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de acuerdo con las características clínicas del paciente y la
naturaleza de los depósitos de amiloide1 (tabla 1). Las for-
mas cutáneas primarias (macular, liquenoide y nodular) y
secundarias localizadas1,3 son las que con mayor frecuencia
se presentan al dermatólogo. Pero es sin duda la amiloido-
sis cutánea primaria localizada nodular (ACPLN) la más
infrecuente, con menos de un centenar de casos recogidos
en la literatura.

Presentamos a continuación un caso de ACPLN en una
mujer de 30 años, con múltiples lesiones localizadas funda-
mentalmente en tronco, genitales y pliegues inguinales y
axilares. Tras tres años de evolución no se ha evidenciado
un trastorno subyacente asociado a las lesiones existentes.

Caso clínico

Se trata de una mujer de 30 años, natural de Colombia,
sin antecedentes familiares o personales destacables, salvo
episodios repetidos de bronquiolitis en la infancia que se

Introducción

La amiloidosis no es una sola enfermedad, sino que con
este término se hace referencia a un conjunto de cuadros
que comparten la característica común del depósito anó-
malo extracelular de amiloide, un material proteináceo
fibrilar, en los tejidos, con propiedades tintoriales y físi-
co-químicas en común, tales como la congofilia, birrefrin-
gencia verde manzana bajo luz polarizada y configuración
laminar � plegada con cristalografía de rayos X1,2; todo ello
independientemente del contexto clínico o proceso patoló-
gico relacionado. La clasificación de la amiloidosis se hace
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Resumen. El amiloide es un material proteináceo que se deposita en los tejidos en una gran variedad de situa-
ciones clínicas; en la piel puede ser hallado con o sin afectación sistémica concomitante. La amiloidosis cutá-
nea primaria localizada designa a aquellas amiloidosis con afectación exclusivamente cutánea, sin afectación a
otros niveles. Las formas más comunes dentro de este grupo son la amiloidosis macular y el liquen amiloideo.
La amiloidosis nodular es extremadamente infrecuente y mantiene importantes diferencias clínicas, pronósti-
cas, histológicas y patogénicas con respecto a las variantes macular y liquenoide.
Presentamos un nuevo caso de amiloidosis cutánea primaria localizada nodular con placas y nódulos disemi-
nados, que no desarrolló afectación sistémica tras tres años desde el debut de las lesiones.
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DISSEMINATED NODULAR PRIMARY LOCALIZED CUTANEOUS AMYLOIDOSIS
Abstract. Amyloid is a proteinaceous material that is deposited in the tissues in a large variety of clinical
contexts; in the skin it can be found with or without concomitant systemic disease. Primary localized cutaneous
amyloidosis encompasses those amyloidoses restricted to the skin without involvement of other systems. The
most common forms within this group are macular and lichen amyloidosis. Nodular amyloidosis is extremely
rare, and there are notable differences in clinical presentation, prognosis, histology, and pathogenesis between
this entity and the macular and lichenoid variants.
We report a new case of nodular primary localized cutaneous amyloidosis with disseminated plaques and
nodules in which no systemic disease developed in the 3 years following the appearance of the lesions.
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habían resuelto totalmente al llegar a la adolescencia. Fue
referida a nuestras consultas para valoración de varias lesio-
nes cutáneas asintomáticas que habían ido apareciendo
progresivamente en los dos años previos y que no remitían
con diversos tratamientos tópicos pautados. Las lesiones se
habían iniciado en los pliegues inguinales, pliegues axila-
res y la cara interna de muslos, y paulatinamente habían
aumentado de tamaño, al tiempo que otras nuevas apare-
cieron en la espalda, región preesternal, el abdomen infe-
rior y la vulva. Por otro lado, la paciente conservaba un
buen estado general, y no se constató ninguna otra sinto-
matología adicional. En la exploración física se objetivó la
presencia de lesiones maculopapulosas confluyentes en pla-
cas de morfología lineal y redondeada, de tamaño variado,
que oscilaban desde varios milímetros hasta 6 u 8 cm de
diámetro, con bordes bien delimitados, aunque irregula-
res, y superficie lisa o rugosa según la localización. Las le-
siones experimentaban una clara discromía, predominando
en algunas un color marrón-amarillento y en otras una to-
nalidad eritematopurpúrica con áreas de color piel seme-
jante a la piel adyacente (fig. 1). En las localizaciones de

inicio se mostraban más infiltradas al tacto, con un aspec-
to más nodular (fig. 2). En la región preesternal y supracla-
vicular también se podían apreciar pequeñas pápulas he-
misféricas brillantes, de color piel y superficie lisa, con
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Tabla 1. Clasificación de la amiloidosis: clínica y
naturaleza del amiloide

