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Relato de caso: mieloma multiplo diagnosticado em paciente jovem e
com eletroforese de proteinas normal

Case report: multiple myeloma diagnosed in young patient and with normal protein
electrophoresis

Caso clinico: myeloma multiple diagnosticado en un paciente joven con electrophoresis
proteica normal
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Resumo: O mieloma multiplo (MM) é uma neoplasia maligna, progressiva e incuravel. Acomete células do
tipo B, tendo como caracteristica a proliferacdo descontrolada de plasmadcitos. A prevaléncia € maior a partir
da quinta década de vida, em homens e negros com histéria. E uma doenca que apesar do tratamento, afeta
gualidade de vida e ndo tem bom progndstico. A maioria dos pacientes é sintomatica e a dor 6ssea é o sintoma
mais frequente. O tratamento é feito com quimioterapia a depender do estadiamento. O paciente estudado
era do sexo masculino, 32 anos, pardo com queixa de 15 dias de dores intensas em regido lombar, sem alivio
com medicacdo, associado a vdmitos e perda de peso. As tomografias de cranio e lombar demonstraram
lesbes liticas. A eletroforese de proteinas mostrou-se normal e o mielograma evidenciou 42% de plasmécitos,
confirmando o diagnéstico com leséo renal aguda tratada na internagéo e foi encaminhado para tratamento.
O diagnodstico de mieloma mdltiplo pode ser feito nesse paciente pela apresentacdo de plasmocitose,
hipercalcemia, lesédo renal aguda. Evoluiu com anemia, além de dores como manifestacao inicial. Divergiu da
literatura, a idade do paciente, porém, etnia e sexo concordam com a literatura.

Palavras-chave: Adulto jovem, Diagnostico precoce, Mieloma Multiplo.

Abstract: Multiple myeloma (MM) is a malignant, progressive and incurable neoplasm. Affects type B cells,
with uncontrolled proliferation of plasmocytes as a characteristic. Prevalence is higher from the fifth decade of
life in men and blacks with family history. It is a disease that despite treatment, affects quality of life and does
not have a good prognosis. Most patients are symptomatic and bone pain is the most frequent symptom.
Treatment is done with cranial and lumbar tomography showed lytic lesions. Protein electrophoresis was
normal and myelogram showed 42% of plasmocytes, confirming the diagnosis of. Progressed with acute
kidney injury treated at the hospital and was referred for treatment. chemotherapy depending on the staging.
The patient studied was male, 32-year-old male patient, paired with 15 days of severe pain in the lumbar
region, without relief with medication, associated with vomiting and weight loss. The diagnosis of multiple
myeloma can be made in this patient by presenting plasmocytosis, hypercalcemia, acute kidney injury and
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anemia, as well as pains such as initial manifestation. Diverged from the literature, the patient's age, however,
ethnicity and sex agree with the literature.

Keywords: Young adult, Early diagnosis, Multiple myeloma.

Resumen: El mieloma mdaltiple (MM) es una neoplasia maligna, progresiva e incurable. Afecta a las células
tipo B, con la caracteristica de proliferacion incontrolada de células plasmaticas. La prevalencia es mayor
después de la quinta década de la vida, en hombres y negros con antecedentes. Es una enfermedad que, a
pesar del tratamiento, afecta la calidad de vida y no tiene un buen prondstico. La mayoria de los pacientes
son sintomaticos y el dolor 6seo es el sintoma mas frecuente. El tratamiento se realiza con quimioterapia
segln la etapa. El paciente estudiado era hombre, de 32 afios, marrén con 15 dias de dolor intenso en la
parte baja de la espalda, sin alivio con medicamentos, asociado con vomitos y pérdida de peso. Las
tomografias computarizadas de craneo y lumbares mostraron lesiones liticas. La electroforesis de proteinas
fue normal y el mielograma mostro el 42% de las células plasmaticas, lo que confirma el diagnéstico. con
lesion renal aguda tratada al ingreso y fue derivada para tratamiento. El diagnéstico de mieloma multiple se
puede hacer en este paciente al presentar plasmacitosis, hipercalcemia, dafio renal agudo. Diferia de la
literatura, la edad del paciente, sin embargo, el origen étnico y el sexo estdn de acuerdo con la literatura.

Palabras clave: Adulto joven, Diagnéstico precoz, Mieloma mdiltiple.

