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PPaawwee³³  PP..  LLiibbeerrsskkii

SSttrreesszzcczzeenniiee
Kongofilne angiopatie (ang. congophilic angiopathy, CAA) stanowi¹ grupê chorób neurozwyrodnieniowych cha-
rakteryzuj¹cych siê odk³adaniem w œcianach naczyñ oœrodkowego uk³adu nerwowego (OUN) amyloidu o ró¿-
nym sk³adzie molekularnym. Jak wszystkie amyloidozy, CAA wystêpuj¹ zarówno jako formy dziedziczne, uwa-
runkowane mutacjami w genach koduj¹cych prekursor amyloidu, jak i postaci sporadyczne.
W niniejszym przegl¹dzie zostan¹ omówione:
• otêpienia typu BRI:

– rodzinne otêpienie brytyjskie (ang. familial British dementia, FBD),
– rodzinne otêpienie duñskie (ang. familial Danish dementia, FDD);

• dziedziczny krwotok mózgowy z amyloidoz¹ typu holenderskiego (ang. hereditary cerebral haemorrhage with
amyloidosis, Dutch type, HCHWA-D);

• dziedziczny krwotok mózgowy z amyloidoz¹ typu islandzkiego (ang. hereditary cerebral haemorrhage with
amyloidosis, Icelandic type, HCHWA-I);

• CAA towarzysz¹ca chorobie Alzheimera;
• CAA spowodowana odk³adaniem gelsoliny – amyloidoza rodzinna typu fiñskiego.
We wszystkich tych chorobach wystêpuje odk³adanie siê wokó³ naczyñ amyloidów. Amyloidy s¹ heterogenn¹
grup¹ bia³ek posiadaj¹cych wspólne w³aœciwoœci fizykochemiczne: kongofiliê (barwienie czerwieni¹ Kongo),
fluorescencje po zabarwieniu tioflawin¹ S oraz tworzenie w³ókien obserwowanych w mikroskopie elektrono-
wym. Amyloidy powstaj¹ z bia³ek prekursorowych w wyniku ograniczonej proteolizy i zmiany konformacji 
z α-helikalnej na β-kartkê.
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SSuummmmaarryy
Congophilic angiopathies (CAA) are a group of neurodegenerations caused by amyloid deposition in the ves-
sel walls. Amyloids are molecularly different and, as in all amyloidoses, CAA may be hereditary caused by
mutations in a precursor for a given amyloid or sporadic of unknown cause. “Amyloid” is a generic terms to
define diverse proteins of common physicochemical properties. In particular, they are congophilic (stained with
Congo red), they fluorescent following staining with thioflavin S and they are composed of fibrils which are
visible under transmission electron microscope.
In this review we will cover:

RReecceeiivveedd:: 12.08.2005
AAcccceepptteedd::  08.09.2005

PPuubblliisshheedd:: 30.09.2005

© Aktualn Neurol 2005, 3 (5), p. 183-188

SYMPOZJUM 
– CHOROBY NACZYNIOWE



184

SYMPOZJUM – CHOROBY NACZYNIOWE

AKTUALN NEUROL 2005, 3 (5), p. 183-188

Kongofilne angiopatie (ang. congophilic angiopathy,
CAA) stanowi¹ grupê chorób neurozwyrodnie-
niowych charakteryzuj¹cych siê odk³adaniem

w œcianach naczyñ oœrodkowego uk³adu nerwowego
(OUN) amyloidu o ró¿nym sk³adzie molekularnym. Jak
wszystkie amyloidozy, CAA wystêpuj¹ zarówno jako for-
my dziedziczne, uwarunkowane mutacjami w genach ko-
duj¹cych prekursor amyloidu, jak i postaci sporadyczne.
W niniejszym przegl¹dzie zostan¹ omówione: 
• otêpienia typu BRI:

– rodzinne otêpienie brytyjskie (ang. familial British
dementia, FBD),

– rodzinne otêpienie duñskie (ang. familial Danish
dementia, FDD);

