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RESUMEN

Se expone el actual encuadre nosolégico del mieloma,
situado entre los tumores o linfomas de células B, subdivi-
sion inmunocitomas, y se plantea su amplisima semiologia
capaz de abarcar mds de diez grandes grupos sindrémicos.
Por iltimo, se da a conocer la casuistica de 22 casos
recogida en los Servicios de Hematologia y de Medicina
Interna del Hospital del Aire.

Se establecen implicaciones clinico-prondésticas entre el
patron citoldgico, la variedad de gammapatia monoclonal
y la evolucion clinica de los 22 mielomas.

ORIGEN DE LA CELULA
PLASMATICA

La incidencia del mieloma o plasmo-
citoma ha aumentado considerable-
mente en los ultimos afios; asimismo
se ha igualado el indice de afectacidén
en ambos sexos y, por dltimo, cada
vez se ve mayor numero de casos en
individuos de edad inferior a los 40
afios y aun juveniles.

El tumor se debe a la proliferacién
neoplasica de las células plasmadticas.
Gracias a los trabajos de Lukes y Co-
Ilins hoy sabemos que la célula plasma-
tica no es sino un linfocito B transfor-
mado. Consecuentemente, una revi-
sidén actualizada llevaria a un nuevo
encuadre nosolégico de este proceso,
ocupando un puesto entre los linfomas
de células B, ciertamente dotado de
muy peculiares caracteristicas anato-
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mo-clinicas v bioquimicas, que le lle-
van a ocupar un destacado lugar en la
hemato-oncologia.

Asimismo, el mieloma ofrece el
mdaximo interés como entidad patold-
gica al abarcar extensos campos y con-

ceptos modernos, tales como las dis-
crasias de células plasmadticas, las gam-
mapatias monoclonales y los inmuno-
citomas. De hecho, nos hallamos ante
el mas genuino representante de estos
tres grupos de procesos.

ESQUEMA NOSOLOGICO ACTUAL DEL MIELOMA

Elemento celular
Fases de la transformacién
del linfocito B

Proliferacion neoplasica
Tumores de células B

Linfocito B
Centrocito o germinocito
Centroblasto o germinoblasto ........
Inmunoblasto o gran célula pironinéfi-
=
Célula linfo-plasmocitoide ............

Plsmocito o célula plasmatica ........

Leucosis linfoide crénica B
Linfoma centrocitico
Linfoma centroblastico

Sarcoma inmunobléstico

Linfoma linfo-plasmocitoide
Macroglobulinemia de Waldens-
trém

Enfermedad de cadenas pesadas
Plasmocitoma o mieloma de Kahler

(A su vez los 4 Gltimos tumores se inscriben bajo el término «inmunocitomasy.)




POLIFACETISMO
CLINICO-BIOLOGICO
DEL MIELOMA

Probablemente sea el mieloma el
proceso patoldgico dotado de mds ri-
ca semiologia, tanto inicial como evo-
lutiva. El analisis de las casuisticas
aportadas por numerosos autores per-
mite comprobar los dispares caminos
que llevan al diagnostico. Habitual-
mente es el internista, el hematdlogo o
el analista el revelador de la indole
mielomatosa de un determinado caso,
pero no es raro que sea el radidlogo,
el traumatdlogo, anatomopatdlogo,
nefrélogo, cirujano, neurdlogo o neu-
rocirujano y, mas modernamente, el
inmundlogo o el oncdlogo, tal es la
amplisima gama de signos y sintomas
que ofrece el mieloma.

A su vez todos estos especialistas
pueden verse implicados en algiin mo-
mento del curso evolutivo para proce-
der al tratamiento de complicaciones
propias de su parcela.

La fractura espontanea, el quiste
dseo, la velocidad de sedimentacion
elevada, la proteinuria inexplicada, el
lumbago persistente, la anemia rebel-
de, las infecciones de repeticion, la
disglobulinemia «lantanica», los défi-
cit neuroldgicos, los reumatismos mal
definidos, las litiasis renales recurren-
tes, etcétera, ilustran suficientemente
este punto.

