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¢Qué es el Mieloma Multiple?

El mieloma multiple es un tipo de cancer de la sangre que se
origina en la médula 6sea. La médula 6sea es el tejido
esponjoso y suave que se encuentra al interior de los huesos;
es la fabrica de las células de la sangre, es decir, alli es donde
se producen los globulos rojos, los globulos blancos y las
plaquetas. El mieloma afecta multiples lugares del cuerpo, de
allielnombre de mieloma multiple.

¢Como se desarrolla el Mieloma Multiple?

El mieloma se desarrolla cuando se altera el ADN de un
glébulo blanco Wlamado linfocito B (o celula B). Normalmente,
algunos linfocitos B se transforman en células plasmaticas las
cuales producen proteinas llamadas anticuerpos; estos
ayudan al cuerpo a combatir las infecciones. En el mieloma, el
linfocito B alterado se transforma en una célula plasmatica
maligna incapaz de producir de manera adecuada los
anticuerpos necesarios para protegernos. Podemos decir
entonces que el mieloma multiple se produce por una
degeneracion maligna de las células plasmaticas.

Las células cancerosas tienen la caracteristica de reproducirse
rapidamente y no se mueren cuando deberian; es habitualver
que estas células cancerosas se queden en la medula 6sea 'y
en ocasiones se salen y transitan por el torrente sanguineo. Al
reproducirse sin control, pueden generar un tumor que se
llama plasmocitoma solitario o aislado. Cuando alguien tiene
mas de un plasmocitoma entonces lo llamamos mieloma
multiple.



cQué tan frecuente es este tipo de cancer?

Elmieloma multiple es un cancer de la sangre poco comun, su
presentacion se da tipicamente en personas adultas mayores
de 65 anos. Es muy poco frecuente ver este diagnostico en
personas menores de 40 anos.

¢Cuales son los factores de riesgo asociados
al Mieloma Multiple?

Un factor de riesgo es todo aquello que aumenta las
probabilidades de sufrir una enfermedad. Por ejemplo,
exponer la pielal sol por varias horas es un factor de riesgo para
elcancer de piel; fumar es un factor de riesgo para elcancer de
pulmon, lengua y faringe entre otros. Sin embargo, presentar
uno o varios factores de riesgo no significa que la persona
tendra la enfermedad, pero si que aumenta la probabilidad de
padecerla.

En elmieloma multiple existen varios factores de riesgo:

® Laedad es un factor de riesgo bien documentado, es claro
el aumento de la incidencia o numero de casos a medida
que aumentan los anos.

* Las personas que han sido expuestas a altas dosis de
radiacion como una bomba atomica o un accidente
nuclear, tienen una mayor probabilidad de desarrollar esta
enfermedad. Igualmente las personas que han sido
expuestas a menores dosis de radiacion como la del
tratamiento con radioterapia.

® Un estudio de la Sociedad Americana Contra el Cancer
encontro que el sobrepeso o la obesidad aumentan el
riesgo de padecer mieloma.

* Un sistema inmunologico debilitado como ocurre en las
personas de mayor edad o con inmunosupresiones
secundarias a infecciones como VIH, tiene un aumento del
riesgo para esta enfermedad y para otros canceres
hematologicos.

cCual es el papel que desempenan los
cromosomas?

Todas las células de nuestro cuerpo tienen un nucleo con la
informacion genética heredada por nuestros padres que
determina todas las caracteristicas propias de cada individuo.
Esta informacion se encuentra empacada en los cromosomas.
Los seres humanos tenemos 23 pares de cromosomas, el par
23 determina el genero (XX para mujeres y XY para hombres).
Los cromosomas estan compuestos de genes que daran las
instrucciones a las células de lo que deben hacer. En
ocasiones, los cromosomas se encuentran alterados
cambiando asi las instrucciones que se deben dar para el
correcto funcionamiento de nuestro cuerpo. A este cambio se
le llama mutacion genética.

En el mieloma multiple se puede encontrar una de las
siguientes mutaciones o danos al ADN. Es importante precisar
que se desconoce la causa de estas alternaciones:

¢ La deleciéon del cromosoma 13. Delecion significa que el
cromosoma ha perdido una parte. La delecion del
cromosoma 13 suele responder mejor a medicamentos
especificos que a la quimioterapia.




® Latranslocacion delcromosoma 14. Traslocacion significa
que una parte del cromosoma se ha trasladado a otro
cromosoma. El cromosoma 14 generalmente presenta
translocaciones entre simismoy con los cromosomas 4, 11
016.

