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Wstęp
Amyloidoza (inaczej skrobiawica, β‑fibryloza) to hete-
rogenna grupa chorób, w  których dochodzi do  poza-
komórkowego odkładania złogów białkowych o  zmie-
nionej strukturze konformacyjnej. Zaburzenie budowy 
przestrzennej skutkuje pozbawieniem odkładanego biał-
ka jego funkcji i  zapewnia odporność na działanie en-
zymów proteolitycznych [1]. Nadmierne ich odkłada-
nie może w efekcie doprowadzić do niewydolności wie-
lu narządów. Po raz pierwszy chorobę opisał Rokitan-
sky w 1842 roku [2]. Natomiast termin „amyloidoza” to 
zasługa Virchowa, który w  1854 roku zaobserwował 

niebieskie zabarwienie włókien białkowych po wybar-
wieniu jodem zmienionych chorobowo tkanek [3].

Epidemiologia
Najczęstszym typem amyloidozy stwierdzanej w  kra-
jach o wysokim statusie socjoekonomicznym jest skro-
biawica związana z odkładaniem łańcuchów lekkich im-
munoglobulin – amyloidoza AL (amyloid light‑chain – AL) 
[4-6]. Amyloidoza AL pojawia się zazwyczaj spontanicz-
nie, chociaż może współistnieć z innymi dyskrazjami ko-
mórek plazmatycznych, takimi jak szpiczak mnogi czy 
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populacji [13]. W badaniach autopsyjnych złogi amylo-
idu stwierdza się nawet u 25% osób po 80. roku życia [14] 
W tabeli 1. przedstawiono skróconą charakterystykę naj-
częściej występujących typów amyloidozy [12].

Czynniki ryzyka
Powszechnie uznanym czynnikiem ryzyka wystąpie-
nia amyloidozy jest wiek. Przypuszcza się, że im starszy 
wiek, tym większe ryzyko zachorowania na amyloidozę 
[15]. Średni wiek zachorowań na AL wynosi 63 lata [5]. 
Więcej przypadków odnotowuje się wśród mężczyzn niż 
wśród kobiet [16]. U mężczyzn częściej występuje amy-
loidoza związana z obecnością łańcuchów lekkich immu-
noglobulin [5]. Z kolei AA częściej występuje u kobiet, 
co nieodłącznie związane jest z częstszym występowa-
niem chorób reumatycznych i układowych u płci żeń-
skiej. Amyloidoza typu AA z zajęciem nerek może wystą-
pić także u chorego z długotrwałą cukrzycą – związana 
jest wówczas z cięższymi powikłaniami sercowo‑naczy-
niowymi i nerkowymi [17]. Opisano amyloidozę spowo-
dowaną wstrzyknięciami insuliny. Kolejne wstrzyknięcia 
w miejscu zdeponowanego amyloidu mogą potencjal-
nie pogorszyć kontrolę glikemii i zwiększać zapotrzebo-
wanie na insulinę z powodu jej upośledzonego wchła-
niania [18].

Objawy i przebieg kliniczny
Możliwość odkładania włókien amyloidowych w różnych 
tkankach i narządach wywołuje różnorodne objawy kli-
niczne. Powszechnie opisywany zespół objawów typo-
wych dla amyloizody, pod postacią wylewów krwawych 
w okolicy oczodołów oraz powiększenia języka (makro-
glosia), występuje u niespełna 1/3 chorych. Różnorod-
ne objawy kliniczne i często początkowo dyskretne nie-
prawidłowości w badaniach laboratoryjnych opóźniają 
ustalenie prawidłowego rozpoznania. Nie można sprecy-
zować ani opisać danego zespołu objawów klinicznych 
w konkretnym typie skrobiawicy, można jednie podać 
charakterystyczną predyspozycję do zajęcia danego or-
ganu bądź układu przez amyloid.

W amyloidozie AL często pierwszym objawem jest 
zajęcie wątroby, które występuje u 33–92% pacjentów. 
Stwierdzanymi wówczas objawami mogą być umiarko-
wana żółtaczka i cholestaza. Zajęcie wątroby nie prowa-
dzi jednak do schyłkowej niewydolności tego narządu 
ani do rozwoju nadciśnienia wrotnego [19–21]. W bada-
niu histopatologicznym stwierdza się charakterystycz-
nie barwiące się czerwienią Kongo depozyty białkowe 
w zatokach i przestrzeniach Dissego, w ścianie naczyń 
i w tkance łącznej przestrzeni wrotnych [22].

