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RESUMEN

Objetivo: conocer la frecuencia y las manifestaciones del mieloma multiple en el servicio de hematologia de un hospital de concen-
tracion de la Ciudad de México (Hospital Regional General Ignacio Zaragoza, ISSSTE).

Material y métodos: se revisaron los expedientes de pacientes a quienes se les diagnosticé mieloma mdltiple durante el afio 2006.
Se evaluaron la frecuencia del padecimiento y las manifestaciones clinicas en este grupo de pacientes.

Resultados: de los expedientes estudiados, 21 cumplieron con los criterios de diagnodstico. No hubo diferencia significativa con
respecto al género. Las manifestaciones clinicas mas frecuentes fueron anemia, sintomas generales y lesiones liticas.
Conclusiones: las caracteristicas de nuestros pacientes no difieren de las de otras poblaciones.
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ABSTRACT

Objective: To know the frequency and common clinical manifestations of this disease at a concentration hospital (Hospital Regional

General Ignacio Zaragoza; ISSSTE), in Mexico City.

Materials and methods: Medical records of patients diagnosed with multiple myeloma during 2006 were revised. Frequency and
clinical manifestations were evaluated in this particular group of patients.

Results: Twenty one medical records met inclusion criteria. No significant difference gender-related was observed. General symptoms,
anemia and lytic bone lesions were the most common clinical manifestations.

Conclusions: The characteristics of our patients do not differ from those of other populations.

Key words: multiple myeloma, frequency, bone marrow, Mexico.

I mieloma multiple es una enfermedad
neoplasica diseminada, se origina a partir de
un clon de células plasmaticas transformadas
que prolifera en la medula ésea y altera sus
funciones e invade el hueso adyacente. Se caracteriza
por anemia, hipercalcemia, destruccion 6sea, dafio renal
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e inmunodeficiencia. Las células neoplasicas secretan el
componente M de las inmunoglobulinas.t

Aunque se desconocen las causas de la enfermedad,
hay datos que sugieren predisposicion genética (con
un cromosoma marcador 14qg+), de una frecuencia
aproximada a 30%, asi como la participacién de virus
oncogénicos.?

Larecopilacion de datos epidemiologicos en México,
tanto histdricos® como relacionados con la incidencia,
ha sido un tanto decepcionante. En la ciudad de Mon-
terrey, Nuevo Leon,* durante un periodo de 21 meses,
se documentaron 84 casos de mieloma multiple de los
cuales dos fueron pacientes originarios del Distrito
Federal. Ramiro y Halabe reportan que el trastorno es
mas frecuente en varones mayores de 50 afios, con una
ocurrencia de tres casos por cada 100,000 habitantes. El
mieloma multiple representa 1% de todas las neoplasias
y 10% de las neoplasias hematoldgicas.!
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En la bibliografia mundial, Durie ha reportado una
incidencia de mieloma mudltiple en Estados Unidos de
cuatro a cinco casos por cada 100,000 habitantes. Para
otras poblaciones existe un rango de variabilidad; por
ejemplo, en paises asiaticos la incidencia es de un caso
por cada 100,000 habitantes, mientras que en paises
africanos, el grupo que posee la mayor incidencia,® ésta
es de nueve casos por cada 100,000 habitantes.

Los signos y sintomas estan relacionados con la cinética
del crecimiento tumoral, con los productos secretados por
las células tumorales y con alteraciones fisicoquimicas, in-
munitarias o humorales que dan lugar a varios sindromes.*
Las manifestaciones mas comunes del mieloma multiple
son las lesiones osteoliticas, la anemia, la insuficiencia
renal y las infecciones bacterianas recurrentes.® De todas
las anteriores, las infecciones y la insuficiencia renal son
las causas mas frecuentes de muerte.

En los pacientes con mieloma maltiple el sintoma mas
comun es el dolor 6seo. Este se manifiesta en dos terceras
partes de los pacientes al momento del diagnéstico y la
mayor parte de las veces se debe a fracturas vertebrales por
compresion en focos de osteopenia o en sitios de lesiones
osteoliticas. Otros sintomas frecuentes que se observan en
dos terceras partes de los pacientes, aproximadamente, son
el cansancio y la debilidad relacionados con la anemia.’ La
insuficiencia renal se observa en 50% de los pacientes y
tiene dos causas principales: la disminucion en la reabsor-
cién de cadenas ligeras y la hipercalcemia asociada con
hipercalciuria, que dan como resultado disminucion del
volumen y azoemia prerrenal.

