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RESUMEN

Introduccion: La amiloidosis primaria, también
conocida como enfermedad de la cadena ligera
amiloide (AL), es md&s comUnmente causada por la
expansion clonal de las células plasmdaticas en la
médula 6seaq, segregando asi las cadenas ligeras de
la inmunoglobulina clonal que se asientan en los
tejidos en forma de fibrillas de amiloide insolubles.
Presentamos el caso de una paciente adulta mayor
que debutd con injuria renal aguda (depédsito de
amiloide a nivel intersticial) mas no como sindrome
nefrético que estd descrito en la literatura,
descartando otras causas de su etiologia, se realizé
biopsia renal y de médula ésea, que confirmd el
diagnéstico de amiloidosis.

Conclusion: La amiloidosis  primaria  tiene
manifestaciones inespecificas, lo que hace dificil su
diagnéstico, y solamente se logra diagnosticar
cuando existe fallo de un 6rgano, en este reporte de
caso el 6rgano afectado es el rifidn, provocando
injuria renal aguda. Se realiza este reporte de caso,
para dar a conocer las manifestaciones que se
pueden presentar, ya que mientras mas rapido se
realice el diagndstico, el tratamiento se iniciard
oportunamente y de esta manera mejorard la
sobrevida.
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ABSTRACT

Introduction: Primary amyloidosis, also known as

amyloid light chain (AL) disease, is most
commonly caused by the clonal expansion of
plasma cells in the bone marrow, thus secreting
the clonal immunoglobulin light chains that settle
in the tissues in the form of insoluble amyloid
fibrils. We present the case of an elderly adult
patient who presented with acute renal injury
(amyloid deposit at glomerular level), discarding
other causes of its etiology, a renal and bone
marrow biopsy was performed, which confirmed
the diagnosis of amyloidosis.

Conclusion: Primary amyloidosis has nonspecific
manifestations, which makes diagnosis difficult,
and diagnosis can only be made when there is an
organ failure. In this case report, the affected
organ is the kidney, causing acute renal injury.
This case report is made, to publicize the
manifestations that may occur, since the faster
the diagnosis is made, the treatment will be
initiated in a timely manner and in this way it will
improve the survival.
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INTRODUCCION

La amiloidosis primaria, también conocida como
enfermedad de la cadena ligera amiloide (AL), es
mas comUnmente causada por la expansién clonal
de las células plasmdaticas en la médula 6sea,
segregando asi cadenas ligeras de la inmunoglobulina
clonal que se depositan en los tejidos en forma de
fibrillas de amiloide insolubles.'

La amiloidosis representa una familia de trastornos
definidos por el depdsito de fibrillas de proteinas
con una conformacién de hoja plisada f
caracteristica. La enfermedad renal es una
manifestaciéon comun y un importante
contribuyente a la morbilidad en estos pacientes.'
La protedmica basada en espectrometria de masas
ha aumentado considerablemente la capacidad de
diagnosticar y tipificar amiloide, y hasta la fecha,
se han identificado hasta 30 proteinas
amiloidogénicas. 23

Si no se trata, la amiloidosis AL tiene una tasa de
mortalidad de aproximadamente el 80% durante
un periodo de dos afios. Mientras tanto, los
tratamientos que suprimen la inmunoglobulina de
cadena ligera monoclonal con frecuencia resultan
en una mejoria clinica, con la estabilizacién o
regresion de los depodsitos de amiloide, lo que
resulta en una mejoria y preservacion de la funcién
multiorgdnica. 4

Aproximadamente el 70% de los pacientes con
amiloidosis AL  tienen complicaciones con
compromiso renal, que a menudo es la causa
principal de morbilidad en pacientes con
amiloidosis AL. SegiUn un informe de los paises
occidentales, la amiloidosis AL es el tipo mdas
comiUn de amiloidosis sistémica, con una
incidencia de 8 a 10 casos por millén de personas
por afio, una edad media en el momento del
diagnostico de 63.5¢

Debido a que el riidbn se ve afectado
frecuentemente en Amiloidosis Primaria,
Secundaria y en varias de las amiloidosis
familiares, a menudo una biopsia de rifion es el
método por el cual se identifica la enfermedad. A
veces, existe preocupacion por el riesgo de sangrado
relacionado con el procedimiento como resultado
de la fragilidad vascular en individuos con
amiloidosis; sin embargo, hay poca evidencia de
que las tasas de sangrado después de la biopsia de
rifdén sean mas altas en estos pacientes.

