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La amiloidosis cardiaca es una manifestación de un grupo de enfermedades sistémicas que en
conjunto se conocen como amiloidosis. Se considera una causa importante de las enfermedades
infiltrativas que pueden ser responsables tanto del compromiso cardiaco como de otros órganos.
Dado el avance en el entendimiento de la fisiopatología de la enfermedad, el reconocimiento de sus
causas primarias y secundarias, y de las nuevas opciones terapéuticas, se describe un caso típico del
compromiso cardiaco y posteriormente se hace una revisión del tema que abarca la mayoría de los
tópicos que guardan relación con la amiloidosis primaria con compromiso cardiaco.

PALABRAS CLAVE: cardiomiopatía restrictiva, amiloidosis cardiaca, falla cardiaca.

Caso
Hombre de 56 años de edad, con antecedente de

hipertensión, quien a mediados de 2006 tuvo tos no
productiva. Recibía inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina y a éstos se les atribuyó el síntoma, por
lo cual se suspendieron aunque no se observó mejoría.
La radiografía de tórax fue normal. Persistió con la tos y
aparecieron otros síntomas como disnea de moderados
esfuerzos, fatiga y pérdida objetiva de peso de 20 kg,
por lo cual recibió valoración por neumología. Se hizo
ecocardiograma, gammagrafía de ventilación/perfu-
sión y Doppler venoso de miembros inferiores los cuales

fueron normales. Al siguiente mes se le realizó una nueva
radiografía de tórax que mostró derrame pleural bilate-
ral y una ecografía que confirmó el hallazgo asociado a
atelectasias pasivas de ambos segmentos basales y
posteriores de ambos lóbulos inferiores.

Se remitió al servicio de gastroenterología para estu-
dio de posible reflujo como causa de la tos y la disnea,
y allí se le realizó una pH-metría esofágica de dos
sensores que reportó reflujo gastroesofágico grado I y
aclaración esofágica levemente disminuida de predomi-
nio nocturno. Índice de síntomas negativo para tos,
probabilidad de asociación al síntoma negativo para la
tos y nulo compromiso del esófago proximal. Posterior-
mente se realizó endoscopia digestiva superior e inferior
en la que se confirmó el diagnóstico de reflujo
gastroesofágico y consecuente esofagitis leve y gastritis
antral eritematosa. Se informó en las biopsias tomadas
como gastritis crónica activa severa con presencia de
Helicobacter pylori; no se observaron cambios compati-
bles con metaplasia ni malignidad. En el estudio del

Cardiac amyloidosis is a manifestation of a group of systemic diseases, known as amyloidosis. It
is considered an important cause of infiltrative diseases that may be responsible for both the heart and
other organs’ involvement. Given the progress in the understanding of the pathophysiology of the
disease, the recognition of its primary and secondary causes and the new therapeutic options, a typical
case of cardiac involvement is described and a review of the subject that covers the great majority of
topics related to primary amyloidosis with cardiac involvement is made.
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tracto digestivo inferior se documentaron lesiones tipo
pólipo que fueron resecadas e informadas como
adenomas tubulovellosos con displasia de bajo grado y
escasos focos de displasia de alto grado, uno de ellos
hiperplásico y otro adenoma tubular con displasia de
bajo grado. No se realizaron tinciones especiales para
estudio de enfermedad de depósito. La ecografía abdo-
minal total fue normal.

Para septiembre de 2007 el paciente consultó nueva-
mente por progresión de la disnea y la fatiga sin eviden-
cia clara de la causa de las mismas y debido al deterioro
de su clase funcional, se le realizó un nuevo ecocardio-
grama que reportó:

- Ventrículo izquierdo de tamaño normal con hiper-
trofia concéntrica severa, disminución de la cavidad
ventricular, sin trastornos segmentarios en la contractilidad.

- Fracción de eyección mayor de 60%.

- Disfunción diastólica tipo III (patrón restrictivo).

- Ventrículo derecho de tamaño normal con hiper-
trofia de la pared libre y función normal. Presión sistólica
de la arteria pulmonar de 55 a 60 mm Hg.

Se llevó a coronariografía, donde se documentó
lesión crítica en la unión del tercio medio y el distal de la
coronaria derecha. Se implantó un stent convencional
con resultado angiográfico satisfactorio. Posteriormente
se dio de alta con manejo médico.