Nerki to drugi pod względem częstości narząd, w któ-
rym odkładają się złogi amyloidu. Do  zajęcia nerek 

rzadziej makroglobulinemia Waldenströma. Amyloido-
zę AL zawsze należy podejrzewać w przypadku stwier-
dzenia białkomoczu z  kardiomiopatią, neuropatią czy 
hepatomegalią oraz u chorych ze szpiczakiem mnogim. 
W ciągu ostatnich dwudziestu lat zaobserwowano istot-
ne zmniejszenie występowania amyloidozy związanej 
z odkładaniem osoczowego białka amyloidu typu A, pre-
kursora białka ostrej fazy – amyloidozy AA (amyloid A, 
amyloidosis – AA). Efekt ten wiązać można ze znaczącą 
poprawą w zakresie leczenia przeciwzapalnego w reu-
matoidalnym zapaleniu stawów. W latach 80. ubiegłego 
stulecia amyloidoza AA stanowiła około 33% wszystkich 
przypadków amyloidozy, a od 2008 roku stanowi jedynie 
6–8% przypadków [7]. Zaobserwowano ponadto zwięk-
szenie częstości rozpoznania amyloidozy transterytyno-
wej (amyloidosis transteritin) z 0–2% do 4–6%. Amylo-
idoza transterytynowa charakteryzuje się zajęciem ser-
ca. Do omawianego wzrostu przyczyniło się zwiększenie 
wykorzystania rezonansu magnetycznego (magnetic re-
sonance – MR) w diagnostyce różnicowej kardiomiopa-
tii. Trzecim pod względem częstości występowania ty-
pem amyloidozy z zajęciem nerek jest skrobiawica zwią-
zana z odkładaniem czynnika chemotaktycznego typu 2 
dla leukocytów – Lect2 (amyloidosis Lect2 – ALect2) [8]. 
Lect2 to białko obecne w surowicy, produkowane przez 
wątrobę, a pełniące funkcję stymulatora wzrostu oraz 
czynnika pobudzającego naprawę komórek po ich uszko-
dzeniu. Wpływa stymulująco między innymi na chondro-
cyty czy osteoblasty. ALect2 występuje u osób młodych, 
zwłaszcza w Meksyku, Azji Południowej, w krajach Bli-
skiego Wschodu i Północnej Afryki. Charakterystyczną 
cechą tego typu amyloidozy jest postępującą przewle-
kła choroba nerek (PChN) z  towarzyszącym białkomo-
czem nienerczycowym, stąd jej mała rozpoznawalność. 
W biopsji nerki stwierdza się zmiany głównie w śród-
miąższu kory, z minimalnymi zmianami w rdzeniu. Choro-
ba może nawracać w przeszczepionej nerce. Nie stwier-
dza się odkładania amyloidu w sercu. Często współist-
nieją z nią zmiany w wątrobie, z charakterystycznym ko-
listym układem złogów we wnęce wątroby. W związku 
z odkładaniem amyloidu w płucach i nerkach klinicznie 
może przebiegać pod postacią zespołu płucno‑nerko-
wego. Jak dotąd nie opracowano skutecznego leczenia 
[9-11].

