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Amiloidosis AL
Incidencia: 10-15 casos por millón de personas-año

10% de los pacientes con mieloma múltiple pueden asociar depósitos de amiloide AL



• Diagnóstico precoz
• Tratamiento de primera línea

‒ Objetivos de respuesta
‒ Enfermedad mínima residual
‒ Papel del mantenimiento
‒ Rol del auto-TPH

• Tratamiento de la recaída
• Perspectivas de futuro

Agenda



• Median time between symptoms and 
diagnosis > 1  year

• Median number of specialists visited: 4-5

• Monoclonal Gammopathy already 
known in 30% before diagnosis

Louzada I, et al. Adv Ther 2015.
Hester LL, et al. Eur J Haematol 2021.

Palladini G, et al. Blood 2021.
Singh A, et al. Blood Cancer J 2024.



• MGUS with FLC impairment

  - Pro-BNP

  - 24h proteinuria (albuminuria)

  - Alkaline phosphatase

• MGUS/Multiple Myeloma with: 
• Atypical symptoms

• Carpal tunnel syndrome (bilateral)

• Low-voltage ECG

Palladini G, et al. Blood Cancer J 2023.



Mangiacavalli S, et al. Am J Hematol 2025.



En un futuro próximo:

•Propiedades de la cadena ligera monoclonal circulante

•Caracterización del clon de células plasmáticas

•Pruebas de imagen de órganos afectados

  Algoritmos de IA/Machine learning



Caso clínico

Mujer de 79 años

ANTECEDENTES PERSONALES

• Dislipemia

• Fibrilación auricular

• ERC 4 A2 no filiada

• Proteína monoclonal desde hace 20 años

• Ingesta de AINES de forma crónica

No antecedentes familiares de interés

Medicación habitual:

- Apixabán 2.5 mg: 1-0-1 

- Pravastatina 20 mg: 0-0-1

- Clonazepam 1mg:  0-0-1

- Calcio y omega 3



HISTORIA ACTUAL

En seguimiento por Medicina interna y Nefrología en otro centro. 

Desestimada biopsia renal por edad
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Caso clínico



Caso clínico

Estudios complementarios

• C3 y C4 normales

• Proteinuria mixta, con presencia de albúmina e inmunoglobulinas 
policlonales

• sCM IgG-lambda de 0,97g/dL

• Cadenas ligeras libres kappa: 57 mg/L 

• Cadenas ligeras libres lambda: 98 mg/L

• Cociente kappa/lambda: 0,64

• No hipercalcemia, anemia ni lesiones esqueléticas

• BMO: 5% CP (97% con fenotipo patológico)

• Sin alteraciones citogenéticas/FISH

Biopsia renal



5 evaluables 8 esclerosados

LEVE PROLIFERACIÓN DE CÉLULAS 
MESANGIALES

13 GLOMÉRULOSBiopsia renal



INTERSTICIO

FIBROSIS INTERSTICIAL <5%
ATROFIA TUBULAR <5%

Biopsia renal



VASOS

ENGROSAMIENTO DE PAREDES ARTERIALES 
DE DISTINTO CALIBRE

con aparente depósito de material 
eosinófilo, amorfo y acelular

Biopsia renal



ROJO CONGO +Biopsia renal



IHQ TIPIFICACIÓN AMILOIDE

AMILOIDE AA NEGATIVO TRANSTIRRETINA NEGATIVO

Kappa y Lambda no valorable

Biopsia renal





Primary outcome: Overall complete hematologic response

Secondary outcomes : Major organ deterioration progression-free survival (MOD-PFS), progression-free survival (PFS), organ response rate (OrRR), overall survival (OS), QOL measurements, time to next 
treatment (TNT), hematologic VGPR, time to CR and time to hematologic VGPR or better, duration of CR and duration of hematologic VGPR or better, time to organ response, duration of organ response

Daratumumab in AL amyloidosis: ANDROMEDA
Phase 3 study in newly diagnosed AL (stage 1-3A)

CyBorD

6 cycles

CyBorD + DARA

6 cycles
(cycles 1-2: DARA QW;

cycles 3-6: DARA Q2W)
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Kastritis E, et al. ISA 2022.



Detectable MRD redefines the prognosis of patients in 
hematological CR

Patients in hematological CR (n = 254)
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HR: 3.80, 95% CI 2.3-6.4

MRD+MRD-

Lasa M et al. ASH 2024.



Bomsztyk et al. Blood 2024.

MRD status by 
serum FLC-MS



Objetivos de respuesta (opinión personal):

• Mínimo: hVGPR + RO (o estabilidad si afectación muy leve)

• Pacientes jóvenes: hRC + RO

• ¿EMR? 
• Info pronóstico en pacientes con hRC

• Si no RO a pesar de hRC → ¿consolidación?

• AutoTPH: 
• Consolidación si respuesta subóptima (y candidato)

• Recaída

• ¿Mantenimiento con daratumumab? ¿No si RC y EMR-?



Sanchorawala V. N Engl J Med, 2024.

RECAIDA

¿Anticuerpos 
anti-fibrilla?





October 26th

Think 
Amyloid
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