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Suhrn

Amyloiddza je ochorenie, ktoré sa klasicky v patoldgii zaradovalo medzi bielkovinové dystrofie. V sicasnosti nové
ultrastrukturalne, biochemické a iné multidisciplinarne poznatky priniesli nové kritéria do diagnostiky tejto skupiny
chordb. Prejavuju sa tvorbou extracelularnych depozitov patologického fibrilarneho proteinového materialu.

Autori opisuju pripad koznej amyloiddzy na zaklade bioptického vySetrenia excizie z postihnutej koZe. Pri diferencialnej
diagnostike pouzili tak zakladné, ako aj Specidlne farbiace a fluorescencné metddy, a tiez polarizované svetlo mikroskopu,
na jednoznacny dokaz amyloidu v derme.

V Specialnych farbiacich metdédach sa konZskou cervenou detegovala pozitivna (+++) reakcia a tioflavinom T
vo fluorescencii bola vyrazne pozitivna reakcia viditelna v derme aj v cievnych stenach (+++). Aj typicka zelenozlto Ziariaca
pozitivita v polarizacii pouZitej na preparaty farbené konzskou ¢ervenou (++) svedcila o amyloide.

Teoreticka €ast prace uvadza struéné zhrnutie novsich poznatkov v definovani amyloiddzy, strukturalnych poznatkov
o amyloide, o patogenéze amyloiddzy, ako aj o klasifikdciach amyloiddzy. Podstatnym zaverom je odporucanie, ze
pacient, u ktorého je zistena a biopticky potvrdena amyloidéza, by mal byt vySetreny najma z hladiska Sirokého spektra
nadorovych a chronickych zapalovych chordb.

Klucové slova: amyloid, koZng amyloiddza, protein AL, protein AA, noduldrna koznd amyloiddza

Abstract

Amyloidosis is a disease which used to be traditionally included in pathology among protein dystrophies. At present,
the latest ultrastructural, biochemical and other multidisciplinary knowledge has provided new criteria in the diagnosis
of this group of diseases. They are manifested by the production of extracellular deposits of fibrilar protein material.

The authors describe the case of skin amyloidosis based on bioptic examination of the excision from the affected
skin. In the differential diagnosis both basic and special staining and fluoroscent methods were used, as well as polarised
microscope light to prove clearly the presence of amyloid in the skin.

In special staining methods the Congo red detected positive (+++) reaction and with tioflavin T in fluoroscence clearly
positive reaction was visible in the skin as well as in vascular walls (+++). Also typical green-yellow shining positivity
in the polarisation used in the samples stained with the Congo red (++) showed the presence of amyloid.

The theoretical part of the work presents a brief summary of the latest knowledge defining amyloidosis, structure
of amyloid, amyloidosis pathogenesis as well as classification of amyloidosis. Essential part of the conclusion
is a recommendation that the patient found with bioptically confirmed amyloidosis should be examined from the point
of view of a wide spectrum of tumor and chronic inflammatory diseases.
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Uvod

Amyloidozy vSeobecne su ochorenia charakterizované
lokalnym alebo systémovym vytvaranim extracelularnych
depozitov fibrilarneho proteinového materialu — amyloidu.
V postihnutom tkanive sa pritomnost amyloidu prejavuje
vo forme priesvitnej tvrdej amorfnej hmoty, s urcitymi
tinkénymi vlastnostami. Pre amyloidozu je typicka
eozinofilia, afinita ku konzskej Cervenej, metachromazia
pri farbeni krystalovou fialovou alebo metylovou fialovou

a afinita k fluorochromovym farbivam, ako je napr. tio-
flavin T. Aj reakcia PAS moéze byt pozitivna, napriek
bielkovinovému zakladu substancie [1].

Definicia amyloidézy

Definicia amyloiddzynie je jednoznaéna, pretoze pojem
amyloiddza necharakterizuje iba jednu klinicko-patologicka
jednotku, ale ide o nazov celej skupiny heterogénnych
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chorobnych stavov. Tak ako pojem amyloidéza neoznacuje
iba jednu nozologicku jednotku, ani amyloid nepredstavuje
jedinu latku [2].