Farreras Valenti afirmaba que el
mieloma es mas frecuente de lo que se
cree, en especial en la tercera edad,
porque es aqui donde se dan con ma-
yor frecuencia las formas oligo y asin-
tomaticas. Probablemente, si en Ge-
riatria se prodigara la puncion medu-
lar, la radiologia ésea o la electrofore-
sis del plasma quedarian diagnostica-
dos como mielomas muchos casos va-
gamente etiquetados de arterioesclero-
sis, reiima, artrosis, esclerosis renal,
osteoporosis senil, neuritis, ciatalgia,
infeccidn urinaria recidivante, trom-
bo-embolismo, purpura cutdnea, et-
cétera.

Ello nos da una idea de la extraor-
dinaria multiplicidad de aspectos bajo
los que puede enmascararse un mielo-
ma. Asimismo, sus formas de comien-
zo son o pueden ser variadisimas, pe-
ro todo ello no supone la ausencia de
formas absolutamente asintomaticas,
descubiertas de modo casual. Pode-
mos hallar desde el caso asintomatico
al enfermo parapléjico o incapacitado
por fuertes dolores.

No seria exagerado afirmar que el
mieloma debe ser un proceso a tener

siempre in mente en enfermos con
edad superior a 60 afios, cualquiera
que sea la sintomatologia.

En no pocos casos, el diagndstico
del mieloma constituye una auténtica
sorpresa, a menos que el cuadro clini-
co-bioldgico-radioldgico esté perfecta-
mente definido, y esto no siempre
ocurre.

En nuestra casuistica de 22 casos
contamos con enfermos en que el cua-
dro clinico era inespecifico, anodino y
aun engafioso o sugestivo de otros pro-
cesos; la bioquimica del plasma mos-
traba minimas alteraciones, en tanto
que la radiologia esquelética era abso-
Iutamente nula. El diagndstico, en es-
tos casos, viene dado por la prolifera-
cién plasmocitomatosa en la médula
dsea. No obstante, este dato definitivo
puede asimismo faltar en aquellas for-
mas oOseas solitarias iniciales y, por
supuesto, en las extradseas.

Consecuentemente, hemos de consi-
derar que, si bien habitualmente el
diagnodstico del mieloma suele ser sen-
cillo, ya que cuenta con una triada de
criterios facilmente demostrables, po-
demos toparnos con casos cuya identi-
ficacion supone un verdadero reto pa-
ra el médico.

Ya hemos visto como la puncion
medular puede ser negativa a menos
que recaiga sobre un foco mielomato-
s0 0 se trate de un caso diseminado.
Por su parte, la radiologia dsea puede
pasar por alto minimos cambios es-
tructurales 0 mostrar un patrén de
desmineralizacién difusa inespecifico.

Radiografias AP y lateral de crdneo que muestran muiltiples defectos dseos, radiotransparentes, bien definidos, redondeados y de diverso tamano, sin
reborde escleroso, «en sacabocados», tipicos de lesiones osteoliticas mielomatosas. Caso nim. 5.
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Por tltimo, la existencia de mielomas
no secretantes o mudos, desde el pun-
to de vista bioquimico plasmatico
(mieloma de Bence-Jones), resta parte
de su valor a las técnicas electro-
foréticas.

Aiin mas, en nuestra casuistica conta-
mos con un enfermo de 21 afios de
edad que debuta con una gran lesion
osteolitica en diafisis femoral en forma
de «quiste Oseo solitario». De modo
que la edad proyecta, otro de los crite-
rios tradicionalmente inamovibles, pier-
de asimismo parte de su valor.

CRITERIOS DEL DIAGNOSTICO
DEL MIELOMA

1.° Proliferacidn plasmocitomato-
sa (puncidn-biopsia medular).

2.° Gammapatia monoclonal con
déficit de Ig anticuerpos normales
(electroforesis e inmunoelectroforesis
del suero y orina).

3.° Alteraciones esqueléticas (ra-
diologia ¢sea y gammagrafia osea).

Sin duda el hecho clave es el prime-
ro, de él derivan los otros dos. La
proliferacién mielomatosa origina un
cortejo de trastornos hematoldgicos,
proteicos, dseos, etcétera.

A su vez estos trastornos dan origen
a otras anomalias, tales como difusién
renal, didtesis hemorrdagica, inmuno-
deficiencias, amiloidosis, hiperviscosi-
dad hemadtica, etcétera, las cuales, por
su parte, van a originar otras condicio-
nes patoldgicas.

Vemos, pues, cOmo se establece una
sucesidon casi interminable de anoma-
lias que abarcan extensos capitulos de
la patologia médico-quirtrgica y que
explican el extraordinario polifacetis-
mo del proceso que nos ocupa.