Consultó una vez más por persistencia de sus síntomas
y presencia de edema en miembros inferiores. Se retomó
el caso y para el estudio de la hipertensión pulmonar se
realizó angio-TAC de tórax con sospecha de trombo-
embolismo recurrente, el cual fue
negativo para tal diagnóstico y
para lesiones en el parénquima
pulmonar. Se evidenció nuevamen-
te la presencia de derrame pleural
bilateral que fue sometido a estu-
dio, reportándose negativo para
malignidad. Se dio de alta con
manejo médico.

Reingresó dos semanas des-
pués por empeoramiento de sus
síntomas y progresión del edema
en miembros inferiores. Fue eva-
luado por cirugía por hallazgo de
ascitis y síndrome edematoso. Se

programó para laparoscopia y biopsia, y por presentar
prolongación de los tiempos de coagulación secunda-
ria a una hepatomegalia congestiva y recibir aspirina se
esperó hasta compensarse de la misma. Una semana
más tarde se realizó dicho procedimiento sin complica-
ciones. El informe reportó líquido ascítico negativo para
malignidad, cultivos microbiológicos negativos, y los
distintos análisis lo hacían incompatible con hiperten-
sión portal. Se discutió en staff de cardiología y dado
lo reciente de la coronariografía y por recibir ASA/
clopidogrel se consideró prudente no realizar biopsia
endomiocárdica. Además se decidió no iniciar antago-
nistas del calcio sin realizar un test de vaso-reactividad
pulmonar y adicionar un beta-bloqueador cardio-se-
lectivo tipo nevibolol sumado al manejo de su enfer-
medad coronaria y falla cardiaca secundaria a la
disfunción diastólica. Adicionalmente, se inició sildenafil
y de acuerdo con la respuesta clínica se pensaría en
agregar antagonistas de la endotelina. Durante este
periodo se evaluaron: perfil lipídico, metabólico y
hematológico, y función tiroidea y renal, los cuales
fueron normales.

Fue valorado en nuestro servicio, y allí relató, luego de
18 meses de evolución, que a pesar de los múltiples
estudios e intervenciones su condición clínica había em-
peorado en forma dramática. Se realizó electrocardio-
grama y se documentó bradicardia sinusal y bajo voltaje
generalizado (Figura 1).

Con la historia clínica descrita y el electrocardiograma
se pensó en enfermedad infiltrativa y se tomó biopsia
endomiocárdica, la cual se realizó sin complicaciones.  El
informe de patología (Figura 2) indicó:

Figura 1. Electrocardiograma que demuestra bajo voltaje generalizado, con trastornos de la
repolarización en derivaciones precordiales que comprometen de V3 a V6.
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- Coloraciones de cristal violeta y rojo Congo que
muestran positividad en la forma de depósitos delicados
de material amiloide alrededor de los vasos sanguíneos
y fibras miocárdicas individuales.

- Imagen histológica muy sugestiva de amiloidosis.

Se realizó resonancia nuclear magnética cardiaca
que mostró hipertrofia concéntrica del ventrículo izquier-
do con alteración en la función diastólica. La pared
septal midió en sístole 22 mm y en diástole 17 mm y una
fracción de expulsión de 56%. En las imágenes de realce
tardío se evidenció un realce heterogéneo difuso que
comprometía tanto el ventrículo izquierdo como el dere-
cho e incluso las aurículas, compatible con patrón infiltrativo
tipo amiloidosis (Figura 3).

   Fue valorado por hematología para estudio y
manejo. Se realizó mielograma, biopsia de médula ósea
y electroforesis de proteínas en suero y orina.

Los resultados de estos estudios fueron los siguientes:

• Biopsia de médula ósea:

- Adecuada diferenciación y población de las
tres líneas celulares.

- Negativa para depósito amiloide.

• Revisión de bloques de parafina de epiplón,
peritoneo e hígado:

- Negativos para depósito amiloide.

Se sospechó la presencia de amiloidosis primaria con
compromiso cardiaco y se inició manejo con
ciclofosfamida, talidomida y prednisolona.

Dada la poca experiencia que se tiene en el país para
el estudio y manejo de esta condición, los estudios se
remitieron a la clínica Mayo en Rochester conocida por
ser centro de remisión en los Estados Unidos para el
estudio y manejo de esta patología.

En comunicación directa, el Doctor Morie A. Gerts,
hematólogo especialista en amiloidosis y mieloma múl-
tiple, reportó:

• Biopsias:

- Peritoneo: positivas para la presencia de ma-
terial amiloide.

- Médula ósea: positiva para presencia de ma-
terial amiloide.

