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Resumen

Introduccién y objetivos. Laamiloidosis por transtirretina (ATTR) es una condicion debilitante,
caracterizada por la acumulacién de amiloide en érganos y tejidos. Abarca los fenotipos asociados a
miocardiopatia (ATTR-CM), polineuropatia (ATTR-PN) o mixtos (con sintomas de ambos), y todos
contribuyen a una morbilidad y mortalidad considerables. OverTTuRe es un estudio internacional cuyo
objetivo es proporcionar unavision integral de la historianatural y cargade la ATTR de todos | os fenotipos.
Esta comunicacion presenta los datos de Espafia de pacientes con afectacion cardiaca (ATTR-CM y mixtos).

M étodos. Estudio observacional retrospectivo de revision de historias clinicas realizado en 11 hospitales
espanoles. Seincluyeron 213 pacientes con ATTR-CM y 150 con fenotipo mixto. La asignacion a cada
fenotipo fue realizada por los investigadores.

Resultados: Laedad mediaen el diagnéstico fue de 77,4 afios (desviacion estandar [DE] 10,9), con 23,4%
muijeres. El tipo mas comin de ATTR fue wild type (69,7%). En ATTR hereditaria (30,3%),
mayoritariamente con fenotipo mixto, las variantes mas frecuentes fueron Val50Met-late onset (53,1%) y
Vall42lle (16,7%). La mediana de tiempo entre la primera manifestacion clinicay el diagnostico fue de 19,4
meses. El seguimiento medio fue de 37,8 meses (DE = 31,0). La miocardiopatia (70,8%), lainsuficiencia
cardiaca (65,7%) y lafibrilacion auricular (58,4%) fueron las condiciones mas comunes, aungue también se
observo una amplia variedad de manifestaciones extracardiacas (especia mente neurol bgicas o de origen



autondmico), particularmente en € fenotipo mixto. Durante el seguimiento, se observaron incrementos en
NYHA clase l11+IV (de 16,1% a 34,8%), estadio NAC 2-3 (de 51,0% a 67,1%) y NT-proBNP (de una
mediana de 2.379 a 3.431 pg/ml). Ademés, el 57,1% necesitd hospitalizacion y el 35,6% falleci6 (36,4% por
insuficiencia cardiaca), con unamortalidad de 18,7% tras 1 afio y 33,1% tras 5 afios desde el diagndstico. La
tabla detallay amplia estos resultados.



Tabla 1. Caracteristicas y evolucion de la cohorte en Espana con ATTR con afectacion cardiaca

TOTAL .
(CM + mixta) ATTR-CM ATTR mixta
(N = 363) (N=213) (N =150)
Edad en el diagnédstico
(afios) — media (DE) 77,4 (10.9) 79,7 (10,0) 74,1 (11,4)
Género (mujer) - % 23,1% 19,7% 28,0%
Genotipo - %
Hereditario 30,3% MN: 343 8.1 % N: 209 63,8% M: 138
Wild type 69,7% 91,9% 36,2%
Tiempo desde 12
RRCRTacion e 19,4 (3,6-82,6) | N:268 |18,7(3,8-98,6)| N:174 | 20,2 (3,3-69,9)| N:04
diagnostico (meses) -
mediana (RIQ)
NYHA - %
I-Il (diagndstico) 83,9% _ 81,1% : 88,5% .
. Miiseguimiento) | 652% | omeog | 59.8%  |iedno,]  742%  |iigin
-1V (diagnostico) 16,1% 18,9% 11,5%
-1V (seguimiento) 34,8% 40,2% 25,8%
Estadio NAC - 24
1 (diagnostico) 49,0% ‘. 43,3% o 60,0% =
_____ 1(seguimiento) | = 32,9% | 190000 L. 27:7% __ _|1o7/141) ... 32:0% | &s5/85
2-3 (diagndstico) 51,0% 56,7% A40,0%
2-3 (seguimiento) 67,1% 72,3% 58,0%
NT-proBNP (pg/mL)-mediana
M: M: M:
Seguimiento 3.431 4.719 1.747
Jeonginionencleican mas OCUBMIBE. . ...
Cardiacas (top3)
Miocardiopatia 70,8% M: 363 73,2% M:213 67,3% M: 150
Insuficiencia cardiaca 65,7% M: 360 73,1% M:212 55,2% M: 148
Fibrilacion auricular. 58,4% M: 361 63,9% N: 213 50,4% N: 148
Extra-cardiacas (top3)
Enf. renal crénica 35,5% M: 360 41,5% M:212 26,9% M: 148
Polineuropatia 26,7% M: 363 6,19% M:213 56,0% M: 150
Sind. tunel carpiano 26,7% M: 363 21,6% M:213 34,0% M: 150
Faspitalizacior, 57,1% N: 347 61,0 N: 205 51,4% N: 142
al menos 1vez - %
SR NE 18,7% | 33,1% | 35,6% | 22,5% | 35,2% | 38,09 | 13,3% | 30,0% | 32,0%
1ano | 5anos | Total

ATTR: amiloidosis por transtiretina; ATTR-CM: amiloidosis cardiaca; DE: desviacion estandar;
RIC: rango intercuartilico; NYHA: New York Heart Association; NAC: National Amyloidosis Centre;
NT-proBNP: péptido natriurético pro-B de tipo N-terminal.

Conclusiones: Estos hallazgos revelan lacomplgjidad dela ATTR, destacando un retraso considerable en el
diagndstico, la alta carga clinica (parametros cardiacos, manifestaciones extracardiacas, hospitalizaciones) y



la elevada tasa de mortalidad. Esto subraya la necesidad de desarrollar e introducir nuevas estrategias
multidisciplinares y abordajes clinicos, incluidas nuevas terapias, que puedan mejorar €l mangjo delaATTR.