Struktira amyloidu

Amyloid nie je jedinou latkou, ale predstavuje rozlicné
biochemicky a imunologicky odlisné typy. Jeho vlaknita
ultrastruktira v konfiguracii B pri difrakcii rtg Ziarenim
je spolo¢na vSetkym typom amyloidu. UltraStruktara
amyloidu je celkom odlisna ako Struktura kolagénovych,
retikulinovych, elastickych a inych zndmych vlakien. Napriek
odlisnému chemickému zlozeniu ukazuje elektronovo
mikroskopické vysetrenie nevetviace sa tyCinkové fibrily
dlhé 100 — 300 nm, s priemerom 7,5 nm, ktoré s zlozené
z filament6éznych substruktur. Fibrily amyloidu sa zhlukuju
do volného mriezkovitého tvaru. Toto usporiadanie je
pri¢inou dvojlomnosti a spolu s nevlaknitou zlozkou su
zodpovedné za metachromaziu pri histologickom farbeni.
Okrem vléaknitej zlozky obsahuje amyloid mensi podiel
nevldknitej pentagondlnej latky, tzv. P-komponet. Ten
je identicky s fyziologicky sa vyskytujicim sérovym
glykoproteinom, sérovym P-komponentom amyloidu (SAP),
ktory sa Specialnymi imunohistochemickymi postupmi da
dokéazat’ v amyloide. Ked’Ze tento P-komponent amyloidu
sa da dokazat’ v bazalnych membranach kapilar, potnych
zliaz a na elastickych vldknach, zda sa, ze sa vyskytuje aj
v normalnej kozi [3].

Fibrilarne proteiny predstavuju asi 95 % amyloidového
materialu. Z praktickych dovodov sa proteiny, ktoré tvoria
amyloidové fibrily u 'udi v réznych chorobnych jednotkach,
triedia nasledovne:

* Protein AL (amyloid lahkych retazcov), najCastejSie
odvodeny z lambda a dvojndsobne zriedkavejsie
z kappa l'ahkych retazcov. Je sekvencne homologny.
Tento typ proteinu je produkovany bunkami secernuju-
cimi imunoglobuliny, a preto sa dava do stvislosti
s dyskraziou plazmatickych buniek a je priradeny
k primarnej systémovej amyloidoze.

* Protein AA je fibrilarny protein odvodeny z vécSieho
prekurzorového proteinu v sére nazvaného SAA (sérovy
protein asociovany s amyloidom) a na rozdiel od proteinu
AL sa pri iom nezaznamenala sekvencna homologia.
SAA fibrilarny protein sa vyskytuje v sekundarnej
spajanych s amyloidézou. Ostatné proteiny sa nachddzaju
v rozlicnych  klinickych sprevadzajucich
amyloidozu [4].

stavoch

Nefibrilirne komponenty predstavuju asi 5 % amy-
Amyloid P (AP-komponent) je
pritomny vo vsetkych typoch amyloidu. Apolipoprotein E
(ApoE) je regulatorom metabolizmu lipoproteinov, nachadza
sa vo vSetkych typoch amyloidu a spomina sa pri vzniku
Alzheimerovej choroby. Sulfatované glykozaminoglykany

loidového materialu.

(GAG) su stcastou matrixovych proteinov vo vsetkych
typoch amyloidu. Alfa 1-antichymotrypsin je pritomny
vo vsetkych pripadoch ukladania AA, ale nie v primarnej
amyloidéze. Protein X je pritomny vo vSetkych pripadoch
pridonovej choroby [4, 5].

Patogenéza amyloidézy

Amyloidéza je multifaktoridlny proces, pri ktorom
sa pri rozlicnych typoch amyloidu uplatiuji rdézne
mechanizmy. Zjednodusene, patologickéd fibrilarna forma
proteinu B-Struktary (Struktury ,skladaného listu®, beta
»pleatedsheets®) vznikd agregaciou podvodne solubilnej
(degradovatelnej) formy proteinu s primarne alebo
sekundarne vyrazne zastipenou B-§truktirou do fibrilarne;j
formy rezistentnej na degradaciu. Podmienkou vzniku
amyloidu je poruseny zivotny cyklus proteinu so vznikom
abnormalneho prechodného medzi¢lanku s B-Struktirou
safinitou k fibrilarnej agregacii (Obr. 1). Ukazuje sa, ze existu-
juproteiny s primarne vysokou afinitou k fibrilarnej agregécii
ainé proteiny, ktoré sa stavaji amyloidogénnymi az po induk-
ciu B-konfiguracie. Amyloidéza vznikajica na baze prionov
sa vysvetluje zmenou konfiguracie a na B-interakciu nor-
malneho o s patologickym pridonom B. Vzniknuté fibrily
poskladané z B-§truktiry vyznamne podporuje aj pritomnost’
vysoko komplexnej molekuly sérového amyloidového protei-
nu P (SAP). Vlaknita bielkovina amyloidu je oznacovana ako
komponent F, d’alsi jej komponent P je tvoreny bielkovinami
a polysacharidmi krvnej plazmy. Obidva komponenty sa
pevne spéjaju s d'alSimi hematogénnymi derivatmi (fibrinom,
imunnymi komplexmi a lipidmi) a s chondroitinsulfatom.
Ukladanie amyloidu v tkanivach nastava bud’ v oblastiach
retikularnych vlakien a bazalnych membran (periretikularne),
alebo pozdiz kolagénovych vlakien, napr. v cievnych stenach
(perikolagénovo). Parenchymové bunky amyloid neobsahuju
[4,5,6].