♦ Inmunohistoquímica no concluyente para
definir el origen del tipo de material amiloide.

♦ Presencia de 5% de células plasmáticas.

- Hígado: negativo para presencia de material
amiloide.

Figura 2. Cortes histológicos de la biopsia endomiocárdica que
demuestran la presencia de depósitos de material amiloide perivasculares
y de las fibras miocárdicas.

Figura 3. Imagen de resonancia magnética cardiaca que demuestra
hipertrofia concéntrica del ventrículo izquierdo y realce heterogéneo
difuso que compromete ambos ventrículos.
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Confirmó el diagnóstico de amiloidosis primaria con
compromiso cardiaco y estuvo de acuerdo con el manejo
con ciclofosfamida, talidomida y prednisolona. Adicio-
nalmente, reconoció que el paciente no es candidato
para transplante de médula ósea.

Introducción
Amylum y amylon son palabras que provienen del

Griego y el Latín y que hacen referencia al material
amilaceous de las plantas, descrito por primera vez en
1838 por el botánico alemán Matthias Schleiden (1).

La amiloidosis cardiaca es una forma de manifesta-
ción de una serie de patologías sistémicas (2, 3). Es una
entidad poco conocida y muchas veces sub-diagnostica-
da, en la cual, aun contando con el diagnóstico de
compromiso cardiaco, será necesario aclarar su origen
debido a las múltiples causas e implicaciones en su
manejo y pronóstico.

La característica común de este grupo de enfermeda-
des es el depósito extracelular de un material proteínico
que cuando se tiñe con rojo Congo, demuestra
birrefringencia en virtud luz polarizada color verde man-
zana. Evaluados con microscopio electrónico, el amiloide
es visto como material fibrilar tipo hoja Beta. Son fibras
no ramificadas con un diámetro de 7,5 a 10 nm de
material proteico que se acumula por inadecuado ple-
gamiento (4-6).

Las consecuencias del compromiso cardiaco pueden
ser el motivo de consulta o por el contrario ser resultado
de la búsqueda de compromiso de otros órganos
involucrados. La presencia de amiloidosis cardiaca y su
relativa predominancia, varía de acuerdo con el tipo de
amiloidosis; así, la senil, la sistémica y algunas formas de
amiloidosis asociadas a defectos en la transtirretín afec-
tan de manera invariable el corazón, en cambio otras
tienen un comportamiento variable como es el caso de la
amiloidosis derivada de precursores de cadenas ligeras
que puede pasar inadvertida o desarrollar un cuadro
severo y maligno de falla cardiaca. Los casos de
amiloidosis secundaria casi nunca comprometen el cora-
zón (7). En la tabla 1 se observa la composición de las
fibras de amiloidosis.

La amiloidosis cardiaca se caracteriza por la infiltra-
ción de amiloide extracelular en todo el corazón. Los
depósitos de amiloide comprometen todas las estructu-
ras cardiacas. El proceso infiltrante conduce a un engro-
samiento de la pared biventricular sin generar dilatación
ventricular, situación que altera los mecanismos de rela-
jación diastólica y se asocia con el consiguiente aumento
de la presión en las aurículas y como consecuencia con
su dilatación.

El compromiso cardiaco en muy frecuente y puede
coexistir con la disfunción de otros órganos; se entiende
entonces a la amiloidosis cardiaca como una entidad
con compromiso multisistémico.

Tabla 1.
RESUMEN DE LAS PRINCIPALES FORMAS DE AMILOIDOSIS Y EL COMPROMISO CARDIACO.

Nomenclatura
AL

ATTR

AAPaA1

Senil sistémica

AA

AANP

Precursor amiloide
Cadenas ligeras
Inmunoglobulina

Transtirretín mutante

Apolipoproteína mutante

Forma salvaje de
trastirretín

Amiloide sérica A

Péptido natriurético atrial

Comentario
Discrasia de células plasmáticas
con o sin mieloma múltiple
Falla cardiaca de progresión rápida

Autosómica dominante
Puede ser refractaria al trasplante

Más frecuente el compromiso renal
que el cardiaco

Exclusivo de hombres ancianos y de
progresión lenta

Raras veces hay compromiso cardiaco
y menos frecuente sintomático

Bastante común. Aumenta el riesgo
de fibrilación auricular

Tratamiento
Quimioterapia

Transplante
hepático

Transplante
hepático

Soporte

Tratar el proceso
inflamatorio basal

No requiere

Órgano comprometido
Corazón, riñón, hígado, ner-
vios periféricos/autonómicos,
tejidos blandos