INTRODUCAO

O Mieloma Multiplo (MM), também conhecido como Doenca de Kahler € um tipo de neoplasia maligna,
progressiva e incuravel. Representa 1% das neoplasias malignas e € a segunda causa de neoplasia onco-
hematoldgica (10%), ficando atras somente do linfoma. Acomete células do tipo B, tendo como caracteristica
a proliferacédo descontrolada de plasmécitos na medula 6éssea e com produc¢do de imunoglobulinas anémalas
monoclonais (proteina M), interferindo na producdo das demais células sanguineas (DIAS AG, et al., 2015)
(FURINI AAC, et al., 2018).

O pico de prevaléncia é a partir da quinta década de vida, com incidéncia maior em homens e pacientes
negros (DIAS AG, et al, 2015) (FURINI AAC, et al, 2018). Segundo Salema CLZ (2017), no Brasil, os
diagnésticos séo tardios e a média de idade é de 60,5 anos, na maioria com estagio avancado da doenca.
Atualmente, tem-se observado um aumento da prevaléncia mundial, o0 que pode ser explicado pela melhor
conducdo dos casos e conhecimento da histdria natural e patogénese, melhores recursos laboratoriais,
aumento da expectativa de vida e exposi¢ao crénica a agentes poluentes, radiagdo ionizante e profissdes de
risco (trabalhador rural). Além desses fatores de risco ja descritos, a histéria familiar de primeiro grau, aumenta
cerca de duas vezes o risco de desenvolver a doenca (MILANI LZ e FERNANDES MS, 2018) (SILVA ROP,
et al., 2009).

A maioria dos pacientes sdo sintomaticos (66%) e a dor em 0ssos longos é o sintoma mais frequente
(58%). Outros sintomas comuns séo: fraturas patoldgicas que levam a compressao medular, hipercalcemia e
déficits neuroldgicos com perda sensorial e motora. Além disso, os pacientes podem apresentar sintomas
inespecificos como: perda de peso, fadiga, anorexia, febre e sonoléncia que sédo decorrentes da anemia. O
MM envolve sitios de todo o esqueleto e acomete preferencialmente o cranio (causando les@es liticas que
também sdo chamadas de “lesbes em sal e pimenta” devido ao aspecto das mesmas), costelas, esterno e
0ssos longos (DIAS AG, et al, 2015; MILANI LZ E FERNANDES MS, 2018).

O diagndstico geralmente é feito através de eletroforese de proteinas, que ajuda, também, a discernir o
tipo de MM (FURINI AAC, et al, 2018). Este pode ser realizado por exames laboratoriais que identificam e
guantificam proteinas monoclonais no soro ou urina. Além disso, pode ser feito mielograma, imunofixacao de
proteinas e dosagem de cadeias leves e livres no sangue e exames complementares como hemograma
completo, funcao renal, calcio, radiografias, tomografias e ressonancia do esqueleto e bidpsia de medula
0ssea. De acordo com Salema CLZ (2017) e Sucro LV, et al (2009), uma das formas de confirmacédo do
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diagnéstico é a presenca de pelo menos 2 dos 3 critérios a seguir: 1. CRAB (hipercalcemia, insuficiéncia renal,
anemia e bone lesions — lesdes 6sseas); 2. presenca sérica ou urinaria de imunoglobulina monoclonal
(proteina M); 3. Excesso de plasmadcitos na medula éssea (acima de 10%).

A insuficiéncia renal aguda causada no paciente é classificada pela Sociedade Brasileira de Nefrologia a
partir de estagios pela classificagdo (National Kidney Fundation (KDIGO), sendo o 1 caracterizado por
elevacéo de 0,3 mg/dL da creatinina serica basal ou aumento em 2 vezes, 0 estagio 2 um aumento de até 3
vezes e 0 estagio 3 elevacdo de mais de 3 vezes ou creatinina acima de 4 mg/dL. Ela tem a funcao de
uniformizar conceitos e facilitar o diagnostico da sindrome com posterior reducao de morbimortalidade. (YU
L, et al, 2007).