• dziedziczny krwotok mózgowy z amyloidoz¹ typu
holenderskiego (ang. hereditary cerebral haemorrhage
with amyloidosis, Dutch type, HCHWA-D);

• dziedziczny krwotok mózgowy z amyloidoz¹ typu
islandzkiego (ang. hereditary cerebral haemorrhage
with amyloidosis, Icelandic type, HCHWA-I);

• CAA towarzysz¹ca chorobie Alzheimera;
• CAA spowodowana odk³adaniem gelsoliny – amylo-

idoza rodzinna typu fiñskiego.
Pierwszym badaczem, który opisa³ amyloid (substancjê
przypominaj¹c¹ skrobiê) w œcianie naczyñ, by³ Scholtz(1);
wprowadzi³ on termin: drusige Entartung na okreœlenie
amyloidu penetruj¹cego od naczyñ w otaczaj¹c¹ pa-
renchymê mózgu. Co interesuj¹ce, Worster-Drought(2,3)

przedstawi³ przypadek rodziny klasyfikowanej obecnie
w obrêbie FBD – przez lata uwa¿ano, i¿ jej cz³onkowie
chorowali na odmianê choroby Gerstmanna-Sträussle-
ra-Scheinkera(4,5). Z morfologicznego punktu widzenia
wszystkie CAA wygl¹daj¹ podobnie(6). CAA manifestu-
je siê jako bezkomórkowe pogrubienie œciany naczyñ
– przede wszystkim arterioli oraz ma³ych i œredniej wiel-
koœci têtnic; naczynia w³osowate i ¿y³y s¹ zajête rzad-
ko(7). Charakterystyczny jest obraz „podwójnego œwia-
t³a” albo „podwójnej bary³ki” (ang. double barrel).
W sporadycznej postaci CAA, w której odk³ada siê pep-
tyd Aβ, jego akumulacja nastêpuje pocz¹tkowo w ablu-
minalnej czêœci b³ony œrodkowej i przydanki naczynia,
najwczeœniej na granicy b³ony podstawnej przydanki.
Vonsattel i wsp.(8) zaproponowali trzystopniowy grading:
przy niewielkiego stopnia (ang. mild) zajêciu naczynia
amyloid ogranicza siê do b³ony œrodkowej, przy stopniu

poœrednim (ang. moderate) wystêpuje ubytek miêœni
g³adkich, a amyloid tworzy pierœcieñ, wreszcie przy
ciê¿kim stopniu (ang. severe) uszkodzenia pojawiaj¹
siê uk³ad „podwójnej bary³ki” i mikrotêtniaki.

OOTTÊÊPPIIEENNIIAA  BBRRII

RROODDZZIINNNNEE  OOTTÊÊPPIIEENNIIEE  BBRRYYTTYYJJSSKKIIEE  
((AANNGG..  FFAAMMIILLIIAALL  BBRRIITTIISSHH  DDEEMMEENNTTIIAA,,  FFBBDD;;

IINNNNAA  NNAAZZWWAA::  FFAAMMIILLIIAALL  CCAAAA  
WWIITTHH  NNOONN--NNEEUURRIITTIICC  PPLLAAQQUUEE  

FFOORRMMAATTIIOONN))

