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Resumen

La amiloidosis localizada en el tracto gastrointestinal
es una rara entidad, que en la mayoria de las ocasiones afecta
difusamente al intestino delgado. El depésito de cadenas
ligeras de inmunoglobulinas en el espesor de la pared intestinal
provoca alteraciones estructurales y funcionales que resultan en
una gran variedad de sinfomas digestivos, incluyendo desde
un sindrome de malabsorcién hasta una leve alteracién del
trdnsito gastrointestinal o sangrado digestivo oculto. El cardcter
subclinico de su presentacién y la inespecificidad de los
sinfomas hace dificil su correcto diagnéstico. Presentamos el
caso de un varén al que se le realizé una endoscopia digestiva
alta por presentar anemia ferropénica, dolor abdominal y
diarrea, observandose alteraciones a nivel de bulbo y segunda
porcién duodenal cuyo examen anatomopatolégico puso de
manifiesto la presencia de una amiloidosis. Tras el completo
estudio del paciente se comprobd que la enfermedad se
localizaba exclusivamente a nivel duodenal.

Introduccion

La amiloidosis es una entidad poco frecuente de
etiologia desconocida, que se caracteriza por el depésito de
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sustancia amiloide (cadenas ligeras de inmunoglobulinas) en
los espacios extracelulares de diversos érganos y tejidos’,
condicionando alteraciones funcionales y estructurales segin
la localizacién y la intensidad del depésito. Es frecuente la
afectacién del tracto digestivo como parte de una enfermedad
sistémica, pero es rara la afectacién aislada del mismo y mds
aun la afectacién exclusiva duodenal.

Caso clinico

Paciente varén de 65 afios con antecedentes
personales de hipertrofia benigna de préstata y osteoporosis,
que es derivado desde las consulta de Medicina Interna para
la realizacién de una endoscopia digestiva alta por presentar
anemia ferropénica, dolor abdominal y diarrea de dos meses
de evolucién. Llos hallazgos endoscépicos revelaron una
afectacién de bulbo y de forma més intensa, de segunda
porcién duodenal, con engrosamiento difuso y nodular de los
pliegues. La mucosa era edematosa, hiperémica y congestiva,
adoptando un aspecto pseudopolipoideo, con formaciones
sésiles de entre 5 y 25 mm, erosiones en su cOspide y
consistencia blanda y friable a la toma de biopsias
El resto de exploracién no presenté otros hallazgos. El examen
anatomopatolégico de las muestras proporcioné el diagnéstico
de amiloidosis duodenal, al observarse depésito caracteristico
de amiloide en la submucosa con aisladas células gigantes
tipo cuerpo exirafio, Rojo Congo positivo. Posteriormente, se
procedié a la realizacién de inmunoelectroforesis para intentar
detectar la existencia de cadenas ligeras de inmunoglobulinas
en suero y orina, que no mostré hallazgos relevantes. En el
control analitico destacaban hemoglobina de 7.9 gr/d|,
hematocrito 28.5%, volumen corpuscular medio (VCM) 65
fl, hierro 18 ng/dl, ferritina 21 ng/dl. El resto de analitica,

RAPD 59



incluyendo coagulacién, bioquimica (con glucosa, funcién
renal, iones, proteinas, enzimas hepdticas, bilirrubing,
triglicéridos, colesterol, lactato deshidrogenasa y proteina C
reactiva) y marcadores tumorales (PSA, CEA, CA 19.9, CA
15.3 y beta-2-microglobulina), fue normal. Asimismo, se realizé
un trénsito gastrointestinal baritado en el cual se observaban
miltiples defectos de replecién en bulbo y marco duodenal
(Figura 2), sin ofras alteraciones en el resto de estudio.
El TAC y la ecografia abdominal no mostraron hallazgos
patolégicos. No existian datos clinicos, de laboratorio ni por
técnicas de imagen que sugirieran la presencia de un proceso
extraintestinal relacionado con amiloidosis. Todos estos
hallazgos apuntaban hacia el diagnéstico de amiloidosis de
localizacién exclusivamente duodenal.

