øçëÜöçóç. Óýìöùíá ìå ôçí ïìÜäá
ôçò Mayo Clinic, óôïé÷åßá -êëåéäéÜ ãéá ôç äéÜ-
ãíùóç ôçò çðáôéêÞò áìõëïåßäùóçò åßíáé: ðñù-
ôåúíïõñßá óå áóèåíÞ ìå áíåîÞãçôç çðáôïìå-
ãáëßá, ìïíïêëùíéêÞ ðñùôåÀíç óôïí ïñü Þ ôá
ïýñá óå áóèåíÞ ìå áíåîÞãçôç çðáôïìåãáëßá
Þ áõîçìÝíç áëêáëéêÞ öùóöáôÜóç ïñïý, êáé
ôÝëïò, óùìÜôéá Howell-Jolly óôï ðåñéöåñéêü
áßìá25,26.

Ëéãüôåñï óõ÷íÝò åêäçëþóåéò ôçò çðáôéêÞò
áìõëïåßäùóçò åßíáé ç êïëðïåéäéêÞ ðõëáßá
õðÝñôáóç êáé ïé êéñóïß. Ç ðõëáßá õðÝñôáóç
ìðïñåß íá åßíáé äåõôåñïðáèÞò ëüãù ôçò åëÜô-
ôùóçò ôïõ áããåéáêïý ÷þñïõ áðü ôçí ðåñéêïë-
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ðïåéäéêÞ åíáðüèåóç áìõëïåéäïýò27. Ôá óôßã-
ìáôá ôçò ÷ñüíéáò çðáôïðÜèåéáò (ôñé÷ïåéäéêÜ
áéìáããåéþìáôá, ðáëáìéáßï åñýèçìá) äåí åßíáé
óõíÞèç óôçí ðñùôïðáèÞ çðáôéêÞ áìõëïåßäù-
óç êáé áíáöÝñïíôáé ìüíï óôï 2 ìå 7% ôùí
áóèåíþí ôçò óåéñÜò ôçò Mayo Clinic. Ùóôüóï,
óôçí ßäéá óåéñÜ, ôï 42% ôùí ðáó÷üíôùí åß÷å
áóêßôç êáðïßá óôéãìÞ óôçí ðïñåßá ôçò íü-
óïõ26. Ç ìüíç áíùìáëßá ôçò ðÞîåùò ôïõ áßìá-
ôïò ðïõ ó÷åôßæåôáé ìå ðáèïëïãéêÞ áéìïññáãßá
óôçí ðñùôïðáèÞ çðáôéêÞ áìõëïåßäùóç åßíáé ç
ðáñÜôáóç ôïõ ÷ñüíïõ ðñïèñïìâßíçò25,26,28,29.

Åêäçëþóåéò ôá÷Ýùò åîåëéóóüìåíçò èáíáôç-
öüñïõ çðáôéêÞò óõììåôï÷Þò óôçí áìõëïåßäù-
óç AL áðïôåëïýí ï óïâáñüò åíäïçðáôéêüò
÷ïëïóôáôéêüò ßêôåñïò30 êáé ï áóêßôçò, ç êå-
ñáõíïâüëïò çðáôéêÞ áíåðÜñêåéá, ç åíäïðá-
ñåã÷õìáôéêÞ áéìïññáãßá êáé, óðÜíéá, ç ñÞîç
ôïõ Þðáôïò9,31-37. Áõôüìáôç ñÞîç Ý÷åé áíáöåñ-
èåß óå ïêôþ ðåñéðôþóåéò ìÝ÷ñé óÞìåñá38,39.