CLINICA DEL MIELOMA

La complejisima sintomatologia po-
tencial del mieloma puede agruparse
bajo los siguientes grupos sindrémi-
cos:
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Gran lesion osteolitica en tercio medio de didfisis humeral derecha con adelgazamiento de la
cortical a expensas de su lado enddstico. Mieloma miiltiple. Caso nim. 5.

1.° Sindrome general maligno

Astenia, anorexia, pérdida de pe-
so, fiebre, sudoracién, emaciacidn,
caquexia, taquicardia, disnea, etcé-
tera.

2.° Sindrome esquejético

Dolores 6seos, osteoartralgias difu-
sas o electiva a nivel de esterndn, cos-
tillas, claviculas, raquis y huesos lar-
gos. Nodulos tumorales, deformidades
Oseas, colapso vertebral, fracturas pa-
tologicas o subsiguientes a minimos
traumas (frecuentemente, el primer
sintoma).

3.° Sindrome radiolégico.—Tra-
duccién del anterior.

st

i

o
i

— Imadgenes osteoliticas en sacabo-
cados, con ausencia de reac-
cion esclerosa perilesional,
muy evidentes en la radiogra-
fia lateral de craneo.

— Imagenes de apolillado o «nido
de abejas».

— Seudoquistes 0seos Unicos o
multiples en diafisis de huesos
largos.

— Patron osteoporético difuso
(forma decalcificante de Weis-
senbach-Liévre).

— Osteoesclerosis difusa o focal
(forma rara).

— Aplastamientos vertebrales en

unica sobre metdfisis humeral. Caso rmim. 5.

Radiografia del hombro derecho. Lesiones osteoliticas sobre tercio distal de clavicula, acromion y



emparedado o en «vértebra de pes-

cado».

4.° Sindrome hematolégico

— Médula ésea.—Proliferacién
plasmocitomatosa atipica. Cuerpos de
Russell y otras inclusiones citoplasmi-
cas. Vacuolizacion. Desdiferenciacidn,
monstruosidades y multinuclearidad.

— Sangre periférica.—Anemia de
patogenia compleja. Neutropenia,
trombocitopenia, hematies en pilas de
monedas, a veces células plasmadticas,
anemia leuco-eritroblastica. Intensa
aceleracion de la VSG. Rara vez leuce-
mia de células plasmaticas.

— Sindrome hemorrdgico.—Trom-
bocitopenia y/o0 anomalia plaguetar
por revestimiento de macromoléculas.
Interaccidon de éstas con factores de la
coagulacidon. Infiltracién amiloide de
la pared vascular. Captacion calcica
por las globulinas en exceso (coagulo-
patia disglobulinémica).

— Sindrome de hipercoagulabili-
dad.—Trombo-embolismo secundario
a la hiperviscosidad hematica y lenti-
tud del flujo capilar.

— Sindrome de hiperviscosidad he-
matica por hiperproteinemia. Manifes-
taciones oculares, neuroldgicas, bron-
co-pulmonares y cardiacas. Didtesis
hemorragica. Confusién, coma, ce-
guera. Insuficiencia renal. Puede si-
mular la insuficiencia cardiaca conges-
tiva y la hipertension arterial maligna.

5.° Sindrome metabélico

Hipercalcemia, hiperuricemia, des-
hidratacién. La hipercalcemia puede
cursar de modo agudo y evolucionar a
la confusién y ¢l coma.

6.° Sindrome infeccioso

Infecciones respiratorias, urolégi-
cas, zoéster, por inmunodepresidn,
neutropenia y déficit de anticuerpos
normales. La neumonia neumocécica
es causa frecuente de muerte.

7.° Sindrome nefro-urologico

Insuficiencia renal, proteinuria de
Bence-Jones, hiperuricemia, hiper-
creatininemia, azotemia y acidosis por
disfuncion tubular. Nefrolitiasis drica.
«Rifion de mieloma». Amiloidosis re-
nal. Nefroesclerosis genuina. Fallo re-

B :

Gran lesion Osea localizada sobre metdstasis fe-
moral izquierda que deforma el hueso, multilo-
culada, tabicada, sin rotura ni reaccion esclero-
sa peridstica, radiotransparente, con deformi-
dad consistente en acortamiento del cuello del
Sfémur, ensanchamiento del didmetro intertro-
cantéreo y sospecha de fractura patoldgica del
cuello. Lesion inicial. Caso num. 5. Mieloma
muiltiple IgA-lambda con proteinuria de Bence
Jones positiva.

nal agudo desencadenado por la inyec-
cién de contrastes radiolégicos yoda-
dos (riesgo de la urografia).