Discusidon

La amiloidosis es una rara enfermedad de etiologia
aun desconocida, caracterizada por el depésito extracelular
de la llamada sustancia amiloide (cadenas ligeras de
inmunoglobulinas) en los espacios extracelulares de diversos

Figura 1

Endoscopia digestiva alta. Pliegues con aspecto pseudopolipoideo.
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Figura 2

Trénsito gastrointestinal. Defectos de replecién en bulbo y marco duo-
denal.

érganos y tejidos, condicionando alteraciones funcionales y
estructurales segin la localizacién y la intensidad del depésito.
La primera descripcién de la enfermedad se documenta en el
siglo XIX y se atribuye a Rudolf Virchow y Carl F. Rokitansky.
Estos autores observaron en autopsias la presencia de un
proceso infiltrativo que afecta a distintos érganos y que, por
su aspecto, denominaron degeneracién lardécea (del latin
laridum, semejante a la manteca); posteriormente, al conservar
los érganos afectos en yodo, se comprobé que adquirian una
coloracién azul semejante al almidén, lo que condujo a utilizar
el #érmino de amiloidosis para denominar a esta entidad?.

La amiloidosis constituye un grupo heterogéneo de
enfermedades, puesto que las cadenas polipeptidicas del
amiloide tienen diversa composicién de aminodcidos. Segun
dicha secuencia aminoacidica, se distinguen seis grandes tipos
de amiloidosis®. La amiloidosis primaria, se caracteriza por
el depésito de cadenas ligeras de inmunoglobulinas y hasta
en un 15% de los casos se encuentra en relacién con una
enfermedad hematolégica de base, que frecuentemente se
trata de un mieloma multiple. En la amiloidosis secundaria se
produce un depésito reactivo en suero de la proteina amiloide
A, consecuencia de diversos procesos como infecciones,
traumatismos, enfermedades neopldsicas o enfermedad
inflamatoria intestinal. Existe otro tipo de amiloidosis que
aparece en pacientes sometidos durante largo periodo
de tiempo a tratamiento sustitutivo con hemodidlisis,
produciéndose el depédsito de beta-2-microglobulina que
normalmente es excretada por los rifiones. Se ha descrito
una amiloidosis de cardcter hereditario, en la cual se
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produce un depésito de la proteina transtiretina provocando
frecuentemente polineuropatia. La amiloidosis senil es muy
frecuente en personas mayores de 70 afios, comprometiendo
diversos érganos como glandulas suprarrenales, vesiculas
seminales, lengua, hipéfisis, encéfalo y corazén. Por Gltimo se
ha comunicado otra variedad muy infrecuente, denominada
amiloidosis gastrointestinal, localizada de forma aislada
en diferentes tramos del tubo digestivo como en eséfago,
estémago, colon o intestino delgado.

La amiloidosis primaria es el tipo mds frecuente,
afectdndose el tracto digestivo hasta en un 60% de los casos.
Sin embargo, la afectacién aislada del tubo digestivo es
excepcional, habiéndose comunicado muy pocos casos en la
literatura’ ¢, En los casos descritos, el infestino delgado es la
parte mds frecuentemente afectada, siendo menos habitual el
depésito de amiloide a otros niveles. No obstante, dado el
cardcter subclinico de la afectacién intestinal y las dificultades
que ello conlleva para su diagnéstico, es dificil estimar la
verdadera prevalencia de la amiloidosis de localizacién
exclusivamente duodenal.

La sustancia amiloide se deposita a nivel mucoso y
submucoso, afectando en ocasiones a la muscular propia y
pared de los vasos sanguineos. La extensién de la enfermedad
puede ser variable, siendo difusa en la mayoria de las ocasiones
o menos frecuentemente localizada?, secundaria a un depésito
masivo en todo el espesor de la pared intestinal que da lugar
a un pseudotumor de localizacién predominantemente bulbar
(amiloidoma).