Nervios periféricos/autonó-
micos y corazón

Riñón
Corazón

Corazón

Riñón
Corazón (raro)

Aurícula

Modificada de: Rodney H. Falk, Diagnosis and management of the cardiac amyloidoses. Circulation 2005; 112: 2047-2060.
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AL amiloidosis
La forma más común de amiloidosis es la que se

asocia a la discrasia de las células plasmáticas. El
amiloide es generado a partir de un clon celular que
produce de forma anormal cadenas ligeras de
inmunoglobulinas y es reconocida como AL amiloidosis.
La discrasia sanguínea que más se relaciona con ésta es
el mieloma múltiple; ambas patologías tienen muchas
cosas en común.

Sólo un pequeño grupo de estos pacientes desarrolla
ambas patologías y la mayoría nunca desarrollarán mieloma
múltiple. La AL amiloidosis se considera como una entidad
poco común, pero tiene una frecuencia de aparición similar
a las más conocidas enfermedades como la de Hodgkin o
la leucemia mielocítica crónica (8).

El corazón se ve afectado en más de 50% de los casos
de AL amiloidosis y la falla cardiaca es la forma de
presentación en más de 50% de ellos. Una vez aparecen
los síntomas de falla cardiaca, la supervivencia prome-
dio es menor a seis meses (9, 10).

Manifestaciones clínicas
La insuficiencia cardiaca secundaria a AL amiloidosis

se presenta en la mayoría de los casos con signos y
síntomas de una enfermedad rápidamente progresiva.
La disnea es un síntoma muy común y casi siempre se
asocia con evidencia de la elevación de las presiones de
llenado en las cavidades del lado derecho. El edema
periférico suele ser progresivo y de muy difícil manejo
farmacológico. La pérdida de peso puede representar el
efecto de la enfermedad sistémica o ser la manifestación
de la caquexia cardiaca. La presencia de disconfort
torácico, no siendo típico de angina, en la mayoría de los
casos es un síntoma secundario a la falla cardiaca (11).
Algunas veces pueden presentarse con cuadros típicos de
angina por compromiso de la microcirculación cardiaca.
Los estudios no invasivos tienen altas tasas de falsos
positivos aun en presencia de marcadores enzimáticos de
necrosis miocárdica, lo cual se explica por el compromi-
so micro vascular (12). Presumiblemente, la elevación de
la troponina implica necrosis miocárdica y se ha relacio-
nado como un factor de mal pronóstico. El compromiso
de los pequeños vasos por material amiloide puede
producirse en ausencia de engrosamiento de la pared
ventricular en el ecocardiograma.

La muerte súbita es común en AL amiloidosis; se ha
demostrado que luego de un seguimiento a pacientes

con falla cardiaca terminal secundaria a AL amiloidosis
la causa de la muerte a menudo se debe a disociación
electromecánica en lugar de arritmia ventricular (13). La
taquicardia ventricular sostenida o la reanimación poste-
rior a un episodio de fibrilación ventricular, es una forma
rara de presentación que ocurre en pacientes con insufi-
ciencia cardiaca menos severa, presumiblemente por-
que los pacientes con enfermedad más avanzada no
sobreviven a un episodio inicial (14).

Menos de 5% de los pacientes con AL amiloidosis y
compromiso del corazón tienen enfermedad cardiaca
aislada. Las quejas que emiten como origen los síntomas
no cardiacos, deben tenerse en cuenta porque su presen-
cia es la idea de la naturaleza sistémica de la enferme-
dad (7). El paciente debe ser cuidadosamente interroga-
do acerca de la presencia de mareos y episodios de
síncope con énfasis en la posición en la cual se desarro-
llan de esos síntomas ya que hay varios posibles meca-
nismos del síncope en la amiloidosis.

Durante la evaluación cardiovascular de un paciente
con falla cardiaca secundaria a amiloidosis, en la mayo-
ría de los casos se demuestra ritmo sinusal. La fibrilación
auricular es la taquiarrítmia más frecuente y ocurre en
10% a 15% de los pacientes. Cuando sucede, el riesgo
trombo-embólico aumenta notoriamente. El pulso veno-
so yugular puede ser muy evidente y a diferencia de la
pericarditis constrictiva, el signo de Kussmaul está ausente
(15, 16). El punto de máximo impulso en la mayoría de
los casos no es palpable. Muy raras veces es posible
demostrar su presencia aun en estadios terminales de S3
o S4. Las cifras de presión arterial son bajas en la
mayoría de los casos, en ausencia de hipotensión
ortostática (17). Es frecuente encontrar cuadros de
hipotensión ortostática secundarios a disfunción autonó-
mica como resultado de la neuropatía que pueden
padecer los pacientes que cursan con cuadros de
amiloidosis sistémica. La hipertensión arterial es inusual y
se describen casos de resolución espontánea de la
misma (18).