® Una anomalia o pérdida del cromosoma 17p. El gen p53
€s un supresor importante de tumores, que se encuentra
en elcromosoma 17p. Eldano alcromosoma 17p puede dar
informacion al médico sobre el prondstico de la
enfermedad.

¢Cuales son los sintomas del Mieloma Multiple?

En fases iniciales el mieloma puede no producir sintomas ni
signos y los medicos con alguna frecuencia lo detectan
incidentalmente cuando hacen examenes de rutina o cuando
estan explorando otras enfermedades, aun asi, el dolor es un
sintoma comun, particularmente en las costillas y la espalda,
aunque puede presentarse en cualquier hueso y suele
empeorar con el movimiento. Las fracturas de huesos sin
motivo aparente, también son un signo comun.

La fractura de huesos sucede porque las ceélulas del mieloma
producen una sustancia llamada citocina que estimula las
ceélulas que disuelven el hueso, a la vez que produce otra
sustancia que interfiere con la formacion de nuevos huesos.
Esto hace que se produzcan orificios en los huesos llamados
lesiones liticas asi como osteoporosis, generando fragilidad en
el hueso lo que puede ocasionar fracturas con un golpe, caida
e incluso haciendo actividades hormales como caminar, toser
o estornudar.

Otros signosy sintomas que se pueden observar en elmieloma
multiple son:

Fatiga

Debilidad

Palidez debido alaanemia

Infecciones recurrentes

Adormecimiento, cosquilleo, ardor o dolor en las manos o
los pies

e Aumento de lanecesidad de orinar

Estrenimiento

Insuficienciarenal

Otra complicacion del mieloma multiple es el denominado
sindrome de hiperviscosidad el cual sucede debido a que la
sangre se vuelve mas densa y provoca un flujo sanguineo
inadecuado provocando sintomas como:

Dolorde cabeza
Visidn borrosa
Sangrado anormal
Dificultad pararespirar
Dolorenelpecho




¢Como se realiza el diagnoéstico?

Para diagnosticar elMieloma Multiple es necesario hacer varias
pruebas:

1. Examenes generales: Historia médica y examen fisico. EL

medico hara una entrevista para conocer la historia médica
del paciente indagando por eventos de salud pasadosy la
medicacion actual que el paciente toma. Igualmente hara
un examen fisico que le ayudara a conocer el estado de
salud o afectacion del cuerpo y saber si los otros 6érganos
funcionan apropiadamente o si hay alguna reaccion de
dolorante eltacto.

. Pruebas de laboratorio: Las pruebas de laboratorio
ayudaran a especificar la enfermedad que presenta el
paciente y el mejor tratamiento a sequir. Estas pruebas de
laboratorio arrojaran tres resultados principales que
permitiran confirmar la presencia de mieloma multiple.

a. Pruebas de sangre y orina: Los examenes de sangre y
orina buscan sustancias inusuales o en grandes
cantidades. En el mieloma multiple se busca encontrar
inmunoglobulina monoclonal intacta conocida como
Proteina M. Encontrar esta sustancia en las pruebas de
laboratorio es uno de los criterios que permiten
confirmar la presencia de la enfermedad.

b. Pruebas de tejido: La biopsia y el aspirado de médula
0sea se hacen para identificar la presencia de células
plasmaticas en la meédula. Grandes cantidades de
celulas plasmaticas malignas (células mieloides) es otro
de los resultados que permiten confirmar este
diagnostico, cuando estas se encuentran en una
concentracion del10%.

C. Imagenes diagnésticas: Hay varios tipos de imagenes
diagnosticas que el médico puede solicitar cuando
tiene sospecha de un mieloma multiple; por ejemplo las
radiografias permiten identificar cambios
caracteristicos de laenfermedad en los huesos.

¢Como se clasifica el Mieloma Multiple?

Después de realizar una amplia cantidad de pruebas, se puede
hacer la clasificacion o estadiaje delmieloma.

Esta clasificacion indica la cantidad y extension del mielomay
sus posibles complicaciones, por lo tanto, es importante
establecer para cada paciente el estadio en el que se
diagnostica su enfermedad, ya que de esta también depende
la eleccion deltratamiento. La clasificacion mas comun es lade
Duriey Salmon que clasifica elmieloma en tres estadios:



¢ Estadio I: Son pacientes con hemoglobina mayor de 10 o
normal, un calcio normal, una serie 6sea normal y una
cantidad de proteina monoclonalalta.

¢ Estadioll: Son pacientes que no cumplen los criterios ni del
Estadio I, ni del Estadio Ill; es decir, pueden tener lesiones
oseas, pero no han de ser liticas ni fracturas.

e Estadio lll: Son pacientes que presentan ademas anemia,
hipercalcemia, lesiones 0seas avanzadas (lesiones liticas,
fracturas patologicas, etc) y tienen la proteina monoclonal
alta.

