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RESUMEN 

TITULO: Amiloidos is sistémica: frec uencia, presentación clínica y fac tores asociados en un 

departamento de medicina interna de tercer nivel. 

OBJETlYO: Conocer la incidencia. ca racterísticas clín icas al diagnóstico y los factores 

asoc iados a amiloidosis sistémica en un departamen to de medicina interna de tercer nivel. 

MATERIAL Y METODOS: Se incluyeron pac ientes mayo res de 18 años, ambos géneros, con 

diagnóstico de amiloidosis sistém ica, y quienes ac udieron al departamento de medicina interna 

desde enero de 1998 hasta diciembre del 2004. Se anal izaron datos demográficos, afecc ión 

orgán ica y diagnóstico principal asociado, y tratamiento específico de ami loidos is, con énfasis en 

uso de Melfa lan. prednisona y c1orambucil. Se catalogó la afección orgánica en renal , card iaca, 

articular, di gestiva y la presencia neuropatía. Además. se documentó afección cutánea. Se 

anali zaron los datos con el software SPSS v. 12 

RESUL T ADOS: Se encontró a 10 pac ientes, con una incidencia de 1.4 casos por año, con un 

promedio entre el inicio de síntomas y el diagnóstico de 4 1 meses. La edad media encontrada fue 

de 53.5 ::: 22 años. con un rango de 34 a 69 ai'ios. 6 pacientes (60%) del género masculino y 4 

(40%)de l fe menino. Presentaron fa lla renal el 80 % (8/1 O) ; el 87.5% de ell os asoc iado a síndrome 

nefrótico (n= 7/8). Se encontró macroglosia asociada a disfagia en el 60% de casos ( n = 6/ 10). Y 

afecc ión miocá rdica con Miocardiopatía restrictiva en 2 casos (20%, n = 2/1 O). la mitad de cada 

género. en 3 de los 10 pacientes (30%). Hubo neuropatía en 3 casos. 2 de ellos con síndrome de l 

túnel de l carpo. y la presencia de artropat ía en 6 de los 10 pac ientes. En un o. se documentó li quen 

amiloide. El manejo fu e con melfalán y prednisona, y se encontró a 40% de los pac ientes 

fallecidos al mllmento de concluir el estudio. 

CONCLlSIONES: La Ami loidosi s sistémica es un a enti dad rara. que predomina en varo nes ~ 

qu e tielle un pl\lnóstico malo. 

Palabras clavl': Amiloidosis sistémica, med icina interna. tercer Ili ve l. 
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ABSTRACT 

TITLE: Systemic amyloidosi s: Freqllency. clinical presentation and associated factors in a 

tertiary Internal Medicine department. 

OBJETIVE: To kn o\V the incidence. clinica l characteristics at di agnos is and associated factors 

to systemic amyloidosis in a tertiary lnternalmedicine department. 

MATERIAL AND METHODS: Older than 18 years, both gender pati ents with an systemic 

amyloidosis diagnosis were included and whom was revised in the Internal Medicine department 

from january 1998 to december 2004. Demographic data, organic affection, and main associated 

diagnosis was registered, with emphasis on melphalan, prednisone an chlorambuci l use. The 

organic damage was divided into renal , cardiaco articular, di gest ive and neuropathy affection . 

Furthermore, clltaneus damage was recorded. The data was analyzed with a SPSS v.12 software 

RESULTS: The group was compri sed of 10 patients, with an incidence of 1.4 cases/ year and a 

mean between symptoms begin and diagnosis of .+ 1 months. The average age was 53.5 ± 22 

years, (range 34 - 69). Six patients (60%) were male and 4 (40%) fem ale. Renal failure occurred 

in 80% (8/1 O): and in 87.5% was associated 10 nephrotic syndrome. Disfagia assoc iated 

macroglosia \Vas lo und into 60% of patienls (n = 6/ 10). and a myocardia l dysfunction "ith 

restrictive myocardiopathy was detected in 2 cases (20%, n = 2/ 10), 50% 01' each gend er. In three 

patients (30%), neuropathy was tound : ",ith a tunnel 01' carpo syndrome in two of them: 

arthropathy was fo und on 60% 01' cases (6/ 10). and one case have an amyloid Iychen. The 

trealment was melphalan/prednisone , and '+/ 10 pat ients (40%) \Vas dead at the end of stlld y. 

CONCLVSIONS: The systemic alll yloid os is is ara re disease, and predominates in males. Thev 

havc a bad prognosi s. 

Key words: Systellli c amyloidosis. Intern almedicinc. tertiary dcpartmcnl. 
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INTRODUCCIÓN 

La Amiloidosis no es una entidad nosológica única, sino un termino para enfermedades que 

comparten una característica común: El depósito pato lógico extracelular de proteínas fibril ares 

insolubles en órganos y tejidos. 