O principal objetivo do tratamento é alterar a sobrevida e a qualidade de vida dos pacientes. Primeiramente
eles sdo classificados em assintomaticos e sintomaticos. Os assintomaticos geralmente evoluem com
sintomatologia em dois ou trés anos, por isso deve-se permanecer uma vigilancia clinica para
acompanhamento e o tratamento sera iniciado de acordo com as manifestagBes clinicas. Os pacientes
sintométicos sao tratados com quimioterapia a depender do estadiamento. Quando apresentam complicagcfes
graves de anemia, fungéo renal, lesdes liticas, hipercalcemia, aumento do componente M no soro ou urina,
eles se tornam candidatos a altas doses de quimioterapia e transplante aut6logo de células tronco-
hematopoiéticas. (SALEMA CLZ, 2017). Os pacientes tém a qualidade de vida bastante afetada,
principalmente devido a anemia e a doenca 6ssea. Apesar dos avangos das terapias na melhora da qualidade
de vida, os efeitos adversos ainda sdo frequentes, causando complicacdes aos pacientes (MILANI LZ E
FERNANDES MS, 2018).

O diagnéstico de MM em paciente jovem é bastante raro e, por este motivo, este relato tem o objetivo de
dar importancia para o diagnéstico precoce, o que pode resultar em melhora da qualidade de vida e do
prognostico dos pacientes com MM.

RELATO DE CASO

REFL, masculino, 32 anos, pardo, foi admitido em hospital terciario em abril de 2019, com queixa de 15
dias de dores intensas do tipo célica (intensidade 10), em regido lombar, sem alivio com medica¢éo analgésica,
piora ao caminhar e melhora com posicao supina. Irradiou para abdome inferior, regido toracica e precordial.
Associado a isso, apresentava vomitos de coloracao esverdeada e odor fétido e perda de 7 kg. Ao exame
fisico, apresentava-se hipocorado, acantose nigricans em regido cervical, abdome levemente doloroso a
palpacéo profunda de hipocondrio esquerdo, sem descompresséo brusca e dor a punhopercussdo em regido
lombar direita, sem outras altera¢fes. Foi internado para a clinica médica devido a exames demonstrando
hipercalcemia, além de hemograma e funcao renal alterados e tomografia computadorizada de crénio e coluna
lombar com lesdes liticas. Foi, entdo, elaborada a hipétese de mieloma multiplo. Na internagdo, mantinha
dores lombares apesar do uso de analgésicos, vémitos e hiporexia.

Durante a internacao, o paciente foi acompanhado e avaliado em conjunto pela clinica médica e nefrologia
devido ao diagndéstico de injdria renal aguda classificada pelo KDIGO, como j& descrito e evoluiu com estagio
3 (elevacdo em 3 vezes da creatinina da linha de base ou creatinina acima de 4).

O tratamento durante toda a internagédo foi feito com analgésicos de média e alta poténcia, bicarbonato
de sédio, dieta hipossodica e hemodialise para tratamento renal.

Na alta, foi encaminhado para hospital especializado para tratamento e seguimento da neoplasia e para
ambulatorio de nefrologia para acompanhamento de leséo renal.

Nos exames de imagem realizados anexados abaixo (radiografia e tomografia computadorizada (TC) de
cranio) pode-se notar as lesdes osteoliticas, caracteristicas do MM indicadas pelas setas. (Figuras 1 a 4).
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Tabela 1 - Exames laboratoriais realizados em dois dias diferentes e os respectivos valores de referéncia do
laboratério que fez a analise.

Tipo de exame

Primeira amostra

Segunda amostra

Valores de referéncia
(VR)

Albumina: 3 g/dl

Beta-2-globulina: 0,31
g/dL

Gama globulina: 0,39 g/dL
Relacéo

albumina/globulina: 1,47

Albumina: 3,23 g/dI
Beta-2-globulina:
0,22 g/dL

Gama globulina: 0,24
g/dL

Relacéo
albumina/globulina:
1,72

Hemoglobina 9,5 g/dL 10 g/dL 13,0-17,5 g/dL
Plagueta 100.000/pL 103.000/pL 125.000-425.000/pL
Urina 1 Proteinas presentes N&o realizado Proteinas ausentes
Sangue oculto positivo Sangue oculto negativo
Leucocitdria Leucécitos: 0-5 por campo
Hematlria Hemacias: menos que 3
Cristais oxalato calcio por campo
Bacteridria aumentada Cristais: ausentes
Bacteriuria: raras ou
ausentes
Urocultura Negativa N&o realizado Negativo
Creatinina 3,6 g/dL 5,4 g/dL 0,4-1,3 mg/dL
Calcio 14,2 mg/dL 17,8 mg/dL 8,5-10,5 mg/dL
Caélcio idnico 1,97 mmol/L 2,05 mmol/L 1-1,3 mmol/L
Eletroforese de proteinas | Pico monoclonal: ausente | Proteinas totais: 5,1 | Pico monoclonal ausente
Proteinas totais: 5,1g/dL | g/dL Proteinas totais: 6,6-8,3