Cada uno de estos tres estadios se pueden a su vez sub-
clasificaren A6 B en funcion de la alteracion de la funcion renal,
Si presenta una creatinina mayor de 2 mg/dl sera B, y si es
normalseraA.

¢En que consiste el tratamiento?

El mejor tratamiento para usted dependera de diferentes
factores y es su médico tratante quien decidira lo que mas le
conviene. Entre los factores a considerar se encuentran los
siguientes:

® |aetapadelaenfermedad

® El estado general de salud del paciente y si tiene otros
problemas medicos

® Si se esta presentando enfermedad renal a causa del
mieloma

® |aedaddelpaciente

® Sila enfermedad actual es una recaida de un diagnostico
pasado de mieloma multiple

Hasta hace pocos anos, los sistemas de tratamiento mas
comunes para controlar el mieloma eran los diferentes tipos de
quimioterapia, los esteroides y las terapias a altas dosis con
trasplante de medula osea. Sin embargo, desde hace
relativamente poco tiempo, se han introducido con gran éxito
nuevos tratamientos para el manejo del mieloma multiple
como:

v' LaTalidomida

v LaLenalidomida (que es un analogo de la talidomida).
v" ElBortezomib

v~ ElCarfilzomib

v/ LaPomalidomida

Estos tratamientos han demostrado mejores resultados y
estan reemplazando la quimioterapia convencional en el
tratamiento del mieloma multiple.

Gracias a estas nuevas sustancias, en los ultimos anos se han
realizado avances importantes en el tratamiento del mieloma
multiple. Estos nuevos medicamentos se utilizan solos o
combinados con otros y en diferentes fases del tratamiento.
Ademas del suministro exclusivo de estos nuevos farmacos
(monoterapia), hay ya un gran humero de posibilidades con las
que se pueden combinar estos medicamentos, ya sea entre
ellos o con otras terapias que se vienen empleando desde
hace décadas como melfalan, prednisona, doxorubicina,
dexametasona, trasplante de células madre.

Talidomida

Se ha observado que la talidomida ha provocado la
autodestruccion (apoptosis) de determinadas celulas
cancerigenas. La talidomida tambiéen impide la inflamaciony la
liberacion de sustancias que estimulan el crecimiento tumoral.




La duracion deltratamiento con talidomida depende solo de la
indicacion de su meédico tratante, el tendra en cuenta la
respuesta del paciente ante la terapia, las reacciones adversas
que puedan aparecer y las posibles limitaciones debido a un
protocolo de tratamiento determinado.

Las mujeres y hombres fértiles o en edad de procrear no
deben entrar en contacto con la talidomida bajo ningun
concepto si no toman medidas para prevenir un embarazo. La
talidomida puede producir graves malformaciones fetales.
Es importante que los pacientes en edad fértil firmen un
consentimiento informado con el cual se responsabilicen de
su cuidado. Pregunte a sumédico.

Lenalidomida

Es un medicamento derivado de la Talidomida. Es una
sustancia inmonumoduladora, es decir, que tiene influencia
sobre el sistema inmunologico. Se administra en forma de
capsulas duras porviaoral.

Entre sus efectos estan:

®* Aumento de las sustancias que favorecen la reaccion del
sistema inmune contra las células malignas (efecto
inmunomodulador).

e Efecto directo sobre las células tumorales: detencion del
crecimiento e iniciacion de la "'muerte celular programada’
de las celulas cancerigenas.

e Activacion de las celulasinmunologicas (células Ty celulas
NK), que asuvez debilitan las células tumorales.

Se ha comprobado en experimentos animales que al igual
que la talidomida, lenalidomida puede producir
malformaciones en el feto. Por esta razén, en las terapias con
lenalidomida es muy importante adoptar medidas de
seguridad especiales para evitarelembarazo.

Bortezomib

La introduccion de bortezomib es un avance muy importante
en el tratamiento del mielomayy es el primero de un nuevo tipo
de farmacos contra el cancer, llamado inhibidores del
proteosoma, que funciona de manera diferente a la
quimioterapia o la talidomida.

Aunque los pacientes no necesitan ser ingresados en el
hospital, si necesitan desplazarse hasta alli para recibir el
tratamiento al menos una vez a la semana. El bortezomib se
administra tanto por via intravenosa, mediante una inyeccion
rapida (3-5 segundos), como por via subcutanea (debajo de la
piel), de forma similar a como se administra la insulina. En
cualquier caso, ambas formas presentan una eficacia similar, y
la eleccion le corresponde al médico, pues solo él conoce los
condicionantes que pueden existir para optar por una u otravia.

