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Εισαγωγή 

 

Καρδιακή αμυλοείδωση 

ή "stiff heart syndrome" 

 

o υποεκτιμημένο και 

υποδιαγνωσμένο αίτιο ΚΑ 

 

 

o προοδευτική διαταραχή που 

προκαλείται από εναποθέσεις 

μιας διαταραγμένης 

εξωκυττάριας πρωτεΐνης, ήτοι 

ινιδίων αμυλοειδούς, στον 

μυοκαρδιακό ιστό, οδηγώντας 

σε πρώιμη κατάληξη λόγω ΣΚΑ 

& αρρυθμιών 

 

    

 

    Η καρδιακή εμπλοκή μπορεί 

να συμβεί στα πλαίσια 

συστηματικής νόσου ή ως 

εντοπισμένο φαινόμενο 

Επιδημιολογία 

 

 συχνότερη στους άνδρες> γυναίκες 

 

 σπάνια σε άτομα < 40 ετών 

 

Η εναπόθεση αμυλοειδούς 

μπορεί να συμβεί σε πολλαπλά 

όργανα (π.χ. μυοκάρδιο, ήπαρ, 

νεφρούς, δέρμα, οφθαλμούς, 

πνεύμονες, ΝΣ) προκαλώντας 

ποικιλία κλινικών εκδηλώσεων 



      Καρδιακή αμυλοείδωση 

 

Αίτια 

 
>3 διαφορετικά παθοφυσιολογικά υπόβαθρα μυοκαρδιακής  

εναπόθεσης αμυλοειδούς,  

    με διαφορετική κλινική πορεία  

    & αντιμετώπιση 

 

Στην πρωτοπαθή καρδιακή αμυλοείδωση (CA) ελαφρών αλύσων (light chain-AL): 

 

    τα ινίδια αποτελούνται από ελαφρές αλύσους Igs 

    που παράγονται από έναν κλωνικό πληθυσμό  

    πλασματοκυττάρων στον bm 

 

  Στην CA που σχετίζεται με την τρανσθυρετίνη (Transthyretin-related-ATTR): 

    

   οικογενής -familial amyloid cardiomyopathy (ATTRm)       

                γεροντική -senile systemic amyloidosis (ATTRwt):  

 

    τα ινίδια αποτελούνται από μονομερή ή διμερή  

    της φυσιολογικά τετραμερούς πρωτεΐνης TTR 



Cardiac amyloidosis 



Diagnosis 

Biomarkers    

 

ECG ECHOCARDIOGRAPHY 

Cardiac MRI 
Biopsy 



Σήμερα, η οριστική δγ της καρδιακής 

αμυλοείδωσης βασίζεται στην 

ενδομυοκαρδιακή βιοψία σε συνδυασμό 

με ανοσοϊστοχημικές παραμέτρους ή, σε 

αμφίβολες περιπτώσεις, με 

φασματοσκοπία μάζας 

(mass spectrometry) 

 

Τα ινίδια αμυλοειδούς συνδέουν τη 

χρώση Congo red, αποδίδοντας την 

παθογνωμονική διπλή διάθλαση 

πράσινου μήλου υπό διπλά πολωμένο 

φως που παραμένει gold standard για 

την ανίχνευση εναποθέσεων 

αμυλοειδούς 

Diagnosis 

Banypersad SM et al, Journal of the American Heart Association 

Ενδομυοκαρδιακή βιοψία σε ασθενή  
με καρδιακή AL με:  
(A) Congo red only; (B) Apple-green  
      birefringence under polarized light 

 

Επιπλοκές, όπως διάτρηση,  

παραμένουν μικρός αλλά πραγματικός κίνδυνος  



Diagnosis 

Biomarkers ECG ECHOCARDIOGRAPHY 

Cardiac MRI 
Biopsy 



Σκοπός: μη επεμβατική δγ ATTR 

 

Σε ασθενείς με υποψία 

καρδιακής αμυλοείδωσης, 

διενεργούμε σπινθηρογράφημα με  
99mTc-PYP (PYP scan) 