Klasifikacia amyloidoz

V stcasnosti existuje niekol’ko rozdeleni amyloid6z podl'a
rozlicnych hladisk (Tabulka ¢. 1). Jednotlivé medicinske
odbory niekedy pouzivaju vlastné rozdelenia, na zaklade nimi
vybranych kritérii (Tabul’ka €. 2). ESte nedavno sa historicky
rozliSovala iba primarna a sekundarna amyloidéza, ktorej
vznik uzko suvisel s chronickymi zapalovymi ochoreniami.
So vzrastom vedomosti o presnom biochemickom charaktere
ochoreni spojenych s ukladanim amyloidu zostavila
Medzinarodna spolo¢nost’ pre amyloidozu logicka a l'ahko
pochopiteln nomenklatiaru zalozenu na charaktere hlavného
proteinu, ktory tvori fibrily amyloidu (Tabulka ¢. 3) [3],
a to takto: nazov amyloidového proteinu sa zacina pisme-
nom A (amyloid) a nasleduje skratka fibrilarneho prekurzora
(napr. TTR — transtyretin). Ochorenie sa potom oznacuje
napr. ako ATTR [4, 7, 8].
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PRODUCTION OF ABNORMAL
AMOUNTS OF PROTEIN
[ I
. Unknown . .
Stimulus (carcinogen?) Chronic inflammation
I
‘ Macrophage AL - amyloidové Iahké ret’azce;
Monoclonal activation . .
B-lymphocyte AA — amyloidovy asociovany protein;
roliferation * .
P \ SAA — protein pri pe¢enovych bunkach.
Interleukin 1 and 6
Y Stimuly pri AL st bud’ idiopatické, CastejSie vSak
Plasma Liver ide o mnohopocetny myeléom, B-bunkovy lymfom
cells & iné plazmocytové bunkové dyskrézie. Spust
ol p ocytové bunkové dyskrazie. Spusta sa
Vv monoklonova B-bunkova proliferacia, produkcia
Soluble v 1 Ig plazrpatickymi bunkami, nastupuje éi.astoéné
precursor: Immunoglobulin VA et degraddcia v makrofagoch a vytvori sa amyloid AL.
misfolded Helrisehete Stimulmi pri AA st najéastejsie chronické infekcie
protein alebo neinfekéné zapaly, nadorové ochorenie alebo
Limited Limited familidrna mediteranna horucka. Nastava aktivacia
proteolysis proteolysis ~ zmnozenych makrofagov, spoluti¢inkuje protein SAA
Vv 4 pri pecenovych bunkach s amyloidovym podpornym
INSOLUBLE faktorom, nastava cCiastocnd degradacia proteinu
FIBRILS AL PROTEIN AA PROTEIN v retikuloendotelovych bunkéch a tvori sa amyloid
AA.

Obr. 1 « Patogenéza amyloidozy dvoch hlavnych foriem amyloidovych depozitov [1].

Tabulka €. 1 « Mozné sposoby delenia amyloiddzy (upravené podla Mohan, 2010)

Delenie podl’a Rozdelenie do podskupin

priciny primarna, sekundarna

rozsahu amyloidovych depozitov systémova (generalizovand), lokalizovana

histologického obrazu perikolagénova (primarna), periretikulinova (sekundarna)
klinickej lokalizacie forma I (jazyk, srdce, ¢revo, svaly, koza, nervy)

forma II (pecen, slezina, obli¢ky, nadoblicky)

zmieSana forma (I a II)

tkaniva mezenchymova a parenchymova

biochemickych prekurzorovych proteinov Specifické typy sérovych amyloidovych prekurzorov