ÄéÜãíùóç

Ìå áðåéêïíéóôéêÝò ìåèüäïõò äåí ðáñáôç-
ñïýíôáé ÷áñáêôçñéóôéêÜ äéáãíùóôéêÜ åõñÞìá-
ôá óôï Þðáñ. Ôï õðåñç÷ïãñÜöçìá, ìðïñåß íá
äåßîåé åôåñïãåíÞ ðáñåã÷õìáôéêÞ ç÷ïãÝíåéá ôïõ
Þðáôïò, ç óõìâáôéêÞ áîïíéêÞ ôïìïãñáößá ìå
óêéáãñáöéêü äåß÷íåé áýîçóç ôùí ïñßùí ôïõ
Þðáôïò ìå áíïìïéüìïñöç åëÜôôùóç ôçò åíß-
ó÷õóçò40, êáé ç äõíáìéêÞ áîïíéêÞ ôïìïãñáößá
áíáäåéêíýåé áíïìïéüìïñöç ðáñåã÷õìáôéêÞ
åíßó÷õóç óôçí ðõëáßá öÜóç15. Åßíáé åíäéáöÝ-
ñïí üôé óôç ìáãíçôéêÞ ôïìïãñáößá ôï Þðáñ
ìðïñåß íá ìçí ðáñïõóéÜæåé ïõóéþäåéò áëëïéþ-
óåéò15,41. Óôï óðéíèçñïãñÜöçìá ìå 99mTc MDP
ðáñáôçñåßôáé äéÜ÷õôá áõîçìÝíç óõãêÝíôñùóç
óôï Þðáñ15.

Ç äéÜãíùóç ôçò çðáôéêÞò áìõëïåéäþóåùò
áðáéôåß éóôéêÞ âéïøßá25. Ç âéïøßá ïñèïý, õðï-
äüñéïõ ëßðïõò êáé ÷åéëéêþí åëÜóóïíùí óéåëï-
ãüíùí áäÝíùí åßíáé èåôéêÞ óôçí ðëåéïíüôçôá
ôùí ðåñéðôþóåùí9, áí êáé ç ïìÜäá ôçò Mayo
Clinic èåùñåß áðáñáßôçôç ôç âéïøßá Þðáôïò25,26.
Ç åêôÝëåóç âéïøßáò Þðáôïò óå Ýíá áóèåíÞ ìå
õðïøßá çðáôéêÞò áìõëïåéäþóåùò, áí êáé äåí
Ý÷åé áíôåíäåßîåéò, åßíáé áìöéëåãüìåíç9,25. Ç
áíáöåñüìåíç óõ÷íüôçôá åðéðëïêþí áðü ôç
âéïøßá Þðáôïò óå Ýäáöïò áìõëïåßäùóçò ðïé-
êßëåé áðü 0.31 Ýùò 3-5%25,26. Ç óõ÷íüôçôá áé-
ìïññáãßáò ðïõ áðáéôåß ìåôÜããéóç åßíáé áõîç-
ìÝíç (2%)25,26, áëëÜ ñÞîç Þðáôïò, áí êáé èåù-
ñçôéêÜ åßíáé äõíáôüí íá óõìâåß, äåí Ý÷åé áíá-
öåñèåß ìÝ÷ñé óÞìåñá.

Ðñüãíùóç

Ç óõóôçìáôéêÞ áìõëïåßäùóç åßíáé ãåíéêÜ
íüóïò ðïõ åîåëßóóåôáé êáé êáôáëÞãåé óôï èÜ-
íáôï. Ç ðñüãíùóç ôçò ìïñöÞò AL (ðñùôïðá-
èÞò) åßíáé ðôù÷Þ: 12-15 ìÞíåò æùÞò Þ ëéãüôåñï
üôáí óõíïäåýåôáé áðü ðïëëáðëïýí ìõÝëùìá.
Ç óõììåôï÷Þ ôïõ Þðáôïò äåí åðçñåÜæåé óçìá-
íôéêÜ ôçí ðñüãíùóç9. Ç ìÝóç åðéâßùóç ôùí
áóèåíþí ìå ðñùôïðáèÞ áìõëïåßäùóç ìå çðá-
ôéêÞ óõììåôï÷Þ åßíáé 8 ìÞíåò25,26. Ç ðáñïõóßá
éêôÝñïõ Þ áõîçìÝíùí ôéìþí ÷ïëåñõèñßíçò ïñïý
åßíáé äåßêôçò ðïëý êáêÞò ðñüãíùóçò êáé ç
ìÝóç åðéâßùóç áõôþí ôùí áóèåíþí åßíáé ìüíï
Ýíáò ìÞíáò26.

Ç ðñüãíùóç óôçí áìõëïåßäùóç ÁÁ (äåõ-
ôåñïðáèÞ) ãåíéêÜ åßíáé ðïëý êáëýôåñç áðü
ôçí AL. ÁíáöÝñåôáé ðåíôáåôÞò åðéâßùóç óôï
50% ôùí áóèåíþí êáé äåêáðåíôáåôÞò åðéâßùóç
óôï 25%. ¼ìùò, óå áíôßèåóç ìå ôçí áìõëïåß-
äùóç AL, ç çðáôéêÞ óõììåôï÷Þ óôçí áìõëïåß-
äùóç ÁÁ åßíáé üøéìç êáé ó÷åôßæåôáé ìå óçìá-
íôéêÞ ìåßùóç ôçò åðéâßùóçò9.