Otras manifestaciones son: infecciones bacterianas
graves, neuropatias secundarias al crecimiento tumoral
regional y a la compresion de la médula espinal o de los
pares craneales, etcétera. El sindrome de hiperviscosidad
ocurre en menos de 2 a 6% de los pacientes y provoca
disfuncion cerebral e incluso coma; dafio pulmonar, renal
y en otros 6rganos. Como consecuencia de la anoxia 'y
trombosis capilar, del depdsito perivascular de amiloide
y de la coagulopatia adquirida, ocurren hemorragias en
55% de los pacientes con mieloma mdltiple 1gG y en
30% de los pacientes con mieloma multiple IgA.

El diagndstico del mieloma multiple se fundamenta
en los siguientes criterios publicados por el Comité Cien-
tifico de la Fundacion Internacional de Mieloma Multiple
en el afio 2003. Se requieren los tres criterios:*’

1. Plasmocitosis monoclonal en la médula 6sea (>
10%) o plasmocitoma biopsiado (documentado).

2. Existencia de paraproteina monoclonal en el suero
o en la orina.?

3. Disfuncion organica en relacion con el mieloma
(uno o maés criterios).®

En estudios radiograficos se encuentran fracturas
patoldgicas predominantes en la columna vertebral.
La existencia de nduseas, vomito, somnolencia, sed,
polaquiuria'y azoemia permite establecer la sospecha de
hipercalcemia. El diagnéstico del sindrome de hipervis-
cosidad se fundamenta en la existencia de alteraciones
visuales, somnolencia, cefalea, irritabilidad, hemorragia
en las mucosas y retinopatia con hemorragias; exuda-
dos, edema e ingurgitacion venosa. Los examenes de
laboratorio no son concluyentes, los hallazgos de los ga-
magramas 0seos son inespecificos y solo tienen utilidad
en 2% de los casos. La resonancia magnética es util para
buscar lesiones osteoliticas y compresion medular en
40% de los casos; las placas simples en 20% de los casos
y la proteina de Bence-Jones sélo es positiva la mitad de
las veces. La determinacion de la microglobulina beta
sirve como factor prondstico y debe efectuarse en forma
seriada para evaluar la respuesta al tratamiento.

En la Republica Mexicana hay poca informacion so-
bre la incidencia del mieloma multiple. En el afio 2000,
de acuerdo con la distribucién porcentual de casos de
diferentes enfermedades reportada por la Secretaria de
Salud, se encontraron 780 casos de mieloma multiple.®
En Monterrey, Nuevo Ledn, un hospital del Instituto
Mexicano del Seguro Social reportd un total de 84 casos
en el afio 2006.4 EI Hospital Regional General Ignacio
Zaragoza es un hospital de concentracion y cuenta con
un servicio de hematologia que brinda atencién a pa-
cientes con mieloma multiple; realizar una casuistica
dentro del mismo permitird conocer las principales
manifestaciones clinicas con las que aparece el mie-
loma multiple y abrir una linea de investigacion a este
respecto.

OBJETIVO

El objetivo principal de este trabajo fue conocer la pre-
valencia del mieloma mdltiple en el Hospital Regional
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General Ignacio Zaragoza. Los objetivos secundarios
fueron identificar el nimero de pacientes con diagnostico
de mieloma mdltiple asi como las principales manifes-
taciones clinicas.

MATERIAL Y METODOS

Se revisaron los expedientes clinicos de pacientes dere-
chohabientes del Servicio de Hematologia del Hospital
Regional General Ignacio Zaragoza a quienes se les
diagnosticd mieloma multiple durante el afio 2006 y que
cumplieron los siguientes criterios de inclusion:

1. Plasmocitosis monoclonal en la médula 6sea (>
10%), biopsiado (documentado), o ambos.
2. Disfuncion organica en relacion con el mieloma:
e Elevacion del calcio mayor a 10.5 o por encima
del limite normal.
¢ Insuficiencia renal cronica (creatinina mayor a 2
mg/dL).
¢ Anemia (hemoglobina < 10 g/dL o 2 g/dL por
debajo del limite normal).
* Lesiones osteoliticas.

Posteriormente se realiz6 un analisis estadistico descripti-
vo de las variables consideradas como criterios diagnosticos
para determinar la frecuencia con la que se observan cada
una de éstas en los pacientes con mieloma multiple del
Hospital Regional General Ignacio Zaragoza.