8.° Sindrome neurolégico

Radiculalgias, neuralgia intercostal,
ciatalgias, polineuropatia por degene-
racion axonal o infiltracién perineural.
Paraplejia por invasion del canal me-
dular o colapso vertebral. Encefalopa-
tia hipercalcémica o paraproteinémica.
Neuropatia amiloiddsica. Sindrome
del tunel carpiano. Paresias, pareste-
sias y disfuncion de esfinteres.

9.° Sindrome organomegilico

Adenopatias, hepatoesplenomegalia
(raras, pero no excepcionales). Agran-
damiento de drganos afectos: amigda-
las, tiroides, teste, etcétera.

10.° Sindrome bioquimico plas-
matico

Anomalias proteicas, hiper-dispro-
teinemia. Gammapatia monoclonal,
sintesis anomala de inmunoglobulinas
y/o cadenas L. Amiloidosis. Déficit
de Ig anticuerpos normales. Crioglo-
bulinemia. Mieloma normoproteico de
Bence-Jones, no secretor y biclonal.
Recuérdese que la normoproteinemia,
la VSG normal y el mielograma nor-
mal no descartan el mieloma (caso de
mieloma no secretor, de Bence-Jones,
extramedular 6seo y extradseo).

11.° Sindrome cutdneo

Eritema anular, prurito, purpura,
hipertricosis, coloracion amarillenta
de la piel y cabellos. Noédulos o infil-
trados mielomatosos.

Los sintomas iniciales mds comunes
son:

%
— Dolorédseo ................ 70
— Sindrome de hipercalcemia 30
— Fiebre .................... 15
— Sindrome anémico ........ 15
— Insuficiencia renal ........ 10

— Hiperviscosidad hemdtica . 10
— Didtesis hemorrdgica
— Hallazgo casual

HEMATOLOGIA DEL MIELOMA

La citologia del micloma en la mé-
dula osea presenta una gran diversidad
tanto en la morfologia como en el
grado de diferenciacion y madurez de
los elementos proliferantes, hasta el
punto que puede afirmarse no hay dos
casos morfologicamente idénticos. Co-
mo en las leucosis agudas, cada enfer-
mo «hace su mielomay:

Una plasmocitosis superior al 20%
de la celularidad global es altamente
sugestiva de mieloma y definitiva si
exhibe desdiferenciacién o multinu-
clearidad.

Forteza Bover establecio tres catego-
rias citolégicas: plasmocitoma plasmo-
blastico, proplasmocitico y plasmociti-
co, de acuerdo con el estadio madura-
tivo celular, pero hace constar que
practicamente no existen formas pu-
ras. El medulograma suele mostrar ele-
mentos representativos de las tres fa-
ses madurativas citadas, con predomi-
nio de una u otra. Este predominio
define citologicamente el plasmocito-
ma, de modo que la terminologia
apropiada seria la de plasmocitoma de
predominio plasmoblastico, pro o
plasmocitico.

El tipo mds inmaduro, el plasmo-
blastico, es el que se muestra mas agre-
sivo tanto desde el punto de vista cli-
nico como hematoldgico. Es propio
de sujetos jovenes, y la Ig andmala
suele ser la A (mieloma IgA). Presen-
ta proteinuria de Bence Jones en el
60% de los casos y se asocia frecuen-
temente con hipercalcemia y amiloido-
sis, factores de mal prondstico. Ofre-
ce mala respuesta terapéutica. Las se-
ries hematopoyéticas normales, en ge-
neral, se hallan parcial o totalmente
anuladas, desplazadas o inhibidas por
la proliferaciéon plasmobldstica, de ahi
la frecuente pancitopenia asociada.