Dotychczas poznano około 30 różnych białek, które 
wykazują właściwości amyloidogenne. Dynamiczny roz-
wój medycyny molekularnej oraz zastosowanie spektro-
metrii mas w identyfikacji fibryli amyloidu pozwala przy-
puszczać, iż liczba zidentyfikowanych białek w niedługim 
czasie się zwiększy [12]. Rozwój genetyki i poszukiwanie 
nowych mutacji odpowiedzialnych za kodowanie niepra-
widłowych białek odniesie podobny efekt. Dane dotyczą-
ce częstości występowania skrobiawicy są ograniczone 
i niedoszacowane. Szacunkowo przyjmuje się, iż amy-
loidozę stwierdza się w  3–5 przypadków na  1  milion 
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elektrokardiograficznym [28,30,31]. Charakterystyczny-
mi cechami są niski woltaż zespołu QRS oraz zespoły 
QS, które mogą świadczyć o przebytym zawale serca. 
Obserwuje się również zaburzenia w układzie przewo-
dzącym serca, takie jak blok przedsionkowo‑komorowy 
I  stopnia [30,32,33]. W echokardiografii typowe zmia-
ny to: niedomykalność zastawek, upośledzenie funkcji 
rozkurczowej, powiększenie przedsionków, włóknienie 
mięśnia sercowego, mniejsza podatność serca, pogru-
bienie jego ścian i cechy kardiomiopatii restrykcyjnej 
ze zmniejszoną frakcją wyrzutową lewej komory [31,34]. 
Klinicznie można stwierdzić niewydolność obukomoro-
wą serca ze  zmniejszonymi wartościami ciśnienia tęt-
niczego, ortostatycznymi spadkami jego wartości i za-
słabnięciami [30,32,34]. W badaniach laboratoryjnych 
stwierdza się zwiększone stężenia wysoko czułej tropo-
niny I oraz przedsionkowego peptydu natriuretycznego, 
co pogarsza rokowanie i decyduje między innymi o kwa-
lifikacji do leczenia [23,35-37]. W obrazie rentgenowskim 
stwierdza się serce prawidłowej wielkości lub nieznacz-
nie powiększone [38]. Obecność amyloidu w  naczy-
niach wieńcowych (w błonie środkowej oraz przydance) 

dochodzi najczęściej w przebiegu: AL, AA, amyloidozy 
fibrynogenowej (AFib), ALect2 oraz amyloidozy związa-
nej z odkładaniem apolipoproteiny typu A1 (AApo1). Za-
jęcie nerek może pozostawać przez długi czas bezobja-
wowe, dopóki nie dojdzie do zaawansowanych zmian 
w  obrębie kłębuszka nerkowego. Najczęstszym obja-
wem klinicznym jest wówczas zespół nerczycowy. Czę-
sto w chwili rozpoznania amyloidozy stwierdza się upo-
śledzenie funkcji nerek. Stwierdzenie niskiego ciśnie-
nia tętniczego i niewydolności nerek jest wskazaniem 
do wykonania badań w kierunku amyloidozy [23,24]. In-
nym objawem skrobiawicy może być krwiomocz, cho-
ciaż dane dotyczące jego występowania są sprzeczne. 
W badaniu Da Fonseca i wsp. hematurię stwierdzono 
u  75% pacjentów [15]. Natomiast w  badaniu Petters-
sona i Konttinena hematuria występowała rzadko [25]. 
W przebiegu choroby rzadko dochodzi do powiększenia 
nerek [26].

Odkładanie włókien amyloidu w układzie sercowo‑  
-naczyniowym znacząco pogarsza rokowanie [27]. Pro-
ces ten najczęściej dotyczy chorych z  AL lub amylo-
idozą transterytynową, najrzadziej z AA [29]. U około 
50–80% pacjentów z AL widoczne są zmiany w zapisie 

Tabela 1.� Skrócona charakterystyka wybranych typów amyloidozy z uwzględnieniem rodzaju białka amyloidogennego i jego prekursora [12]
Table 1. Short characteristics of selected types of amyloidosis, withtype of amyloidogenic protein and its precursor [12]

białko 
włókienkowe

białko prekursorowe charakterystyka

Al immunoglobulina 
łańcuchów lekkich

najczęstszy rodzaj amyloidozy
białko amyloidogenne zajmuje praktycznie wszystkie narządy, z wyjątkiem OUN
występuje w postaci dziedzicznej lub nabytej
w diagnostyce ważne jest stwierdzenie obecnych łańcuchów lekkich i zaburzonego ich stosunku 
w surowicy

AA amyloid A drugi pod względem częstości występowania typ amyloidozy
zajmuje wszystkie narządy, z wyjątkiem OUN
charakterystyczne jest stwierdzenie zwiększonego stężenia w surowicy białka SAA – 
osoczowego białka amyloidu A, oraz β2‑mikroglobuliny
zawsze należy poszukiwać źródła stanu zapalnego, który trzeba zwalczać, aby spowolnić postęp 
choroby

