MEDICINA EN IMAGENES

Varon de 79 anos con sindrome constitucional
v hepatomegalia

A. Rebollar Merino, S. Otero, G. Marabé, J. Mesa Latorre y J. de Miguel
Servicio de Medicina Interna. Hospital Principe de Asturias. Madrid.

Caso clinico

Se trata de un vardn de 79 afos que consulta por sindrome constitucional de meses de evo-
lucion. Antecedentes personales de hipertension arterial bien controlada sin tratamiento far-
macolégico (habia requerido captopril hasta dos meses antes) e intervenciones quirGrgicas por
hernia inguinal izquierda y cataratas. El paciente aquejaba pérdida de peso y anorexia de 3 me-
ses de evolucion sin otros sintomas, salvo sensacién nauseosa tras forzar la ingesta. Ante esta
clinica se realiz6 radiologia gastroduodenal y se apreciaba imagen sugerente de lesion infil-
trativa en antro gastrico, por lo que ingresa para estudio.

En la exploracioén fisica destacaron: hematomas palpebrales bilaterales espontaneos y fuga-
ces que presentaba desde hacia meses (fig. 1); hepatomegalia a 6 cm de reborde costal, no
dolorosa y de superficie lisa; edemas maleolares bilaterales, vy el resto sin hallazgos.

En las pruebas complementarias una alteracion de las enzimas hepaticas (transaminasa glu-
tamico-oxalacética [GOT] 151 U/l, transaminasa glutamico-piravica [GPT] 96 U/l, gamma-
glutamiltranspeptidasa [GGT] 862 U/I, fosfatasa alcalina [FA] 678 U/I), intensa hipoalbumi-
nemia (1,8 g/dl) e hipercolesterolemia (288 mg/dl); hemograma y coagulacién dentro de los
limites normales. En la orina proteinuria de 9.960 mg/24 horas.

En el estudio electroforético de suero hay presencia de cadenas lambda libres que también
se detectaron en orina.

Tras la realizacion de gastroscopia se descarté lesion infiltrativa géstrica.

La ecografia abdominal con un higado de morfologia y ecogenicidad normales y colelitiasis. La
tomografia axial computarizada (TAC) toracica muestra cardiomegalia global, pérdida discreta
de volumen en hemitérax izquierdo y adenopatias mediastinicas e hiliares calcificadas (fig. 2).
Se realiz6 biopsia hepatica (fig. 3).

Fig. 2. Tomografia axial computarizada abdominal.
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Fig. 3. Tejido hepadtico con deposito masivo, bascular y sinusoidal
de una sustancia eosinéfila amorfa.

Evolucién

El material descrito en la biopsia hepética con tincién
rojo congo mostraba birrefringencia verde con luz po-
larizada, lo que es diagnéstico de amiloidosis. Se rea-
liz6 biopsia de médula 6sea que presentaba plasmo-
citosis leve (5-6%), células plasmaticas con abundantes
cuerpos de Russell en un 10-20% de su superficie y
que mostraban expresion de cadenas lambda (fig. 4),
compatible con amiloidosis primaria y descartando mie-
loma miuiltiple.

Se realiz6 serie 6sea que fue normal, por lo que se diag-
nosticé amiloidosis primaria, iniciando tratamiento con
mefalan y prednisona y falleciendo el paciente dos me-
ses después.

Diagnostico

La amiloidosis es consecuencia de una serie de cam-
bios en el plegamiento de las proteinas que provoca el
depdsito de fibrillas insolubles de amiloide en los espacios
extracelulares de diversos érganos vy tejidos. Segin el
precursor, las fibras se depositan de forma circunscri-
ta o en casi todos los 6rganos. Las amiloidosis se cla-
sifican segtin la naturaleza bioquimica de la proteina que
forma las fibrillas (amiloidosis de cadenas ligeras, ami-
loidosis de cadenas pesadas, amiloidosis derivada de la
transtiretina, amiloidosis por amiloide A, etc.)®.

La amiloidosis diseminada mas frecuente es la AL o de
cadenas ligeras, que se debe a formacién de fibrillas por
fragmentos de cadenas ligeras de anticuerpos mono-
clonales. Puede ser primaria o asociada a mieloma mul-
tiple. En la primaria predominan las cadenas lambda
sobre las kappa en proporcion 2:1.

En cuanto a la clinica los sintomas iniciales son debi-
lidad y pérdida de peso, pero el diagnoéstico no sue-

Fig. 4. Cuerpos de Russel e inmunofijacién de cadenas lambda.

le hacerse hasta que aparecen sintomas relaciona-
dos con un 6rgano concreto. Los érganos que se
afectan con mas frecuencia son el rifién y el cora-
z6n. La amiloidosis renal se suele manifestar, como
en nuestro caso, con proteinuria que puede evolu-
cionar a sindrome nefrético. Puede haber deterioro
de la funcion renal, pero la insuficiencia renal pro-
gresiva es rara y un signo de mal pronéstico ?. La
afectaciéon cardiaca se manifiesta como insuficiencia
cardiaca de predominio derecho, con bajo voltaje en
el electrocardiograma y anomalias de la conducciéon
A-V e intraventricular. En el ecocardiograma se ve
engrosamiento de la pared ventricular con cavida-
des normales o pequefias. En nuestro caso el cora-
z6n estaba respetado.

Nunca se afecta el sistema nervioso central; en cam-
bio la afectacion autonémica puede ser severa, con hi-
potension ortostatica. En nuestro paciente este hecho
se manifest6 por la desaparicion de la hipertension ar-
terial (HTA) que previamente padecia, asi como el de-
sarrollo de estrefiimiento severo.

El tracto gastrointestinal también suele estar infiltra-
do, causando malabsorcién o pseudo-obstrucciéon. La
hepatomegalia es muy frecuente en la amiloidosis AL,
pero la esplenomegalia es rara.
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Mas rara es la afectacién de otros 6rganos, sélo des-
tacar que la infiltracion vascular provoca fragilidad ca-
pilar con los caracteristicos hematomas periorbitarios
espontaneos u «ojos de mapache» y la macroglosia por
infiltracion de la lengua.

El diagnostico se basa en la sospecha clinica y en una
biopsia compatible. En la amiloidosis primaria es til
el espectro electroforético en plasma y orina para de-
tectar las cadenas libres. En el caso de amiloidosis prima-
ria que nos ocupa es importante descartar mieloma mul-
tiple mediante estudio de médula 6sea.

Comentarios

De todos los tipos de amiloidosis la de peor pronos-
tico es la primaria, con una supervivencia media de
1-2 afios tras el diagnéstico.

En cuanto al tratamiento més eficaz es el trasplante de
células madre hematopoyéticas combinado con inmu-

nosupresores a dosis altas (mefalan), que sélo es posi-
ble en pacientes seleccionados y tiene una alta morta-
lidad peritratamiento®. El tratamiento con mefalan-pred-
nisona es la alternativa, muy poco téxico, bien tolerado
y practicamente aplicable a cualquier paciente, pero tie-
ne una tasa de respuesta baja y se necesitan al menos
7-12 meses de tratamiento para que sea efectivo®.
Hay otros tratamientos en estudio que todavia no es-
tan aceptados como alternativa para la amiloidosis pri-
maria como la antraciclina yododoxorrubicina.
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