 

  

με σκοπό τη δγ της ATTR 

& τη βελτιστοποίηση των θεραπευτικών 

αποφάσεων 
  



Σκοπός: μη επεμβατική δγ ATTR 

 
  



Σκοπός: μη επεμβατική δγ ATTR 

 
  



Σπινθηρογράφημα με  
99mTc-pyrophosphate (PYP scan) 
 

 έχει χρησιμοποιηθεί στο παρελθόν ως 

διαγνωστικό εργαλείο στην αξιολόγηση   

    των ασθενών με  

    ραβδομυόλυση 

     οξύ ΕΜ 

     τραύμα μαλακών ιστών 

     πολυμυοσίτιδα 

     δερματομυοσίτιδα 

 

 

 

 

  

   
 

 

 

Στην καρδιακή αμυλοείδωση: 

 εντός των διαφορετικών υποτύπων  

    αμυλοειδούς:    

    διαφορετικές [Ca++]  

 
Matsumori A et al. Circulation 1980  

         Μηχανισμός 

αυξημένης κατακράτησης: 

θεωρούνται τα υψηλότερα 

επίπεδα Ca που 

εμπεριέχονται 

  εντός ενώσεων  

    στα ATTR μυοκάρδια 

Οι μηχανισμοί αυξημένης πρόσληψης του PYP 

στους φλεγμαίνοντες μυς συμπεριλαμβάνουν  

πιθανόν την σύνδεσή του σε: 

     υψηλές [Ca++] σε νεκρωτικά κύτταρα &   

     σε κρυστάλλους υδροξυαπατίτη &  

     φωσφορικού ασβεστίου  

     σε ισχαιμικούς ιστούς 
 
 

Sensitivity of technetium-99m-pyrophosphate  

scintigraphy in diagnosing cardiac amyloidosis. 

 

Thus, myocardial technetium-99m-pyrophosphate scanning  

is a sensitive and specific test for the diagnosis of cardiac  

amyloidosis in patients with CGF of obscure origin. 
Falk RH, et al. Am J Cardiol. 1983  

 

 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Falk%20RH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=6299087
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/6299087
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/6299087


 

  Επίπεδη και τομογραφική απεικόνιση του    

     μυοκαρδίου διενεργείται 60-180 min μετά από  

     iv χορήγηση 740 (555-925) MBq 99mTc-PYP 

 

Στα ATTR μυοκάρδια το 99mTc-PYP scintiscan αναδεικνύει: 

 
 μυοκαρδιακή κατακράτηση  

    που επιβεβαιώνεται και  

    με ημιποσοτική ανάλυση  

 

Σπινθηρογράφημα με 99mTc-PYP 

  Η δγ: επιβεβαιώνεται με 

             βιοψία + κλινικοεργαστηριακά+   

             απεικονιστικά ευρήματα 



Η μυοκαρδιακή πρόσληψη του ιχνηθέτη αξιολογείται  

οπτικά και μέσω ημιποσοτικής μεθόδου: 

 

2 circular/rectangular regions of interest (ROIs) were drawn:  

 

over the heart                      over the contralateral                     

                                                                hemithorax (CL) 

 

to calculate the corresponding  

heart-to-contralateral (H/CL) count ratio 



Σπινθηρογράφημα με 99mTc-PYP 



Διάγνωση ATTR αμυλοείδωσης χωρίς βιοψία;  

N=1217 patients with suspected cardiac amyloidosis  

N= 857 patients with histologically proven amyloid (374 with endomyocardial biopsies) 

& 360 patients subsequently confirmed to have non amyloid CMP) 

Myocardial radiotracer uptake on PYP scintigraphy was  

      >99% sensitive & 

      86% specific for cardiac ATTR amyloid 

'false positives' almost exclusively in patients with cardiac AL amyloidosis 

Gillmore JD  et al Circulation; 2016. 

Nonbiopsy Diagnosis of Cardiac Transthyretin 

Amyloidosis.  