Jak wspominano, Worster-Drought(2,3) opisa³ rodzinê kla-
syfikowan¹ obecnie jako FBD. Kolejn¹ rodzinê przed-
stawili Griffiths i wsp.(9), a Plant i wsp.(10) ustalili, ¿e obie
rodziny pochodz¹ od wspólnego przodka, kobiety zmar-
³ej w roku 1883(11). Kolejny przypadek zaprezentowali
Love i Duchen(12) – równie¿ i on jest powi¹zany z rodzi-
n¹ opisan¹ przez Worstera-Droughta(12,13).
OObbrraazz  kklliinniicczznnyy:: Rodzinne otêpienie brytyjskie rozpoczy-
na siê w wieku oko³o 48 lat (40-60), œmieræ nastêpuje po-
miêdzy 48. a 70. rokiem ¿ycia (œrednio w 56. roku ¿ycia).
Choroba jest autosomalnie dominuj¹ca z pe³n¹ penetra-
cj¹ do oko³o 60. roku ¿ycia. Objawy kognitywne zazna-
czaj¹ siê wczeœnie w przebiegu choroby i prowadz¹ do
pe³nego otêpienia. Z innych objawów obserwuje siê na-
silon¹ spastyczn¹ paraparezê prowadz¹c¹ do pora¿enia
czterokoñczynowego, dyzartriê i zespo³y udarowe (oko-
³o 26% chorych)(11). W jednym przypadku obserwowano
œmiertelny krwotok mózgowy.
BBiioollooggiiaa  mmoolleekkuullaarrnnaa:: Peptyd wielkoœci 34 aminokwasów
odk³adaj¹cy siê w œcianie naczyñ i blaszkach nosi nazwê
ABri i jest kodowany przez gen BRI na chromosomie
13(14). Gen ten koduje prekursor amyloidu o d³ugoœci
266 aminokwasów, który w przypadkach FBD jest wy-
d³u¿ony do 277 aminokwasów w wyniku mutacji zno-
sz¹cej kodon STOP w pozycji 267 (AGA do TGA)(14,15).
Istniej¹ trzy izoformy BRI; BRI2 jest mutowany w FDD.
Ekspresja peptydu ABri obejmuje piramidowe neurony
regionu CA4 formacji hipokampa i komórki Purkinjego
mó¿d¿ku(16). Co szczególnie interesuj¹ce, analogicznie do
α-synukleiny i peptydu Aβ peptyd ABri tworzy struktury
pierœcieniowe, przypominaj¹ce pory lub kana³y, co mo¿e
sugerowaæ znaczenie patogenetyczne(17). W³ókna amylo-

• dementia of BRI family:
– familial British dementia, FBD (peptide ABri),
– familial Danish dementia, FDD (peptide ADan);

• hereditary cerebral haemorrhage with amyloidosis, Dutch type, HCHWA-D (peptide Aβ);
• hereditary cerebral haemorrhage with amyloidosis, Icelandic type, HCHWA-I (cystatin C);
• CAA associated with Alzheimer disease (peptide Aβ);
• familial Finnish amyloidosis (gelsolin).

KKEEYY  WWOORRDDSS:: ccoonnggoopphhiilliicc  aannggiiooppaatthhiieess,,  ffaammiilliiaall  BBrriittiisshh  ddeemmeennttiiaa,,  ffaammiilliiaall  DDaanniisshh  ddeemmeennttiiaa,,  ffaammiilliiaall  FFiinn--
nniisshh  aammyyllooiiddoossiiss,,  aammyyllooiidd
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idowe utworzone z ABri indukuj¹ apoptozê i, analogicz-
nie do innych amyloidoz, oligomery s¹ bardziej toksycz-
ne ni¿ protofibryle oraz same w³ókna(18).
BBaaddaanniiee  nneeuurrooppaattoollooggiicczznnee:: Na obraz neuropatologiczny
FBD sk³adaj¹ siê CAA oraz blaszki amyloidowe (neury-
tyczne) i dyfuzyjne immunoreaktywne dla ABri(2,3,9-13,19-22).
Blaszkom neurytycznym towarzyszy zwyrodnienie w³ó-
kienkowe Alzheimera (ang. neurofibrillary tangles, NFT)
pod postaci¹ w³ókien (ang. paired helical filaments, PHF)
utworzonych z MAP-τ. CAA manifestuje siê typowo
– pod postaci¹ „podwójnych bary³ek” (ang. double bar-
rels) a¿ do ca³kowitego zajêcia œwiat³a oraz drusige
Entartung w naczyniach opon oraz istoty szarej i bia³ej.
Widuje siê ogniska ischemiczne i krwotoczne oraz oko-
³onaczyniowe, zazwyczaj sk¹pe, nacieki zapalne.
Immunododatnie dla ABri blaszki obserwuje siê w wielu
strukturach anatomicznych OUN. W mó¿d¿ku oko³o-
naczyniowe blaszki typowo tworz¹ uk³ady prostopad³e
do powierzchni kory, co przypomina do pewnego stopnia
z³ogi Aβ w mó¿d¿ku w chorobie Alzheimera. Neurytycz-
ne blaszki amyloidowe przewa¿aj¹ w uk³adzie limbicz-
nym; blaszki te przybieraj¹ dwie formy – wystêpuj¹ jako
du¿e z³ogi (o œrednicy oko³o 150 µm) oraz jako gwiaŸ-
dziste „rdzenie”. Ponadto obserwuje siê ABri(+), ale nie
kongofilne dyfuzyjne z³ogi – zwykle w korze entorinalnej,
ABri(+) dystroficzne neuryty oraz obecnoœæ ABri w tor-
pedach komórkach Purkinjego(16,21). Peptyd ABri i furyna,
procesuj¹ca ABri kolokalizuj¹(23).