El amiloide se puede encontrar en cualquier parte
del rifidn, pero generalmente predomina la
deposicion glomerular. Por microscopia 6ptica, el
amiloide glomerular aparece como material
amorfo en los bucles de mesangio y capilar. La
deposicion mesangial sustancial puede producir
nédulos que se asemejan a lesiones de nefropatia
diabética o enfermedad por depodsito de cadenas
ligeras (LCDD) ’

2]

PRESENTACION DEL CASO

Paciente femenina de 78 afios de edad con
antecedentes de  Hipertension  Arterial  sin
especificar tiempo de evolucion y sin tratamiento
actual; acude al servicio de geriatria con cuadro de
dolor abdominal acompafiado de nduseas y vomito
de aproximadamente 15 dias de evolucion y en la
analitica presenta hiperazotemia (Urea:150mg/dly
Creatinina: 8.64mg/dl) adicional un examen
Elemental y Microscopico de Orina (EMO)
infeccioso, urocultivo indica Escherichia Coli
multisensible. Al examen fisico hipertensa (160/90
mmHg), mucosas orales secas y puntos ureterales
positivos.

En este contexto y considerando valores basales de
creatinina (0.91 - 114 mg/dl) se cataloga como

lesion renal aguda KDIGO Il no oliglrica, sin
criterios dialiticos emergentes de aparente
etiologia  prerrenal, secundario a proceso

infeccioso de vias urinarias Yy pérdidas
gastrointestinales, por lo que se inicia hidratacién
y tratamiento antibidtico dirigido.

Sin embargo durante hospitalizacion se realizan
exdmenes complementarios en donde llama la
atencion la  presencia de hiperproteinemia
(14.08g/dl) a expensas de globulinas con
hipoalbuminemia marcada (1.4g/dl), adicional
anemia moderada (8.4mg/dl) e hipercalcemia
(10.4mg/dl) por lo que se decidid investigar
Gammapatia monoclonal, se completa con
radiografia de crdneo en donde se evidencia
lesiones en sacabocados (Figura 1), favoreciendo el
diagnostico presuntivo y la ecografia renal dentro
de pardmetros normales. Debido a la disminucién
lenta, aunque progresiva de azoados, pero sin
lograrse valores basales de la paciente (Urea:
70mg/ Creatinina: 4.15/dl), se decide realizacién de
biopsia renal percutdnea, la cual se realiza sin
complicaciones, misma que reporta:
Inmunofluorescencia: negativa. Microscopia Op‘[ico
(Figura 2): Intersticio con multiples dareas de
hialinizacién en relacién a atrofia tubular y focos
de infiltrado inflamatorio linfocitario. Los vasos
especialmente de pequefio calibre muestran
engrosamiento con hialinizacién de su pared y
disminucion importante de su luz. Coloraciéon Rojo
Congo: positivo débil focal intersticial, diagnostico:
Amiloidosis.

La determinacién de inmunoglobulinas indica: IgG
Normal IgA 25 (90-310) IgM 30 (50-250)
Beta2microglobulina +15 (0-3). Cadena Ligera
Kappa Libre: 875 ( 3.30-19.40) Cadena Ligera
Lambda: 26.74 (5.71-26.30) Relacién Cadena Ligera
Lambda / Kappa: 30.48 (0.26 A 1.65).
Ecocardiograma 27/09/2018 reporta: FEVI (TEICH)
63%.
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Figura 1
IMAGEN OSTEOLITICA EN “SACABOCADOS”
EN RAYOS X LATERAL

Figura 2
BIOPSIA RENAL. MICROSCOPIA OPTICA.
INTERSTICIO CON MULTIPLES AREAS DE
HIALINIZACION EN RELACION A ATROFIA
TUBULARY FOCOS DE INFILTRADO
INFLAMATORIO LINFOCITARIO
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CONCLUSIONES

Hipertensién pulmonar severa, dilatacién de
cavidades derechas. Funcién sistolica del ventriculo
derecho preservada. Regurgitacion tricuspidea
severa. Funcion sistélica del ventriculo izquierdo
(V1) conservada en Reposo. Disfuncién diastélica
del VI Tipo la, sin presiones de llenado al reposo.
Aparatos valvulares mitral y adértico competentes.
Por hipertensién pulmonar severa se realiza
gammagrafia pulmonar que reporta: defectos de
perfusién en ambos campos pulmonares, sobre
todo el izquierdo, compatible con lesiones o defectos
vasculares o emboligenos por tromboembolia
pulmonar.