1.- Historia: 

En 1639, Nicolaus Fontanus. reportó la autopsia de un hombre joven con ascitis, ictericia y 

epistaxis quien tenía un absceso hepático y un gran bazo con cá lculos 111. Esta puede ser la 

primera descripción de Ami loidosis esp lénica. Thomas Bartholin. el descubridor del sistema 

linfático en humanos, describió también un caso en His/oricarulI7 Ana/omicarum Rariorwl1. El 

reportó la autopsia de una mujer cuyo bazo estaba tan rígido, que a penas pudo cortarse con un 

cuchillo. La incisión del bazo producía un sonido extíaño. Ambos casos fueron incluidos entre 

los 3000 colectados por Theophili Boneti en su Sepulcherelum sive Ana/omia Praclica, publicada 

en 1679. Waine\\Tight describió en 1772 el caso de un paciente que tenóa el cuello con "edema 

estromoso·· por varios años, hepatomegalia y una substancia que teñía color arcilla en el hígado. 

F.V Raspail , congeló tejidos para in vestigación microscópica. uso alcohol para reblandecer 

tejidos y yodo para demostrar almidón. Se le considera el fundador de la histoquímica. Collin y 

H. F Gaul ti er reportaron en 181 4 que el almidón teñía de azul con Yodo. Sheilden, en 1838. ya se 

refería a la prueba de Yodo para el almidón. Carl Rokitansky en 1842 describió que los pac ientes 

con tuberculosis ó sífilis tenían aumento del hígado por infiltración de una substancia 

albuminacea gris. también la describió en envenenamiento con mercurio. pero el pensó que era 

un tipo de higado graso. George Budd describió un paciente con hepatomega lia y palidez. y 

concluyó que la infi ltrac ión no era grasa. más bien era albuminacea: tamb ién notó que los riñones 

mostraban infiltración similar a la hepática. En total recolectó 4 casos si milares. quienes tenías 

tuberculosis ósea. Gairdner en 1854 reportó una "metamorfosis de la estructura glandu lar 

hepatica hacia una mucho más densa. con material album ináceo··. 

Lltérmino ami loide fue acuñ ado en 1838 por l'vIall hi as Schleiden, un botáni co alemán. para 

describir el componente am iláceo de las plantas . Rudo lph Vircho\V, en 1854. usó el término 

amiloidc debido a la peculiar reacción de los L'lIerpOs amiloidcs en el sistema nervioso central al 

contacto (Oll Yodo. se conve nció de que eran idénticos en compos ición al almi dón. 
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Virchow creyó que la palidez de los órganos infiltrados era secundari o a isquemia por 

obstrucc ión vascu lar 3llliloide. anotó qUe el Illarasmo era un a ca racterística general de los 

pac ientes con enl'crmedad :wanzada y desc ribió casos con afección intestinal completa . También 

notó que los glomérulos y las arterias afe rentes renales reaccionaban al yodo. 

Johan Meckel noto que el yodo y el ácido sul rúrico yodado producían un co lor rojo ó violeta 

en muchos órganos afectados por amiloide, y enfatizó que también se afectaba la aorta, pared 

intestinal y arterias en general. En 185 9. Carl Friedreich y August I(ekul e reportaron que la 

degeneración del bazo no contenía materia l que correspondiera químicamente a almidón ó a 

celulosa, más bien era un componente albumi noide. Sin embargo, consideraron que no debía 

cambiarse el nombre "amiloide". 

La Amiloidosis primaria fue por primera vez reportada como tal por Samuel Wilks en 1856, 

en un hombre de 52 años con una enfermedad di stinta a sífili s, osteomielitis ni tuberculos is. El 

paciente tenía hidropesía y al buminuria; en la autopsia el corazón estaba hipertrofiado. y el bazo 

era rígido. Los riñones también estaban endurec idos y blanquecinos. En 1865, Wilks publicó 60 

casos de enfermedad amiloide. de los cuales 5 no tenían una enfermedad asociada, consideramos 

Am il oidos is primaria. Dickinson en 1869, presentó un caso de enfermedad amiloide at ribuida a 

absceso ovárico . 

El primer caso de mieloma múltiple asoc iado a amiloidosis fue reportado por Weber en 

1867. Adams, en 1872, describió una mujer de 60 años. con Amilo idosis hepato-esplénica, 

fracturas patológicas e infiltración plasmocítica medular. Desde ésas fechas. ya quedó acuñado el 

término Amiloidosis. 

11 .-C1asificación : 

La más Illoderna clasificación está basada en la naturaleza de la proteína precursora que forma el 

depús ito tibri lar (23 .·1) Esas proteínas son diversas y no relacionadas en tre sí. pero todas producen 

depósito amiloide con un a estructura Beta común. li stada en la Tabla 1: 



Ta bla 1: Ca racte r ísticas de las Ami loidos is sis té micas.