RROODDZZIINNNNEE  OOTTÊÊPPIIEENNIIEE  DDUUÑÑSSKKIIEE  
((AANNGG..  FFAAMMIILLIIAALL  DDAANNIISSHH  DDEEMMEENNTTIIAA,,  FFDDDD))

Jako pierwszy FDD opisa³ Strömgren(24), prezentuj¹c
przypadek rodziny pochodz¹cej z Jutlandii, Dania. Ob-
raz kliniczny jest bardzo charakterystyczny. Oko³o 20. ro-
ku ¿ycia pojawia siê zaæma, nastêpnie g³uchota (w 3. de-
kadzie ¿ycia), do której do³¹czaj¹ siê, w 5.-6. dekadzie,
ataksja i otêpienie. Incydenty udarowe nie s¹ zjawiskiem
czêstym(11). Pozosta³e objawy neurologiczne przypomi-
naj¹ te spotykane w FBD.
GGeenneettyykkaa:: W FDD, analogicznie do FBD, odk³ada siê
peptyd amyloidowy ADan, bêd¹cy produktem wiêkszego
bia³ka prekursorowego – wielkoœci 277 aminokwasów,
kodowanego przez gen BRI2. Pomimo wielkoœci iden-
tycznej jak prekursora ABri peptyd ten powstaje w wy-
niku 10-nukleotydowej insercji pomiêdzy kodonami 265
i 266 genu BRI2(25). Peptyd ten tworzy zarówno agre-
gaty niebêd¹ce jeszcze w³óknami (pre-amyloid), jak
i w³ókna amyloidowe(26).
ZZmmiiaannyy  nneeuurrooppaattoollooggiicczznnee:: Podobnie jak w FBD, na
zmiany neuropatologiczne w FDD sk³adaj¹ siê CAA oraz
rozlane zmiany neurytyczne(11,22,27). W odró¿nieniu od FBD
ADan-immunoreaktywne depozyty s¹ niekongofilne,
a zatem stanowi¹ depozyty pre- albo paraamyloidowe
i odpowiadaj¹ blaszkom dyfuzyjnym. W FDD, podobnie
jak w FBD, NFT i nici neuropilowe zawieraj¹ MAP-τ.

DDZZIIEEDDZZIICCZZNNYY  KKRRWWOOTTOOKK  MMÓÓZZGGOOWWYY
ZZ AAMMYYLLOOIIDDOOZZ¥¥  TTYYPPUU  HHOOLLEENNDDEERRSSKKIIEEGGOO

((AANNGG..  HHEERREEDDIITTAARRYY  CCEERREEBBRRAALL  
HHAAEEMMOORRRRHHAAGGEE  WWIITTHH  AAMMYYLLOOIIDDOOSSIISS,,

DDUUTTCCHH  TTYYPPEE,,  HHCCHHWWAA--DD))