Clínica Proteína amiloide

Sistémica

Primaria AL

Asociada a mieloma AL

Secundaria AA

Heredofamiliar

Fiebre mediterránea familiar AA
Síndrome de Muckle-Wells AA
Polineuropatía amiloidótica familiar Transtirretina
Asociada a hemodiálisis �2-microglobulina

Localizada

Limitada a un órgano

Pulmón, laringe AL
Asociada a diabetes mellitus Amilina
Tiroides Precalcitonina
Cerebral/enfermedad Proteína precursora 

de Alzheimer de amiloide
Cerebral/hereditaria Cistatina C

Cutánea primaria

Nodular AL
Amiloidosis macular Queratina alterada
Liquen amiloideo Queratina alterada

Cutánea secundaria

En el seno de tumores cutáneos Queratina alterada

AA: amiloide A; AL: amiloide L.

Figura 1. Máculas y pápulas confluyentes en placas, con

marcada discromía (coloración marrón-amarillenta, color piel y

eritematopurpúrica) y morfología variada, situadas en la espalda

de la paciente.

Figura 2. Nódulo eritematoso, infiltrado al tacto, en pliegue axilar.



tendencia a disponerse de forma anular (fig. 3). A lo largo
del tiempo de seguimiento pudimos comprobar la sucesiva
aparición de nuevas lesiones en abdomen, borde de im-
plantación frontal del cuero cabelludo y hueco poplíteo.

Se realizó biopsia de tres de las lesiones más representa-
tivas, que reveló hallazgos histológicos similares. A peque-
ño aumento se visualizaba un material débilmente eosinó-
filo homogéneo, con hendiduras, que sustituía a las fibras
de colágeno y fibroblastos normales y provocaba una ex-
pansión nodular de la dermis reticular y papilar, además de
extenderse de forma focal al tejido celular subcutáneo y dis-
ponerse alrededor de los anejos. Además, asociado a lo an-
terior, existía un infiltrado inflamatorio perivascular cons-
tituido fundamentalmente por células plasmáticas. Con
tinción de Rojo Congo, los depósitos mostraron un color
rojo-anaranjado intenso al microscopio óptico (que se

mantuvo tras el tratamiento de la muestra con permanga-
nato potásico) y una birrefringencia verde manzana bajo
luz polarizada (fig. 4). Tinciones inmunohistoquímicas
para amiloide AA resultaron negativas, y las realizadas para
detectar cadenas ligeras kappa y lambda fueron débiles e
inespecíficas (cadenas kappa) y más intensas (cadenas
lambda), respectivamente. Los estudios complementarios
practicados, incluyendo electrocardiograma, hemograma,
electrolitos, coagulación, función hepática y renal, �2-mi-
croglobulina, velocidad de sedimentación globular (VSG),
electroforesis en suero y orina, radiografía de tórax, serie
ósea y ecografía abdominal, fueron normales o no signifi-
cativos a lo largo de todo el tiempo de seguimiento, desta-
cando únicamente un aumento policlonal de las inmuno-
globulinas (Ig)G (2.430 mg/dl). La biopsia de médula ósea
no reveló ninguna anormalidad; por último, una biopsia
rectal no consiguió tampoco demostrar la presencia de
amiloide.

Discusión

La amiloidosis cutánea primaria es una forma de amiloido-
sis localizada, con afectación exclusiva de la piel, que se
subdivide a su vez en tres tipos: macular, liquenoide y no-
dular4. Las formas macular y liquenoide son las más co-
munes y se caracterizan por el depósito de un tipo de ami-
loide en dermis papilar que parece derivado de los
queratinocitos adyacentes1,5. Pero es sin duda la ACPLN la
forma de amiloidosis cutánea primaria localizada más in-
frecuente6-8, con menos de un centenar de casos recogidos
en la literatura. Tiene lugar habitualmente en mujeres en la
sexta o séptima décadas de la vida9, aunque series más re-
cientes informan de una mayor proporción de hombres
afectados6.

