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Hématologie

Quoi de neuf pour l’amylose AL?
Dr méd. Michele Zoppi

Spitalnetz Bern

Le terme «amylose» désigne un groupe de maladies qui sont causées par l’accumu-
lation de chaînes de protéines mal repliées. Pour des raisons historiques, ces dépôts 
sont dits «amyloïdes» car ils peuvent être colorés au rouge Congo.

Introduction

Grâce à la spectrométrie de masse, plusieurs dizaines 
de protéines diérentes ont pu être identi�ées. Les dé-
pôts peuvent survenir de manière localisée (par ex. 
dans la maladie d’Alzheimer) ou systémique, le tableau 
clinique dépendant alors de l’organe cible principale-
ment touché (rein, foie, cœur, système nerveux, etc.). 
Plus de trois quarts des amyloses résultent du dépôt de 
chaînes légères d’immunoglobulines et sont induites 
par un clone plasmocytaire (souvent relativement petit) 
(amylose AL). Il convient d’en diérencier des formes 
nettement plus rares d’amylose, pour partie congéni-
tales et pour partie résultant de processus in�amma-
toires prolongés (amylose AA), car celles-ci nécessitent 
une approche thérapeutique diérente, même si les 
tableaux cliniques peuvent se recouper.

L’amylose AL

L’amylose AL – la forme la plus fréquente dans les pays 
où le niveau de vie est élevé – est une maladie rare. Son 
incidence est estimée à 0,9/100 000 par an. Toutefois, 
étant donné que les symptômes sont peu spéci�ques, il 
existe probablement un grand nombre de cas de ma-
ladies non détectées ou détectées trop tardivement. 
Aussi longtemps qu’aucun traitement de l’amylose AL 
n’était possible ou que celui-ci était associé à des eets 
indésirables considérables pour un succès limité, la pose 
du diagnostic, même précoce, n’était pas d’une grande 
pertinence clinique. Le contexte a fondamentalement 
changé au cours des dernières années, depuis que des 
traitements e�caces et bien tolérés sont disponibles, 
permettant d’améliorer de manière remarquable la 
qualité de vie et la durée de vie des patients [1].

Diagnostic
L’essentiel est d’y penser. Cette aection rare doit tout 
particulièrement être envisagée face à une cardiomyo-
pathie restrictive in�ltrative, à un syndrome néphro-
tique, à une malabsorption ou à une neuropathie auto-
nome. Le diagnostic de suspicion peut être posé par 

détermination des chaînes légères libres dans le sérum 
et par immuno�xation dans le sérum et l’urine, ainsi 
que par mise en évidence des dépôts amyloïdes dans 
les tissus (�g.  1). L’examen biopsique de la moelle os-
seuse permet d’estimer le degré d’in�ltration plasmo-
cytaire et parfois aussi d’identi�er les dépôts amy-
loïdes à la même occasion. Les dépôts amyloïdes 
peuvent être mis en évidence avec une sensibilité éle-
vée, de plus de 80%, dans un échantillon de tissu adi-
peux abdominal obtenu par biopsie ou aspiration; al-
ternativement, il est également possible de réaliser des 
biopsies des glandes salivaires ou du rectum. Parfois, 
une biopsie de l’organe atteint (cœur, reins, foie) est iné-
vitable, mais il faut alors s’attendre à un risque accru 
de complications hémorragiques.

Pronostic
Le pronostic dépend du type et de l’ampleur de l’at-
teinte de l’organe cible et il est très variable. Il existe 
diérents schémas de stadi�cation, les plus utilisés 
étant ceux de la Mayo Clinic, qui se basent sur la me-
sure du peptide natriurétique NT-proBNP, de la tropo-
nine cardiaque (cTnT) et de la quantité de chaînes lé-
gères libres (dFLC) (tab. 1) [2].

Figure 1: Echantillon de tissu adipeux abdominal prélevé par 

aspiration (coloration au rouge Congo). Les dépôts amyloïdes 

dans le vaisseau sont bien visibles (la monoclonalité n’est 

toutefois pas prouvée dans le cas présent).Michele Zoppi
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L’ampleur de l’atteinte cardiaque a l’impact le plus dé-
terminant sur la survie. Il est possible de s’en faire une 
idée par échocardiographie et électrocardiographie 
(«low voltage»), et l’imagerie par résonance magné-
tique permet aujourd’hui d’apprécier de manière rela-
tivement �able l’atteinte cardiaque, de sorte qu’une 
biopsie du myocarde n’est plus nécessaire dans bon 
nombre de cas. L’atteinte rénale, quant à elle, in�uence 
avant tout la qualité de vie. En fonction du débit de �l-
tration glomérulaire (DFG) et de la sévérité de la proté-
inurie, le risque de dialyse s’accroît, ce qui n’in�uence 
toutefois pas considérablement l’espérance de vie.

Traitement
L’initiation rapide d’un traitement e�cace a un impact 
déterminant sur la survie. Le traitement repose depuis 
toujours sur les schémas thérapeutiques qui ont été dé-
veloppés pour le myélome multiple. Toutefois, proba-
blement en raison de la rareté de l’amylose, seules de 
rares études contrôlées portant sur cette aection ont 
été réalisées et aucune étude randomisée prospective 
n’est disponible à ce jour.
Les meilleurs résultats sont obtenus avec un traite-
ment d’induction, suivi d’une thérapie à haute dose, 
avec gree autologue de cellules souches. Néanmoins, 
bon nombre de patients ne sont pas éligibles pour cette 
forme de traitement intensive. Toutefois, même chez 

les patients non traités par thérapie à haute dose, l’in-
troduction de nouveaux agents chimio thérapeutiques 
hautement e�caces (inhibiteurs du protéasome, 
imides), associés à la dexaméthasone à haute dose et/
ou à des agents alkylants plus anciens (cyclophospha-
mide, melphalan) a permis d’obtenir des succès réjouis-
sants, avec des rémissions prolongées et une améliora-
tion considérable à la fois de la qualité de vie et de la 
survie.
Il est en outre permis d’espérer que des résultats encore 
plus optimaux pourront être obtenus avec les nou-
veaux traitements qui sont dirigés contre les chaînes 
légères libres (contrairement aux traitements existants, 
qui visent à réduire le clone plasmocytaire).
Bien que le traitement soit loin d’être e�cace dans tous 
les cas, la pose précoce du diagnostic et l’initiation ra-
pide d’un traitement permettent d’in�uencer favora-
blement le pronostic des patients atteints de cette af-
fection rare qui, en l’absence de traitement, altère 
forte ment la qualité de vie et est grevée d’une évolu-
tion rapidement fatale. Par conséquent, il est fonda-
mental de songer précocement à l’amylose et d’initier 
rapidement un traitement intensif.
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Tableau 1: Le schéma de stadification de la Mayo Clinic.

Marqueur Stade Survie moyenne

NT-proBNP >1800 ng/l
cTnT >0,025 ng/ml
dFLC >180 mg/l

I : Aucun marqueur augmenté
II : Un marqueur augmenté 
III : Deux marqueurs augmentés 
IV : Trois marqueurs augmentés

94 mois
40 mois
14 mois
 6 mois
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