HCHWA-D, po raz pierwszy odnotowana w miejscowo-
œciach Katwijk i Scheveningen(28), klinicznie charaktery-
zuje siê licznymi nastêpuj¹cymi po sobie krwotokami
mózgowymi i/lub podpajêczynówkowymi bez towarzy-
sz¹cego nadciœnienia. W Holandii oko³o 500 osób jest
genetycznie predysponowanych do rozwoju HCHWA-D.
Choroba rozpoczyna siê miêdzy 45. a 60. rokiem ¿ycia,
2/3 chorych umiera po pierwszym epizodzie krwotocz-
nym, u pozosta³ych na obraz kliniczny sk³adaj¹ siê liczne
nastêpuj¹ce po sobie epizody udarowe prowadz¹ce do
rozwoju otêpienia(11).
BBaaddaanniiee  nneeuurrooppaattoollooggiicczznnee:: Amyloid wykrywany jest
w zgrubia³ych têtniczkach mózgu(29). Poza angiopati¹
kongofiln¹ spotyka siê blaszki amyloidowe utworzone
z Aβ(30). Od klasycznych blaszek AD ró¿ni¹ siê one nie-
obecnoœci¹ DN i typowego rdzenia amyloidowego, od-
powiadaj¹ wiêc blaszkom amorficznym, natomiast ty-
powe blaszki amyloidowe i NFT nie s¹ w HCHWA-D
obserwowane. Wokó³ blaszek amorficznych wystêpu-
j¹ liczne makrofagi i astrocyty zawieraj¹ce ziarna
Aβ42(+)40(–) – ziarna takie s¹ nieobecne w tych komór-
kach wokó³ Aβ42(+)40(+) „gêstych” blaszek dyfuzyj-
nych(31). Nale¿y jednak podkreœliæ, ¿e w HCHWA-D ob-
serwuje siê niewielk¹ liczbê ubikwitynowanych struktur
przypominaj¹cych DN(32). W blaszkach dyfuzyjnych
wykrywany jest immunohistochemicznie peptyd Aβ42,
w blaszkach „homogennych” – krótszy Aβ40

(33,34). Te
ostatnie zawieraj¹ DN, w których nie stwierdza siê im-
munoekspresji MAP-τ. Warto podkreœliæ, ¿e we krwi
nosicieli mutacji kodonu 693 obserwuje siê spadek
poziomu Aβ42

(35).
GGeenneettyykkaa:: HCHWA-D jest pierwsz¹ jednostk¹ chorobo-
w¹, w której wykryto mutacjê (substytucja glutaminianu
glutamin¹ w kodonie 693, co odpowiada 22 aminokwa-
sowi peptydu Aβ) w genie prekursora amyloidu (βAPP)
na chromosomie 21(36). Nawiasem mówi¹c, odkrycie mu-
tacji w HCHWA-D poprzedzi³o odkrycie pozosta³ych
mutacji w tym samym genie w rodzinnych przypadkach
choroby Alzheimera.

DDZZIIEEDDZZIICCZZNNYY  KKRRWWOOTTOOKK  MMÓÓZZGGOOWWYY
ZZ AAMMYYLLOOIIDDOOZZ¥¥  TTYYPPUU  IISSLLAANNDDZZKKIIEEGGOO

((AANNGG..  HHEERREEDDIITTAARRYY  CCEERREEBBRRAALL  
HHAAEEMMOORRRRHHAAGGEE  WWIITTHH  AAMMYYLLOOIIDDOOSSIISS,,  

IICCEELLAANNDDIICC  TTYYPPEE,,  HHCCHHWWAA--II))

