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Physiopathologie
Précurseurs protéiques sériques

Fragment protéique
Enzyme protéolytique

Fragment β plissé
Apo E

Empilement des fragments β plissés 
(rôle des protéoglycanes notamment 

dans l’amylose AA)

SAP 
(10 à 20 % de la masse amyloïde)Dépôts amyloïdes





Manifestations cliniques : rein, cœur, système nerveux 
(une triade systémique)

• Rein : protéinurie, syndrome néphrotique, insuffisance 
rénale

→ 8 fois/10 protéinurie de type néphrotique
fréquemment > 10 g/24 h, syndrome néphrotique
habituellement pur avec œdème, pas de corrélation 
entre la protéinurie et l’importance de la masse 
amyloïde rénale

→ Insuffisance rénale avec reins de taille normale ou 
augmentée, TA souvent normale, protéinurie restant 
abondante malgré l’installation de l’insuffisance 
rénale

→ Insuffisance rénale parfois aiguë à l’occasion d’une 
déshydratation, de l’injection de produit iodé ou de 
la prise d’AINS





Atteinte cardiaque

• Cardiomyopathie hypertrophique aboutissant à l’insuffisance 
cardiaque globale

• ECG : bas voltage, pseudo-nécrose, troubles du rythme ou 
de la conduction

• Echographie : aspect hyperéchogène du myocarde (aspect 
brillant et/ou tigré très évocateur)

• Septum > 11 mm = suspicion d’atteinte cardiaque

• Septum > 15 mm = gravité



Atteinte du système nerveux

SystSystèème nerveux pme nerveux péériphriphéériquerique

• Surtout amylose AL et amylose à transthyrétine

• Neuropathie d’abord sensitive, puis motrice

• Syndrome du canal carpien classique dans l’amylose AL et 
l’amylose des hémodialysés (compression du nerf médian par 
dépôt amyloïde)

SystSystèème nerveux autonomeme nerveux autonome

• 20 % des amyloses AL, 

• 60 % des amyloses à transthyrétine : hypotension 
orthostatique, dysautonomie vésicale, digestive, pupillaire

SystSystèème nerveux centralme nerveux central : respecté dans les amyloses 
systémiques





Autres manifestations cliniques

• Hépatosplénomégalie : fréquente et souvent 
asymptomatique

• Digestive : surtout amylose AL : macroglossie, 
syndrome de malabsorption, diarrhée, fréquent 
dépôts amyloïdes asymptomatiques (manifestation 
parfois liée à une atteinte du système nerveux 
autonome)



Manifestations cutanées

• Surtout observée dans l’amylose AL

• Purpura ecchymotique en regard des zones de 
frottement ou de traumatisme

• Ecchymose péri-orbitaire en lorgnette  quasi 
pathognomonique

• Papule, vPapule, véésicule, bulle hsicule, bulle héémorragiquemorragique







Manifestations plus rares

• Atteinte trachéobronchique

• Atteinte ostéoarticulaire (β2M), atteinte des épaules 
(AL)

• Atteinte musculaire (parfois pseudo-polymyosite)

• Atteinte endocrinienne : thyroïde, glandes surrénales

• Troubles de la coagulation : déficit en facteurs X captés 
par les fibrilles amyloïdes dans l’amylose AL ou fuite de 
l’antithrombine III en cas de syndrome néphrotique ou 
chute des facteurs de la coagulation en cas 
d’insuffisance hépatocellulaire





Une seule méthode diagnostique : la biopsie

40-55 %Biopsie cutanée

70-74 %Biopsie gingivale

70-80 %Biopsie rectale

75 - 84 %Graisse péri-ombilicale

80-85 %Glandes salivaires accessoires

SensibilitéSite de biopsie





Biologie

• Syndrome inflammatoire

• Composant monoclonal

• Protéinurie des 24 h 

• Aide de la génétique (amylose à transthyrétine +++)







Principales causes des amylose AA
(par ordre de fréquence décroissante)

- Polyarthrite rhumatoïde

- Spondylarthrite ankylosante

- Rhumatismes psoriasiques

- Maladie de Crohn

- Maladie périodique

- Ostéomyélite chronique, abcès récidivants et Infections 
pulmonaires chroniques récidivantes

- Maladie de Hodgkin

- Tuberculose

- Amylose idiopathique



Critères diagnostiques de la maladie périodique 
(critères de Livneh)