ATTR transtyretyna zajmuje głównie serce (zwłaszcza u mężczyzn), więzadła i pochewki ścięgniste, obwodowy 
i autonomiczny układ nerwowy, serce, narząd wzroku
zajęcie układu sercowo‑naczyniowego zdecydowanie pogarsza rokowanie
podstawą rozpoznania jest barwienie immunohistochemiczne odpowiednich tkanek w celu 
wykrycia złogów transterytyny
stwierdzenie zwiększonego stężenia transterytyny w surowicy nie ma znaczenia 
diagnostycznego

AApoA1
AApoAII
AApoAIV

apolipoproteina A I
apolipoproteina A II
apolipoproteina A IV

występuje zdecydowanie rzadziej
charakterystyczne jest izolowane zajęcie nerek, złogi amyloidu można znaleźć jednak w sercu, 
wątrobie, nerkach, OUN, jądrach, krtani, skórze
brak charakterystycznego markera osoczowego, który wskazywałby na ten typ amyloidozy
brak możliwości diagnostycznych poza zaawansowanymi barwieniami immunohistochemicznymi 
w celu rozróżnienia tego typu amyloidozy

ALECT2 czynnik chemotaktyczny 
dla leukocytów

charakterystyczne jest izolowane zajęcie nerek
jedyną opcją diagnostyczną są barwienia immunohistochemiczne bioptatów nerek na obecność 
czynnika chemotaktycznego dla leukocytów

AFib fibrynogen alfa charakterystyczne jest izolowane zajęcie nerek oraz dziedziczna postać amyloidozy
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W celu rozpoznania AL należy stwierdzić dyskrazję 
plazmocytów (np. poprzez biopsję szpiku) oraz obecność 
białka amyloidogennego w tkankach. Dyskrazję plazmo-
cytów można stwierdzić poprzez wykrycie łańcuchów 
monoklonalnych lekkich immunoglobulin w osoczu krwi 
lub w moczu. Stosunek łańcuchów kappa do lambda wy-
nosi prawidłowo 0,26–1,65. Wśród pacjentów chorych 
na AL częściej obserwuje się zwiększenie stężenia łań-
cuchów lambda. Wówczas stosunek łańcuchów kappa 
do lambda będzie wynosić mniej niż 0,26. W przypad-
ku zwiększonego stężenia łańcuchów kappa stosunek 
ten będzie osiągał >1,65. Warto zauważyć, że w niewy-
dolności nerek zwiększają się stężenia łańcuchów lek-
kich immunoglobulin kappa i lambda, ale ich stosunek 
się nie zmienia. Oznaczenia łańcuchów lekkich immuno-
globulin można dokonać dwiema metodami: immuno-
fiksacji lub nefelometryczną. Badanie nefelometryczne 
charakteryzuje się większą czułością niż immunofiksacja 
[35,50,51]. Złogi amyloidu można uwidocznić metodą ra-
dioizotopową z użyciem technetu‑99m (99mTc), zwłasz-
cza w diagnostyce amyloidozy sercowej [52]. Ostatnio 
zwraca się uwagę na ustalenie źródła białka amyloido-
wego. Promuje się metodę mikrodyssekcji laserowej po-
łączonej ze spektrofotometrią masową. Jest to metoda, 
która jako jedyna w 100% identyfikuje rodzaj odkłada-
nego białka [53]. Typowanie amyloidu za pomocą wspo-
mnianej metody ma szczególne znaczenie u Afroamery-
kanów z gammapatią monoklonalną, mężczyzn powyżej 
70. roku życia z kardiomiopatią oraz osób rasy hiszpań-
skiej ze współistniejącą niewydolnością nerek. Badanie 
ma na celu zróżnicowanie genetycznych postaci amy-
loidozy – amyloidozy u Afroamerykanów z amyloidozą 
transtyretynową u osób starszych i amyloidozą Lect2 
u  rasy hiszpańskiej. Należy podkreślić, iż  w  przypad-
ku niestwierdzenia dyskrazji komórek plazmatycznych 
trzeba zachować ostrożność w rozpoznaniu AL, pacjen-
ci z genetyczną postacią skrobiawicy nie odniosą bo-
wiem korzyści ze  standardowej chemioterapii. Dlate-
go też istotne jest pewne rozpoznanie rodzaju amyloidu 
przed rozpoczęciem leczenia.