ÉÓÔÏÐÁÈÏËÏÃÉÊÁ ÅÕÑHÌÁÔÁ
ÓÔÇÍ ÇÐÁÔÉÊÇ ÁÌÕËÏÅÉÄÙÓÇ

ÌáêñïóêïðéêÜ, ôï Þðáñ óôç óõóôçìáôéêÞ
áìõëïåßäùóç åßíáé äéïãêùìÝíï, ìå ÷ñþìá
áíïé÷ôü Þ óêïýñï ðñÜóéíï êáé ÷áñáêôçñéóôé-
êÞ óêëçñïåëáóôéêÞ óýóôáóç. Óðáíßùò ìðïñåß
íá ðáñáôçñçèïýí ìïíÞñåéò ïãêüìïñöåò ìÜæåò
áìõëïåéäïýò42.

Ôï áìõëïåéäÝò öáßíåôáé óôç óõíÞèç ÷ñþóç
áéìáôïîõëßíçò êáé çùóßíçò (Á&Ç) êáé åíáðï-
ôßèåôáé êáôÜ ìÞêïò ðñïûðÜñ÷ïõóùí áñ÷éôå-
êôïíéêþí äïìþí: óôïí ðåñéêïëðïåéäéêü ÷þñï
ôïõ Disse (êïëðïåéäéêü ðñüôõðï), ìÝóá óôï
ôïß÷ùìá ôùí áããåßùí (áããåéáêü ðñüôõðï) Þ
óôïí ðåñéáããåéáêü éíþäç éóôü ôùí ðõëáßùí
äéáóôçìÜôùí43,44. ÓðÜíéá, ôï áìõëïåéäÝò åíá-
ðïôßèåôáé ìå ôç ìïñöÞ åíäïêõôôÜñéùí Þ åîù-
êõôôÜñéùí óöáéñéäßùí45-47. Óôç óåéñÜ 77 áóèå-
íþí ôçò Mayo Clinic ìå ðñùôïðáèÞ AL áìõ-
ëïåßäùóç ïé åíáðïèÝóåéò Þôáí ìüíï êïëðïåé-
äéêÝò óôï 66%, ìüíï áããåéáêÝò óôï 13% êáé
ìéêôÝò óôï 21%26. Ç äéáöïñéêÞ äéÜãíùóç ìå-
ôáîý AA êáé AL ìïñöÞò ìå âÜóç ôï ðñüôõðï
êáé ôçí åíôüðéóç ôùí åíáðïèÝóåùí óôï Þðáñ
åß÷å êÜðïéá áîßá óôï ðáñåëèüí18,48-50 áí êáé
õðÞñ÷å óçìáíôéêÞ áëëçëïåðéêÜëõøç ôùí éóôï-
ëïãéêþí åõñçìÜôùí ìåôáîý ôùí äýï ìïñöþí.
ÓÞìåñá, ç äéáöïñéêÞ äéÜãíùóç åðéôåëåßôáé ìå
áíïóïúóôï÷çìéêÝò êáé, áí ðáñáóôåß áíÜãêç,
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óõíõðÜñ÷åé åíáðüèåóç áìõëïåéäïýò óå Üëëá
üñãáíá. ¸÷åé ðáñáôçñçèåß óå 16 ðåñéðôþóåéò
óôç âéâëéïãñáößá óå çðáôéêÝò âéïøßåò ðïõ
äéåíåñãÞèçêáí ãéá áßôéá Üó÷åôá ìå áìõëïåß-
äùóç45,46. Ôá óöáéñßäéá ôïõ áìõëïåéäïýò ìðï-
ñåß íá ðåñéâÜëëïíôáé Þ ü÷é áðü ìåìâñÜíç êáé
äåí ðáñïõóéÜæïõí óõãêåêñéìÝíç êáôáíïìÞ óôï
çðáôéêü ëüâéï. ¼ôáí åßíáé åíäïêõôôáñïðëá-
óìáôéêÜ, ðñÝðåé íá äéáöïñïäéáãíùóèïýí áðü
ôï HBsAg, ôá óùìÜôéá Lafora, Ýãêëåéóôá ðïõ
ó÷åôßæïíôáé ìå ôç èåñáðåßá ìå êõáíáìßäéï êáé
ôá éíùäïãïíéêÜ Ýãêëåéóôá ôçò ðáèçôéêÞò óõì-
öüñçóçò.