Los derrames pleurales bilaterales son comunes en
gran parte de los casos y en la mayoría son secundarios al
cuadro de falla cardiaca, pero puede coexistir infiltración
pleural por amiloide, situación responsable de la pobre
respuesta al tratamiento farmacológico y su rápida apa-
rición posterior a su drenaje (19).

La hepatomegalia está presente bajo ciertas condi-
ciones clínicas; la primera por congestión en pacientes
con falla cardiaca, en la cual se encontrará el hígado
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levemente aumentado, blando y doloroso. La segunda
por infiltración del órgano y se encontrará mayor creci-
miento, varios centímetros por debajo del reborde costal,
atravesando la línea media y de consistencia pétrea.

El edema periférico es progresivo y severo; en la
mayoría de los casos no guarda relación con la severidad
del síndrome de falla cardiaca. En estos pacientes es
necesario descartar la presencia concomitante de síndro-
me nefrótico. La disfunción autonómica también es res-
ponsable de neuropatía sensitiva y los pacientes consultan
por síntomas como parestesias y dolor neuropático (10).

Durante el análisis del electrocardiograma el hallazgo
más frecuente es el bajo voltaje generalizado y en la
mayoría de los casos se asocia a desviación importante
del eje. Se ha descrito la presencia de criterios de
hipertrofia del ventrículo izquierdo demostrado en
precordiales, pero en estos casos se asocia a una entidad
secundaria como hipertensión arterial (9, 20). Muy raras
veces se describen bloqueos de rama del haz de His,
siendo más usual el compromiso de la rama derecha.

Los hallazgos ecocardiográficos de la amiloidosis
cardiaca avanzada, son múltiples. Se reconocen la
hipertrofia concéntrica, el engrosamiento del ventrículo
izquierdo, y del ventrículo derecho, la prominencia
valvular y la infiltración del séptum atrial. La textura del
miocardio es anormal y se describe como «granular»
(21, 22). Con los avances disponibles en las técnicas
Doppler se ha cambiado del patrón granular al reco-
nocimiento de mayor ecogenicidad del miocardio y del
tejido valvular.

Son hallazgos de enfermedad terminal la presencia
de un patrón restrictivo por ecocardiografía Doppler y el
aumento de ecogenicidad asociados al engrosamiento
biventricular valvular. Las características del Doppler
dependen de la etapa de la enfermedad, con base en
una serie de estudios que demuestran una progresión de
la disfunción diastólica en cuanto avanza la infiltración
del miocardio (23).

La ecocardiografía Doppler también es útil en
amiloidosis cardiaca. En estadios avanzados de la enfer-
medad se evidencia un patrón de flujo restrictivo que se
caracteriza por un tiempo corto de desaceleración de la
onda E y una onda A de baja velocidad, asociados con
anomalías en el flujo venoso pulmonar (25). La disminu-
ción de la onda A transmitral en AL amiloidosis, se
relaciona no sólo con la fase tardía de la fisiopatología
restrictiva, sino también con el patrón de infiltración

auricular amiloide, lo que da lugar a una disfunción
intrínseca de la aurícula. Mediante imágenes de Doppler
pulsado de tejidos, puede obtenerse información adicio-
nal sobre la función cardiaca en AL amiloidosis, que
puede demostrar la presencia de disfunción diastólica
con más exactitud que el flujo transmitral y pulmonar y
puede proporcionar pruebas del deterioro del acorta-
miento longitudinal sistólico antes de que se altere la
fracción de eyección  (26, 27).

La función del ventrículo izquierdo está preservada
hasta las etapas finales de la enfermedad, debido a que
el ventrículo izquierdo no se dilata. La reducción de la
fracción de eyección se asocia con disminución sustancial
en el volumen de eyección. Aproximadamente en 5% de
los pacientes con amiloidosis cardiaca, la infiltración del
ventrículo izquierdo puede simular los hallazgos de la
cardiomiopatía hipertrófica en el ecocardiograma (24).
A diferencia de la verdadera cardiomiopatía hipertrófica,
raras veces se ve hipertrofia ventricular en las derivacio-
nes de las extremidades del electrocardiograma y el
movimiento anterior sistólico de la válvula mitral es poco
frecuente, aunque se puede observar el movimiento
anterior de las cuerdas tendinosas y éstas se pueden
acompañar de un soplo del tracto de salida del ventrículo
izquierdo.