Odrêbn¹ jednostk¹ chorobow¹(11,37-39), w której depozyt
amyloidowy tworzy ccyyssttaattyynnaa CC (cystatin C amyloid,
ACys), a nie Aβ jjeesstt  ddzziieeddzziicczznnyy  kkrrwwoottookk  mmóózzggoowwyy
zz aammyyllooiiddoozz¹¹  –– ttyypp  iissllaannddzzkkii  ((HHCCHHWWAA--II)). HCHWA-I
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dziedziczy siê autosomalnie dominuj¹co z pe³n¹ pene-
tracj¹, niektórzy nosiciele pozostaj¹ jednak bezobjawo-
wi do póŸnego wieku. HCHWA-I charakteryzuje odk³a-
danie amyloidu w ma³ych naczyniach opony miêkkiej
i kory, co prowadzi, analogicznie do HCHWA-D, do
wystêpowania krwotoków mózgowych lub zamkniêcia
œwiat³a naczynia. Pierwsze objawy wystêpuj¹ pomiêdzy
20. a 40. rokiem ¿ycia. Po 50. roku ¿ycia udary obserwu-
je siê rzadziej; œmieræ z powodu udaru nie jest tak czê-
stym zjawiskiem jak w przypadku HCHWA-D(11).
GGeenneettyykkaa:: Cystatyna C to spokrewnione z kininami bia³-
ko o ciê¿arze oko³o 13 kDa, bêd¹ce inhibitorem lizoso-
malnych proteinaz cysteinowych. ACys jest pozbawiony
pierwszych 10 aminokwasów oraz posiada jedn¹ sub-
stytucjê – leucyny glutamin¹, która odpowiada mutacji
kodonu 68 genu CYSTATIN C(40).

CCAAAA  TTOOWWAARRZZYYSSZZ¥¥CCAA  
CCHHOORROOBBIIEE  AALLZZHHEEIIMMEERRAA

CAA w chorobie Alzheimera stanowi czêste zjawisko(11),
a odk³adaj¹cy siê w œcianach naczyñ peptyd Aβ jest
identyczny jak amyloid wspó³tworz¹cy blaszki neury-
tyczne, z tym ¿e jest on z regu³y d³u¿szy (42-43, a nie 40
aminokwasów)(41). Osoby z CAA maj¹ ni¿sze stê¿enie
Aβ42 w surowicy(42). Wewn¹trznaczyniowy Aβ amyloid od-
k³ada siê tak¿e w obrêbie malformacji têtniczo-¿ylnych(43),
jak równie¿ po urazach czaszkowo-mózgowych(44). CAA
obejmuje krótkie i d³ugie têtnice przeszywaj¹ce kory móz-
gu oraz krótkie ga³êzie zaopatruj¹ce zakrêty; depozyty
amyloidowe urywaj¹ siê na granicy kory i istoty bia³ej(45).
Co ciekawe, krwotoki domózgowe towarzysz¹ce CAA
lokalizuj¹ siê w innych obszarach ni¿ sama CAA – z re-
gu³y w obszarach podkorowych, a nie w korze, gdzie do-
minuje CAA. Ponadto CAA zajmuje g³ównie p³aty po-
tyliczne i w mniejszym stopniu p³aty skroniowe, z kolei
krwotoki obserwuje siê w p³atach czo³owych.
Nasilenie CAA koreluje ujemnie z nasileniem wystêpowa-
nia blaszek neurytycznych w AD(46). Co wiêcej, badania
Attemsa i Jellingera(47) oraz Attemsa i wsp.(48) wykaza³y, ¿e
najlepsz¹ korelacjê z zaawansowaniem otêpienia i/lub
skal¹ Braaków oraz kryteriami CERAD i Instytutu NIA
Reagana wykazuje obecnoœæ nie CAA, a tzw. „kapilarnej
CAA” (ang. dysphoric angiopathy), co mo¿e sugerowaæ
ró¿ny mechanizm powstawania CAA i kapilarnej CAA.
Odrêbnym zjawiskiem jest tzw. amyloid oko³onaczynio-
wy – blaszki oko³onaczyniowe (niem. drusige Entartung
– nie myliæ z drüsige Entartung). Zjawisko to sprowadza
siê do penetracji palczastych wypustek amyloidu od na-
czyñ w otaczaj¹cy neuropil. Badania z u¿yciem mikro-
skopu konfokalnego wykazuj¹ ci¹g³oœæ amyloidu i depo-
zytów Aβ w parenchymie(49). Poniewa¿ peptyd Aβ jest
usuwany z przestrzeni zewn¹trzkomórkowej mózgu via
przestrzenie wokó³ naczyñ w³osowatych, a nastêpnie
wokó³ têtnic korowych do têtnic opony miêkkiej, blo-
kada têtnic poprzez z³ogi amyloidowe mo¿e prowadziæ

