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Resumo

Introducao: Plasmocitoma ¢ um tumor maligno, originado da
proliferacdo irreversivel e autobnoma dos plasmécitos, podendo
se apresentar como massa circunscrita ou infiltracdo difusa.
Quando ha mais de um tumor de células plasmaticas, ocorre o
chamado Mieloma Multiplo. Essa neoplasia maligna de células
B apresenta producdo exagerada de uma das imunoglobulinas
de cadeias leves Kappa ou Lambda. Objetivo: Avaliar possiveis
associagdes entre dados epidemioldgicos e a carga tumoral em
pacientes com Mieloma Multiplo. Material e Métodos: Trata-
se de um estudo transversal, quantitativo, descritivo, realizado
em prontudrios de pacientes diagnosticados com Mieloma
Multiplo no Laboratério de Patologia do Hospital de Base do
municipio de Sao José do Rio Preto, Sao Paulo, entre 2010 e
2014. Foram consideradas as variaveis: sexo, idade, presenga
de cadeia leve (Kappa, Lambda, ambas ¢ ndo especificada),
carga tumoral (leve, moderada e acentuada). Resultados:
Analisamos 42 laudos de pacientes diagnosticados com
Mieloma Multiplo, sendo que 69% dos pacientes apresentaram
idade igual ou superior a 60 anos, presenca de imunoglobulina
de cadeia leve Kappa em 59% e carga tumoral acentuada em
67% dos casos. Em relag@o ao sexo, observamos que o nivel
de carga tumoral acentuada ocorreu de maneira similar entre
homens e mulheres. As mulheres diagnosticadas com carga
tumoral leve ou moderada configuraram 7 1% d os pacientes,
do estudo. Conclusao: A idade e sexo ndo constituem fator de
risco para o Mieloma Multiplo na amostragem avaliada, este
fato pode estar relacionado ao tamanho amostral.

Descritores: Plasmdcitos; Mieloma Multiplo; Plasmocitoma;
Sexo.

Introdugao

Ascélulas plasmaticas podem se tornar cancerigenas e crescer
desordenadamente, originando um tipo de tumor chamado
plasmocitoma. E comum que esses tumores se originem no
0ss0, mas também nos seios da face. Quando ha apenas um
tumor de células plasmaticas, este € denominado plasmocitoma
solitario. O acometimento sistémico ¢ denominado mieloma
multiplo (MM)'. As taxas de incidéncia crescentes do MM
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Abstract

Introduction: Plasmocytoma is a malignant tumor, originated
from the irreversible and autonomous proliferation of the
plasmacytes, being able to present as circumscribed mass
or diffuse infiltration. When there is more than one plasma
cell tumor, the so-called Multiple Myelomas occurs. This
malignant B cell neoplasm exhibits overproduction of one
of the Kappa or Lambda light chain. Objective: To evaluate
possible ssociation of epidemiological data with tumor burden
in patients with multiple myelomas. Patients and Methods:
It is a cross-sectional study conducted with medical records of
patients diagnosed with multiple myeloma by the Pathology
Laboratory in Hospital de Base in the city of Sdo José do Rio
Preto, Sdo Paulo, between 2010 and 2014. We considered the
variables gender, age, light chain presence (Kappa, Lambda,
both and unspecified), and tumor burden (mild, moderate or
severe). Results: We analyzed 42 medical records of patients
diagnosed with multiple myelomas. Of these, 69% of patients
were aged 60 and over. Immunoglobulin Kappa light chain
was found in 59% patients, and severe tumor burden in 67%
of them. Regarding sex, we observed that severe tumor burden
level occurred in a similar manner in men and women, without
significant associations. Women diagnosed with mild to
moderate tumor burden corresponded to 71% of patients, but
no significant association was found. Conclusion: Age and sex
were not a risk factor for multiple myelomas in this evaluated
sample. This may be due to the sample size evaluated.

Descriptors: Plasma Cells, Multiple Myeloma; Plasmacytoma;
Sex.

podem ser decorrentes de diversos fatores, como avango nos
estudos da fisiopatogenia, recursos laboratoriais mais sensiveis
e especificos, aumento da expectativa de vida e a exposicao
constante e cronica a poluentes®.

A distribuicdo da doenga ¢ mundial e representa 1% do
todas as neoplasias malignas, ¢ a segunda mais comum entre as
neoplasias onco-hematoldgicas, com indices de 10% do total
de casos. A faixa etaria de 50 e 60 anos ¢ a mais acometida pela
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doencga *¢, com predominio em negros ’.