La asociación con hipotensión postural es común y la
disminución de la postcarga cuenta para que la fracción
de eyección se mantenga normal o incluso aumentada.

La resonancia magnética cardiaca es una de las
ayudas imaginológicas más promisorias para el diag-
nóstico de la amiloidosis cardiaca, más aún en condi-
ciones donde la ecocardiografía no ha sido
diagnóstica. Las descripciones demuestran la presen-
cia de un patrón inusual caracterizado por un realce
tardío del Gadolinio en forma global que comprome-
te todo el subendocardio (28).

Cateterismo cardiaco
Los estudios no invasivos son lo suficientemente eficien-

tes para sugerir el diagnóstico de amiloidosis; por esto, la
única indicación para realizar un procedimiento invasivo
será para obtener una biopsia endomiocárdica que per-
mita confirmar el diagnóstico histológico (29, 30).

Diagnóstico histológico
El diagnóstico de amiloidosis se basa en hacer evi-

dente la presencia de birrefringencia verde manzana en
el tejido al ser observada con un microscopio de luz
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polarizada luego de teñir con rojo Congo. Si los hallaz-
gos ecocardiográficos son altamente sugestivos de
amiloidosis, será posible obtener la muestra histológica
de otros tejidos con procedimientos menos invasivos. Si
no es posible obtener el diagnóstico tras la búsqueda en
otros tejidos, será necesario realizar una biopsia endo-
miocárdica que en manos entrenadas se considera un
procedimiento relativamente seguro; es virtualmente 100%
sensible ya que la infiltración amiloide del corazón es
uniforme (31, 32).

Una vez confirmado el diagnóstico histológico es
fundamental descartar la presencia de una posible pa-
tología hematológica. Se deben realizar pruebas tipo
inmunofijación en suero y orina más que electroforesis,
porque la cantidad de paraproteína en éstas puede ser
muy pequeña dado que la inmunofijación es una técnica
mucho más sensible (33, 34). Está claro que el análisis
del suero ofrece mayor precisión diagnóstica. En la AL
amiloidosis están elevados los niveles de cadenas lambda
o (menos comúnmente) kappa libres.

La relación de los niveles de las cadenas ligeras kappa
y lambda libres deben evaluarse ya que a pesar de tener
una excreción renal, condiciones como la  insuficiencia
renal eleva los niveles de las mismas sin cambiar la
relación. Una proporción kappa a lambda mayor de
0,26, sugiere la presencia de una población clonal de
células plasmáticas que produce cadenas ligeras lambda,
mientras que una proporción mayor a 1,65 sugiere la
producción clonal de cadenas ligeras kappa (35, 36).

Mediante el uso de las técnicas antes descritas es
posible identificar hasta 99% de los pacientes que pade-
cen esta enfermedad. El estudio de la médula ósea es
parte fundamental del diagnóstico de esta patología ya
que permite determinar la presencia de mieloma múlti-
ple, clones responsables de la síntesis anormal de cade-
nas ligeras y de otras discrasias sanguíneas.

Es importante aclarar, como hallazgo normal, la
presencia de una banda monoclonal en el estudio de
immunofijación del suero en 5% a 10% de los pacientes
mayores de 70 años de edad («gammapatía monoclonal
de significado incierto») (37). La medición de cadenas
ligeras libres en el suero es el estudio de elección en este
tipo de casos; en otros de mayor complejidad se requie-
ren estudios más sofisticados (38, 39).

Tratamiento
El tratamiento de la insuficiencia cardiaca se basa

en los inhibidores de la enzima convertidora de

angiotensina (no siempre es posible su uso debido a
la baja presión arterial), los diuréticos y los beta-
bloqueadores. El implante de un cardiodesfibrilador
para el tratamiento de la arritmia maligna es contro-
vertido y hasta ahora no existe suficiente evidencia
clínica que avale este tipo de conducta. Los antagonis-
tas del calcio y la digoxina están contraindicados en la
AL amiloidosis, pero no hay ensayos clínicos que
apoyen esta declaración relativamente antigua. Sólo
existe un caso que informa sobre el transplante de
corazón en pacientes con AL amiloidosis cardiaca. Los
pacientes con enfermedad sistémica de células
plasmáticas persistente, por lo general tienen un mal
pronóstico después del transplante de corazón a cau-
sa de la recurrencia del material amiloide en los tejidos
injertados. La posibilidad de altas dosis de melfalán y
el transplante autólogo de células madre para erradi-
car el clon de células plasmáticas después de un
transplante de corazón exitoso, debe investigarse en
ensayos clínicos, pero los informes preliminares indi-
can un posible beneficio de este enfoque (40-42).