 

Αποτελέσματα 

 

 

Το σπινθηρογράφημα με 99mTc-PYP μπορεί να αποκαλύψει: 

 

 έντονη μυοκαρδιακή πρόσληψη  

    με H/CL ≥ 1.5            ATTR  

 

 απουσία μυοκαρδιακής πρόσληψης          αποκλεισμός ATTR 

 

 οριακή μυοκαρδιακή πρόσληψη με H/CL< 1.5           αμφίβολη δγ                   

                                                                                   …ATTRm; AL; άλλης   

                                                                                   αιτιολογίας;  



Ευχαριστίες στον τεχνολόγο κ. Κώτσια Δημήτριο 

για την πολύτιμη τεχνική υποστήριξη 





74 y M 

H/CL: 1.74 





85 y F 

H/CL: 1.61 





Case Presentation 
 

75 y F  

 

    referred to Dpt of Clinical Therapeutics due to symptoms of CHF and      

    possible diagnosis of amyloidosis  

 

 

        was initially regarded as suffering from AL amyloidosis  

 

           based on: 

 

 Presence of Monoclonal gammopathy (IgA κ)                

 bm: 6-8% monoclonal plasma cell infiltration: CIgA(κ)  

 Focal amyloid deposits in fat aspirate 

 

 
 

 

 



Case Presentation 
 Anamnesis:  

    Height: 160cm BW: 59kg 

    Smoking, alcohol, allergies: (-) 

   Cardiac insufficiency: since 12/2015 

   Carpal tunnel sy: bilat surgery: 2005 

   Cavernous hemangioma: since 2013 

   Osteoporosis: since 09/2012 

   Total thyroidectomy due to multinodular goiter: 2011 

   Diaphragmatocele: since 2006 

   Dyslipidaemia: since 2003 

   Radical vaginal hysterectomy due to leiomyomatosis: 1980 

   Appendicectomy: during childhood 

 Present state                                                                                                          

   Superficial thrombophlebitis 

Treatment:  

T4, Lopresor, Salospir,  

Lasix, Atrost, Fosamax,  

Ideos, Neurontin,  

           Losec 



Case Presentation 

ECG 

        

        low QRS voltages 

 

        Clue suggestive of invasive myocardial disease 

Diagnosis? 

ambiguous: 

AL vs ATTR 



Case Presentation 

Imaging methods 

 

 Cardiac Doppler U/S:  

  1. concentric LV wall 

    thickening, with  

    sparkling myocardial  

    texture, & grade 2 

    dia dysfunction with  

    increased filling P 

    findings 

  2. free RV wall thickening 

  3. moderate mitral  

      insufficiency 

  4. mild aortic  

      insufficiency 

  5. mild LA dilatation  

   6. imaging consistent with invasive myocardial disease 
Diagnosis? 

ambiguous: 

AL vs ATTR 



Case Presentation 

Cardiac MRI 
 1. mildly dilated LV, with  

 mildly increased wall  

 thickness & mildly influenced  

 sys performance 

 2. LA dilatation  

 3. normal RV size, with normal  

 free wall thickness & normal  

 sys performance  

 4. moderate mitral  

 insufficiency  

 5. fibrosis, of non-ischemic  

 etiology, diffusely in the LV  

 & RV walls, probably  

 also in the LA & RA walls                                                       

 Findings indicate cardiac amyloidosis, or other invasive myocardial disease 

Diagnosis? 

ambiguous: 

AL vs ATTR 



Case Presentation 

Coronary angiography:                               MPS: 1 year ago: normal  

        

        Absence of CAD in the bg of                                                            

        moderate mitral insufficiency 

Biomarkers 

 

 Thrombophilia tests: (-) 

     PT, aPTT, INR 

     Protein C, prSC free fraction, fibrinogen 

     antithrombin III, homocysteine 

     Lupus anticoagulant- LAC-1, LAC-2  

     TropT: <0.03 ng/mL  

 

     Detection of mutations, i.e. DNA-PCR, related to  

     thrombophilia predesposition or CVD: (-) 