T IPO COi\1POSICI ON PREC URSOR C \ RACT EIUST ICAS CI.I NICAS
-.-----:-

r\ 1(Primaria) Ig Monoclonal -( 'adenas i. Ó 1\ Card iorniopatia. heparomcgal ia, protcmun a.

neuropatia y equimosis

.-\ TTR (Familiar) Transtiretina Tran stiretina Edad media de inicio, ncuropat ia, cardi omiopatia,

anormal opacidad vítrea

A.-\ (Secundaria) Proteína amiloide Proteína amiloide Proteinuria, Insuficiencia renal,

A A Hep atoespl cnomcga lia .

Otros tipos familiares:

.-\.-\1'0 - 1 Apolíp oproteina A- Ap o A-I Polineuropatia, neuropatía

l

AGel Gelsolina Gelsolina Distrofia y neuropat ía corneal

AFib Fibrinógeno A a Fibrinógeno A a Neuropatia, hipertensión

ALys Lisozima Lísozima Neuropatia . hepatome galia

Tomado de: )\ Engl J Med 1997;337 :899 (Referencia 1\:0. 2)

1I I.-Epidemíología:

La epidemi ología de la Amiloidos is es difícil de precisar. pues el sesgo de reportes por centros

terciarios no es evitable. La incidencia, ajustada para la edad, de Amiloidos is relac ionada a

cadenas ligeras (AL) es de 5.1 a 12.8 casos por millón de perso nas/a ño, lo que se traduce en 1275

a 3200 casos nuevos en USA por aiiol~ .5 ) . La incidencia de Amiloidosis asociada a transt iretina

(ATT R) es incierta. pero se calcula que sea de sólo el lOa 20 % de los casos de AL. En cuanto a

variaciones entre razas, no hay datos al respecto. En la raza negra. hay descrita una variante de

ésta entidad que se co mporta distinto, y es la amiloidosis asoc iada a transtiretina con secuencia

variante. asociada a amiloidosis card iaca de inicio tardío. y causada por la sustituci ón de

isolcucina por valina en el codon 122 del gene de transtiretina.

IV.- Patogénes is:

La vía final en el desarrollo dc amilo idosis, es la producción de fibrillas amiloides en la matri z

cxtracclular. El proceso por el cual las proteín as precursoras produc en fibrilla s, parecer

multi lactor ial y difiere entre los distintos tipos de arn iloidosis. En la ami lo ido sis AL.. la

sustitución de aminoacidos particu lurcs cn posic iones especificas dc la regi ón varia ble en la

cadena ligera ocurre mucho mas frecuentem ente que en la arn i lo idos is no asociad a a

inmunoglobulinas, In quc hace pensar que dicha sustituci ón dcscstnbiliza las cadena s ligeras.

Increment ando la pro ba b ilida d de fihrilog éncsis.
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En la amiloidosis asociada a transtiretina, ocurre algo similar. La transtiretina normal es un a 

proteína tetr~1Il1érica con cuatro subunidades idénti cas; la sustitución de aminoácidos, produce 

monómeros inherentemente in estables, lo que permite que precipiten ante ciertos estímulos 

t1sicos y químicos. tales como: pH local superfi cies con carga eléctrica, y fu erzas de hidrostáticas 

en superficies celulares (25.8) 

Tales estímulos son responsables de el depósito de amiloide tanto en amiloidosis AL, como en 

ATTR, y también ayudan a explicar la especificidad orgánica de los depósitos amiloides. 

La edad juega un papel aun no aclarado, pues es de notar que los pacientes con variantes de 

transtiretina no tienen enfermedad clínicamente aparente hasta la edad media de la vida, a pesar 

de siempre haber tenido la transtiretina anormal. Una vez que los síntomas inician , sin embargo, 

la enfermedad es de progresión rápida, sugiri endo una activaci ón relacionada a la edad . Otra 

situación en que la edad tiene un papel , es en la ami loidos is cardiaca senil. causada por el 

deposito de fibrillas de transtiretina normal, la cual so lo se presenta en el adulto mayor. Tambi én 

se há propuesto un papel para el depósito amiloide medi ante un proceso llamado siembra: El 

amiloide se tiende a precipitar más, donde ya hay amiloide, y esto ayuda a explicar porque hay 

tropismo por ciel10s órganos mientras otros son respetados. Los estudios de fibrilogénes is 

ayudan a explicar la agresividad de la enfermedad con al gunos precursores amiloides. y la lenta 

progresión con otros. Las 3 formas principales de amiloidos is (A L, ATTR Y Amiloidosis de 

proteina A) difieren en su patogénesis( 2.7.8) Si bien hay características que se sobreponen. el 

cuadro clínico puede sugerir una forma en especial de la enfermedad más que otra. 