RESULTADOS

Durante el proceso de recopilacion de datos surgieron
algunos problemas debido a que no se pudieron localizar
en el archivo clinico los expedientes de todos los pacien-
tes aparentemente registrados con mieloma mdltiple. Se
lograron obtener un total de 21 expedientes (la mayoria
de pacientes diagnosticados durante el afio 2006) que
cumplian con los criterios de inclusion. En el cuadro 1
se resumen las caracteristicas de los pacientes.

De los 21 expedientes localizados siete correspon-
dieron a pacientes del género masculino (33%) y 14 a
pacientes del género femenino.

La edad de los pacientes oscild entre 45 y 87 afos
con una edad promedio 62 afios.

So6lo un paciente tuvo como antecedente un plasmo-
citoma biopsiado.

En 90% de los pacientes, las concentraciones séri-
cas de calcio al momento del diagnéstico del mieloma
multiple fueron menores a 10.4 mg/dL y, la mayoria de
las veces, fueron determinadas después de la primera
sesion de quimioterapia.

El 14% de los pacientes con mieloma mdaltiple tuvo
concentraciones séricas de creatinina mayores a 2 mg/dL
asi como datos francos de insuficiencia renal cronica.

Se observd anemia severa (concentraciones de hemo-
globina menores a 8.5) sélo en 9.5% de los pacientes al
momento del diagnostico; la mayoria de éstos (61.9%)
conservaban concentraciones de hemoglobina entre 11
y 12 g/dL o mayores (cuadro 2).

Las lesiones liticas severas que orientaban al diag-
nostico de mieloma multiple (méas de cuatro regiones
afectadas y existencia de fracturas patoldgicas) se en-
contraron s6lo en un bajo porcentaje de pacientes (9.5%)
mientras que, en mas de la mitad de estos pacientes
(57%), se obtuvieron radiografias normales en las series
Oseas realizadas (cuadro 3).

DISCUSION

El mieloma multiple es una entidad nosolégica relati-
vamente poco comun cuya incidencia reportada en la
bibliografia mundial, misma que varia para diferentes
poblaciones, es de cuatro a cinco casos por cada 100,000
habitantes. En nuestro medio no se tienen registros exac-
tos sobre la incidencia y casuistica de esta enfermedad,
por lo tanto, es relevante conocer las caracteristicas de
estas Ultimas asi como de las principales manifestaciones
clinicas que harian sospechar el diagnéstico.

El diagndstico del mieloma multiple se fundamenta
en criterios establecidos y aceptados mundialmente
(Criterios del Comité Cientifico de la Fundacion Inter-
nacional de Mieloma Mdltiple). Estos criterios toman en
cuenta principalmente la existencia (en rangos anorma-
les) de células plasmaticas en la médula 6sea y la biopsia
del plasmocitoma asi como la existencia de sintomas
clinicos secundarios a las lesiones de diferentes 6rganos
(insuficiencia renal cronica, lesiones osteoliticas, etc.).

Los resultados de este estudio coinciden con algunas
de las caracteristicas reportadas a nivel mundial sobre
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Cuadro 1. Caracteristicas de los pacientes con mieloma multiple en el Hospital Regional General Ignacio Zaragoza

Registro Afio de Edad Plasmocitosis Plasmocitoma  Calcio Creatinina Hemoglobina  Lesiones
diagnostico biopsiado (Ca) (Cn (Hb) osteoliticas*
GAVG 540205/2 2006 52 <10% No 8.9 0.68 11.70 1
GURJ 490306/9 2006 57 > 10% No 8.8 1.28 16.20 1
SOIS 520426/2 2006 54 > 10% No 8.8 0.42 13.60 3
MAHF 380102/1 2006 68 >10% No 9.5 0.90 10.82 1
MEGM 701106/6 2006 68 >10% No 9.8 0.90 3.60 1
VIVG 490110/1 2006 57 >10% No 9.5 0.85 11.50 2
CAPV 511127/9 2006 52 >10% No 10.4 0.55 13.50 1
ZUSF 460223/6 2006 82 >10% No 9.0 0.92 14.40 2
CAFS 600620/1 2006 45 >10% No 9.7 1.09 12.00 1
GAAA 780509/6 2006 51 <10% No 9.6 0.90 12.70 1
AAGP 481031/9 2006 58 > 10% No 9.3 0.70 14.90 2
DASG 601212/1 2006 46 > 10% No 9.0 12.61 8.70 1
SAGF 240313/9 2006 82 > 10% No 8.0 0.58 8.85 4
MACA 521001/2 2006 54 <10% No 9.0 1.53 11.50 1
TOPJ 690622/6 2006 68 > 10% Si 11.6 2.14 9.80 3
RAIE 630311/6 2006 61 > 10% No 9.4 7.30 10.54 1
GUMM 60815/2 2006 79 > 10% No 8.4 0.45 9.80 4
VIMJ 481104/9 2005 56 < 10% No 9.8 0.80 7.49 1
RAMF 360128/1 2006 69 > 10% No 8.9 0.73 16.20 2
SAAF 540905/6 2006 87 > 10% No 9.0 1.00 11.60 1
HEPG 641212/6 2006 58 > 10% No 8.9 1.20 11.73 3