Clínicamente se presenta como nódulos o placas infil-
tradas, únicas o múltiples, redondeadas u ovaladas, bien
delimitadas, de coloración marrón o amarillenta y superfi-
cie brillante, que en ocasiones aparecen atróficas, anetodér-
micas o ampollosas, probablemente por la destrucción de
las fibras de colágeno y elastina10. Por orden decreciente
de frecuencia, las lesiones se localizan en miembros infe-
riores, cabeza, tronco y miembros superiores6,7, reportán-
dose también casos esporádicos en lengua11 y genitales9,12.
No es extraño encontrar una VSG elevada, así como unos
niveles de �- y �-globulinas elevados6. Además, algu-
nos autores han establecido una asociación de la ACPLN
con el síndrome de Sjögren13-15 y la diabetes mellitus16.

La clave del diagnóstico histológico de la ACPLN es la
presencia de grandes masas hialinas y eosinófilas de amiloi-
de que se extienden desde la dermis papilar y reticular has-
ta el tejido celular subcutáneo. Además, los depósitos pue-
den verse rodeando anejos, vasos sanguíneos y células
grasas1. El amiloide dérmico depositado en la ACPLN es
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Figura 3. Pápulas brillantes, superficie lisa, de escasos

milímetros de diámetro en región supraclavicular.

Figura 4. Amiloidosis nodular. Masas de amiloide de color

rojo-anaranjado en la dermis papilar, extendiéndose hacia la

dermis reticular (Rojo Congo ×10). A mayor detalle se muestra la

característica birrefringencia verde manzana bajo luz polarizada.



de tipo AL (cadenas ligeras de Ig), tal y como lo demuestra
la presencia de cadenas ligeras lambda y/o kappa en dichos
depósitos, mediante análisis inmunohistoquímicos17. To-
dos estos hallazgos pueden ser indistinguibles de los pro-
pios de la amiloidosis sistémica primaria o asociada a mie-
loma6,7, pero no se objetivan en las formas sistémicas
secundarias o heredofamiliares, caracterizadas por el de-
pósito de una proteína no Ig distintiva denominada AA
(proteína amiloide A)1.

Estudios de reordenamiento genético practicados en va-
rios pacientes han identificado un clon de células plasmáti-
cas productoras de amiloide en la piel de una lesión nodular,
sin indicios de proliferación clonal de plasmáticas en la mé-
dula ósea18. Por ello, algunos autores sugieren que esta va-
riedad debe ser considerada como un plasmocitoma extra-
medular, estando el amiloide producido por las células
plasmáticas locales; sin embargo, se desconoce el mecanis-
mo por el que estas células secretan localmente amiloide19-22.

La ACPLN sólo puede ser distinguida de ciertos tipos
de amiloidosis sistémica después de realizar una cuidadosa
exploración física y un exhaustivo estudio de extensión que
descarte la presencia de depósitos extracutáneos de ami-
loide7. En el caso de nuestra paciente, la inmunoelectrofo-
resis en orina y suero, serie ósea, radiografía de tórax y eco-
grafía abdominal, así como la biopsia rectal y de médula
ósea realizadas, no permitieron detectar depósitos extracu-
táneos de amiloide o un trastorno hematológico subyacen-
te; tan sólo se evidenció un significativo aumento policlo-
nal de las IgG, algo que con relativa frecuencia ocurre en
esta patología6, como se ha comentado anteriormente. Al-
gunos autores han recomendado la gammagrafía con ami-
loide sérico P (ASP), un precursor del amiloide P conteni-
do en todos los depósitos de amiloide, por ser un método
no invasivo, con una aceptable sensibilidad y especificidad,
que podría poner de manifiesto una afectación multiorgá-
nica en pacientes diagnosticados de ACPLN23. No obstan-
te, su utilidad diagnóstica sigue siendo evaluada en el mo-
mento actual24.

El riesgo de progresión a amiloidosis sistémica es incier-
to, ya que la mayoría de casos de ACPLN corresponden a
casos aislados o series cortas de pacientes, de las que resul-
ta difícil extrapolar conclusiones. Brownstein y Helwig25

recogieron treinta y nueve casos de amiloidosis cutánea pri-
maria localizada, de los que diez correspondieron a
ACPLN; cinco de ellos (50 %), tras un período de segui-
miento de hasta ocho años, permanecieron estables, sin de-
sarrollar otra sintomatología. El resto de casos (50 %) evo-
lucionaron con el tiempo hacia formas sistémicas. Sin
embargo, Woollons y Black6 encontraron que sólo uno de
los quince casos que recogieron de ACPLN (7 %) desarro-
lló amiloidosis sistémica tras 23 años de seguimiento; aun-
que un 40 % de los pacientes de este estudio a largo plazo
presentó paraproteinemia al diagnóstico, la gammapatía
permaneció estable durante todo el tiempo de seguimiento.