g/dL

Albumina: 3,68-5,48g/dl
Beta-2-globulina: 0,21-0,54
g/dL

Gama globulina:0,73-1,56
g/dL

Relacéo
albumina/globulina: 0,8-2,2

Mielograma

Hipercelularidade:
42% plasmacitos

Nao realizado

0-3,5% de plasmacitos

Fonte: Coelho CSF, et al., 2019.

Figura 1 - RAIO — X com alteragéo textural 6ssea difusa
da craniana determinada pela presenca de mdltiplas

pequenas de aspecto litico.

Fonte: Coelho CSF, et al, 2019.
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Figura 2 — RAIO — X com alteragéo textural éssea difusa
da calota craniana determinada pela presenca de
multiplas lesbes pequenas lesdes de aspecto litico.

Fonte: Coelho CSF, et al, 2019.

Figura 3 — TC de cranio com lesBes osteoiticas
perfurantes (em sal e pimenta).

Fonte: Coelho CSF, et al, 2019.
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Figura 4 — TC de cranio com lesdes osteoiticas
perfurantes (em sal e pimenta).

Fonte: Coelho CSF, et al, 2019

DISCUSSAO

O primeiro passo na avaliacdo de um novo paciente com MM é diferenciar os estdgios pré-malignos
(gamopatia monoclonal de significAncia indeterminada (MGUS)) e a laténcia mieloma multiplo (SMM) do MM
propriamente dito. Deve-se determinar se a insuficiéncia renal, hipercalcemia, anemia e/ou lesdes dsseas
séo devidas ao MM ou outro processo pois, para caracterizar MM o “dano ao 6rgéo final” deve ser atribuido
a discrasia das células plasmaticas (KLAUS DG, et al, 2009) (RAJKUMAR SV, et al, 2019). Devido ao estagio
pré-maligno (MGUS) que pode se apresentar, o diagnostico nos pacientes se da a partir da quinta década de
vida, antes disso, cerca de 3% da populagdo se mantém no estagio assintomatico e, destes, 1% ao ano,
evoluiu para MM (RAJKUMAR SV, et al, 2018). Neste presente estudo, o paciente apresentou hipercalcemia,
leséo renal, anemia, e lesBGes ésseas liticas que ndo eram explicadas por outras patologias, levantando a
suspeita de MM, além de plasmocitose no mielograma. Além disso, houve a presenca de 42% de plasmaticos
nos exames realizados posteriormente.

De acordo com a literatura, o MM é mais comum nos afro-descendentes, em homens (3:2) e 0 risco
aumenta com a idade. E uma doenga incuravel e a sobrevida é em média de 3 anos (SAKAE TM, et al, 2010).
No caso em questédo, o paciente era pardo e homem, mas o que discordou da literatura foi o diagndstico do
MM ser dado na terceira década de vida, idade em que os pacientes, geralmente, ainda estdo no estagio pré-
maligno MGUS.

O sintoma principal encontrado nos pacientes ao inicio dos sintomas é a dor 0ssea, relacionada a
destruicdo 6ssea que é causada pela multiplicacdo das células na medula 6ssea devido a ativagdo dos
osteoclastos e diminuicdo dos osteoblastos. Muitas vezes este sintoma representa atividade neoplasica em
estagio avancado. O diagnostico, geralmente tardio, prejudica a qualidade de vida do paciente, pois o
acometimento na maioria das vezes é vertebral com prejuizo da funcdo mecénica (SALEMA CLZ e
CARVALHO C, 2019). Neste estudo de caso, o paciente teve como manifestacao inicial a dor lombar e
toracica, mas, por ter tido diagndstico precoce, espera-se melhores resultados da terapéutica.