TabuPka ¢. 2 « Klasifikacia amyloidéz z dermatologického hl'adiska (podl'a Braun-Falco, et al., 2001)

Primarne organovo viazané kozné amyloidézy

Lichenamyloidosus

Makuldzna kozna amyloidoza

Nodulérna kozna amyloid6za

Specifické formy

Sekundarne (asociované) organovo viazané kozné amyloid6zy

Ukladanie amyloidu pri epitelovych nddoroch (bazaliom, seboroicka keratdza, aktinicka keratoza)

Aktinické elastozy, pri terapii UVA

Sekundarne (asociované) kozné prejavy systémovych amyloid6z

Amyloidozy typu AL pri lymfoproliferativnych ochoreniach

Amyloidozy typu AA pri reaktivnych systémovych ochoreniach

Amyloidozy typu AA pri hereditarnych ochoreniach

Iné formy
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Tabulka €. 3 * Oznacenie amyloidovych proteinov, ich prekurzorov, distribucia, typ dedi¢nosti a postihnutie typickych
organov, resp. tkaniv (upravené podl'a Sipe, et al., 2012)

Algi.’};:le?ﬁvy Prekurzor Distribucia dedr{glll)osti Syndrém/organy
AL lahké retazce Ig S,L Z primarna
AH tazké retazce Ig S Z
A2M 32-mikroglobulin S Z chronicka dialyza
ATTR transtyretin S,L Z,H senilna
AA Apo sérovy amyloid A S Z sekundarna
AApoAI ApoAl S,L H oblicky, pecen, srdce
AApoAll ApoAll S H oblicky, srdce
AApoAIV ApoAlV S zZ spojené so starnutim
AGel gelsolin S H finska
ALys lyzozym S H oblicky, pecen,slezina
ALect2 llelil::rcgtovy chemotakticky S 7 oblicky
AFib Aa retazec fibrinogénu S H oblicky
ACys cystatin C S H cerebralna angiopatia
ABri ABri proteinovy p. L H britska familiarna demencia
ADan ADan L H danska familiarna demencia
AB AB L ZH Alzheimerova choroba
APrP priénové proteiny L ZH CID
ACal prokalcitonin L Z nadory tyreoidey
AIAPP g(s)tlryoé)\;ﬁlfgvy amyloidovy L Z pankreas (DM, inzuliném)
AANF atridlny triureticky peptid L Z srdce
APro prolaktin L Z adenohypofyza
Alns inzulin (exogénny) L Z v mieste aplikacie inzulinu
ASPC surfaktant (plicny) L Z pluca
AGal7 galektin 7 L Z koza
ACor korneodesmozin L Z epitel rohovky, vlasové folikuly
AMed lactadherin (medin) L Z senilna aorta (media)
Aker keratoepitelin L H dystrofia rohovky
Alac laktoferin L Z rohovka
odontogénny s ameloblastomom pri kalcifikovanych odontogénnych
AQaap asociovany protein L z nadoroch
ASemil semenogelin | L Z vesiculaseminalis
ATau tau L Z demencia
AEnf enfuvirtid L Z iatrogénne

Legenda: S — systémové postihnutie, L — lokalizovana forma, Z — ziskané a H — hereditarne ochorenie

Biopticka kazuistika

U 63-ro¢nej pacientky sa excidovala ¢ast’ koze s hlbokym
podkozim z oblasti 1ézie lokalizovanej v extenzorovej ¢asti
Pavého predkolenia. Na sprievodnom liste tykajicom sa
bioptického vySetrenia bol uvedeny klinicky opis solitarneho
tumordzneho utvaru ako erytematozne lozisko s infiltraciou,

ohrani¢ené proti okoliu, s drsnym, hrubym povrchom,

bez exulceracie povrchovej epidermy. Klinik suponoval
suspektny morbus Bowen, resp. v diferencialnej diagnostike
folikularnu mucinézu. Z nasledujtcej telefonickej konzultacie
vyplynulo, Ze pacientka sa nelieci na diabetes mellitus ani
nie je u nej zndme nijaké nddorové ochorenie. Lézia sa
neprejavovala svrbenim.
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Biopticky nalez

