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Carta al Director

Amiloidosis asociada a B2-microglobulina: un
vinculo olvidado que debe recordarse

Beta-2 microglobulin-associated amyloidosis: A forgotten link to

remember

Sr. Director,

El aumento de incidencia del sindrome del tunel del carpo
en pacientes en hemodidlisis, en la década de los ochenta,
llevé al diagnéstico de amiloidosis asociada a didlisis por dep6-
sito de B2-microglobulina (32m)'. El tiempo en didlisis y la
inflamacién se identificaron como sus principales promoto-
res. La utilizacién de membranas de alto flujo y el uso de agua
ultrapura disminuyé su incidencia hasta casi desaparecer?®. No
existe tratamiento especifico para esta patologia, salvo el tras-
plante renal o el incremento en el aclaramiento de la f2m a
través de membranas de alta permeabilidad y técnicas convec-
tivas. Se ha descrito que el uso de doxiciclina puede tener una
respuesta clinica favorable®. A pesar de todas estas medidas
terapéuticas el prondstico continta siendo desalentador.
Describimos el caso de un varén de 52 afios con dolor
osteomuscular de predominio en cintura escapular y en
ambas manos que se exacerbaba durante las sesiones de
hemodidlisis. El paciente tenia multiples factores de riesgo
cardiovascular y enfermedad renal crénica secundaria a
reflujo vesicoureteral. Trasplantado renal en dos ocasiones,
con disfuncién crénica de ambos injertos. Adicionalmente,
presentaba hiperparatiroidismo terciario, persistente. Se rea-
liz6 paratiroidectomia subtotal, con exeresis de 4 glandulas
paratiroides en 2012, nueva reseccién de glandula hiperplasica
en 2021 y termoablacién de hiperplasia paratiroidea superior
izquierda en 2022. Tras 5 meses con etelcalcetide la PTH se
redujo desde 831 pg/ml hasta 286 pg/ml. Fue diagnosticado de
sindrome de tinel del carpo, que requirié exoneurdlisis. Dadas
las caracteristicas del dolor, el tiempo acumulado en hemodia-
lisis de 22 anos y la presencia de sindrome de tinel carpiano,
se realiz control radiolégico, observandose lesiones radiolu-
cidas en diafisis de huesos largos, junto con datos de resorcién
subperiostica (fig. 1). Con estos hallazgos se sospeché amiloi-
dosis B2m concomitante con enfermedad 6sea metabdlica de
alto remodelado. No fue posible la obtencién de muestras para
diagnéstico histolégico. Se inicié tratamiento con doxiciclina

a dosis bajas y se aumenté el nimero de sesiones de hemo-
diafiltracién on-line a cuatro sesiones semanales por negativa
del paciente a realizarse mayor nimero. El paciente presentd
un curso clinico favorable, con reduccién en el dolor reportado
mediante escala visual analédgica del dolor, pasando de 9 a 6
puntos. Transcurrido un mes del incremento de las sesiones
de hemodidlisis on-line, la concentracién sérica predidlisis de
B2m se redujo de 41,7 mg/1 a 32,2mg/l, un descenso del 22%.
Tras un ano de intensificacién del tratamiento y 13 meses de
doxiciclina, se observé una mejoria e incluso la desaparicién
de las lesiones dseas en la radiografia de himero izquierdo
(fig. 1A-B), del fémur derecho (fig. 1C-D) y de la falange media
del quinto dedo de la mano derecha (fig. 1E-F).

La amiloidosis B2m es una enfermedad causada por acu-
mulacién y depésito tisular de fibrillas de B2m que afectan
diferentes estructuras, incluyendo el hueso®. La f2m es un
componente del complejo mayor de histocompatibilidad]I,
presente en la practica totalidad de células nucleadas del
organismo. En los pacientes con enfermedad renal crénica
terminal se produce una reduccién muy significativa del
aclaramiento renal de 2m, junto con un aumento de su pro-
duccién intradialitica como reaccién al contacto de las células
del paciente con la membrana del dializador, lo cual activa-
ria el sistema del complemento y la liberacién de citoquinas
proinflamatorias. Estudios in vitro sugieren que la $2m activa
de manera directa los osteoclastos, favoreciendo la destruc-
cién ésea’. La prevalencia de esta enfermedad es desconocida,
ya que el diagnéstico definitivo se alcanza mediante biopsia de
tejido dseo, y esta rara vez se lleva a cabo. Se ha propuesto un
algoritmo clinico para alcanzar el diagnéstico®. Se consideran
criterios diagnésticos mayores la presencia de dolor poliarti-
cular, sindrome del tunel del carpo, dedos en gatillo, hallazgo
de quistes 6seos o lesiones vertebrales, y criterios diagnos-
ticos menores la presencia de fracturas dseas, colitis u otras
lesiones. El trasplante renal es el tratamiento de eleccién para
reducir los niveles de B2m circulantes y la mejoria o desa-
paricién de la sintomatologia. Los sintomas suelen mejorar
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Figura 1 - Hallazgos radiolégicos con lesiones radiolticidas en sacabocados en hiimero izquierdo antes (A) y después (B),
fémur derecho antes (C) y después (D) y falange media de V dedo mano derecha, antes (E) y después (F).

rapidamente tras el trasplante, y pueden recurrir ante el fra-
caso del injerto. La analgesia juega un papel fundamental. Se
ha propuesto el abordaje quirtirgico de las lesiones mediante
cirugia abierta o artroscopia, con mejoria clinica inicial pero
reaparicién del dolor posteriormente’. La utilizacién de mem-
branas de alta permeabilidad, el incremento de la dosis de
dialisis y el uso de hemodiafiltracién on-line aumenta el aclara-

miento de p2m?, suponiendo el principal abordaje terapéutico
de esta patologia en los pacientes que no son candidatos a
trasplante renal. La doxiciclina, un antibiético del grupo de
las tetraciclinas, ha demostrado in vitro reducir la sintesis de
B2m°, y se ha reportado, mediante series de casos, que su
administracién lleva a una mejoria sintomatica, con reduccién
del dolor y aumento de la amplitud del movimiento articular™.
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En nuestro caso, es posible que la suma de ambas medidas
haya contribuido a un descenso de los niveles plasmaticos de
B2m.

Conclusién

El incremento de la eficacia depuradora del régimen de didli-
sis junto con el tratamiento con doxiciclina modificé el curso
de la enfermedad de este paciente, con clara mejoria de su
sintomatologia y de las lesiones éseas radiolégicas.
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