O MM ¢ uma neoplasia maligna, de carater progressivo e
incurdvel que acomete células B. A proliferagdo das células
plasmaticas (plasmocitos) na medula dssea ¢ descontrolada,
com produgdo e secregdo de imunoglobulinas (Ig) anomalas
monoclonais ou fragmentos dessas, chamadas de proteina
M?&!, Estruturalmente, as imunoglobulinas normais sao
compostas de unidades menores, as cadeias pesadas e leves.
Atualmente, existem cinco tipos de cadeias pesadas e a cada
tipo corresponde uma letra especifica, como G, 4, M, D, ¢ E.
As cadeias leves sao compostas por duas cadeias polipeptidicas
do mesmo tipo: Kappa (x) € Lambda (A ou L)2. No MM os
pacientes produzem cadeias leves livres, ou seja, separadas
das cadeias pesadas, além da combinagdo de molécula leves
e pesadas. De 15% a 20% dos pacientes com MM produzem
apenas cadeias leves e nenhuma cadeia pesada (Mieloma
“Bence Jones” ou de “cadeia leve”). Aproximadamente 1% a
2% dos pacientes possuem o mieloma “ndo secretor”. Para o
diagnostico do tipo de mieloma, utiliza-se a eletroforese para
identificagdo dessas cadeias’.

Apesar da variedade de manifestagdes clinicas, como anemia
grave, hemorragias'!, leucopenia’®, lesdo dssea, insuficiéncia
renal e infeccdo recorrente, infiltragdo de plasmocitos
neoplasicos, produgdo de imunoglobulinas andmalas em
excesso, supressdo ou perda da fungdo de anticorpos da
imunidade humoral'¥, a maioria dos pacientes ¢ diagnosticada
nos estagios avancados da doenga e as taxas de sobrevida em
cinco anos apos o diagnéstico é de apenas 35%!"°.

Neste estudo foram avaliadas caracteristicas epidemiologicas
e classificatorias de tipos de cadeias e carga tumoral
de pacientes com MM.

Material e Métodos )

Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica
em Pesquisa da Faculdade de Medicina de Sao José do Rio
Preto (FAMERP), parecer n® 1.059.676.

Trata-se de um estudo transversal, quantitativo,
descritivo realizado por meio da andlise de laudos de
biopsia de medula oOssea de pacientes com diagndstico
de MM, realizados no Laboratorio de Patologia da
Fundagdo Faculdade Regional de Medicina de Sao José do
Rio Preto - Hospital de Base SJRP, municipio de Sao José
do Rio Preto, Sdo Paulo. Os laudos avaliados
correspondem aos exames realizados entre os anos de 2010
a 2014. A coleta de dados foi realizada em 2016.

As variaveis analisadas foram sexo, idade, numero da
bidpsia do paciente, presenca de imunoglobulinas de cadeia
leve (Kappa, Lambda, ambas e ndo especificada), carga
tumoral (leve, moderada ou acentuada) e diagnostico de
mieloma multiplo.

Foram incluidos no estudo todos os laudos de pacientes
com idade superior a 18 anos, diagnosticados com MM
durante o periodo supracitado. Os laudos com resultados
sugestivos, mas nao conclusivos para MM foram excluidos.

O programa BioEstat® versdo 5.0 foi utilizado para
analise estatistica, pelos testes do Qui-quadrado ¢ Exato de
Fisher. Os wvalores de p menores que 0,05 foram
considerados estatisticamente significantes.

Resultados

Ao todo analisamos 42 laudos de pacientes diagnosticados
com MM. Os pacientes tinham idade entre 35 e 84 anos (mediana
de 62,5 anos e dp+10,2). Dezenove (45,2%) pacientes eram
do sexo masculino e 23 (54,8%) do sexo feminino. A maioria
dos casos apresentou carga tumoral acentuada (Tabela 1).

A proporcao de pacientes do sexo feminino e masculino
foi similar nos dois grupos de idade (Qui-quadrado, p>
0,7894; Tabela 2).

Tabela 1. Caracteristicas epidemioldgicas e tumorais de 42

pacientes diagnosticados com mieloma multiplo. Sdo José do
Rio Preto/SP, Brasil, 2010 a 2014.

Caracteristicas N %

Sexo

Masculino 19 45,2

Feminino 23 54,8
Idade (anos)

>60 29 69,0

<60 13 31,0
Carga Tumoral

Leve 9 21,4

Moderada 5 11,9

Acentuada 28 66,7
Cadeia Leve

K 25 59,5

A 14 33,3

Nao secretor 3 7,1

Na analise da associag@o da carga tumoral em relagdo a idade
dos pacientes, o grupo que apresenta carga tumoral acentuada
possui média de idade de 60,4 anos (dp+8,24) e o grupo com
carga leve ou moderada possui média de idade de 65,8
(dp+6,50) anos.

Tabela 2. Distribuicdo de sexo e idade de pacientes com

mieloma multiplo. S0 José do Rio Preto/SP, 2010 a 2014.

60 anos ou mais Menos de 60 anos

Sexo

N % N %
Masculino 13 44,8 6 46,2
Feminino 16 55,2 7 53,8
Total 29 100 13 100

Em relagdo ao sexo, o nivel de carga tumoral
acentuada ocorre de maneira similar entre homens e
mulheres (Qui-quadrado p> 0,2279). A maioria dos
pacientes do grupo com carga tumoral leve ou moderadas era
do sexo feminino (Tabela 3).