a.-Amiloidosis AL: 

En la amiloidosis AL, existe una di scrasia sanguínea relac ionada a mieloma múltiple .donde una 

clona de plasmocitos produce inmunoglobulinas amiloid ogéni cas. En los pacientes afectados. 5-

10% de las células plasmáticas en méd ul a ósea ti enen dominancia clonal hacia un isotipo de 

cadena ligera mediante inmunohi stoquímica. ade más de que se encuentran cadenas ligeras li bres 

de el isotipo dominante" ó A., excretando usua lmente menos de un gramo de prote ina diari a, 

denominada ésta proteinuria como de Bence Jones. Sin embargo, se desconoce porque algun as 

cadenas li geras to rman amil oide v otras no. Se han aislado más de 50 proteínas monocl onales en 

orina ó teji dos de pac ientes con amiloidosis. 
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b. -Ami loidosis falll i 1 iar: 

La amiloidosis familiar constituye Ull grupo de enfermedades autonómico-dominantes en las 

cuales una proteína mutante forma fibrillas am il oides, iniciando en la vida media. La forma mas 

común es causada por la amiloidosis asociada a transtiretina mutante (ATTR); sin embargo, las 

mutaciones de apolipoproteína A-I , gelsolina. fibrinógeno Aa y lisozima también conducen a 

amiloidosis. 

La transtiretina es un transportador para la tiroxina y la prote ina fijadora de retinol; es 

sintetizada primariamente en el hígado pero también se produce en los plexos coro ideos . Hay más 

de 50 sustituciones distintas de aminoác idos en la ATTR que pueden causar polineuropatía 

amiloide. la más común de las cuales es la sust itución de metionina por valina en la posición 30 

(Met 30), lo cual ocurre sin di stinción de razas, además de la sustitución alanina por treonina en 

la posición 60 (A la 60), que se presenta en sujetos de ascendencia inglesa e irl andesa. Se há 

descrito recientemente una forma de amiloidosis cardiaca asociada a sustitución isoleucina por 

valina en la posición 122 (l le 122). 

La cardiomiopatía debida a amilo idosis por Ile 122 se há descrito en pacientes homocigotos y 

heterocigotos, y su importancia radica en que se encontró que el 3.9% de la población negra la 

presenta. Si bien las mutaciones de transtiretina tienen un patrón autosómico dominante, los 

estudios de Met 30, han mostrado que la edad de inicio varía segú n el grupo étnico. y que el 10% 

de los portadores de la alteración nunca presentan síntomas. Esto sugiere que factores 

ambientales y genét icos ti enen un papel en la expresión fenotíp ica de la enfermedad. 

c.-Am il oidosis secundaria: 

Las ami loidosis secundari as son debidas a depósitos formados a partir de el amiloide s¿rico A 

(SAA). una proteína de fase aguda en respuesta a la innamación. Hay varias proteínas SA.-\ . yen 

humanos. los depósitos de ami loide AA consisten de fragmentos de al menos 5 diferentes fo rm as 

molecu lares. Con la dism inución de las enfe rm edades infecc iosas cróni cas como lLIbercu losis, 

osteom ieliti s. y bronqu iectasia. la am il oidosis AA se observa con menos rrecu enci~. Sin 

embargo. aún ocurre en pac ien tes con art riti s reumatoicl e. enlermeclad intlamatoria intestina l y 

liebre famili ar del mediterráneo no tratada. 



V.-Cuadro clínico: 

a.-Amiloidos is AL: 

II 

Debido a que la am iloidosis AL tiene clmás amplio espectro de invo lucro orgánico, es la que 

ameri ta mayo r descripción. Los sín tomas de un paciente rdlej an los órganos in\'olucrados en 

mayor cuantía. pues el examen hi stológico muestra afección generalmente en virtua lmente todos 

los órganos, excepto el sistema nervioso centra l. Los síntomas iniciales son fat iga y pérdida de 

peso, pero el diagnósti co es raramente hecho hasta que hay signos ó sí ntomas de afección 

orgánica específica. 

Los órganos más comúnmente involucrados. son los riñones y el corazón, ya sea 

indi vidualmente ó en conjunto. La amiloidosis renal se manifiesta por proteinuria, que puede 

llegar al síndrome nefrótico. La proteinuria mas iva con edema e hipoa lbum inemia puede 

presentarse sin repercusión en el nivel de azoados. au nque lo más frecuente es que sí haya falla 

renal leve. La ami loidos is AL raramente se presenta como afecc ión rápidamente progresi va ó con 

hipertensión sistémica asoc iada, aún cuando haya elevac ión importante de creatin ina. 

