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AMILOIDOSI
L’amiloidosi è un gruppo eterogeneo di malattie da accumulo multiorgano caratterizzate dalla deposizione extracellulare di proteine 
misfolded (ripregate in maniera anomala) con instabilità conformazionale (struttura secondaria e terziaria) che aggregano in 
oligomeri tossici che assumono una struttura fibrillare β-pleated sheet insolubile

>95% 
Amiloidosi cardiache
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Benchè siano note oltre 30 proteine amiloidogeniche, solo nove si accumulano 
a livello miocardico causando gravi danni strutturali e funzionali



Cardiac Light Chain Amyloidosis
L'amiloidosi cardiaca da catene leggere amiloidi (AL) è caratterizzata dalla deposizione extracellulare di catene leggere 
(κ o λ) di immunoglobuline monoclonali misfolded (ripiegate in maniera anomala) a formare fibrille amiloidi, spesso causata 
da una discrasia delle plasmacellule, come le gammopatie monoclonali e il mieloma multiplo (10-15% dei casi). 
Rappresenta la forma più aggressiva di cardiomiopatia infiltrativa.	 Patognomonica proprietà istologica

L'interessamento cardiaco è il principale determinante prognostico 
Responsabile di circa il 75% dei decessi correlati alla malattia

Ematrossilina-Eosina

Le fibrille si accumulano: 
• nell'interstizio miocardico 
• nelle pareti dei piccoli vasi coronarici  
• nel sistema di conduzione 

Le catene leggere circolanti esercitano una vera cardiotossicità diretta: 
• stress ossidativo (aumento dei ROS) 
• disfunzione mitocondriale 
• alterazione dell'omeostasi del calcio  
• attivazione di vie apoptotiche 
• danno microvascolare 

• aumento dello spessore parietale (IVS) 
• riduzione della compliance ventricolare 
• fisiologia restrittiva 
• dilatazione atriale  
• insufficienza cardiaca a frazione di eiezione  
      conservata nelle fasi iniziali 
• disturbi conduttivi 

Luce 
polarizzazta



Presentazione Clinica
Pz di 61 aa. Maschio. 

Motivo del ricovero: episodi sincopali ricorrenti e dispnea 

In anamnesi: IRC lieve e sindrome del tunnel carpale bilaterale 

Alla EO: Ipotensione. Segni di congestione centrale e 
periferica 

ECG:  
• Ritmo giunzionale a QRS stretto a fcm di 45 bpm. 
• Assenza di attività atriale  
• Mancata progressione onda R in anteriore 
• Bassi complessi QRS nelle derivazioni periferiche 
• Anomalie della fase di ripolarizzazione ventricolare in 

laterale 

Ecocardiogramma:  
• Marcata IVS (SIVd: 25 mm; PPd: 24 mm) con granular 

sparkling myocardial texture e assenza di ostruzione 
all’efflusso 

• FEVS: 35%  
• Pattern restrittivo con severa disfunzione diastolica 
• Dilatazione biatriale 
• Lieve versamento pericardico circonferenziale. IVD (TAPSE: 

12 mm). PAPs: 48 mmHg 
• VCI: dilatata ed ipocollassante

Episodi di FVT: 
Episodi di tachicardia ventricolare rapida 
con deterioramento emodinamico



Presentazione Clinica

(GFR: 45 ml/min)

Stabile e costante aumento della Troponina I (senza evidenza di trend)



RED FLAGS



Percorso Diagnostico

• Valutazione ematologica: Sospetta amiloidosi AL da 
discrasia plasmacelulare 

• Biopsia osteo-midollare: infiltrazione da clone 
plasmacellulare a basso grado. Accumulo di 
amiloide. 

• Colorazione Rosso Congo: Accumuli di amiloide 

      PROTEOMICA 
• Caratterizzazione amiloide alla spettrometria di 

massa: catene leggere λ monoclonali

CATENE LEGGERE URINE	 	 Materiale: URINE 24h 
     CATENE LEGGERE KAPPA URINE         21,1 mg/L     [0.0 – 20.00] 
     CATENE LEGGERE LAMBDA URINE      854  mg/L     [0.0 – 10.00] 
     RAPPORTO KAPPA/LAMBDA                  0,024            

CATENE KAPPA/LAMBDA LIBERE      Materiale: SIERO 
     CATENE KAPPA LIBERE                          16,2 mg/L    [3.3 – 19.4] 
     CATENE LAMBDA LIBERE                        837 mg/L    [5.71 – 26.3] 
     KAPPA/LAMBDA LIBERE                          0,02            [0.26 – 1.65]  
                                                                                           (Freelite assey) 
     dFLC                                                          820,8 mg/L 

TIPIZZAZIONE PICCO MONOCLONALE URINE 
      POSITIVA PER CATENE LEGGERE

Nei pazienti con amiloidosi AL: 
Catene λ: circa 70–80% dei casi 
Catene κ: circa 20–30% dei casi  
• Le lambda sono particolarmente frequenti nelle forme 

con interessamento cardiaco e renale. 
• Le kappa tendono a essere relativamente più 

rappresentate nelle forme con coinvolgimento epatico 
o in alcune varianti meno comuni

Amiloidosi Cardiaca AL  
da Mieloma Multiplo



Seno coronarico Elettrocateteri

VD

AD SC

Impianto di CRT-D
ECG post-impianto

Elettrogrammi (EGM) pre-impianto

DDDR

Elettrogrammi (EGM) post-impianto

* Autologous Stem Cell Transplantation

*



FOLLOW-UP
Controllo Remoto CRT-D 

• >95% biventricular pacing 
• 100% rate responsive atrial pacing 
• TVS trattate con ATP e DC shock 
• Parametri di sensing, stimolazione ed impedenza nella norma

Valutazione clinica 
• Stabilità emodinamica (assenza di 

stasi centrale e/o periferica) 

Terapia farmacologica 
• Diuretici 
• Antialdosteronici 
• ACE-inibitori (low dose) 
• Gliflozina 
• Chemioterapia per il mieloma multiplo

Ecocardiogramma 
• FEVS: 37%. Assenza di dissincronia 
• PAPs: 35 mmHg 
• Flusso transmitralico bifasico 
• Pattern restrittivo 
• VCI ai limiti alti ed ipocollassante con 

gli atti del respiro 

Ematochimica 
Creatininemia	 1,45 mg/L 	 [0.67 – 1.20] 
ProBNP	 	 1230 pg/ml	 [0 -125] 
GOT	 	 	 39 IU/L 	 [0 – 40] 
GPT	 	 	 66 IU/L 	 [0 – 41] 
Troponina I	 	 0,25 ng/ml     [0.0 – 0,16)



Ἐπὶ δηλήσει δὲ καὶ ἀδικίᾳ εἴρξω 
Ἱπποκράτης, IV sec a.C.  
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