¼ðùò óôçí áìõëïåßäùóç Üëëùí ïñãÜíùí,
Ýôóé êáé óôçí çðáôéêÞ ï éóôïëïãéêüò ÷áñáêôç-
ñéóìüò ôïõ áìõëïåéäïýò åßíáé áðáñáßôçôïò.
Ãéá ôç óùóôÞ êëéíéêÞ åêôßìçóç êáé èåñáðåßá
ôùí áóèåíþí ÷ñåéÜæåôáé éóôï÷çìéêÞ åðéâåâáßùóç
ôçò ðáñïõóßáò ôïõ áìõëïåéäïýò êáé áíïóïú-
óôï÷çìéêÞ ôáõôïðïßçóç ôçò ðñüäñïìçò ðñù-
ôåÀíçò5. Ç éóôï÷çìéêÞ ÷ñþóç ôïõ åñõèñïý ôïõ
Êïãêü ìå áêüëïõèç ðáñáôÞñçóç ìå ðïëùìÝ-
íï öùò êáé ôåêìçñßùóç ôçò ðáñïõóßáò ðñáóé-
íùðÞò äéðëïèëáóôéêüôçôáò óôéò Üìïñöåò åíá-
ðïèÝóåéò áðïôåëåß ôç ìÝèïäï åêëïãÞò ãéá ôç
äéÜãíùóç. Ç ôñé÷ñùìéêÞ ÷ñþóç ìðïñåß íá åß-
íáé èåôéêÞ óôï áìõëïåéäÝò äçìéïõñãþíôáò
ðñïâëÞìáôá äéáöïñéêÞò äéÜãíùóçò áðü åíá-
ðïèÝóåéò êïëëáãüíïõ. Ãéá ôç äéÜãíùóç ôïõ
ÁÁ áìõëïåéäïýò, ðáëáéüôåñá ïé éóôéêÝò ôïìÝò
ðñïåðùÜæïíôáí ìå õðåñìáããáíéêü äéÜëõìá,
ïðüôå êáé ç èåôéêüôçôá óôï åñõèñü ôïõ Êïãêü
åîáöáíéæüôáí. ÓÞìåñá, áõôÞ ç ìÝèïäïò Ý÷åé
ìüíï éóôïñéêü åíäéáöÝñïí, êáèþò åßíáé ðëÝïí
äéáèÝóéìåò åéäéêÝò áíïóïúóôï÷çìéêÝò ÷ñþóåéò.
ÐÜíôùò, ìéá áñíçôéêÞ áíïóïúóôï÷çìéêÞ ÷ñþ-
óç ãéá SAA äåí áðïêëåßåé ôï ÁL áìõëïåé-
äÝò60. Ç áíïóïúóôï÷çìéêÞ ÷ñþóç ãéá åëáöñÝò
áëýóïõò åßíáé ÷ñÞóéìç åÜí áðïâåß èåôéêÞ, üìùò
ôá õðÜñ÷ïíôá óôï åìðüñéï áíôéóþìáôá ðéèá-
íþò íá ìçí áíé÷íåýïõí üëïõò ôïõò åðéôüðïõò,
ïðüôå ôï áñíçôéêü áðïôÝëåóìá äåí áðïêëåßåé
ôçí ðáñïõóßá óõãêåêñéìÝíçò áëýóïõ9. Ï áíï-
óïöèïñéóìüò ìå èåéïöëáâßíç T ìðïñåß íá
÷ñçóéìïðïéçèåß ãéá åðéâåâáßùóç óå éóôéêÝò
ôïìÝò ðáñáößíçò. Ìå ôï çëåêôñïíéêü ìéêñï-
óêüðéï, ôá ÷áñáêôçñéóôéêÜ ìç äéáêëáäéæüìå-
íá éíßäéá åßíáé äõíáôüí íá åíôïðéóèïýí êáé
óå éóôü ðñïåñ÷üìåíï áðü êýâï ðáñáößíçò.