Por el contrario, las formas plasmo-
citicas maduras suelen ofrecer imdage-
nes de coexistencia entre el tejido tu-
moral y las series normales, halldndo-
se éstas relativamente bien conserva-
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das tal como ocurre en las leucosis
cronicas. Estas formas son propias de
la senectud y suelen cursar con gam-
mapatia IgG. Su evolucidn clinica es
lenta y la respuesta terapéutica acep-
table. ,

En los estadios finales de la enfer-
medad claudica la hematopoyesis nor-
mal y sobrevienen cuadros pancitope-
nicos graves que se traducen en anemia
arregenerativa, neutropenia con su
cortejo infeccioso y trombocitopenia
hemorragipara.

Raro es el caso que no presenta ane-
mia. Su patogenia es compleja y mul-
tifactorial. Puede obedecer simulta-
neamente a los cuatro factores etiopa-
togénicos cldsicos, es decir, puede ser
originada por insuficiencia medular
(hipo-apldsica o mieloptisica), por
acortamiento de la vida media eritro-
citaria (componente hemolitico), por
carencias especificas en hierro, cobola-
mina o folatos (desnutricion, ca-
quexia, hiperconsumo, etcétera) o bien
puede deberse a episodios hemorragi-
cos. Otros factores potencialmente
anemizantes son las infecciones y la
insuficiencia renal. Adn cabe afadir,
en los casos tratados, el factor mielo-
toxico directo o competitivo de citos-
taticos y antimetabolitos utilizados en
la quimioterapia citostatica o el efecto
mielodepresor de las radiaciones io-
nizantes.

En los casos que cursan con intensa
aceleracién de la velocidad de sedi-
mentacion globular es muy tipica la
disposicién de los eritrocitos en pilas
de monedas, fendmeno comun a todas
las hiperglobulinemias.

La férmula leucocitaria con fre-
cuencia arroja valores neutropénicos.
Osserman refiere algin caso con inten-
sa eosinofilia como primera e inexpli-
cable anomalia hematoldgica, dato
que ha sido constatado por otros
autores.

En un escasisimo tanto por ciento
de casos sobreviene la generalizacion
del proceso, fenémeno que tipifica la
leucemia de células plasmaticas. De
todos modos, si se estudian atenta-
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mente las extensiones de sangre perifé-
rica cabe encontrar alguna célula plas-
matica, en particular si el examen se
hace sobre extensiones practicadas con
concentrados leucocitarios.

La didtesis hemorrdgica presenta
asimismo unos mecanismos patogéni-
cos complejos y, en ciertos aspectos,
aspecificos del proceso. El papel de la
trombocitopenia es innegable; no obss+
tante, existen casos en que con una
trombocitopoyesis conservada se ha-
llan valores altos del T. de sangria,
coagulo hiporretrictil y aun purpura

cutdneo-mucosa, tal como se darfa en

la purpura trombocitopénica genuina.

Este hecho se debe al revestimiento
de las plaquetas por las macromolécu-
las paraproteinémicas circulantes, fe-
némeno que haria de las plaquetas
unos simples corpusculos inertes por
pérdida de sus funciones especificas:
adhesividad, agregacién y metamorfo-
sis viscosa. Dicha hipétesis no es me-
ramente especulativa. Las macromolé-
culas de ciertos sustitutos del plasma,
como el dextrano, poseen esta propie-
dad deletérea sobre el funcionalismo
plaquetario, en especial tras copiosas
infusiones de este producto. De hecho,

Electroforesis e inmunoelectroforesis del caso niim

de gammapatia monoclonal de clase IgA-lambda.

. 5 mostrando la banda y el «pico» caracteristico



el dextrano infundido a dosis superio-
res a 1.000 6 1.500 ml en 24 horas se
utiliza como antitrombético y antia-
gregante plaquetar en casos de con-
traindicacién heparinica.

Un nuevo mecanismo vendria a su-
marse a la patogenia de la didtesis
hemorragica. La interferencia de la
disproteinemia mielomatosa sobre los
factores de la coagulacion es capaz de
alterar considerablemente el mecanis-
mo de la hemostasia. Segiin Dameshek
y Osserman, las globulinas patoldgicas
o el amiloide a ellas asociado, por un
lado pueden infiltrar la pared vascular
obstaculizando la normal generacién
de tromboplastina tisular; de otro la-
do, forman complejos inactivos con
los factores V, VII y VIII, protrombi-
na y fibrindgeno.

Aun mds, la globulina en exceso
puede captar calcio, en tanto que la
gelificacion del coagulo hace a éste
fragil y de escasa retraccidn.