     Factor V (Leiden), homocysteine, prothronbin, fibrinogen 

     ApoE, Apo B, ACE, factor XIII, GPIIIa, PAI-1 



Case Presentation 

Biomarkers 

 

 Proteinuria: (-) 

     NT-proBNP: 844 pg/mL (75 yrs old: >1800 pg/mL  

                                           50-75 yrs: >900 pg/mL – HF likely) 

 

     TropT: <0.03 ng/mL  

 

     Tryptase: 4 ng/mL (<10.9) 

 

     serum FLCs:  

               κFLC: 21.7 mg/L (3.3-19.4) 

               λFLC: 16.9 mg/L (5.71-26.3) 

               κ/λ ratio: 1.28 (0.25-1.65) 

 

Diagnosis? 

ambiguous: 

AL vs ATTR 



Diagnosis 

Biomarkers ECG ECHOCARDIOGRAPHY 

Cardiac MRI 
Biopsy 

 

Possible dg: ATTR 

     ↓ 

Scintigraphy  

with 99mTc-PYP  

Case Presentation 

Diagnosis? 

ambiguous: 

AL vs ATTR 



75 y F 

H/CL: 1.67 

Case Presentation 



Case Presentation 



 

 

  Βιοψία λίπους: (+) for amyloid 

 Πρωτεϊνωματική ανάλυση (proteomic analysis):   

          the amyloid deposits were TTR & 

          not light-chain derived 

 

 

Diagnosis: 

 

     was first correctly typed as ATTR  

     by 99mTc-PYP 

 

 

Case Presentation 



 

Αποτελέσματα 

 

 

Το σπινθηρογράφημα με 99mTc-PYP μπορεί να αποκαλύψει: 

 

 έντονη μυοκαρδιακή πρόσληψη  

    με H/CL ≥ 1.5            ATTR  

 

 απουσία μυοκαρδιακής πρόσληψης          αποκλεισμός ATTR 

 

 οριακή μυοκαρδιακή πρόσληψη με H/CL< 1.5           αμφίβολη δγ                   

                                                                                   …ATTRm; AL; άλλης   

                                                                                   αιτιολογίας;  



99mTc-PYP 

99mTc(V)-DMSA 



 

Αποτελέσματα 

 

 

Το σπινθηρογράφημα με 99mTc-PYP μπορεί να αποκαλύψει: 

 

 έντονη μυοκαρδιακή πρόσληψη  

    με H/CL ≥ 1.5            ATTR  

 

 απουσία μυοκαρδιακής πρόσληψης          αποκλεισμός ATTR 

 

 οριακή μυοκαρδιακή πρόσληψη με H/CL< 1.5           αμφίβολη δγ                   

                                                                                   …ATTRm; AL; άλλης   

                                                                                   αιτιολογίας;  



64 y M 

H/CL: 1.09 



Συμπεράσματα 

 

Η εφαρμογή του 99mTc-PYP-scan μυοκαρδίου  

αποδεικνύει ότι καθίσταται εφικτή  

η μη-επεμβατική δγ της ATTR καρδιακής αμυλοείδωσης  

 

 

…με αντίκτυπο: 

πρόγνωση 

αντιμετώπιση 

γενετική καθοδήγηση 

 

 

Περαιτέρω δυνητικές χρήσεις της μεθόδου, που χρήζουν 

διερεύνησης: 

παρακολούθηση 

εκτίμηση της ανταπόκρισης στη θεραπεία 

 



Diagnosis 

Biomarkers ECG ECHOCARDIOGRAPHY 

Cardiac MRI Biopsy 

99mTc-PYP scintiscan: είναι  

μια απλή, μη-επεμβατική, φθηνή και  

ευρέως διαθέσιμη μέθοδος 

& βάσει των δεδομένων φαίνεται πολύτιμη  

στην ανίχνευση των ασθενών με τον ATTR υπότυπο 

αποφεύγοντας την ανάγκη για βιοψία 

 



Ευχαριστώ  

για την προσοχή 

& την υπομονή σας 
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