ÈÅÑÁÐÅÉÁ

ÌÝ÷ñé óÞìåñá äåí Ý÷åé âñåèåß áðïôåëåóìá-
ôéêÞ áãùãÞ ãéá ôçí ðñüëçøç ôçò áìõëïåéäï-

ìå åéäéêÝò âéï÷çìéêÝò êáé ìïñéáêÝò ôå÷íéêÝò47.
Óå ìáæéêÞ ðñïóâïëÞ ôïõ Þðáôïò, ç êçñþ-

äçò åìöÜíéóç ôïõ ïñãÜíïõ óå óõíäõáóìü ìå
ôçí åêóåóçìáóìÝíç áôñïößá ôùí çðáôéêþí
äïêßäùí, ðïõ ìðïñåß íá öôÜíåé Ýùò êáé ôçí
áíôéêáôÜóôáóÞ ôùí çðáôïêõôôÜñùí áðü áìõ-
ëïåéäÝò, áðïôåëïýí ÷áñáêôçñéóôéêÜ åõñÞìáôá.
Ç ÷ñþóç ñåôéêïõëßíçò áíáäåéêíýåé ôï äßêôõï
ôùí äïêßäùí êáé ôçí åíôüðéóç ôùí åíáðïèÝ-
óåùí. Óå çðéüôåñç ðñïóâïëÞ, ç äéáöïñïäéÜ-
ãíùóç ðåñéëáìâÜíåé åîåñãáóßåò ðïõ äéçèïýí
ôïí ðåñéêïëðïåéäéêü ÷þñï êáé áöïñïýí êõ-
ñßùò óôçí åíáðüèåóç êïëëáãüíïõ (ðåñéêïë-
ðïåéäéêÞ ßíùóç) êáé ðïëý óðáíéüôåñá ìç-áìõ-
ëïåéäéêþí åëáöñþí áëýóåùí óå ðåñßðôùóç
óõììåôï÷Þò ôïõ Þðáôïò óå íüóï ôùí áëáöñþí
áëýóåùí51-54. Óôï áðëü ìéêñïóêüðéï, áõôÝò ïé
åíáðïèÝóåéò åßíáé äõíáôüí Ý÷ïõí åéêüíá ðá-
ñüìïéá ìå ôïõ áìõëïåéäïýò. ¼ìùò, ç áäõíá-
ìßá éóôï÷çìéêÞò ôáõôïðïßçóçò áìõëïåéäïýò êáé
ïé êïêêþäåéò åíáðïèÝóåéò ðïõ ÷áñáêôçñßæïõí
õðåñìéêñïóêïðéêÜ ôç íüóï ôùí åëáöñþí áëý-
óåùí âïçèïýí óôç äéáöïñéêÞ äéÜãíùóç. Ïé
Droz êáé óõíåñãÜôåò51 áíáöÝñïõí ðåëéùôéêïý
ôýðïõ áëëïéþóåéò óôç íüóï ôùí åëáöñþí áëý-
óåùí, ïé ïðïßåò üìùò äåí áðáíôþíôáé óôçí
çðáôéêÞ áìõëïåßäùóç.

¢Áëëá ìïñöïëïãéêÜ åõñÞìáôá ðïõ ìðïñåß
íá ðáñáôçñçèïýí, áëëÜ åßíáé ìç åéäéêÜ, åßíáé
ç ÷ïëáããåéáêÞ õðåñðëáóßá, ôá âýóìáôá ÷ï-
ëÞò, ç ßíùóç ôùí ðõëáßùí äéáóôçìÜôùí, ç
öëåãìïíÞ êáé ç óôåÜôùóç43-55. Óå íåêñïôïìéêü
õëéêü áóèåíþí ìå óõóôçìáôéêÞ áìõëïåßäùóç
Ý÷ïõí ðåñéãñáöåß åíáðïèÝóåéò áìõëïåéäïýò óôá
ìéêñÜ áããåßá ðïõ ðåñéâÜëëïõí ôïõò ðåñé÷ï-
ëáããåéáêïýò áäÝíåò êáé ôïõò ìåãÜëïõò åí-
äïçðáôéêïýò ÷ïëçöüñïõò ðüñïõò56 êáé ÷ïëáã-
ãåéïãñáöéêÜ åõñÞìáôá ðáñüìïéá ìå ôá ôçò
ðñùôïðáèïýò óêëçñõíôéêÞò ÷ïëáããåéßôéäïò57.