Surge asi un cuadro hemorragico
que recuerda sobremanera al de la en-
fermedad de Waldenstrom y al de la
purpura hiperglobulinémica, procesos
ambos que, al igual que el mieloma,
cursan con intensa hiperdisproteine-
mia.

FORMAS CLINICAS Y
VARIEDADES DEL MIELOMA

A) MEDULAR, con mielograma pa-
tolégico: MIELOMA MULTIPLE
— IgG 53%. IgA 25%. IgD 1%.

IgE excepcional.

— Mieloma biclonal.

— Mieloma normoproteico de
Bence Jones.

— Mieloma no secretor.

— Mieloma silente 0 quiescente
(smoldering myeloma), capaz
de evolucionar de modo asinto-
mdtico durante 5, 10 6 mds
anios.

B) MIELOMA EXTRAMEDU-
LAR (3%). Mielograma normal
en tanto no diseminado.

— Oseo solitario, poco frecuen-
te.

SINOPSIS DE LA CASUISTICA PROPIA
MIELOMAS. 22 CASOS

Caso N.°

Sexo

Edad

Citologia

Gammapatia

Evolucion

1. FGR

2. EPP

3. CPL
4. JMRM

5. NCRV

6. ASB

7. JCP

8. NAB

9. MVH

10. CLUI

11. CMA

12. LRC

13. FLA
4. CMF
15. ELB
16. FMP
17. JGF

18. ISG

19. RSA
20. SMC
21, APC

. CCC

< < K o<

67

74

61
71

63

73

74
62

73

65

59

67
76
51
56
65

45

82

62

72

21

Proplasmocitico

Plasmocitico

Plasmocitico

Plasmocitico

Plasmoblastico

Plasmoblastico

Proplasmocitico

Plasmocitico

Proplasmocitico

Plasmocitico

Plasmocitico

Plasmocitico

Proplasmocitico
Plasmobilastico
Plasmocitico
Plasmobilastico

Proplasmocitico

Plasmoblastico

Proplasmocitico

Plasmoblastico

Plasmocitico

Médula esternal
inespecifica

]gG'K/BJ -

IgG-K/BJ +

IgG-K/BJ +

lgG-K/BJ +

IgA-L/BJ +

lgA-K-L/BJ—

19G-K/BJ—

I9G-K/BJ +

IgG-K/BJ—

1gG-K/BJ—

IgG-K/BJ +

lgG-L/BJ +

IgG-K/BJ—
IgA-K/BJ—
lgG-K/BJ +
IgA-K/BJ—
1gG-L/BJ—
Mieloma de
Bence-Jones/L
IgG.IgA.L
Bicional. BJ—
IgA-K/BJ —
IgG-K/BJ—

IgA-K/BJ +

LO+.IR—. Compr. radi-
cular sepsis. Exitus en 5
meses.

LO+.IR.— Diabetes. Hi-
per TA. Supervivencia: 54
meses.

LO—.IR+. Neumonia.
Supervivencia: 42 meses.
LO+.IR—. Sindr. anémi-
co. Supervivencia: 14 me-
ses.

LO+.IR+. Diatesis he-
morrag. Exitus en 72 me-
ses.

LO + .IR—. Diatesis he-
morrdg. Exitus en 36 me-
ses.

LO+ .IR—. Diatesis he-
morrag. Exitus en 84 me-
ses.

LO+.IR+. Sepsis. ICC
Exitus en 36 meses.

LO + .IR+. Hipertension
art. Supervivencia: 96 me-
ses.

LO+.IR—. Sindr. anémi-
co. Supervivencia: 36 me-
ses.

LO+.IR—. Diabetes.
Anemia. Supervivencia:
36 meses.

LO+.IR+. Afect. me-
diastino. Exitus en 22 me-
ses.

LO—.IR—. Diabetes. Su-
pervivencia: 6 meses.
LO+.IR—. Colapso ver-
tebral. Exitus en 3 meses.
LO—.IR+. Sindr. anémi-
co. Exitus en 36 meses.
LO +.IR—. Diabetes. Su-
pervivencia: 36 meses.
LO +.IR—. Colapso ver-
tebral. Exitus en 15 me-
Ses.

LO—.IR +. Sepsis. Exitus
en 26 meses.

LO+ IR+ . Diatesis he-
morrag. Exitus en 20 me-
ses.

