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Autopsy study on patients who had no 
suspicion of cardiac amyloidosis of any type 
antemortem.

1.Controls without heart failure (HF) and not 
deceased due to cardiovascular (CV) 
disease.
2.HFpEF (>40%)



Porcari et al. 2021

▪ 56 consecutive post-mortem examinations in individuals 
>75 years.

▪ CA (TTR or AL) can be found in 43% of autopsied 
hearts from unselected patients ≥75 years old, evenly 
distributed among ATTR and AL, as long as cardiac 
samples are collected from multiple sites. 

▪ Atria were involved in 96% of cases in patients with 

CA.

▪ Individuals with AF or HF had >3 times the 
probability of having CA at autopsy. 



Registry: Tuscany (3.67 Mln People)

RESULTS (up to end 2022)
ATTRwt:
Prevalence: 90.3 per 106 (332 pts)

Incidence: 26.7 per 106  (95 new pts/2022)

~66%pts: 80–99 y       Male: Female 8:1

METHODS 
Tuscan rare disease registry estraction



Knott J, at al. JACC:Advances 2025



HFpEF
12%

HFrEF
10%

Aortic Stenosis
8-10%



Il ritardo diagnostico e il suo impatto clinico

Thirusha L., et al. Circulation 2019

National Amyloidosis Centre, UK 2002 - 2017

• 711 pazienti diagnosticati con ATTR-CA

• 305 pazienti diagnosticati con V122I-hATTR-CA,

• 118 pazienti diagnosticati con non-V122I-hATTR-CA

17 Visite in 3 anni 
prima della diagnosi



LE TRE FASI DEL PERCORSO DIAGNOSTICO 

FASE 3
La diagnosi eziologica

FASE 2
La diagnosi di certezza 

FASE 1
Il sospetto (red flags)





Discordance between LVH and QRS voltages!

ECG

Circ Heart Fail. 2020 Mar;13(3):e006619.



Echocardiography
Left ventricular hypertrophy

Valvular thickening 
(less sensible 
but  specific)

Interatrial septum thickening

Granular Sparkling 

Biatrial dilation

Right ventricular hypertrophy

Pericardial effusion

Personal archive



Bradi-, tachiaritmie, FA

Canadian Journal of Cardiology, 2024



Cadute apparentemente 
inspiegate e intolleranza 

alla terapia antipertensiva

Coinvolgimento muscolo-
scheletrico

Syncope Unit 
(Neuromed Pozzilli, IS)
- 74 pazienti >75 anni 

ricoverati per sincope
e indicazione a PM

- 32 con >1 red-flag per 
ATTR-CA

- Al momento 4 Casi 
ATTR-wt confermati

Prevalenza: 12.5%



Pavia G et al 2021



Amiloidosi cardiaca senile… wild-type o anche altro?



• STADIO 1: NT-proBNP <3000 e eGFR>45

• STADIO 2: NT-proBNP < 3000 e eGFR< 45 oppure NT-proBNP >3000 e 
eGFR>45

• STADIO 3:  NT-proBNP >3000 e eGFR<45

Stratificazione del rischio

NT- pro BNP  (cut off 3000 ng/L) eGFR (cut off 45 ml/min/mq)



Sopravvivenza mediana:
69 mesi al I stadio 
47 mesi al II stadio
24 mesi al III stadio

Gillmore et Al, EHJ 2018

Stratificazione del rischio

▪ Coorte ‘storica’
▪ Ritardo diagnostico
▪ Assenza di terapia



Nuova (?) Stratificazione del rischio

Fumagalli, C. Ioannou, A. et al, JACC CardioOncology 2025
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Nuova (?) Stratificazione del rischio



Documento intersocietario SIGG – SICGe - SIC



▪ La ATTR-CA (soprattutto quando wt) è la forma di scompenso per eccellenza del paziente anziano.

▪ Il sospetto e una diagnosi precoce sono due elementi chiave per migliorare la prognosi dei pazienti.
 
▪ La prognosi del paziente con ATTR-CA è stratificata con NTproBNP, funzione renale e terapia 

diuretica.
▪ Oltre ad una precisa caratterizzazione fenotipica della malattia potrebbe essere utile, ai fini della 

riclassificazione prognostica, descrivere il compenso funzionale globale:
✓ Fragilità
✓ Malnutrizione
✓ Performance motoria

▪ Nel paziente grande anziano dobbiamo capire quando eseguire un intervento terapeutico, per 
evitare di essere o “ageisti” (escludere un individuo solo per il criterio anagrafico) oppure “futili” 
(pazienti che hanno una prognosi limitata).

▪ La valutazione multidimensionale potrebbe essere uno strumento utile per riclassificare i pazienti.

CONCLUSIONI
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