Óôçí êëçñïíïìéêÞ áìõëïåßäùóç, ç ðñïóâïëÞ
ôïõ Þðáôïò äåí åßíáé óõ÷íÞ, áí êáé Ý÷ïõí
áíáöåñèåß óðÜíéåò ðåñéðôþóåéò óôéò ïðïßåò ôï
Þðáñ áðïôåëïýóå ôçí êýñéá åíôüðéóç ôçò íü-
óïõ. Óôçí ïéêïãåíÞ çðáôéêÞ áìõëïåßäùóç áðü
åéäéêÝò ìåôáëëÜîåéò óôï ãïíßäéï ôçò Áðïëéðï-
ðñùôåúíçò ÁÉ (aApoI áìõëïåßäùóç), áðü ôïõò
ïêôþ ðÜó÷ïíôåò ïé Ýîé åìöÜíéóáí ìåãÜëïõò
áìõëïåéäéêïýò üæïõò óôá ðõëáßá äéáóôÞìá-
ôá58,59, åíþ óôïõò õðüëïéðïõò äýï ïé åíáðïèÝ-
óåéò áíôéêáèéóôïýóáí ìåãÜëåò ðåñéï÷Ýò ôïõ
çðáôéêïý ðáñåã÷ýìáôïò59.

Ôï óöáéñéäéáêü (globular) áìõëïåéäÝò áðï-
ôåëåß ìéá îå÷ùñéóôÞ ìïñöÞ áìõëïåéäþóåùò ôïõ
Þðáôïò ÷ùñßò êëéíéêÞ óçìáóßá ìéá êáé äåí
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ãÝíåóçò Þ ãéá ôçí êéíçôïðïßçóç ôùí åãêáôå-
óôçìÝíùí åíáðïèÝóåùí áìõëïåéäïýò, áí êáé
õðïóôñïöÞ Ý÷åé ðáñáôçñÞèåé ìåôÜ èåñáðåßá
óå ïñéóìÝíåò ðåñéðôþóåéò9,25,13. Êýñéïò óôü÷ïò
ôçò èåñáðåßáò åßíáé ç õðïêåßìåíç ðáèïëïãéêÞ
êáôÜóôáóç, þóôå íá áíáóôáëåß ç õðåñðáñá-
ãùãÞ ôùí ðñïäñüìùí ðñùôåúíþí Þ ç åðáêü-
ëïõèç éóôéêÞ åíáðüèåóÞ ôïõò êáé ï ó÷çìáôé-
óìüò éíéäßùí, äéáôçñþíôáò Þ åðáíáöÝñïíôáò
ôç ëåéôïõñãéêüôçôá ôùí ïñãÜíùí.

Óôç óõóôçìáôéêÞ áìõëïåßäùóç ÁL ç ÷ç-
ìåéïèåñáðåßá ìå ìåëöáëÜíç61, äåîáìåèáæüíç62,
êïë÷éêßíç Þ óõíäõáóìü ôïõò26,63 âåëôéþíåé ôç
ëåéôïõñãßá ôùí ðñïóâåâëçìÝíùí ïñãÜíùí.
Ìåãáèåñáðåßá áêïëïõèïýìåíç áðü äéÜóùóç
ôïõ ìõåëïý ìå ìåôáìüó÷åõóç ðñïãïíéêþí êõô-
ôÜñùí (stem cells) Ý÷åé áíáöåñèåß üôé åðéìç-
êýíåé ôçí åðéâßùóç64-67. Óå ðÝíôå ðåñéðôþóåéò
ïîåßáò çðáôéêÞò áíåðÜñêåéáò åðé÷åéñÞèçêå ìå
åðéôõ÷ßá ìåôáìüó÷åõóç Þðáôïò9,68-71, óå äýï äå
áðü áõôÝò áêïëïýèçóå êáé ìåôáìüó÷åõóç ðñï-
ãïíéêþí êõôôÜñùí9,69. ¸íáò áóèåíÞò ìå áìõ-
ëïåßäùóç ÁL ó÷åôéæüìåíç ìå ðïëëáðëïýí ìõÝ-
ëùìá, óïâáñïý âáèìïý ÷ïëüóôáóç êáé éóôï-
ëïãéêÜ ôåêìçñéùìÝíç ìáæéêÞ åíáðüèåóç áìõ-
ëïåéäïýò óôï Þðáñ, ðáñïõóßáóå óôáèåñÞ âåë-
ôßùóç ôçò çðáôéêÞò ëåéôïõñãßáò ìåôÜ áðü áì-
öïôåñüðëåõñç íåöñåêôïìÞ ðïõ Ýãéíå ãéá áí-
èåêôéêü óôç èåñáðåßá íåöñùóéêü óýíäñïìï72.