LO + .IR—. Sepsis. Exitus
en 42 meses.
LO+.IR—. Sepsis. Exitus
en 40 meses.
LO+ .IR—. Dolores
0seos. Supervivencia: 5

meses.

Indice de abreviaturas. —LO: Lesiones Oseas. IR: Insuficiencia renal. ICC: Insuficiencia cardia-
ca congestiva. HiperTA: Hipertension arterial. BJ: Proteinuria de Bence-Jones.
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Mieloma: nosologia y

polifacetismo

CASUISTICA PROPIA
MIELOMAS. 22 CASOS
Indices y porcentajes

— SEXO:

Varones 13 casos (569%).
Hembras 9 casos (41%).

— EDAD:

Inferior a 40 afios: 1 caso juvenil de
21 aftos (5,5%).

Entre 40 y 50 afios: 1 caso (5,5%]).
Entre 50 y 60 afios: 4 casos (19%).
Entre 60 y 70 afios: 8 casos (37%).
Entre 70 v 80 afios: 7 casos (33%).
Superior a 80 afios: 1 caso (5,5%).

— SIGNOS Y SINTOMAS INICIA-
LES

%
VSGelevada .................. 80
Hiperdisproteinemia ............ 80
Dolores 6seos ................. 70
Panhemocitopenia ............. 70
Proteinuria .................... 40%
Diatesis hemorragica ........... 30%
Fracturas espontaneas ......... 30
Sindrome general maligno ..... 30
Nefropatia ..................... 10
Hiperazotemia ................. 10

— CAUSAN EXITUS

13 casos (59%).
Media de supervivencia de los falleci-
dos: 31,3 meses.
Extremos:
3 meses (plasmoblastico IgA).
84 meses {proplasmocitico IgG).

COMPLICACIONES
EVOLUTIVAS

%
Lesiones dseas ............. 82
Afectacion renal ............ 41
infecciones. Sepsis ......... 22
Derrame pleural ............ 20
Diatesis hemorragica ....... 18

Insuficiencia medular ....... 13
Nédulos y tumores de partes

blandas .................... 10
*Compresion de raices nervio-

SAS Lttt 10
Sindrome de hiperviscosidad
hematica ...................
Colapso vertebral ...........
Herpes zoster
Afectacion mediastinica ....
Complicaciones extra-mielo-
117 I

© SO0
o

GAMMAPATIA
Distribucion de los 22 casos

IgG-kappa ........ 13 casos {59%)
IgG-lambda ....... 2 casos (9%)

IgA-kappa ........ 3 casos ( 14%)
IgA-lambda ....... 1 caso (4,5%)

IgA-kappa-lambda 1 caso (4,5%)
Mieloma biclonal
IgG-IgA ...........
Mieloma de Bence

Jones-lambda ... ..

1 caso {4,5%)

1 caso (4,5%)

PROTEINURIA DE
BENCE JONES

— Positiva en 11 casos (60%), de
los que 5 cursan con afectacién
renal.

— Negativa en 11 casos {50%), de
los que 3 cursan con afectacion
renal.

— Extradseo: vias respiratorias
superiores, piel, ganglios, ba-
zo, higado, tiroides, feste,
etcétera.

C) LEUCEMIA DE CELULAS
PLASMATICAS. Muy rara.
Puede ser la primera manifesta-
cion o bien la expresion terminal
de un mieloma.

PRONOSTICO DE MIELOMA

Los parametros mds desfavorables
del pronostico son: Insuficiencia renal,
anemia, afectacién del estado general,
hipercalcemia, hipoalbuminemia,
gammapatia monoclonal IgA, lesiones
Oseas extensas, refractariedad terapéu-
tica, cardcter no secretor, estadios Il 'y
IIT de Durie y Salmon.

Segun Durie y Salmon, los criterios
de valoracion en estadios son:

Estadio I.—Supervivencia: 64 me-
ses. Todoslos criterios siguientes:

— Hemoglobina igual o superior a
10g. %.

— Calcemia normal.

— Radiologia dsea normal o mielo-
ma oseo solitario.

— Componente monoclonal bajo:
IgG inferior a 5 g. %. IgA infe-
riora3g. %

— Componente M en orina inferior
a4 g en 24 horas.