Exciziakoze sa spracovala kompletne v poc¢etnych rezoch.
Na povrchu bola tenka atrofickd epiderma s vyhladenou
DEJ. Nad epidermou bola pritomna tensia vrstva kompakt-
nejsej keratozy, bez parakeratozy. V epiderme sa nachadzala
iba uplne mierna kavitacia bazalnych buniek, I'ahko poru-
Send stratifikicia, mierne posuny melaninu v bazalnej
vrstve dokdzané impregnaciou melaninu podla Massona
a Fontanu. Iba uplne ojedinele sa detegovalo apoptotické
Civatteho teliesko. V hornej derme, ktora bola vyrazne roz-
Sirend, sa nachadzali bezstrukturové hyalinové a eozinofilné
hmoty, prestupujuce kolagénové vlakna (Obr. 2). Cievy
horného vaskularneho plexu, najmi venuly, boli dilatované.
Arterioly mali hrubu eozinofilni hyalinizovana stenu.
V hlbokej cCasti retikularnej dermy, medzi hrubostennymi
cievami vacsich kalibrov, sa nachadzali loziska regresivne
zmeneného tukového tkaniva a loziskd pletivovej
metaplastickej kosti, s okolitym riedkym neSpecifickym
zapalom chronického typu, ako aj poprasok dystrofickej
kalcifikacie (Kossa+t), v d’alsich rezoch aj loziska krvacania
do dermy.

Elastika, detegovana metdédou podl'a Lawsona, bola
zachovana iba vo zvyskovych fragmentoch a v nepravidelne
usporiadanej derme boli akumulaty homogénneho
bezstrukturového materidlu v derme a stene ciev vyrazne
PAS-pozitivne (Obr. 3). Pri d’al$ich Specialnych farbiacich
metodach sa konzskou ¢ervenou detegovala pozitivna (+++)
reakcia (Obr. 4) a tioflavinom T vo fluorescencii bola vyrazne
pozitivna reakcia viditelna v derme aj v cievnych stenach
(+++) (Obr. 5, 6). Aj typicka zelenozlto ziariaca pozitivita
v polarizacii pouzitej na preparaty farbené konzskou cer-
venou (++) sved¢ila o amyloide (Obr. 7). Pri
imunohistochemickom vySetreni l'ahkych retazcov kappa
a lambda sa v patologickom materiali zaznamenala iba
slaba pozitivita (+/-). Keratinové filamenty vizualizované
polyklonalnym cytokeratinom sa nedetegovali.

Obr. 3 * Amyloidoza koze. Stredne velké cievy dermy
s homogenizovanou a zhrubnutou stenou (PAS+, 200x).
(Vlastny material)

Obr. 4 - Amyloidéza koze. Homogenizovand derma
vo farbeni konzskou Cervenou. Oranzovocervené sfarbenie
je typické pre amyloid (KC, 150x). (Vlastny material)

Obr. 2 » Amyloidéza koze. Histologicky obraz excizie
z koze. Tenka epiderma, hyperkeratdza na povrchu, hladka
DEJ a homogenizovana az hyalinizovana derma s redukciou
koznych adnexov. (HE, 100x).

(Vlastny material)

Obr. 5 « Amyloidéza koze. ,,Greenapple” v polarizovanom
svetle. Preparat zafarbeny konzskou Cervenou v pripade
pozitivnej detekcie dava po zobrazeni v polarizovanom
svetle zelenozlty dvojlom (polarizované svetlo, KC, 240x).
(Vlastny material)
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Obr. 6 * Amyloidoza koze. Depozity amyloidu v derme po
aplikacii priamej imunofluorescencnej metody tioflavinom
T. Amyloid po naviazani tioflavinu T svieti vyrazne
zelenozlto (120x). (Vlastny material)

Zaver bioptického vysetrenia

I8lo o koznt amyloidézu najpravdepodobnejsie typu AL.
So zretel'om na lokalizaciu patologickych depozitov sa po
klinickom anamnestickom doplneni informacie o chybani
svrbenia a tumoriformného charakteru lézie nalez uzavrel
ako nodularna kozna amyloidéza.