1 Lesiones osteoliticas: 1 = radiografia normal; 2 = osteoporosis generalizada; 3 = menos de cuatro regiones osteoliticas; 4 = mas

de cuatro regiones osteoliticas, fracturas patologicas, o ambas.

Cuadro 2. Concentraciones de hemoglobina al momento del
diagnostico en pacientes con mieloma mdltiple

Concentracion (g/dL) Frecuencia (%)

<85 2(9
8.6a10 6 (28)
1l ai2 13 (61)

Total 21 (100)

Cuadro 3. Porcentaje de lesiones 6seas al momento del
diagnéstico en pacientes con mieloma mdltiple

Lesiones 6seas Frecuencia (%)

Radiografia normal 12 (57)
Osteoporosis generalizada 4 (19)
< 4 regiones con lesiones 6seas 3(15)
> 4 regiones con lesiones 6seas, fractura 2(9)
patologica, o ambas

Total 21 (100)

el comportamiento del mieloma mudltiple, sin embargo,
también se observan algunas diferencias. De forma similar
a lo que ocurre en otros paises, en la poblacidn aqui estu-
diada la edad promedio al momento del diagnéstico es de
62 afos; sin embargo, en contraste con lo reportado en la
bibliografia, en nuestra poblacion el diagnéstico se realizd
con mayor frecuencia en mujeres que en hombres.
Respecto de las manifestaciones clinicas y los criterios
diagndsticos, en nuestro medio el diagnostico se apoya
principalmente en la existencia de disfuncién organica: la
insuficiencia renal crénica de causa no determinada, los
sindromes anémicos en protocolo de estudio y las lesiones
osteoliticas o fracturas patoldgicas que hacen sospechar el
diagndstico; a partir de este punto se inicia la realizacion de
estudios complementarios para corroborarlo. Desafortuna-
damente no siempre es posible contar con los principales
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elementos diagnosticos: biopsia de plasmocitoma, plas-
mocitosis (> 10% de células plasmaticas) en médula 6sea
y paraproteinemia monoclonal en la orina (este ultimo
recurso diagndstico no se puede realizar en nuestro hospi-
tal), por lo que, ante un alto indice de sospecha diagndstica,
habitualmente se inicia el tratamiento con quimioterapia
con resultados variables en cada caso.

Al momento del diagnostico se encontrd insuficiencia
renal crénica en 50% de los pacientes. En nuestra cohorte,
las concentraciones séricas de creatinina fueron mayores a
2 mg/dL en 14% de los pacientes, no obstante, la mayoria
de ellos tuvieron valores de creatinina menores a 1 mg/dL.
La anemia, en diferentes rangos, es un dato clinico que
se encontrd en todos los pacientes estudiados y fue el
sintoma mas frecuente en esta cohorte.

A diferencia de lo reportado en la bibliografia, el
dolor éseo y las lesiones osteoliticas son las manifes-
taciones mas frecuentes, aunque mas de la mitad de
los pacientes estudiados (57%) exhibieron radiografias
normales al momento del diagnostico. Sélo 9.5% de los
pacientes de esta cohorte tuvieron lesiones osteoliticas
en mas de cuatro regiones y fracturas. La existencia de
estas manifestaciones es clave para sospechar el diag-
noéstico, mismo que, de ser posible, habra que corroborar
mediante una biopsia de la region.

CONCLUSION

El registro adecuado de los pacientes con mieloma
maultiple permitira conocer el comportamiento de este

padecimiento en nuestra poblacion y, por consiguiente,
sera posible abrir diferentes lineas de investigacion
relacionadas, por ejemplo, con el estudio de la sobre-
vida a largo plazo de estos pacientes con los diferentes
esquemas de tratamiento (quimioterapia o tratamientos
paliativos). Asimismo, conocer el tipo de poblacion en
la que se manifiesta el mieloma multiple asi como las
principales manifestaciones clinicas del mismo (que en
este estudio fue el sindrome anémico), permitira llevar
a cabo un protocolo diagnéstico adecuado.
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