Szczególnie ważnym problemem jest wpływ białka 
amyloidogennego na  funkcję nerek. W wielu pracach 
nie stwierdzono różnicy w toksyczności łańcuchów lek-
kich kappa czy lambda. Warto zaznaczyć, iż niewydol-
ność nerek stwierdza się nawet w około 50% przypad-
ków świeżo rozpoznanej dyskrazji komórek plazmatycz-
nych. W  badaniu przeprowadzonym w  naszej klinice 
(w latach 1994–2000), obejmującym 72 osoby z rozpo-
znaną dyskrazją komórek plazmatycznych, zwiększone 
stężenie kreatyniny w surowicy >1,5 mg/dl stwierdzono 
u 31% badanych, a wartość eGFR <90 ml/min wyliczo-
ną wg wzoru Barasckaya aż u 89% badanych. Ustalono, 
iż zwiększone stężenie wapnia i kwasu moczowego istot-
nie koreluje ze zmniejszoną filtracją kłębuszkową. Ponad-
to obecność białka Bence’a Jonesa znacząco zmniejsza 

i w naczyniach mikrokrążenia może powodować niedo-
krwienie serca [30,31,39].

Innymi objawami w przebiegu amyloidozy są mię-
dzy innymi zmniejszenie masy ciała, osłabienie, pareste-
zje i zespół cieśni nadgarstka [40]. Rzadko stwierdza się 
złogi amyloidu w tkance płucnej. Narządy w obrębie gło-
wy i szyi rzadko są miejscem odkładania się białka amy-
loidu [41]. Brak jest wówczas charakterystycznych obja-
wów. Mogą wystąpić: ból i asymetria podniebienia, po-
większenie języka, a w przypadku zajęcia krtani chrypka, 
narastająca duszność i  krwioplucie [41-46]. Odkłada-
nie amyloidu w obrębie pierścienia Waldeyera wywołu-
je uczucie przeszkody bądź dyskomfortu w gardle oraz 
trudności w przełykaniu [41,47]. Do objawów amyloido-
zy ze strony przewodu pokarmowego należą: zaburzo-
ny rytm wypróżnień, utrata apetytu, utajone krwawienia 
oraz zespół złego wchłaniania [48].

Diagnostyka
Możliwość odkładania włókien amyloidowych w  róż-
nych tkankach i narządach, stopniowa, często wielolet-
nia progresja objawów utrudnia postępowanie diagno-
styczne. Wskazane jest przeprowadzenie wielokierunko-
wej i szybkiej diagnostyki, mającej na celu pewne ustale-
nie rozpoznania amyloidozy, stopnia jej zaawansowania 
oraz określenia rodzaju włókien amyloidogennych, co 
ma istotne następstwa kliniczne. W zależności bowiem 
od  rozpoznania wdrażane jest często obciążające le-
czenie, obarczone licznymi działaniami niepożądanymi. 
Stwierdzenie u chorego osłabienia, powiększenia języ-
ka, współwystępującej niewydolności nerek i serca po-
winno skłaniać do przeprowadzenia diagnostyki w kie-
runku amyloidozy. Bierze się pod uwagę objawy klinicz-
ne, badania laboratoryjne, obrazowe i ocenę wycinków 
histopatologicznych po zabarwieniu czerwienią Kongo. 
W celu diagnostyki wykonuje się biopsję (dziąseł, ślu-
zówki odbytu, tkanki tłuszczowej brzucha, zajętego na-
rządu czy też szpiku); brak stwierdzenia obecności bar-
wienia Kongo w jednym z dwóch miejsc w wykonywa-
nej biopsji pozwala wykluczyć amyloidozę systemową. 
Praktycznie każda lokalizacja amyloidozy, z wyjątkiem 
krtani, związana jest z dyskrazją komórek plazmatycz-
nych lub zmianami hematologicznymi [42,45].