Llama la atencion los cambios histopatoldgicos
reportados por la biopsia renal, el importante
componente tUbulo-intersticial compatible con
rifdn de mieloma que conjuntamente con datos
clinicos de CRAB (Hipercalcemia, anemia, lesiones
osteoliticas, fallo renal) sugieren un diagndstico de
amiloidosis asociado a Mieloma Mdultiple. La
paciente fue evaluada por Hematologia, recibiendo
quimioterapia  con  triple terapia CYBORD:
ciclofosfamida, bortezomib y dexametasona.
Adicionalmente por parte de hematologia se indica
anticoagulacion por hallazgos sugestivos con
tromboembolia pulmonar.

DISCUSION

Describimos un caso de injuria renal aguda como
forma de presentacién clinica de A-AL. La amiloidosis
es una enfermedad sistémica, con aspectos
clinicos y evolutivos interesantes, el diagnéstico de
AL, en la mayoria de los casos es dificil de
realizarlo, ya que sus manifestaciones son muy
inespecificas y existe sospecha de la misma
cuando existe disfuncién orgdnica, que en
ocasiones puede manifestarse como falla renal,
como lo es en este caso.

La AL se presenta como un trastorno poco
frecuente en pacientes de edad avanzada. Sin
embargo, ante la evidencia de proteinuria y/o
insuficiencia renal, debe considerarse como
diagnoéstico diferencial y realizarse una biopsia
renal, ya que los pacientes de edad avanzada
parecen tener peores resultados renales ¢ La
forma clinica de presentacién mas frecuente es el
sindrome nefrotico seguido por alteraciones
urinarias o insuficiencia renal crénica. La
disminucion de filtrado glomerular aparece en un
40-45% de los pacientes, que progresa a
insuficiencia renal crénica en un 20% de ellos al
afio del diagndstico °.
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La afectacion renal no es infrecuente (70% -80%),
aunque la afectacion renal es comun, la afectacion
cardiaca es importante para la mortalidad temprana &°
Es importante enfatizar que los pacientes con
amiloidosis en su mayoria tienen un clon de células
plasmdticas de bajo grado y solo el 20% de los
pacientes cumplen con los criterios de Mieloma
Multiple. ?

El diagnostico se lo realiza, posterior a la sospecha
clinica con la biopsia renal, con la tincién de Rojo
Congo Positiva, pero el diagnoéstico se confirma por
la birrefringencia verde manzana observada bajo un
microscopio 6ptico de polarizacion.

La presencia de cadenas ligeras monoclonales en la
orina y el suero es Util, no siempre suficiente para
diagnosticar trastornos sistémicos, como AL.
Para todos los pacientes, se debe realizar una
inmunofijacion con electroforesis con suero (71% de
sensibilidad) y orina (84% de sensibilidad) para
intentar revelar cadenas ligeras monoclonales.
En los casos en que los resultados son inicialmente
negativos, puede ser necesario volver a realizar la
inmunofijacién.

La lesion renal aguda (AKID o subaguda en pacientes
con mieloma multiple y otras gammapatias
monoclonales se debe a una variedad de mecanismos.
Estos incluyen nefropatia por cadena ligera,
hipercalcemia, agentes nefrotdxicos y, con poca
frecuencia, sindrome de hiperviscosidad e
hiperuricemia grave. El tratamiento especifico estd
dirigido a la causa de AKI. La didlisis se debe realizar
para las indicaciones habituales.

Una bulsqueda sistemdtica en los principales
buscadores médicos, encontré multiples dificultades
en los enfoques clinicos y las implicaciones
terapéuticas de las mejoras en los resultados clinicos.
Otros estudios han revelado que, a pesar de los
nuevos enfoques terapéuticos y clinicos, la tasa de
supervivencia sigue siendo insatisfactoria "

La nefropatia de cadena ligera se presenta con
mayor frecuencia en pacientes con altas tasas de
produccién y excrecion de cadenas ligeras libres de
inmunoglobulina, que pueden ser toxicas para los
tUbulos y formar cilindros de obstruccion tubular,

especialmente si el paciente tiene volumen agotado.

En resumen, la A-AL puede tener multiples
presentaciones clinicas e incluso debutar como una
enfermedad renal aguda provocada por el depdsito
de material amiloide en todas las estructuras
renales, lo que unido a la afectacién miocdrdica
conlleva un mal pronéstico a corto plazo.
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