Diskusia

Ked Rudolf Virchow v roku 1854 zaviedol do v§eobecnej
patologie termin ,,amyloid“ (amylon = podobajici sa
Skrobu), tento pojem uz v bioldgii pouzil Matthias
Schleiden v roku 1838 a v roku 1842 Karel Rokytansky
pri definovani patologickych tkanivovych depozitov, ktoré
sa farbili podobne ako rastlinny $krob a celul6za, ak sa na
ne pdsobilo jodom [9]. V origindlnych pracach depozity
amyloidu v makropatoldgii, v organoch a tkanivach opisal
Rokytansky ako voskové alebo mastné ¢i olejnaté. Virchow
v mikroskopickom obraze nazyval depozity amyloiduamorf-
né ¢i hyalinové. Tento autor ako prvy pouzil reakcie na dokaz
amyloidu v tkanive (Virchowova metdéda I/jodova— Lugolov
roztok = amyloid s mahagoénovou farbou a Virchowova
metoda I1/jodsirova — Lugolov roztok a potom 10 % kyselina
sirova = modrozeleny amyloid; 10). Histologicky sa dodnes
pouziva ako farbivo na dokaz amyloidu konzska cervena.
Prvy ju opisal Paul Bottinger v roku 1883. V roku 1922
metddu farbenia amyloidu konZzskou cEervenou zdokonalil
Hermann Bennhold. KedZe o dokaze konzskej cervenej
v suvislosti s niekedy slabou a neistou pozitivitou prebiehali
v praxi diskusie, pouzil Bennhold v roku 1920 na toto farbe-
nie polarizaény mikroskop a zistil, Ze konzskou cervenou
zafarbeny amyloid dava v polarizacii typicky jablkovozeleny
dvojlom. Neskoér, okolo roku 1950, sa zistila pozitivna
reakcia amyloidus tioflavinom T, produkujiica intenzivnu
zltozelenu fluorescenciu.V roku 1959 sa elektronovou
mikroskopiou zistila ultrastruktira amyloidu, ktora ukazala,

Obr. 7 « Amyloidéza koze. Depozity amyloidu v derme
a namid v stenach ciev (tioflavin T, 150x).
(Vlastny material)

ze sa skladd z nevetviacich sa fibril Sirokych 8 — 10 nm,
pozostavajucich z protofilamentov detegovatelnych pri
eSte vac¢Som rozliSeni. Transmisna elektronova mikroskopia
mala vyznamnu ulohu pri objasneni trojrozmernej Struktary
tychto makromolekulovych agregatov a pri definovani
medziproduktov vratane malych oligomérov a amorfnych
agregatov. V niektorych pripadoch moézu byt fibrily
amyloidu aj d’alej definované pomocou imunoflourescencie
imunoenzymatickymi technikami alebo imunoelektronovou
mikroskopiou. Ultrastrukturalne a chemické analyzy odhalili
komplexny charakter amyloidu. Je zjavné, Zze na zaklade
morfologickych a fyzikalnych vlastnosti su si vSetky formy
amyloidu podobné; v skutoCnosti predstavuji chemicky
heterogénne latky. Aj v pripade opisanom v tomto prispevku
bol amyloid dokazany klasickymi $pecidlnymi metédami
laboratorneho dokazu [9, 10].

Histologické vySetrenie bioptického materialu je najcastejSim
sposobom, ako dokéazat’ amyloid v kozi ¢i inych postihnutych
tkanivach. Netreba zabtdat na to, ze kym v obli¢kovej alebo
rektalnej biopsii je zachytenie amyloiddzy spol'ahlivé, v kozi
a gingive moézu byt vysledky farbenia nedostatocné [4].
V pripade nodularnej koznej amyloiddzy prezentovanom
v tomto prispevku sa depozity amyloidu detegovali v celom
rozsahu dermy az k podkoziu. Vynechal sa len uzky pés
papilarnej dermy. Typicka bola akcentacia okolo krvnych
ciev a adnexov, postihnuté boli aj steny koznych ciev
a okolie bazalnej membrany potnych zliaz. Od podobne sa
znazornujucich ochoreni koze v HE, napr. hyalinosiscutis,
antodermia, naevuslipomatosus ¢i lymfoproliferativneho
ochorenia [2], podobne ako klinikom suponovana diagnéza
v pripade tykajucom sa tohto prispevku — suspektny morbus
Bowen alebo folikularna mucindza, sa moézu spol'ahlivo
odlisit’ na zaklade jemnych histologickych charakteristik,
po doplneni Specialnych farbiacich metdd, na ktoré treba
mysliet’ pri uzatvarani takého pripadu.
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Autori, ktori pracuju s ochoreniami typu amyloidoz, sa
zhodujt v tom, Ze na toto komplikované dystrofické ochorenie
treba mysliet’' u kazdého pacienta s nefrotickym syndromom,
pri infiltrativnej kardiomyopatii, periférnej neuropatii,
hepatomegalii, priznakoch intestinalnej pseudoobstrukcie, ale
predovsetkym pri B-bunkovych a plazmatickych dyskraziach
rozli¢ného druhu a pri mnohopocéetnom myeléome, ktory je
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