RADIOLOGIA OSEA

%
Osteolisis multiples ......... 60
Osteoporosis difusa ......... 30
Imagen seudoquistica ....... 10
Osteolisis solitaria ........... 10
Colapso vertebral ........... 10

CITOMORFOLOGIA Y CORRELACIONES

Tipo citoldgico N.° casos Gammapatia BJ+ [ LO | IR [Exitus Media superviv.
Plasmocitico 9 (41%) Todos IgG 7 7 4 4 133,56 meses
Proplasmocitico 6 (27%) 51gG 1 5 2 4 |31 meses

1 Biclonal
Plasmoblastico 6 (27%) 5 IgA 2 5 3 5 29,8 meses
1 Bence Jones
Con médula inespecif. 1 IgA 1 1 — —

Indice de abreviaturas. —BJ: Proteinuria de Bence Jones. LO: Lesiones 6seas. IR: Insuficiencia renal.
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Estadio II.—Supervivencia: 32 me-
ses. Casos no incluibles en estadios Iy
I11.

Estadio III.—Supervivencia: 6 me-
ses. Uno o mds de los siguientes
criterios:

— Hemoglobina

8,5¢. %.

— Calcemia superior a 12 g. %.

— Lesiones osteoliticas avanzadas.

— Componente monoclonal eleva-

do: IgG sup. a7 g. %. IgA sup.
asg %.

— Componente M en orina supe-

rior a 12 g. en 24 horas.

A su vez los tres estadios se clasifi-
can en:

— A: Funcion renal conservada.

Creatinina sérica inferior a

2 mg. %. Supervivencia: 21

meses.

s Funcion renal deteriorada:
Creatinina sérica igual o su-
perior a 2 mg. %. Supervi-
vencia: 2 meses.

inferior a

TERAPEUTICA

En presencia de dolores dseos hemos
utilizado la mostaza fenil-alanina (M-
FAL). En el resto de los casos, la
ciclofosfamida (CFA). En todos los
casos ambas drogas se han asociado a
la prednisona.

El tipo de protocolo mas utilizado
ha sido el de Alexanian:

— M-FAL: 10 mg/m.c./dia x 4.

o
— CFA: 200 mg/diax 4.
— Prednisona: 60 mg/m.c./dia x 4.
(intervalos de 3 a 4 semanas).

Ocasionalmente se utilizé el
B.C.N.U. (bis-cloroetil-nitrosourea),
el methotrexato y el sulfato de' vin-
cristina.

Como terapéutica accesoria y de
sostén hemos utilizado: Andrégenos,
anabolizantes, calcio, vitamina D, hi-
dratacion alcalina, allopurinol, anal-
gésicos, reposo, medidas ortopédicas,
radioterapia local, antibidticos ante in-

fecciones y el tratamiento idoneo de
las complicaciones neuroldgicas.

CONCLUSIONES

1.° La incidencia es ligeramente
superior en el sexo masculino. Se ad-
vierte un incremento de casos en
mujeres.

2.° La maxima incidencia se da en
la 6.2 y 7.7 décadas de la vida. Desta-
ca la presencia de un caso juvenil de
21 afios de edad.

3.° Los signos y sintomas iniciales
mas frecuentes son los relativos a la
hiperdisproteinemia, VSG acelerada,
dolores dseos y panhemocitopenia.

4.° Las complicaciones evolutivas
mas frecuentes son: Lesiones esquelé-
ticas, afectacion renal, infecciones-
sepsis, didtesis hemorragica e insufi-
ciencia medular.

5.° La gammapatia monoclonal
mas frecuentemente hallada es la 1gG-
kappa, seguida por la IgA-kappa. La
presencia de proteinuria de Bence-Jo-
nes se da en el 50% de los casos, de
los que casi la mitad cursan con afec-
tacidn renal. ’

6.° La totalidad de los casos con
patrén citoldgico plasmocitico (favo-
rable) se inscribe entre los de gamma-
patia IgG. Por el contrario, el patron
plasmobldstico (agresivo) cursa con
gammapatia IgA en 5 de los 6 casos.
Esta asociaciéon explicaria la mayor
agresividad clinica y refractariedad te-
rapéutica de los mielomas IgA. Impli-
ca a su vez que el plasmoblasto segre-
ga, casi exclusivamente, IgA.

7.° El mayor indice de mortalidad
en el tiempo mds corto, consecuente-
mente, es propio de la asociacion plas-
mobldstico-IgA. Otro tanto cabria
aventurar del mieloma de Bence Jones.
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