A evolucdo para insuficiéncia renal com decréscimo na depuracdo da creatinina ocorre em 20% dos
pacientes com MM evoluem para e 9% necessitam de terapia de substituicdo renal, principalmente
hemodialise (SAKAE TM, et al, 2010). Neste estudo, o paciente fez lesdo renal aguda com creatinina que
variou de 3,6 a 5,4 na internagdo, sendo necesséria a realizagdo de hemodialise, o que condiz com os dados
da literatura, e, na alta, foi encaminhado para o servigco de nefrologia.
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A anemia abrange cerca de 70% dos casos de pacientes com MM e é a complicacdo hematoldgica mais
frequente. Dentro das principais causas estdo sangramento gastrointestinal, nefrotoxicidade induzida por anti-
inflamatoérios ndo esteroidais e efeito mielossupressao do tratamento anti neoplasico (SALEMA CLZ e
CARVALHO C, 2019). Pode-se avaliar na tabela 1 a presenca de anemia moderada (Hb de 9,5 e 10 nos dois
exames realizados) e uma das explicagcfes para tal pode ter sido o uso de analgésicos para dor.

A contribuicdo das imagens na patologia em questdo se da de modo pouco sensivel pela radiografia, que
possui sensibilidade a depender de haver destruicdo 6ssea local de 30 a 50%, e deve ser utilizada apenas na
auséncia de demais exames mais sensiveis, como a tomografia computadorizada e a ressonancia magnetica.
(RAJKUMAR SV, et al, 2014) Houve compatibilidade com o caso estudado, visto que ambos exames de
imagem ja apresentavam as alteracdes osteoliticas no momento do diagndstico.

A eletroforese ou imunofixacdo de proteinas séricas/urinarias deve ser sempre solicitada em pacientes
com suspeita de MM para realizacdo de diagndstico, estadiamento e seguimento. Ela apresenta alteracao
sérica em 80% dos casos e 75% das vezes na urina. O principal objetivo deste exame é definir o tipo de
proteinas anormais de cadeias leves e pesadas envolvidas na doenca (DIAS AG, et al, 2015). A eletroforese
de proteinas deste paciente teve resultado normal, fazendo parte este, da minoria dos casos j& estudados.
Apesar disso, o diagndstico ndo é afastado, ja que esta ndo € a Unica forma de diagnéstico e o paciente
apresentou outros dados passiveis de confirmacgéo diagnostica. A situacdo pode ser observada em estudos
gue revelam que até 18,8% dos pacientes diagnosticados com mieloma multiplo ndo apresentavam pico
monoclonal sérico, ndo se enquadrando na maioria dos casos onde geralmente ha alteracdo de cadeias de
imunoglobulinas. (SILVA ROP, et al, 2009).

Além disso, a eletroforese de proteinas negativa do caso em questao pode ter se encontrado na pequena
porcentagem de falso-negativos do teste, uma vez que o mesmo possui a sensibilidade de 80,4% e
especificidade de 77,9% como mostra a Diretriz de Mieloma Multiplo da Associacdo Médica Brasileira.
(HUNGRIA VTM, et al, 2013).

Antes do tratamento, o paciente deve ser avaliado globalmente quanto a extensdo da doenca,
comorbidades prévias e estratificacdo de risco para, s6 assim, ser iniciado o tratamento especifico
(RAJKUMAR SV, et al, 2018).

Devido aos sintomas inespecificos e proximidade deles com outras patologias, muitas vezes os
profissionais da salde ndo conseguem fazer diagndstico precoce da doenca. Isso pode resultar em pior
prognéstico e evolucao. (DIAS AG, et al, 2015). Por isso, € importante que os profissionais da saude saibam
reconhecer ou ao menos suspeitar desta patologia para que as complica¢gdes consigam ser melhor prevenidas
e exista alguma possibilidade de terapéutica ao diagndstico.

CONSIDERACOES FINAIS

O Mieloma Mdltiplo se caracteriza como uma neoplasia prevalente, porém com dificuldades no diagnéstico
precoce. Sendo assim, os sistemas de educacao continuada para os profissionais de salde, principalmente
da Atencéo Primaria, sdo relevantes para a melhoria do padréo diagnéstico desta doencga no Brasil. Para isso,
deve-se ter frequentemente, campanhas educacionais para a populagéo, disponibilizacdo da solicitacéo de
exames complementares com facilidade e protocolos de investigagdo mesmo nos niveis basicos de atencao.
Dessa forma, as complicagbes serdo mais bem prevenidas, influenciando positivamente na sobrevida e
qualidade de vida devido ao acesso a terapéutica e encaminhamentos as especialidades apropriadas a cada
caso.
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