do czysto mechanicznego („hydraulicznego”) bloko-
wania usuwania Aβ.
Interesuj¹co przedstawia siê problem zale¿noœci pomiê-
dzy wystêpowaniem CAA a genotypem APOE. U cho-
rych z CAA wystêpuje nadreprezentacja allelu ε2 APOE,
co wiêcej, allel ten jest sprzê¿ony z obecnoœci¹ martwicy
w³óknikowatej i koncentrycznego rozwarstwienia œciany
naczyñ(50). Dla kontrastu, Tian i wsp.(51) wykazali, ¿e u no-
sicieli allelu ε4 APOE wystêpuje wiêksze nasilenie CAA
i uszkodzenia istoty bia³ej w p³acie potylicznym, ale nie
globalne nasilenie CAA. Z kolei Chalmers i wsp.(52) stwier-
dzili sprzê¿enie CAA, ale nie innych depozytów Aβ
z obecnoœci¹ allelu ε4 APOE, co sugeruje, ¿e u nosicieli
allelu ε4 APOE istnieje tendencja do odk³adania siê Aβ
w naczyniach. Problem pozostaje zatem kontrowersyjny.
CAA jest czêœci¹ obrazu neuropatologicznego FAD spo-
wodowanego mutacjami β APP, PSEN1 i PSEN2. Poza
mutacj¹ kodonu 693 wywo³uj¹c¹ HCHWA-D mutacje
kodonów 692-694, np. kodonów 692 (flamandzka) i 694
(w³oska), s¹ równie¿ powi¹zane z nasilon¹ CAA(11). Szcze-
gólnie interesuj¹ca jest mutacja D694N (rodzina ze sta-
nu Iowa), która prowadzi do rozwoju leukoencefalopa-
tii w nastêpstwie CAA(53,54). Z regu³y u osób, u których
mutacja mieœci siê w obrêbie sekwencji koduj¹cej Aβ,
rozwija siê CAA, zaœ u tych, u których mutacje znajduj¹
siê poza sekwencj¹ koduj¹c¹ – typowa AD(55). Ciekawy
przypadek opisali Rebeck i wsp.(55) – mutacja znajdowa-
³a siê tu w kodonie 23 sekwencji Aβ, badanie neuropa-
tologiczne wykaza³o masywn¹ CAA, zaœ amyloid by³
utworzony zarówno z Aβ42, jak i Aβ40. Amyloid Aβ mo-
¿e kolokalizowaæ w obrêbie CAA z amyloidem utwo-
rzonym z ALlambda(56).
Podobnie kszta³tuje siê sytuacja w FAD spowodowanej
mutacjami genów presenilin; u Niemców nadwo³¿añ-
skich z FAD spowodowan¹ mutacjami w genie PSEN2
obserwuje siê nie tylko CAA, ale równie¿ krwotoki domóz-
gowe(57). Równie¿ mutacje PSEN1 prowadz¹ce do FAD
ze spastyczn¹ paraparez¹ i blaszkami typu k³êbek waty
(ang. cotton wool plaques) powoduj¹ nasilon¹ CAA(6).

CCAAAA  SSPPOOWWOODDOOWWAANNAA  
OODDKK££AADDAANNIIEEMM  GGEELLSSOOLLIINNYY  
–– AAMMYYLLOOIIDDOOZZAA  RROODDZZIINNNNAA  

TTYYPPUU  FFIIÑÑSSKKIIEEGGOO

Rodzinna amyloidoza typu fiñskiego (ang. familial amy-
loidosis – Finnish type, FA-F) jest spowodowana od-
k³adaniem siê zmutowanej gelsoliny (mutacje G654A
i G654T)(58-60). Gelsolina to bia³ko wi¹¿¹ce aktynê, ma
dwie izoformy – cytoplazmatyczn¹ (80 kDa) i sekrecyj-
n¹ (83 kDa). Amyloid odk³adaj¹cy siê w FA-F stano-
wi fragment formy sekrecyjnej o d³ugoœci 173-243 lub
173-225 aminokwasów(61,62).
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