Es muy importante no olvidar que las dosis consecutivas
deben estar separadas por un tiempo no inferior a tres dias (por
ejemplo: lunes y jueves), dos veces por semana durante dos
semanas, seguidas de una semana de descanso, lo que
completa un ciclo; eltratamiento completo suele constar de no
menos de ocho ciclos.

En cuanto a la dosis, duracion y frecuencia del tratamiento,
debe ser determinada por el médico tratante quien tendra en
cuenta una serie de factores relacionados con el paciente,
como son su edad, el pesoy la talla, la tolerancia al tratamiento
previo con bortezomib, etc. Asi como con la combinacion de
farmacos asociados a bortezomib que se esté utilizando.

Con la generalizacion en su uso, se han establecido muchas
pautas de administracion y combinacion de bortezomib, con
corticoides y quimioterapia, obteniendo mejoria de su eficacia.
Ultimamente se esta utilizando mas frecuentemente por via
subcutanea, lo que parece mejorar su tolerabilidad en los
pacientes.




Los tratamientos con bortezomib y talidomida se estan
empezando a convertir en el estandar terapéutico para muchos
casos de mieloma desde las primeras fases del tratamiento.
Aunque el empleo de bortezomib para el tratamiento del
Mieloma Multiple se esta realizando desde hace pocos anos,
son numerosos los ensayos clinicos que han demostrado su
eficacia tanto en el tratamiento inicial de los pacientes con
Mieloma Multiple (lo que se conoce como tratamiento de primera
linea), como en el contexto de la recaida (tratamiento de rescate).

Carfilzomib

Esta es una nueva terapia inyectable que ha sido aprobada
recientemente por la FDA para el tratamiento de pacientes con
mieloma multiple, en combinacion con otras terapias. Se
puede utilizar tambien como terapia unica en pacientes con
mieloma multiple en recaida o refractario que han recibido uno
0 mas tratamientos previos.

Pomalidomida

Este es otro agente inmunomodulador, un medicamento oral
aprobado recientemente en el pais y que esta indicado para
pacientes en recaida o refractarios, que han recibido uno o mas
tratamientos previos. De esta manera, estas nuevas opciones
terapéuticas se convierten en una oportunidad adicional
cuandoya se haagotado eluso de otras terapias.

Radioterapia y cirugia: Estos dos tratamientos son utilizados
para tratar el plasmocitoma solitario o para tratar las lesiones
ocasionadas por el mieloma multiple. Para tratar el
plasmocitoma solitario o las lesiones es mas comun que se
recurra primero a la radioterapia, la cual consiste en utilizar
radiacion controlada y concentrada en un solo punto, lo que
hara que la célula cancerosa se muera o se dane para que
detenga su reproduccion descontrolada. Rara vez el médico
optarapor lacirugia.

Trasplante de médula ésea: El trasplante de médula osea es
hasta elmomento el unico tratamiento con capacidad de curar
a la persona de un cancer de la sangre. Sin embargo, tiene
limitaciones relacionadas con la edad del paciente, la
disponibilidad o no de un donante compatible y el estado de
salud general del paciente. Es un procedimiento que conlleva
riesgos y suele escogerse como plan de tratamiento cuando
las otras opciones antes mencionadas no son viables. Solo el
medico especialista en trasplante de médula 6sea puede
determinar si el paciente se beneficiara o no de este
procedimiento, que consiste en reemplazar la médula 6sea del
paciente por células madre sanas.

Como vemos, existen varias opciones de tratamiento
para el mieloma multiple. Los tratamientos disponibles
actualmente ofrecen en muchos casos respuestas
duraderas, con extension del periodo de supervivencia
libre de progresion de la enfermedad y una mejor
calidad devida para los pacientes.




Tratamiento de mantenimiento

En los pacientes que responden al tratamiento inicial, el
objetivo es prolongar la duracion de la remision con el menor
numero de efectos secundarios posible. El tratamiento de
consolidacion o mantenimiento en el mieloma multiple es el
que se administra una vez concluido el tratamiento con el que
se ha obtenido remision, total o parcial. Pregunte a sumeédico si
necesita un tratamiento de mantenimiento y cuales son sus
beneficios.

¢Cuales son los efectos secundarios al
tratamiento?

Los medicamentos orales o intravenosos pueden producir
nauseas, vomito, diarrea, estrenimiento, dolores musculares,
calambresy retencion de liquidos, entre otros.