Óôçí áìõëïåßäùóç ÁÁ, ç åðéèåôéêÞ èåñá-
ðåßá ôçò õðïêåßìåíçò öëåãìïíþäïõò íüóïõ
åßíáé äõíáôüí íá ïäçãÞóåé óå õðïóôñïöÞ ôçò.
Óôïí ïéêïãåíÞ ìåóïãåéáêü ðõñåôü ç êïë÷éêß-
íç áíáöÝñåôáé üôé åìðïäßæåé ôï ó÷çìáôéóìü
áìõëïåéäïýò åëÝã÷ïíôáò ôç óýíèåóç ôçò ðñù-
ôåÀíçò SÁÁ, åíþ ìðïñåß íá áíáóôñÝøåé ôçí
ïñãáíéêÞ äõóëåéôïõñãßá73.

Ï ñüëïò ôçò ìåôáìüó÷åõóçò Þðáôïò óôçí
çðáôéêÞ áìõëïåßäùóç åßíáé ðåñéïñéóìÝíïò ëüãù
ôçò áõîçìÝíçò óõ÷íüôçôáò åðáíåìöÜíéóçò ôçò
íüóïõ óôï ìüó÷åõìá. Ùóôüóï óå áñêåôÝò ìïñ-
öÝò êëçñïíïìéêÞò áìõëïåßäùóçò, üðùò óôçí
ïéêïãåíÞ áìõëïåéäéêÞ ðïëõíåõñïðÜèåéá (FAP)
(ATTR-, AapoAI- êáé Áfib-) Ý÷åé åöáñìïóôåß
èåñáðåõôéêÜ ìåôáìüó÷åõóç Þðáôïò74 Þ óõí-
äõáóìÝíç ìåôáìüó÷åõóç Þðáôïò-íåöñþí, êá-
èþò ôï Þðáñ åßíáé ç èÝóç ðáñáãùãÞò êáé
óðáíßùò ôçò åíáðüèåóçò ôçò äõóëåéôïõñãéêÞò
ðñùôåÀíçò. Ôá áðïôåëÝóìáôá ôçò ïñèïôïðéêÞò
ìåôáìüó÷åõóçò Þðáôïò óå áõôÝò ôéò ðåñéðôþ-
óåéò ðïéêßëëïõí óå äéÜöïñåò ìåëÝôåò, áëëÜ
åßíáé ðïëý êáëýôåñá üôáí áõôÞ ãßíåé íùñßò,
ìüëéò åìöáíéóôïýí ôá ðñþôá óõìðôþìáôá. Óôçí
FAP ðïõ ó÷åôßæåôáé ìå ìåôáëëÜîåéò ôïõ ãïíé-

äßïõ ôçò ôñáíóèõñåôßíçò, ôï óõíïëéêü ðïóï-
óôü åðéâßùóçò ìåôÜ ìåôáìüó÷åõóç Þðáôïò óå
óåéñÜ 45 áóèåíþí Þôáí 82% êáé 60% óôï
ðñþôï êáé óôï ðÝìðôï Ýôïò áíôßóôïé÷á75, åíþ
óå Üëëç óåéñÜ 51 áóèåíþí ôï óõíïëéêü ðïóï-
óôü åðéâßùóçò óôá 10 Ýôç áðü ôçí Ýíáñîç ôçò
íüóïõ Þôáí 94%76.