El involucro cardiaco es una presentación comLIII(c.J 5.IO): La falla cardiaca congestiva, de 

inicio súbito y prog res ivo, puede ser preced ida por alteraciones electrocard iográfic as como 

complejos de bajo \oltaje y un patrón compatible con infarto al miocardio en la ausencia de 

enfermedad coronaria. Esto es importante, pues algunos pacientes cursan con angina secundari a a 

la ami loidos is cardiaca. Clíni camente hay presión yugular aumentada. s3. edema periférico y 

hepatomegalia. La ecocardiografía demuestra un corazón con cavidades normales Ó pequeñas; el 

dopp ler muestra oresiones de llenado izquierdo elevadas (patrón restrictivo), una onda A mitral 

pequeña ó disminuida . infiltrac ión auri cu lar con restricción al ll enado diastólico. trombos 

auriculares con estJs is sanguínea y tibrilación auricu lar: un dato suti l es el empeoramiento de la 

falla cardiacJ tras iniciar ca lcio-antagonistas, 

En contrJstc a la :lUsencia de involucro del s istema nelyioso central. la neuropatía autonómica 

y s~nsorial es común. El antecedente de síndrome de túnel del carpo puede preceder el 

diagnost ico de amik)idosis pOI' un mio. La pol ineuropatíJ motora es rara ; la senso ria l suele ser 

sim':trica : di stal. J veces dolorosa . La di s función autonómica puede ll evar a hipotens ión 

postural. im potenci:l. y transtornos en la motilidad intest inal por infiltración am il oide. Todo ello 

. Cllntribuye :1 la pérdi da ele peso asociada y al edema. agr:l\ ados por disfu nción cardiaca: rena l. 
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La hepatomegalia es común en la amiloidosi s AL. que se describe COIllO dura, masiva e irregular 

a la palpación , acompañada de elevación bioquímica de fosfatasa alcalina. La esplenomegalia es 

rara y aparece en menos del 5% ele los pacientes. El hipoesplenismo con hallazgo ele cuerpos ele 

Howell-Jolly en el frotis de sangre periterica es un hallazgo común en hasta 24% de los 

pacientes. 

La infiltración vascular resulta en equimos is y el signo de "ojos de mapache", por púrpura 

periorbitaria espontánea, ante trauma mínimo como el frotarse los ojos. Si hay hemorragia grave, 

hay que evaluar inhibidores de trombina ó deficiencia ele factor X, pues los factores dependientes 

de calcio se fijan al ami loide. 

La macroglosia es clásica, y ocurre en 20% de los pacientes. estando caracterizada por 

aumento de volumen y rigidez lingual. La lengua suele estar marcada por indentaciones, puede 

haber edema submental y como causa. apnea obstruct iva del sueño. La infiltraeíón tisular, 

ocasiona en el hombro el signo de la Charretera. además de poder causar distrofia ungueal y 

alopec ia. Hay disgeusia y la infiltración ele cuerdas bucales puede provocar que la voz se haga 

mas grave. 

La amiloidosis pulmonar pocas veces es sintomática, aunque en necropsias tiene alta 

prevalencia. Puede causar un infiltrado reticulonodular en la radiografía de tórax, derrame pleural 

por afección pleural ó transtornos en la difusión del C02 en la gasometría. Sin embargo. no 

aparece derrame pleural a menos que haya afección cardiaca agregada. 

b).-Amiloidosis Asociada a Transtiretina (ATTR): 

El cuadro clínico de la ATTR difiere en que la neuropatía sensorial y motora son la caracteristica 

principal de los pacien tes, y tienen con menor frecuencia afección ren al. La macrog losia es rara 

en ésta entidad . Los síntomas gastrointestinales .caracterizados por diarrea y pérdida de peso. 

pueden ser graves y reflejar alteración autonómica. 

El patrón de in volucro cardi aco en la am il oidosis ATTR difiere de la amiloidosis Al en que 

varía según la mutac ión asociada(~ ·9.1 1 ' . En In variallle Met 30. la más común. el ecocardillgrama 

suele ser normal , si bien puede haber transtornos de conducción como bloqueo de ram a. 

di sfunción sinusa l ó bloqueo aurículo-ventricular pudiendo ll ega r a requerir marcapasos en su 

evolución. La variante Ala 60. tienen alteraciones idénticas a las descritas en am iloidosis AL. 
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c).-Ami loidosis AA (secundaria): 

La amiloidosis secundaria, suele debutar con disfunción renal y protcinuria: en la mayoría de 

pacientes hay hepatomegalia, esplenol11~galia ó ambos, ocurriendo esto ultimo en el 10% de 

pacientes. El involucro cardiaco es raro ~. au nque haya alteraciones ecocardiográficas, no suele 

causar fall a cardiaca. La macroglosia tampoco sc suele presentar en ésta forma de amiloidosis. 