Los corticoides pueden suprimir el sistema inmune cuando se
toman por mucho tiempo lo cualvuelve al paciente propenso a
infecciones. También pueden debilitar los huesos.

Es muy importante que ante los efectos secundarios consulte
a suhematologo, para que eltome las medidas necesarias. Por
ningun motivo es recomendable que suspenda el tratamiento
sin consultar a su medico, ya que para algunos de estos
efectos su medico puede encontrar una solucion que evite
suspender eltratamientoy desde luego, que mejore su calidad
devida.

Tratamientos de soporte

Existen también una serie de tratamientos de soporte que
ayudan atratar los sintomasy las complicaciones causados por
el mieloma. Estos tratamientos de apoyo incluyen un grupo de
farmacos llamados bifosfonatos, los cuales se usan para
combatir la destruccion del tejido 6seo. También estan los
analgésicos para aliviar los dolores 6seos y por otro lado, la
eritropoyetinaindicada para la anemia.

(Qué debo esperar con el tratamiento?

Elmieloma multiple no se puede curar, a no ser que el paciente
pueda acceder a un trasplante de medula 6sea, por lo cuallo
que debe esperar de sutratamiento es:

® Retrasarla multiplicacion de las células delmieloma.

® Lograr periodos largos sin signos ni sintomas de la
enfermedad (se conoce como remision) o al menos
reducirlos de manera talque le permita al paciente retomar
sus actividades diarias.

¢ Aliviar al paciente de las molestias de la enfermedad como
lasinfecciones, fatigay otros sintomas.

Es importante que pueda conversar con su medico tratante
sobre:

® | osresultados u objetivos deltratamiento que usted puede
esperar.
® | os posibles efectos secundarios del tratamiento que va a




recibir tanto a corto plazo, como a medioy largo plazo.

e Laposibilidad de ser parte de un ensayo clinico con acceso
a tratamiento medico avanzado y posiblemente mas
beneficioso que eltratamiento estandar.

Eltratamiento tiene como objetivo alcanzar remisidon completa
o parcial, controlar la progresion o al menos retrasarla, y/o
mejorar o mantener la calidad de vida del paciente por medio
delmanejo de sintomas cuando la curano es posible.

cQué le debo preguntar a mi médico?

e ;Queopcionesdetratamientotengo?
e ;Puedo probarterapias alternativas u homeopaticas?

® ;Siya no cuento con mas opciones de tratamiento, como
puedo ser parte de un ensayo clinico?

e ¢Cuantovaadurarmitratamiento?
e ;Quéexamenes mevanahacer?

e ;Podré continuar con mis actividades diarias después de
los examenes?

e ¢COMo me puedo poner en contacto con usted si tengo
dudas con los sintomas que estoy presentando?

e ;Cuales seran los posibles efectos secundarios de mi
tratamiento?

e ;Como puedo manejar o aliviar los sintomas secundarios
de mitratamiento?

® ;Qué otros medicos van a acompanar mi tratamiento? ;Me
remitira a otros especialistas como el nutricionista, el
psicologo, cuidados paliativos?, otros?

Recuerde: Un paciente bien informado podra comunicarse de
manera mas asertiva con su medico tratante. Es importante
conocer sobre su enfermedad, comprender su tratamiento y
asumir con responsabilidad practicas de autocuidado, asi
como seguiralpie de la letra las recomendaciones medicas.

Si desea asistir a grupos de apoyo y compartir gratas
experiencias con otras personas diagnosticadas con
mieloma multiple, comuniquese con la Fundacion.

iJuntos encontraremos un futuro mas esperanzador!
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¢Qué preguntas necesito hacer a mi
meédico en la préxima consulta?
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Fundacién_Colon]biana de
leucemiay linfoma

*Inspiradores de vida*

La Fundacion Colombiana de Leucemiay Linfoma es
una organizacion sin animo de lucro fundada en el ano
2007, integrada por profesionales comprometidos en
brindar apoyo psicosocial, informar, representary
asesorar a Padres de ninos y jovenes con cancery a
adultos que viven con leucemia, linfoma, mieloma'y
otras enfermedades hemato oncoldgicas, asi como a
sus familias y cuidadores, en todo lo concerniente a su
enfermedad y el sistema de salud.

Todos nuestros servicios son gratuitos!

Fundacion Colombiana de Leucemiay Linfoma
Calle 72 # 20-03 oficina 203 Bogota
(Esquina Av. Caracas con calle 72)
Tel: 2557379 Telefax: 2358746 Cel: 3202049620/3214757017
Horario de atencion:
Lunes a viernes entre 8:30am a 3:00pm
pacientes@funleucemialinfoma.org
www.funleucemialinfoma.org
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