Crises atypiques d’un ou 
plusieurs des organes suivants 

:
1. Abdomen
2. Thorax
3. Articulations (autres que 

hanche, genou ou cheville)
4. Douleur des jambes à

l’effort
5. Efficacité de la colchicine

Crises typiques :
1. Crise abdominale
2. Pleurésie unilatérale ou 

péricardite
3. Monoarthrite (hanche,  

genou, cheville)
4. Fièvre isolée

CritCritèères mineursres mineursCritCritèères majeursres majeurs



CritCritèères dres d’’appoint :appoint :
1. Contexte familial de maladie périodique
2. Terrain ethnique prédisposé
3. Début des symptômes avant l’âge de 20 ans
Caractéristiques des crises :
4. Grave, imposant le décubitus
5. Rémission spontanée
6. Intervalle libre entre les crises
7. Syndrome inflammatoire biologique transitoire (augmentation de la 

leucocytose, de la VS, de la SAA et/ou du fibrinogène)
8. Protéinurie ou hématurie transitoires
9. Laparotomie « blanche » ou appendicectomie injustifiée
10. Consanguinité des parents
Le diagnostic de maladie périodique repose sur la présence de : ≥ critère 

majeur ; ≥ 2 critères mineurs ; 1 critère mineur et             ≥ 5 
critères d’appoint ; 1 critère mineur et ≥ 4 des 5 premiers critères 
d’appoint

Ces critères servent aujourd’hui à sélectionner les patients chez qui est 
justifiée de rechercher une mutation sur le gène MEFV





Autogreffe de moelle et amylose AL : 
survie prolongée chez les patients sélectionnés

Parmi les patients 
autogreffés (n = 312), la 
médiane de survie était de 
4,6 ans, une rémission 
complète maintenue à 1 an 
était observée dans 40 % 
des cas et était associée à
une survie prolongée. 

La survie était moins bonne 
selon qu’il y avait ou non 
une atteinte cardiaque 
(médiane à 1,6 ans versus
6,4 ans respectivement, p 
< 0,001).

Skinner M et coll. Ann Intern Med 2004 ;140 :85-93



Evolution à long terme de l’amylose AA

La médiane de survie des patients 
atteints d’amylose AA est de l’ordre 
de 24,5 mois (Gertz MA. Medicine
1991 ;70 :246). 

Lorsque le taux de créatinine 
plasmatique est > 20 mg/L, le 
pronostic est moins bon, la médiane de 
survie est de 11,2 mois ;

mais si le taux de créatininémie est < 
20 mg/L, la médiane de survie est de 
l’ordre de 56,9 mois. 



Evolution à long terme de l’amylose AA

Tanaka et coll. ont étudié 42 
patients atteints d’amylose AA 
prouvée histologiquement. 

Il y avait parmi ces patients vus 
entre 1983 et 2001

, 36 patients atteints de 
polyarthrite rhumatoïde, 3 d’arthrite 
chronique juvénile, 

1 de maladie de Still de l’adulte, 1 
de maladie de Takayasu et 1 de 
connectivite mixte.

Courbe de survie des patients avec (Courbe de survie des patients avec (οο ; n = 17) ou sans ; n = 17) ou sans 
((•• ; n = 25) atteinte cardiaque; n = 25) atteinte cardiaque

La survie des patients était essentiellement dépendante de l’existence ou non d’une atteinte cardiaqu
médiane = 3,96 ± 3,28 ans,  31,3 % de survie à 5 ans en cas d’atteinte cardiaque (n = 17)
versus 6,64 ± 3,28 ans, 63,6 % de survie à 5 ans en l’absence d’atteinte cardiaque (n =  25).

Tanaka F et coll. Clinical outcome and survival of secondary (AATanaka F et coll. Clinical outcome and survival of secondary (AA) ) 
amyloidosis. Clin Exp Rheumatol 2003;21:343amyloidosis. Clin Exp Rheumatol 2003;21:343--66



Pronostic

EvolutionEvolution catastrophiquecatastrophique

• Amylose AL: médiane de survie = 18 mois, 6 mois en cas 
d’atteinte cardiaque

• Amylose AA : médiane de survie = 52 mois 

• Amylose à transthyrétine : médiane de survie = 10 ans



Traitement

• Amylose AL: alkéran + prednisone ou autogreffe de 
moelle

• Amylose AA : traitement de la maladie inflammatoire, 
colchicine, Fibrillex, anti-TNF ?, transplantation rénale 
possible 

• Amylose à transthyrétine : transplantation hépatique



Que faire devant une suspicion clinique d’amylose ?

• Clinique : Clinique : Arbre généalogique, inventaire clinique 
(ecchymose, œdème, hypotension orthostatique, signes 
de neuropathie)

• Protéinurie des 24 heures et échographie rénale

• Echocardiographie

• Electrophorèse + immunoélectrophorèse des protéines 
sériques et urinaires

• VS, CRP

• Biopsies : peau, BGSA, graisse péri-ombilicale, rectale, à
défaut organe atteint (rein)

• Si contexte familial : étude génétique  transthyrétine…