Mercan i wsp. wykazali przydatność minimalnie in-
wazyjnej biopsji małego gruczołu ślinowego (minimal 
salivary gland biopsy  – MSGB) w diagnostyce amylo-
idozy. Metoda jest bardziej bezpieczna dla pacjenta niż 
biopsje innych narządów, które obarczone są poważny-
mi powikłaniami, zwłaszcza krwotocznymi. Do badania 
zakwalifikowano 35 pacjentów z objawami sugerujący-
mi amyloidozę, u 18 chorych ostatecznie rozpoznano 
skrobiawicę, a 11 przypadków potwierdzono za pomo-
cą MSGB. Czułość metody oszacowano na 61,1% [49].
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eGFR. W badaniu nie stwierdzono istotnej statystycznie 
różnicy pod względem nefrotoksyczności rodzajów wol-
nych łańcuchów lekkich (kappa czy lambda) w zależno-
ści od stężeń kreatyniny i wartości eGFR [54]. Ważne jest, 
by monitorować funkcję nerek zarówno przed włącze-
niem leczenia, jak i w jego trakcie. Trwają dyskusje, któ-
re wskaźniki najlepiej odzwierciedlają aktualną funkcję 
nerek. Najlepszym wskaźnikiem funkcji nerek pozostaje 
klirens endogennej kreatyniny wyliczony na podstawie 
dobowej zbiórki moczu. Jednak ze względu na trudno-
ści w wykonywaniu tego badania, zwłaszcza u osób star-
szych, test nie jest zbyt często wykorzystywany.

W Klinice Nefrologii WIM w 2001 roku przeprowa-
dzono badanie porównujące różne metody oceny filtra-
cji kłębuszkowej nerek [55]. Do badania włączono 32 pa-
cjentów (10 kobiet i 22 mężczyzn) ze świeżo rozpoznaną 
dyskrazją komórek plazmatycznych. Chorych podzielono 
na dwie grupy na podstawie obecności lub braku biał-
ka monoklonalnego w dobowej zbiórce moczu. W ba-
daniu wykazano, iż u chorych bez białka monoklonal-
nego w moczu nie istnieją istotne statystycznie różni-
ce w ocenie eGFR wg różnych metod: tj. klirensu endo-
gennej kreatyniny, eGFR oszacowanego na podstawie 
wzoru Crockcofta‑Gaulta oraz wzoru Baracskaya. Od-
mienne wyniki uzyskano w grupie z obecnym w moczu 
białkiem Bence’a Jonesa. Okazało się, iż w takich przy-
padkach jedynie eGFR oszacowany na podstawie wzo-
ru Crockcofta‑Gaulta nie wykazuje istotnej statystycznie 
różnicy z klirensem endogennej kreatyniny określonym 
na postawie dobowej zbiórki moczu. Badaniem udowod-
niono, iż szacowany eGFR wg wyżej wymienionego wzo-
ru powinien być powszechnie używany w praktyce am-
bulatoryjnej do oceny funkcji nerek u pacjentów z dys-
krazją komórek plazmatycznych [55].

W dorobku naukowym Kliniki Nefrologii WIM znajdu-
ją się również trzy prace dotyczące diagnostyki i leczenia 
dyskrazji komórek plazmatycznych [56-58].

Podsumowanie
Amyloidoza jest heterogenną grupą chorób, które mają 
jedna wspólną cechę – odkładanie białka w przestrze-
niach pozakomórkowych. Etiologia choroby jest różno-
rodna. Mogą ją wywoływać czynniki genetycznie, śro-
dowiskowe bądź współwystępowanie chorób o podłożu 
zapalnym. Rodzaj białka amyloidogennego jest czasem 
trudny do zidentyfikowania, choć dynamiczny rozwój 
medycyny zaowocuje być może w najbliższym czasie 
szybszą i  dokładniejszą diagnostyką. W  diagnostyce 
istotna jest laboratoryjna i histologiczna ocena hema-
tologiczna. Należy pamiętać, iż amyloidoza jest choro-
bą przewlekłą, wymagającą leczenia, a różne jej posta-
cie i odmienne metody leczenia wymuszają precyzyjne 
ustalenie rozpoznania.
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