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FOCUS ON CARDIOLOGIA CLINICA

Amiloidosi in pillole per il cardiologo clinico:
diagnosi, classificazione,
stratificazione del rischio e terapia
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L’amiloidosi cardiaca: una patologia infiltrativa
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11 sospetto diagnostico: il cardiomyopathy mindset

Heart failure in 2 65 years
Aortic stenosis in 2 65 years
Hypotension or normotensive if previously hypertensive
Sensory involvement, autonomic dysfunction
Peripheral polyneuropathy
Proteinuria

Skin bruising

Left Ventricular

Wall Thickness + >1 of < Bilateral carpal tunnel syndrome

212 mm
Ruptured biceps tendon

Subendocardial/transmural LGE or increased ECV
Reduced longitudinal strain with apical sparing
Decreased QRS voltage to mass ratio
Pseudo Q waves on ECG
AV conduction disease

Possible family history

Garcia Pavia et al, EJHF, 2021
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99mTc-DPD/PYP/HMDP
Scintigraphy with SPECT

&

Diagnosi: algoritmo non-invasivo

Haematologic tests
(serum free-light chain
quantification & serum and

Scintigraphy grade 0 Scintigraphy grade 1-3
Haematologic tests = Haematologic tests =
‘ Grade 2-3 Grade 1
AL/ATTR cardiac ‘ ‘
unlikely amyloidosis confirmation

(cardiac/extracardiac)
to diagnose

¥

If suspicion persists
consider CMR
followed by biopsy

¥

TTR genetic testing
ATTRwt / ATTRv

Scintigraphy grade 0
Haematologic tests +

¥

AL amyloidosis?

Haematologic tests +

\

Histological

urine immunofixation)

Scintigraphy grade 1-3 |

CMR CMR + or confirmation
negative inconclusive (usually cardiac)
‘ ‘ to subtype
Amyloidosis  Histological
unlikely confirmation

(cardiac/extracardiac)
to diagnose

Garcia Pavia et al, EJHF, 2021



/ Uomo, 57 anni, non precedenti cardiologici di rilievo. Riscontro di LVH e \
sospetto di cardiomiopatia ipertrofica. Accertamenti cardiologici eseguiti
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Disp.: Veloc.: 25 mm/sec Arti: 10 mm/mv Torace: 10 mm/mWV 50~ 0,15+100 Hz PHOS



Uomo, 57 anni, non precedenti cardiologici di rilievo. Riscontro di LVH e
sospetto di cardiomiopatia ipertrofica. Accertamenti cardiologici eseguiti
on molti altri specialisti, per:

ponderale >10 kg
°E/E' 19.8:
1 E' 0.04 m/s
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/ Uomo, 57 anni, non precedenti cardiologici di rilievo. Riscontro di LVH e \
sospetto di cardiomiopatia ipertrofica. Accertamenti cardiologici eseguiti
insieme a quelli con molti altri specialisti, per:

X Calo ponderale >10 kg
X Progressivo cambiamento della voce e severa disfagia
Importante ipotensione ortostatica sintomatica /
Diagnosi Amiloidosi cardiaca AL
Picco monoclonale, IF sierica ed urinaria positive, rapporto kappa/ \
lambda: 10
> Biopsia del grasso peri-ombelicale positiva per rosso congo
X Scintigrafia ossea negativa
X BOM: 25% clone plasmacellulare

\’3’ Tnlhs: 100 pg/mL, NTproBNP: 5500 pg/mL /
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Overall Survivel

(propertion)

MAYO CLINIC STAGING
c¢TNT > 0.025 ng/mL

NTproBNP > 1800 pg/mL
FLC difference > 18 mg/dl

Amiloidosi AL
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w= Stage 3 = == NT-proBNP stable (n = 108)
== Stage 4 @+ NT-proBNP response (at least 300 ng/L and 30% decrease; n = 100)
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Newly diagnosed AL amyloidosis
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B<70aa Transplant Transplant
GFR > 30 ml/kg/min — N P
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Amiloidosi AL
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Uomo, 83 anni, controllo ecocardiografico dopo ricovero per HFpEF...
* Maggio 2017 : dispnea da sforzo, «cardiopatia ipertensiva»
% Dicembre 2017: ricovero per HFpEF; inizia terapia diuretica
% Gennaio 2018: BAV II grado tipo 2 = impianto di PMK

% Ottobre 2018: nuovo ricovero per HFpEF

% Dicembre 2018: nuovo ricovero per HFpEF







Uomo, 83 anni, controllo ecocardlograflco dopo ricovero per HFpEF...

3 LVPWd 21cm
2 LVIDd 4.0 cm " &
EDV(Teich) 68 ml ¢ 1.02 m/s

\ 125 ms
1 IVSd 24 cm 7L MV Dec Slope 8.2 m/s2
MV A Vel 0.33 mfs
MV E/A Ratio 3.10
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Uomo, 83 anni, controllo ecocardiografico dopo ricovero per HFpEF...
* Maggio 2017 : dispnea da sforzo, «cardiopatia ipertensiva»

% Dicembre 2017: ricovero per HFpEF; inizia terapia diuretica

“* Gennaio 2018: BAV II grado tipo 2 > impianto di PMK

% Ottobre 2018: nuovo ricovero per HFpEF

% Dicembre 2018: nuovo ricovero per HFpEF

Diagnosi _I 3 Amiloidosi cardiaca ATTRwt

~

_/

XS Scintigrafia ossea positiva (Perugini 3)
X AL esclusa sulla base degli esami emato-urinari

—

% NTproBNP: 6500 pg/mL, creatininemia 1,7 mg/dl (GFR 35 ml/min)

o Analisi genetica per gene TTR negativa

/




Amiloidosi ATTR

Stage 1: NTproBNP < 3000 pg/mL; GFR > 45 ml/kg/min

Stage 3: NTproBNP > 3000 pg/mL; GRR< 45 ml/kg/min

o
IS
-

0.50 0.75
1 1

Survival probability

0.25
1

0.00
1

0 20 40 60
Follow up (months)

Number at risk

Stage | 393 254 117 58

Stage Il 334 181 78 30

Stage Il 142 60 15 8
Stage | Stage Il

Stage Il




Amiloidosi ATTR

Folded
TTR TTR Misfolded Amyloid
Liver tetramer monomer monomer Oligomer fibrils Heart

INIBITORI DELLA SINTESI STABILIZZATORI DEL

ALl LLELISEA TR0 DEPLETORI DI AMILOIDE
(Eplontersen) Tafamidis

(CRISPR-Cas9) Acoramidis
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Grazie per Iattenzione
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