El pilar del tratamiento de la insuficiencia cardiaca en
la AL amiloidosis son los diuréticos, pero se ha visto
necesario el uso de dosis más altas de lo previsto para
lograr el mismo efecto clínico, debido a los niveles de
albúmina más bajos como resultado de un síndrome
nefrótico asociado. El grado de absorción por vía oral
puede estar comprometido, situación por la cual se
prefiere la administración endovenosa en estados
congestivos. Los derrames pleurales pueden ser grandes
y resistentes al tratamiento médico, lo cual puede indicar
la presencia de amiloide pleural. Se pueden requerir
drenajes recurrentes y en ocasiones pleurodesis.

Las terapias de elección para el manejo de falla
cardiaca (inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina y antagonistas de los receptores de
angiotensina 2) pueden ser poco tolerados por
hipotensión severa secundaria a la potenciación de la
disfunción autonómica que presentan la mayoría de
estos pacientes. Si se intenta iniciar este tipo de medica-
mentos, se deberá tener extrema precaución, idealmente
con una muy baja dosis de captopril, elegido por su
relativa corta vida media. No hay datos sobre la eficacia
del beta-bloqueador sobre la supervivencia en la
amiloidosis, pero su uso puede ser limitado a causa de
la insuficiencia cardiaca refractaria o enfermedades
relacionadas con la hipotensión grave. Los antagonistas
del calcio están contraindicados por su efecto inotrópico
negativo y la posible hipotensión asociada (43).
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No hay datos publicados sobre el uso de fármacos del
tipo inotrópicos o vasodilatadores en pacientes con
insuficiencia cardiaca severa como consecuencia de
amiloidosis. Sin embargo, podría ser posible el uso de
dopamina a dosis bajas (1 a 3 μg/kg/min) como un
complemento útil para el tratamiento de estados de
anasarca, siempre y cuando la función renal sea ade-
cuada. La digoxina puede provocar mayor riesgo de
toxicidad por la alta afinidad de la molécula y el material
amiloide (44). Sin embargo, cuando la fibrilación auri-
cular con respuesta ventricular rápida está presente, la
digoxina (administrada con precaución) puede ser por lo
general segura y exitosa.

La presencia de fibrilación auricular en la AL
amiloidosis, es una fuerte indicación para la anticoagu-
lación con warfarina debido a la elevadísima tasa de
eventos tromboembólicos. En la amiloidosis cardiaca
avanzada, la aurícula está infiltrada, lo cual ocasiona su
disfunción y favorece lo formación de trombos incluso en
ritmo sinusal. Por lo tanto, es prudente anticoagular a
todos los pacientes con AL amiloidosis, a pesar de estar
en ritmo sinusal.

El tratamiento definitivo de la AL amiloidosis es la
terapia anti-células plasmáticas destinada a poner fin a
la producción de la paraproteína responsable de la
formación del material amiloide (45). Existe una serie de
regímenes de quimioterapia, pero el esquema con la
mayor tasa de éxito parece ser el que incluye el uso de
melfalán endovenoso, con una respuesta hematológica
completa cercana a 40% de los pacientes que sobreviven
a un año después de la quimioterapia (46). Lamentable-
mente, la naturaleza progresiva de la enfermedad
cardiaca al momento del diagnóstico o bien no ser apto
para las dosis altas de la quimioterapia con el posterior
transplante autólogo de células madre, ubica a estos
pacientes en un riesgo de mortalidad peri-tratamiento
tan alto como de 30%. Los criterios precisos para definir
un subgrupo de pacientes con AL amiloidosis que tienen
baja la mortalidad frente al tratamiento en pacientes con
AL amiloidosis y compromiso cardiaco, han sido difíciles
de definir, pero la ausencia de insuficiencia cardiaca,
una fracción de eyección normal y la carencia de líquido
pleural parecen augurar un mejor pronóstico.