VI.-Diagnóstico: 

El diagnóstico de amiloidosis esta basado en la sospecha clínica, y se establece como 

definitivo tras una biopsia tisular evidenciando depósitos ami loides. Cuando la sospecha clínica 

es alta, el procedimiento más simp le es obtener una muestra de grasa subcutánea abdom ina l el 

cual, teñido con Rojo Congo, será positi\·o en el 85% de casos para amiloidosis. 

La exposición a la microscopía de luz polarizada, revelará una birrefringencia verde-manzana 

considerada casi patognomónica. Ya con el resultado pos itivo en la biopsia, puede indagarse el 

tipo de amiloidosis. teniendo la búsqueda de discrasia en células plasmáticas como primer paso. 

Se encuentra proteina de Bence-Jones en 90% de pacientes con amilo idosis AL mediante 

electroforesi s con inmunofijación en la orina del paciente. La tinción inmunohi stoquímica de 

médula ósea puede revelar un a dominancia c1onal , ó el uso de anticuerpos específicos para 

cadenas li ge ras humanas. El antecedente de amiloidos is en un miembro de la familia , hace pensar 

en amiloidosis ATTR, lo que obligará al uso de pruebas genéti cas para hall ar el s iti o de mutac ión. 

En pacientes con insuficiencia renal. la B-2 microglobulina puede precipitarse y producir 

depósitos am iloideos secundarios .por lo que la falla renal terminal de larga evo lución. con 

desarrollo posterior de amiloidosis debe hacer considerar esta posibilidad. La presencia de 

transtornos intlamalOrios autoinmunes de larga evo lucion. tambien ob li ga a descanar allliloidosis 

AA. 

La amiloidosis card iaca sen il deb ida a depósito ami loide de transtiretina normal se caracter iza 

por amiloidosis cardiaca. con transtiretina normal y sin alteraciones en inmunoglobulinas. La 

biopsia cardiaca tilk a anticuerpos contra transtiretinH normal en éste caso. 

VII. -Tratamiento: 

El tratamiento esta normado por él órga no afcc tado y el tipo esp~cílico de ami loidosis 

encont rado: L: I síndrome nefi·ótico amerita soporte general y diurético y la falla renal agudi7ada 
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puede requerir susti tución de la función renal con terapias dialíticas . Si hay falla card iaca, deberá 

ev itarse el uso de calcio-antagonistas. beta-bloqueadores y digitál icos, considerando que puede 

llegar a requerirse un marcapaso ante alterac iones de la conducción card iaca. El manejo de la 

afección inflamatoria en la amiloidosis AA, puede revertir parcialmente los síntomas. 

En la am i loidosis AL, 2 estudios con el uso de mel falán oral y predn isona han demostrado 

superioridad contra el uso de colchicina ó placebo; con un incremento de la sobrevida en 6 meses 

para los que se tratan con quimioterapiaP.6.
9

). Se requiere más de un ciclo para que se observe 

mejoría con el uso de melfalán por lo que los pacientes con estado grave por amiloidos is cardiaca 

pueden quedar fuera de manejo quimioterápico. 

El manejo con mel fa lán a dosis 200mg/m2sc más transplante autólogo de célu las tallo, puede 

remitir la discras ia sanguínea subyacente, con desaparición de las cadenas ligeras en orina, y 

normalización e las células plasmáticas en médula ósea en hasta 65% de pacientes. 

En el 10% de los casos, la amilo idosis AL tiene evo lución ráp ida a la muerte, si n que el 

transplante cardiaco haya mejorado la sobrevida(1.1O) 

El propósito de éste estudio fue conocer cuantos casos de Amiloidosis sistémica se han 

presentado, cual es su incidencia. cuales son las características clínicas al momento del 

diagnóstico y cuales son los factores asociados a ami loidosis sistémica prevalentes en los últimos 

7 años en el departamento de medicina interna del HECMR. 
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PACIE NT ES Y M ETÓDOS

Se trató de un estudio observacional, transversal. descriptivo, de prevalencia para determinar el

número de casos en los últimos 7 años de Amiloidosis sistémica. su frecuencia, y los datos

clínicos mas frecuentes al momento del diagnóstico. así como los factores asociados a

Amiloidosis en cada caso.

Se obtuvo la información de los pacientes al través de búsqueda manual intencionada en las

libretas de ingreso y egreso del Departamento de medicina interna del Hospital de Especialidades

del Centro Médico La Raza, buscando como palabra clave Amiloidosis.

Además se entrevistó a todos los médicos Adscritos al Departamento de Medícina Interna en

busca de pacientes que se hubieran atendido en el departamento con Amiloidosis, y no hubieran

sido consignados en las libretas mencionadas.