Ç ðáñåã÷õìáôéêÞ óõììåôï÷Þ ôïõ Þðáôïò
óôç FAP áðü ìåôÜëëáîç ôïõ ãïíéäßïõ ôçò ôñáí-
óèõñåôßíçò åßíáé åëÜ÷éóôç77, ïðüôå ìðïñåß íá
åðé÷åéñçèåß ìåôáìüó÷åõóç Þðáôïò áðü ðÜó÷ï-
íôåò ìå FAP óå Üëëïõò õðïøÞöéïõò ãéá ìåôá-
ìüó÷åõóç çðáôïðáèåßò. Äéáäï÷éêÞ (domino)
ìåôáìüó÷åõóç Ý÷åé ðñáãìáôïðïéçèåß áðü áóèå-
íåßò ìå FAP ôýðïõ 1 (ìåôÜëëáîç TTR Met-30)
êáé åíþ ç ìåôáëëáãìÝíç ðñùôåÀíç TTR Met30
åìöáíßóôçêå óôï áßìá ôùí ëçðôþí, äåí ðåñé-
ãñÜöçêáí óõìðôþìáôá åíáðüèåóçò áìõëïåé-
äïýò78,79. Áíôßèåôá, ôï Þðáñ áóèåíþí ìå aÁpoÉ
áìõëïåßäùóç äåí åßíáé êáôáëëÞëï ãéá äéáäï-
÷éêÞ ìåôáìüó÷åõóç, ü÷é ìüíï ãéáôß ïé áóèå-
íåßò áõôïß ìðïñåß íá Ý÷ïõí ðáñåã÷õìáôéêÝò
åíáðïèÝóåéò áìõëïåéäïýò, ðáñÜ ôç öõóéïëï-
ãéêÞ çðáôéêÞ âéï÷çìåßá êáé ôç ìáêñïóêïðéêÞ
åìöÜíéóç ôïõ ïñãÜíïõ, áëëÜ êáé ãéáôß ç ìå-
ôáëëáãìÝíç Apo-AI ðñùôåÀíç ìðïñåß íá ìåéþ-
óåé ôá åðéðåäÜ ôçò HDL óôïõò ëÞðôåò ðñïêá-
ëþíôáò áèçñïóêëçñõíôéêÞ êáñäéáããåéáêÞ
íüóï80.

Ïé åíáëëáêôéêÝò íÝåò èåñáðåßåò ãéá ôçí
áìõëïåßäùóç óôï÷åýïõí óôçí áíáóôïëÞ ôçò
åíáðüèåóçò áìõëïåéäïýò Þ óôçí áðïññüöçóÞ
ôïõ81. Ç ́ 4-éùäï-´4-äåïîõäïîïñïõâéêßíç äéáóðÜ
ôçí éíéäéêÞ äïìÞ ôïõ ÁÁ, ôïõ AL êáé ôïõ TTR
áìõëïåéäïýò82, åíþ ïé áíáóôïëåßò ôïõ SAP
áðïìáêñýíïõí ôï SAP áðü ôéò åíáðïèÝóåéò83.

Óå ðåéñáìáôéêü óôÜäéï âñßóêïíôáé áêüìá
èåñáðåõôéêÜ ó÷Þìáôá ðïõ ðåñéëáìâÜíïõí ôç
÷ñÞóç antisense ïëéãïíïõêëåïôéäßùí ðïõ ðá-
ñåìâáßíïõí óôçí Ýêöñáóç ôïõ ãïíéäßïõ ôçò
áìõëïåéäïãüíïõ ðñùôåÀíçò84, ôç óôáèåñïðïßç-
óç ôçò åíäïãåíïýò ðñùôåÀíçò ìå öõóéêïýò
óõíäÝôåò þóôå íá åìðïäßæåôáé ç äõóëåéôïõñãé-
êÞ áíáäßðëùóÞ ôçò êáé ç åðáêüëïõèç åíáðü-
èåóç éíéäßùí, ôçí áíáóôïëÞ ôùí ðñùôåáóþí
ðïõ äçìéïõñãïýí ôá áìõëïåéäïãüíá ðñùôåúíé-
êÜ ôìÞìáôá, ôç ÷ñÞóç óõíèåôéêþí ðåðôéäßùí
ðïõ áíáóôÝëëïõí ôï ó÷çìáôéóìü éíéäéêþí ðõ-
ñÞíùí êáé ôçí áíïóïðïßçóç Ýíáíôé ôùí éíéäé-
êþí ðñùôåúíþí4. Ç áðïôåëåóìáôéêüôçôá êáé
áóöÜëåéá ôçò åöáñìïãÞò áõôþí ôùí èåñáðåõ-
ôéêþí ìåèüäùí óôïõò áíèñþðïõò ìÝíåé íá äéåõ-
êñéíéóôïýí.
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