Obr. 1

Riizny stupeii infiltrace jaterni tkiné amyloidem. Infiltrace v Disseho prostoru s riiznym stupném

regrese hepatocyti. Hyalinni vzhled amyloidnich deposit

(H&E)

Obr.2
Tumoriformni amyloid plice. Zakladni struktura plic je zcela setfena infiltraci amyloidem.

(H&E)



Obr.3
Ultrastrukturalni obraz amyloidu. Husta sit’ nevétvenych fibril

Obr. 4
Deposita amyloidu v barveni Kongo ¢erveni. Indukce dichroismu
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Obr. 5
Prikaz amyloidogenniho proteinu imunohistochemicky. Prikaz AA proteinu v renalnich
glomerulech. Prehled deposice v kortexu — naskenovany histologicky rez (vlevo). Vpravo detaily
glomeruli — pritkkaz SAA jako fibrilogenniho proteinu a SAP jako koprecipitujici komplenenty






Obr. 6
Immunohistochemicky prikaz tfi typti amyloidni infiltrace myokardu

SAA (skenovany cely iez) (AL amyloidosa) Ig lambda transthyretin (prealbumin)

Obr.7

Schema zakladnich etap procesu amyloidogenese

toxické pusobeni na tkarn

abnormalni zpracovani bl 'TI'
vychoziho amyloidogenniho | — | SQIUDIINI olgomery |, | g

proteinu protofibrily / fibrily

proces probihajici v okoli nebo

vzdalené od buriky, ktera je

zdrojem ovlivnéni pridatnymi faktory
amyloidogenniho proteinu

Obr.8

ZjednodusSené schéma amyloidos podle distribuce deponovaného amyloidu. Vlevo je typicka
generalizovana amyloidosa, vpravo amyloidosa lokalizovana. Burka produkujici prekursor
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amyloidu je uprostied dole. Prekursor je oznacen tenkou useckou, amyloid silnou useckou.
Ctverce oznaené pismeny predstavuji schematicky zniazornéné organy.
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Obr. 9

Varianty osudu monoklonidlniho imunoglobulinu (jednoho z lehkych fFetézcii), produkovaného u
monoklonalni gamapatie (urcujicim faktorem jsou nanejvy§ pravdépodobné jeho molekularni
varianty primarni struktury nebo charakteru glykosylace)

bez detekovatelnych nésledku
solubilni forma s efektivni degradaci
nebo efektivnim vylu€ovanim

amyloidni agregrace (do S fibril)
*generalisovana AL amyloidosa
svzacnéji isol. tumoriformni varianta)

1

I

monoklonalni Ig (lehky retézec)
jeho produkce
abnormalnim klonem B lymfocytu
a exocytosa do extracelularni tekutiny
(jeho East muze byt retinovana v endoplasmatickém
retikulu B lymfocytu )

l l

endocytosa a intracelularni
akumulace v lysosomech
nezavisle na bunéném typu

neamyloidni agregace
amorfni nebo fibrilarni
(nespecifické fibrily)
LJight chain deposition disease”

Obr. 10

Monoklonalni gamapatie (Ig kappa). Endocytosa proteinu dermalnimi histiocyty




H&E immunodetekce kappa fetézce

Obr. 11
Varianty ultrastruktury lysosomalnich deposit endocytovanych monoklonalnich Ig

lysosomy jaterni buiiky lysosomy makrofiagu

Obr. 12
Typy postiZeni ledvin u monoklonalni gamapatie



postizeni (blok) distalniho nefronu
AL amyloidosa (nefrohydrosa, myelomova nefrosa)
dominuje glomerularni valce z BJ proteinu a uromodulinu
postizeni (Tamm-Horsfallova proteinu)

stagnace moce, poskozeni tubuld, atd

e

produkce monoklonalniho Ig
_ (lehkeho fetézce) u obou tubularnich 1ézi je

S ruznym stupném a typem velka tendence ke krystalisaci

aberace primarni struktury deponovanéhp monoklonalniho Ig

a posttranslaéni modifikace !

v

neamyloidni deposice

monoklonalniho Ig
v basalnich membranach cév,
tubuld a glomeruli

toxické postizeni proximalnich
tubulu az nekrosa
resorpce monoklonalniho Ig v prox. tubulech

Obr.13
Typy proteolytické degradace APP (amyloid prekursor proteinu). Vlevo proces vedouci k deposici
amyloidu (aktivita  a y sekretdz), vpravo proces, ktery je povaZovan za prevenci amyloidni
deposice (aktivita a sekretazy)
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Obr 14.

deposita amyloid B proteinu v kortexu u Alzheimerovy nemoci. VétSina z deposit nejsou ve
fibrilarni (amyloidni) formé. Jde tedy prevazné o prekursorové ,,difusni plaky*. Vlevo piehled
demonstrujici rozsah deposice. Vpravo detail jednoho z plakii. Imunodetekce.
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Obr. 15

Alzheimerova nemoc. Deposice amlyoidu (amyloid 3 proteinu) v cévni sténé artérii kortexu (vlevo)
a mékkych plen (vpravo). Immunodetekce amyloid 3 proteinu



Obr. 16

Akumulace hyperfosforylovaného Tau proteinu v neuronech. Jeho immunohistochemicky priikaz a
kongofilie (s dichroismem) filament do kterych se agreguje
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<« imunohistochemicky prikaz

Obr. 17

dichroismus



Isolovana amyloidosa Langerhasovych ostrivki

H& E Kongo Cerven - dichroismus