El manejo terapéutico de la ACPLN es difícil, y no exis-
te un tratamiento que claramente demuestre una mayor
eficacia frente a los demás6. Se han propuesto diversos tra-
tamientos en un intento de mejorar la apariencia cosmética
de las lesiones, como la escisión quirúrgica26, láser CO2

27,28,
crioterapia5, dermoabrasión29, curetaje y electrocoagula-
ción5,30, y más recientemente láser de colorante pulsado31.
No obstante, la tasa de recurrencia en este tipo de amiloi-
dosis es alta, ya que a diferencia de la amiloidosis macular y
el liquen amiloideo, el depósito de amiloide llega hasta la
dermis reticular y el tejido celular subcutáneo6.

Tras completar en este momento tres años de evolución
desde el inicio del cuadro, creemos que el diagnóstico más
apropiado para esta paciente es el de ACPLN. Habitual-
mente se presenta como nódulos y placas únicos o en es-
caso número; las formas diseminadas, como nuestro caso,
son más infrecuentes y dificultan el manejo terapéutico.
Dado que el pronóstico de esta entidad no está claro, lo re-
comendable es un seguimiento periódico, clínico y analí-
tico, con el fin de comprobar que no existe afectación a
otros niveles.

Conflicto de intereses

Declaramos no tener ningún conflicto de intereses.

Bibliografía
1. Touart DM, Sau P. Cutaneous deposition diseases. Part I.

J Am Acad Dermatol. 1998;39:149-71.
2. Braunwald W, Fauci AS, Kasper DL, Hauser SL, Longo

DL, Jameson JL, editors. Harrison’s Principles of Internal
Medicine, 15th ed. New York: McGraw Hill; 2001.

3. Quiñones PA, Pérez-Oliva N, Toribio J. Amiloidosis cutánea
localizada secundaria en queratosis seborreicas. Actas Der-
mosifiliogr. 1980;71:283-6.

4. Román C, Herrera E, Armijo M. Amiloidosis cutánea pri-
mitiva. A propósito de 13 observaciones. Actas Dermosifi-
liogr. 1986;77:67-74.

5. Vestey JP, Tidman MJ, Mclaren KM. Primary nodular cuta-
neous amyloidosis: long term follow up and treatment. Clin
Exp Dermatol. 1994;19:159-62.

6. Woollons A, Black MM. Nodular localized primary cutane-
ous amyloidosis: a long-term follow-up study. Br J Dermatol.
2001;145:105-9.

7. Criado PR, Silva CS, Vasconcellos C, Valente NYS, Maito
JB. Extensive nodular cutaneous amyloidosis: an unusual pre-
sentation. J Eur Acad Dermatol Venereol. 2005;19:481-3.

8. Bañuls J, Alfonso R, Betlloch I, Sevila A, Silvestre JF, Bote-
lla R. Amiloidosis cutánea nodular. Actas Dermosifiliogr.
1997;88:131-2.

9. Northcutt A, Vanover MJ. Nodular cutaneous amyloidosis
involving the vulva. Arch Dermatol. 1985;121:518-21.

10. Santos-Juanes J, Galache C, Curto JR, Astudillo A, Sánchez
del Río J. Nodular primary localized cutaneous amyloidosis.
J Eur Acad Dermatol Venereol. 2004;1:224-5.

11. Valdés F, Peteiro C, Toribio J. Amiloidosis nodular lingual.
Actas Dermosifiliogr. 2004;95:525-7.

Feito-Rodríguez M et al. Amiloidosis cutánea primaria localizada nodular con patrón diseminado

Actas Dermosifiliogr. 2008;99:648-52 651



12. Ratz JL, Bailin PL. Cutaneous amyloidosis. A case report of
the tumefactive variant and a review of the spectrum of clini-
cal presentations. J Am Acad Dermatol. 1981;4:21-6.