Las manifestaciones clinicas de la amiloidosis
infestinal son muy inespecificas? y varian segin la extensién
del tramo digestivo afecto y la intensidad del depésito de
amiloide. En las formas difusas el sintoma més frecuente es la
diarrea, provocada fundamentalmente por el desarrollo de una
neuropatia autonémica por infiltracién de los plexos nerviosos
infestinales o, en los casos mds graves, por el desarrollo de un
sobrecrecimiento bacteriano, que conduce a un sindrome de
malabsorcién. La fragilidad vascular provocada por el depésito
de amiloide en la pared de los vasos sanguineos puede causar
episodios de hemorragia digestiva, mds frecuentemente en
forma de pérdidas crénicas. En los casos de amiloidosis
localizada, la afectacién duodenal puede hacerse evidente
por la aparicién de una ictericia obstructiva?, por lo que la
amiloidosis localizada debe contemplarse en el diagnéstico
diferencial de los tumores periampulares.

Lo amiloidosis intestinal suele diagnosticarse de
forma tardia dado el cuadro clinico larvado que produce.
la presencia de una anemia ferropénica por pérdidas
digestivas, un cuadro dispéptico persistente o la presencia
de un sindrome de malabsorcién infestinal, pueden suponer
la indicacién de una endoscopia digestiva alta y permitir el
diagnéstico de la enfermedad tras la toma de biopsias. Los
hallazgos endoscépicos no son especificos, pero la presencia
de una mucosa duodenal de aspecto granular, congestivo y
edematoso, con pliegues seudopolipoideos en ocasiones
ulcerados, indicardn la toma de biopsias y posibilitaran el
diagnésticor®.
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Otras técnicas de imagen, como el trdnsito intestinal
baritado, la ecografia abdominal, la tomografia’ o la propia
ecoendoscopia'?, sélo demostrardn alteraciones inespecificas
de las asas infestinales, tanto de su calibre como del grosor
de su pared. En el estudio de una anemia por pérdidas
digestivas provocada por una amiloidosis intestinal extensa,
la enteroscopia de balén y la cépsula endoscépica’ pueden
aportar informacién valiosa, permitiendo la primera la toma
de biopsias que finalmente serdn diagnésticas. En casos
seleccionados la tomografia por emisién de positrones puede
ser Otil para descartar la existencia de un proceso neoplésico
o la existencia de actividad inflamatoria.

Como ha quedado de manifiesto, el diagnéstico de
certeza lo dard el estudio de las biopsias tomadas del tramo
digestivo afecto, demostrando la afinidad por la tincién del
Rojo Congo y la birrefringencia verde manzana caracteristica
bajo la luz polarizada.

Al igual que para la amiloidosis sistémica no existe un
tratamiento especifico para la amiloidosis intestinal. El objetivo
serd lograr el control de los sintomas. La diarrea refractaria
producida por la neuropatia autonémica puede controlarse con
andlogos de la Somatostatina como el octreétido administrado
por via subcutdnea, combinado si es preciso con esteroides'.
La existencia de un sobrecrecimiento bacteriano obligaré al
tratamiento antimicrobiano. Si predomina la hipomotilidad
pueden administrarse procinéticos del tipo cinitaprida o
eritromicina para los casos mds graves. En los pacientes
con anemia por sangrado digestivo debe realizarse un
exhaustivo estudio endoscépico, a pesar de que el papel de la
terapéutica endoscépica no esté del todo definido. En casos de
hemorragia grave la angiografia con embolizacién arterial's
puede ser eficaz. Actualmente se estd ensayando ofro tipo
de tratamientos futuros con resultados esperanzadores, como
los estabilizadores de la proteina precursora de amiloide, la
inmunoterapia o los inhibidores de la fibrilogénesis.

El prondstico de los pacientes con amiloidosis intestinal
aislada es generalmente bueno, mientras que los pacientes con
amiloidosis sistémica tienen un peor pronéstico con importante
disminuicién de la supervivencia.
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