Se recabó y analizó el expediente clínico, buscando confirmación histopatológica de amiloidosis,

fecha del diagnóstico, estado clínico al momento del diagnóstico y factores asociados a la

presencia de amiloidosis sistémica.

Una vez identificados los pacientes y recabados los datos mencionados, se procedió a su análisis

e interpretación. La información se almacenó en una base de datos empleando el programa de

computación SPSS versión 12.0, y aplicando para análisis univariado: media. desviación

estándar. frecuencias absolutas y relativas.
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RESULTADOS

En el periodo estudiado de 7 años se incluyeron un total de 10 pacientes que se present aron al

departamento de medicina interna con el diagnóstico de Amiloidosis sistémica; con una

frecuencia de 1.42 casos por año del estudio. La edad media encontrada fue de 53.5 ± 22 años ,

con un rango de 34 a 69 años. De éstos pacientes, 6 (60%) corre spondieron al género masculino

y 4 (40%) al género femen ino: Fig ura 1.

Figura 1: Distribución por género

n=4, 40o/~

=6, 60%

Se documentó afecc ión renal, card iaca, articular, digestiva y neuropat ía. En una paciente se

documentó adem ás, liquen amiloide . Aqui se puede aprec iar la distribución de afecci ón en los

pacientes: Tabla 1.

Tabla 1. Distribución de alteraciones en los casos:

~
Riñón Corazón Art iculaciones! Aparato digestivo Neuropatia

Caso tej idos blandos

Caso 1: M SN + IRC No No No No

Caso 2: M No No No MG + Disfagia Pol ineurop atia

Caso 3: F SN + IRC No Artropatía MG + Disfag ia No

Caso 4: M SN + IRC No Artropatía No

Caso 5: M SN + n«: Mioca rdiopatía Artropatía MG + Disfagia No
ICCV

Caso 6: M SN + IRC No Artropat ía MG + Disfagia No

Caso 7: F SN + IRC No Artro patía IvIG + Disfagia No

Caso 8: M SN + IRC No No No No

Caso 9: F No No Artropat ía No Polineuropat ía

Caso lO: F IRC Miocardi opati a No MG+ Disfag ia Polin europatía

*SN : Síndrome nefr ótico, IRC': Insufi c ienc ia Ren al Crónica, MG: Mac roglosia, ICCV : Insuficiencia Cardiac a
Co nges tiva Ve nosa. M: Masculino, F: Femeníno.
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Desglosando las alteraciones presentadas en los pacientes al momento del diagnóstico de 

Amiloidosis sistémica, encontramos lo siguiente: Presentaron falla renal el 80 % (8/1 O) ; el 87.5% 

de ellos asociado a síndrome nefrótico (n= 7/8). Desglosado por género. correspondió a 62.5 % 

(n= 5/8) del género masculino y 37.5% (n= 3/8) del género femenino: Figura 2. 

Figura 2: Distribución de Insuficiencia Renal Crónica según el género; 
Total: 8 casos. 

3, 

62% 

En cuanto a la afección miocárdica, que se comportó como Miocardiopatía restrictiva por 

infiltración amiloide, documentada mediante ecocardiograma transtorácico, encontramos 2 casos 

(20%, n = 2/1 O), uno correspondiente a cada género: Figura 3. 

Figura 3: Distribucion por género de Miocardiopatia Restrictiva por 
infiltracion amíloide; Total: 2 casos. 

1,50% 1,50% 
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Se documentó afección articular, a la cual se denominó genéricamente "artropatía", en el 60% de 

los pacientes (n = 6/ l O), s in diferencia en el género para su presentación: Figura 4. 

Figura 4: Distribucion por género de casos con artropatía con respecto 
al total. 

Total de pacientes: 
10 (1 00%) 

, --=====¡--¡:::::;;;;;:;::;:=:=--i n= 3, 50% 

n= 3,50% 

En tubo digestivo, la segunda afección mas prevalente después de el síndrome nefrótico y la 

insuficiencia renal crónica, fue la presencia de Macroglosia asociada a disfagia, que se encontró 

en el 60% de casos ( n = 6/ l O), la mitad de ellos correspondiendo a cada género: Figura 5. 

Fígura 5: Presencia de macroglosia y disfagia por género, respecto al 
total de pacientes. 

Total de casos:¡---=:::=:::;--,;;:::::=====---:::/tn= 3, 30% 

10 
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La presencia de neuropatía. doc umen tada mediante estu dios electrofi siol ógicos se hall ó en 3 de

los 10 pac ient es (30 %) , en 2 casos asoc iado ade más a síndro me de l tún el de l ca rpo. En éste

aparta do, 2 de los casos (66%. n= /3) correspondieron al género femenino: Figura 6.

Figura 6: Frecuencia de neuropatía según género, y respecto al to tal de
casos.