13. Srivastava M. Primary cutaneous nodular amyloidosis in a
patient with Sjogren’s syndrome. J Drugs Dermatol. 2006;
5:279-80.

14. Chavarría E, González-Carrascosa M, Hernanz JM, Lecona
M. Amiloidosis cutánea nodular primaria asociada a sín-
drome de Sjögren: presentación de un caso. Actas Dermosifi-
liogr. 2005;96:446-9.

15. Yoneyama K, Tochigi N, Oikawa A, Shinkai H, Utani A.
Primary localized cutaneous nodular amyloidosis in a patient
with Sjogren’s syndrome: a review of the literature. J Derma-
tol. 2005;32:120-3.

16. Ann CC, Lin CS, Wong CK. Nodular amyloidosis. Clin Exp
Dermatol. 1988;13:20-3.

17. MacDonald DM, Black MM, Ramnarain N. Inmunofluo-
rescence studies in primary localized cutaneous amyloidosis.
Br J Dermatol. 1977;96:635-41.

18. Grunewald K, Sepp N, Weyrer K, Lhotta K, Feichtinger H,
Konwalinka G, et al. Gene rearrangement studies in the diag-
nosis of primary systemic and nodular primary localized cuta-
neous amyloidosis. J Invest Dermatol. 1991;97:693-6.

19. Masuda C, Mohri S, Nakajima H. Histopathological and
immunohistochemical study of amyloidosis cutis nodularis
atrophicans-Comparison with systemic amyloidosis. Br J
Dermatol. 1988;119:33-43.

20. Horiguchi Y, Takahashi C, Imamura S. A case of nodular
cutaneous amyloidosis. Amyloid production by infiltrating
plasma cells. Am J Dermatopathol. 1993;15:59-63.

21. Hagari Y, Mihara M, Hagari S. Nodular localizad cutaneous
amyloidosis: detection of monoclonality of infiltrating plasma
cells by polymerase chain reaction. Br J Dermatol. 1996;135:
630-3.

22. Hagari Y, Mihara M, Konohana I, Ueki H, Yamamoto O,
Koizumi H. Nodular localized cutaneous amyloidosis: furt-
her demonstration of monoclonality of infiltrating plasma
cells in four additional Japanese patients. Br J Dermatol.
1998;138:652-4.

23. Hawkins PN, Lavender JP, Pepys MB. Evaluation of syste-
mic amyloidosis by scintigraphy with 123I-labeled serum
amyloid P component. N Engl J Med. 1990;323:508-13.

24. Hazenberg BP, van Rijswijk MH, Piers DA, Lub-de Hooge
MN, Vellenga E, Haagsma EB, et al. Diagnostic perfor-
mance of 123I-labeled serum amyloid P component scinti-
graphy in patients with amyloidosis. Am J Med. 2006;119:
355.e15-24.

25. Brownstein MH, Helwig EB. The cutaneous amyloidoses. I.
Localized forms. Arch Dermatol. 1970;102:8-19.

26. Bozikov K, Janezic T. Excision and split thickness skin graf-
ting in the treatment of nodular primary localized cutaneous
amyloidosis. Eur J Dermatol. 2006;16:315-6.

27. Truhan AP, Garden JM, Roenigk HH Jr. Nodular primary
localized cutaneous amyloidosis: immnohistochemical eva-
luation and treatment with the carbon dioxide laser. J Am
Acad Dermatol. 1986;14:1058-62.

28. Hamzavi I, Lui H. Excess tissue friability during CO2 laser
vaporization of nodular amyloidosis. Dermatol Surg. 1999;
25:726-8.

29. Lien MH, Railan D, Nelson BR. The efficacy of dermabra-
sion in the treatment of nodular amyloidosis. J Am Acad
Dermatol. 1997;36:315-6.

30. Grattan CE, Burton JL, Dahl MG. Two cases of nodular
cutaneous amyloid with positive organ-specific antibodies,
treated by shave excision. Clin Exp Dermatol. 1988;13:
187-9.

31. Alster TS, Manaloto RM. Nodular amyloidosis treated with
a pulsed dye laser. Dermatol Surg. 1999;25:133-5.

Feito-Rodríguez M et al. Amiloidosis cutánea primaria localizada nodular con patrón diseminado

Actas Dermosifiliogr. 2008;99:648-52652


	Amiloidosis cutánea primaria localizada nodular con patrón diseminado
	Introducción
	Caso clínico
	Discusión
	Bibliografía