En contraste, encontrar un marcado engrosamiento
de los ventrículos, elevación marcada del péptido
natriurético cerebral o elevación de la troponina presa-
gia un mal resultado. Los pacientes más jóvenes y las
personas sin compromiso significativo de otros órganos

o sistemas, también tienen mejores probabilidades de
sobrevivir a la quimioterapia, pero en forma inesperada
se han reportado arritmias, episodios de disociación
electromecánica e incluso empeoramiento de la insufi-
ciencia cardiaca en un grupo considerado de bajo riesgo
(47). Tener una fracción de eyección de 40% general-
mente se considera una contraindicación absoluta para
recibir altas dosis de quimioterapia en un paciente con
amiloidosis cardiaca, sobre todo porque la mayoría de
estos pacientes tienen una clase funcional III de New York
y una reserva cardiaca muy disminuida.

Sin embargo y a pesar del altísimo riesgo de muerte
asociado con el uso de quimioterapia intensiva en los
pacientes con AL amiloidosis y el compromiso cardiaco,
se debe considerar en pacientes seleccionados ya que los
supervivientes  a menudo tienen una mejoría clínica en la
falla cardiaca a pesar de no presentar cambios en su
apariencia ecocardiográfica. La mejoría del síndrome
de falla cardiaca puede obedecer a la abolición en la
producción de nuevas cadenas ligeras, que  son tóxicas
para las células del miocardio, lo que sugiere que la AL
amiloidosis no es sólo una miocardiopatía infiltrativa sino
más bien un desorden infiltrante cardio-tóxico (48, 49).
Los esquemas recomendados para el manejo de la AL
amiloidosis con compromiso cardiaco, fueron reciente-
mente revisados y se anotan en la tabla 2.

Para los pacientes que no toleran dosis altas de
melfalán por vía intravenosa, existen datos preliminares
provenientes del grupo de Amilodosis del Reino Unido
que sugieren una modificación del régimen del medica-
mento en mención, a dosis mensuales que pueden ser
mejor soportadas con una tasa de respuesta similar. No
obstante, a la fecha no existe un estudio comparativo de
estas dos terapias. El «régimen estándar» de melfalán y
prednisona dada como «pulsos» de dosis de tres a cinco
días cada seis semanas, parece generar poco beneficio
en pacientes con amiloidosis cardiaca, probablemente
porque se requieren varios meses para ver un efecto (50).
Además, el régimen de esteroides puede agravar la
insuficiencia cardiaca congestiva. Recientemente, se ha
utilizado una dosis baja de un régimen «continuo» de
melfalán en pacientes con amiloidosis cardiaca severa
en quienes se evidencia respuesta hematológica en siete
de trece individuos estudiados. Infortunadamente, la
enfermedad cardiaca a menudo es muy grave al inicio
del tratamiento para determinar si un régimen de este tipo
tenga un impacto en la supervivencia a largo plazo.
Regímenes que incluyen el uso de dosis altas de
dexametasona, como vincristina, adriamicina y
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dexametasona por lo general no son tolerados en los
cuadros de amiloidosis cardiaca (51), en primera instan-
cia porque la adriamicina, aunque sea empleada en
dosis relativamente pequeñas, puede producir toxicidad
cardiaca y la dexametasona, por su parte, puede em-
peorar la insuficiencia cardiaca.

En casos muy seleccionados, puede considerarse el
transplante cardiaco. La experiencia con este procedi-
miento en la AL amiloidosis, sugirió que a corto y
mediano plazo la mortalidad no fue diferente a la de
otros transplantes (52), pero un informe posterior de una
pequeña serie de pacientes tratados en varios centros de
transplante, demostró una aparente mayor mortalidad a
largo plazo de la esperada, por lo general debido a la
progresión de la enfermedad cardiaca o en los demás
órganos comprometidos (53, 54). Como resultado de
estas observaciones, muchos centros de transplante lo
consideran una contraindicación. Sin embargo, con la
llegada de nuevos esquemas de quimioterapia y el
avance en el transplante de células madre, será posible
el transplante de corazón para luego llevar a cabo la
quimioterapia durante seis a doce meses y así poder
suprimir la producción de material amiloide. Los posibles
candidatos para este tipo de procedimiento combinado,
son poco frecuentes ya que el compromiso de otros

órganos es una contraindicación y la enfermedad clíni-
camente limitada al corazón sólo se da en menos de 5%
de los casos. Sin embargo, se ha tenido éxito en el
tratamiento de un número de pacientes con este enfoque
combinado, y varios de ellos obtuvieron una remisión de
la enfermedad a largo plazo, sin evidencia de recidiva
después de tres a cinco años de seguimiento.
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