En un pac iente del género feme nino , se docume ntó ade más por cl ínica e histopato logía afecc ión

cutánea. con liquen ami lo ide y de pósitos ami loides en hombros , con el denominad o "signo de la

Charretera" . Su frecuencia respect o al tota l se anota en la Figura 7:

Figura 7: Frecuencia de liquen amiloíde respec to al total de casos.
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DISCUSION: 

La Amiloidosis sistémica es una entidad rara, que sin embargo se presenta en el departamento 

de terapia intensiva de nuestro hospital. La afección mas prevalente y de acuerdo con la literatura 

es la renal , asociada a síndrome nefrótico, según han reportado Kye l, Falk y otros(I ,2,3,5) En 

nuestro estudio, también fué la afección mas frecuentemente encontrada. En segundo lugar, la 

asociación de Macroglosia y disfagia, seguida por artropatía. Falk y Gertz han descrito las dos 

primeras, asociando además la presencia de disfonía al cuadro clínico. La Polineuropatía se ha 

descrito asociada a amiloidosis AA, y en éste estudio también logró documentarse su presencia. 

Si bien no era el objetivo encontrar el tipo de amiloidosis, es claro que varios casos pudieron ser 

de amiloidosis secundaria a la luz de éste hallazgo, según se ha descrito en la excelente revisión 

de Falk et al. Se describe como hallar afección miocárdica por infiltración amiloide, la cual 

ensombrece el pronóstico de los pacientes, al producir alteraciones a la relajación diastólica 

ventricular, incrementar el consumo de oxigeno y disminuir la contractilidad miocárdica \2,5.9,10). 

Se comenta la posibilidad de no iniciar quimioterapia a éste subgrupo de pacientes, dada su pobre 

sobrevida esperada. En éste estudio hubo 2 pacientes con miocardiopatía por amiloide, y no se les 

excluyó del manejo. 

Es de notar que la Amiloidosis primaria se encontró en la mitad de los casos, siendo en los 

demás secundaria a alteraciones como mieloma y la enfermedad de Reiter. 

El tratamiento incluyo en todos los casos un esquema combinado melfalan/prednisona, que 

es el mas aconsejado en la literatura, según demostró el estudio de Kylie et al. y sólo en 2 de 

ellos se agregó cIorambucil. Al momento del estudio, 4 de los pacientes ya han fallecido (40%), 2 

de ellos por insuficiencia respiratoria secundaria a obstrucción de la vía aérea por infiltración 

amiloide , y 2 más por la insuficiencia renal crónica asociada. La sobrevida promedio reportada 

por Robert A Kyle et al en 1997 (6) a partir del diagnostico de amiloidosis e instituir manejo con 

melfalán-predisona, es de 18 meses, lo que parece estar de acuerdo con los pacientes fallecidos en 

nuestro departamento al momento. 

El tiempo promedio entre el inicio de las manifestaciones y el diagnóstico de Amiloidosis 

fue de 41 meses, lo que traduce la complejidad del diagnóstico más que retraso en el estudio, 

pues los pacientes debutaron indistintamente con varias de las alteraciones recreadas en la tabla l. 
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CONCLUSIONES:

La Amiloidos is sis témica es una entid ad rara, que predom ina en varo nes y que tiene un

pronóstico malo. Se desconoce si un diagnóstico tempran o permitiría mej orar e l pron óst ico de los

pacientes.



ANEXO

HOJA DE RECOL ECC/(}N DE DATO,)'

Nombre: _

Cédula : _

Edad: _

Genero: F M

Escolaridad: _

Peso: _

Talla: _

1MC: _

Inicio de sintomas (mes y año) _

Fecha del Diagnóstico _

Sobrevida desde el diag nóstico en meses _

Servicio:- --- ----------- ------ - - -
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Laboratorio Fecha Fecha Fecha Fecha

Glucosa

Proteínas totales

Albúmina

Globulinas

TGO

TGP

DI-IL

FA

GGT

Colesterol Total

Triglicéridos

Colesterol l-lDL

Colesterol LDL

Dep. Creatinina

Pico monoclonal

Proteinuria



Sx. Nefrótico

Bence Jones

Hb

Hcto

Gabinete :

Datos clínicos

Disnea

Disfagia

Patron intestin al

anormal

Afección a órganos

mayores por

amiloide

Macroglos ia

Sx. Nefro tico

Cardiomiopatía

Artropatía

Neuropatía

periférica

Tratamiento Fecha de inicio Dosificación Fecha de término Notas

establecido

Melfalan

Predni sona

Clorambucil

Pa tologías previas: Tiempo de diagn óstico Tratamiento r ecibido

Diab etes Me llitus

Hipertensión arterial

Dislipidemia: Hipetrigliceridcmia Hipercolesterolemia

Otros:
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