Tabela 3. Avaliacao da carga tumoral segundo caracteristicas

epidemiologicas e tumorais pacientes com mieloma multiplo.
Sao0 José do Rio Preto/SP, Brasil, 2010 a 2014.

Carga Tumoral

Valor
Leve/ de p
Moderada Acentuada
Numero de pacientes 14 28
Sexo 0,2279
Masculino 4(28,5) 15 (53,6)
Feminino 10 (71,5) 13 (46,4)
Cadeia Leve 0,4354
K 8(57,1) 17 (60,7)
A 4 (28,6) 10 (35,7)
Nao secretor 2 (14,3) 1(3,6)

Em relacdo ao tipo de cadeia leve, os dois grupos de carga
tumoral apresentaram propor¢ao similar de pacientes com os
dois tipos de imunoglobulina de cadeia leve (Qui-quadrado
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p> 0,4354). Assim, as imunoglobulinas avaliadas ndo foram
relacionadas a carga tumoral dos pacientes.

Discussao

Melhorias no diagnéstico do MM datam da década de
195018, Entretanto, o avang¢o das técnicas moleculares, na
década de 1990 e a biopsia da medula 6ssea possibilitaram a
classificacdo dos pacientes em grupos, segundo o risco'-?!

A incidéncia do MM no Brasil pouco conhecida?'*?, apesar
de sua importancia clinica, em decorréncia dos pacientes mais
acometidos pela doenga serem idosos. Nesta faixa etaria varios
fatores podem contribuir para o atraso no diagnodstico, como as
manifestagdes de sintomas de varias comorbidades e utilizagao
da polifarmacia. O MM foi mais incidente em individuos com
idade superior aos 60 anos. A mediana de 62,5 anos reportada
em nossos resultados ¢ similar a de estudos realizados, no
Egito, com 217 pacientes®, nos EUA, com 1027 pacientes®, e
em Trinidad e Tobago com 29 pacientes?, todos com maior
prevaléncia do MM, a partir dos 50 anos de idade, principalmente
na faixa etaria de 50 e 60 anos. Estes resultados sdo semelhantes
a indices de outros estudos brasileiros. Segundo a Associacao
Brasileira de Hematologia e Hemoterapia e Terapia Celular 2,
a mediana de idade no diagnostico ¢ de 60,5 anos. A mediana
de 63 anos de idade foi observada em um estudo realizado em
Hospital de Ensino brasileiro'®, em Minas Gerais, com 101
pacientes. O diagnodstico na idade avangada € acompanhado
também com detec¢do da doenga em estagio mais avangado.
Fato que talvez possa estar associado a presenca de carga
tumoral acentuada em 66,7% dos pacientes.

A prevaléncia nas mulheres em relagdo aos homens, descrita
em nossos resultados (54,8% e 45,2%, respectivamente),
também foi descrita em Minas Gerais '°. Por outro lado, esses
dados sao diferentes dos descritos pela American Cancer
Society', que cita maior propensido dos homens em relagdo as
mulheres (1,5 vezes maior em homens do que em mulheres).

A avaliagdo de outros fatores de risco para o desenvolvimento
do MM, como obesidade, historico familiar, etnia, exposi¢do a
radiagdes ionizantes poderia permitir melhores comparagdes
entre susceptibilidade com dados dos individuos ao MMP.
Infelizmente estes dados nao foram avaliados, por tratar-se de
um estudo exclusivo das biopsias dos pacientes.

Sessenta e cinco por cento dos casos de micloma sdo do
tipo IgG com cadeias leves k ou A, sendo que o mieloma
ndo secretorio corresponde de 1% a 2% dos pacientes” De
maneira distinta, os dados observados nos laudos avaliados
neste projeto, mostraram que 92,9% dos pacientes tem MM
do tipo k ou A, e as taxas também foram maiores para o ndo
secretério com 7,1% para o tipo ndo secretorio, sendo que
neste ultimo nao foram detectadas proteinas monoclonais no
sangue ou urina®. Em relacdo a secrecdo de
imunoglobulinas de cadeia leve, foi reportado 60% dos
individuos com imunoglobulina de cadeia leve k, com
excecdo a presenca de alguns casos onde nao hé secregdo de
imunoglobulina de cadeia leve”.

Conclusdo

Os idosos corresponderam a maioria dos pacientes da
amostra estudada. Nao encontramos relagdo entre o sexo e
idade com carga tumoral, podendo ser um viés do estudo em
virtude do tamanho amostral e também pela incidéncia baixa
deste tipo de tumor.

Ainda, houve predominancia de carga tumoral acentuada,
destacando-se a presenca de imunoglobulina de cadeia leve k
na maior parte, porém sem associagdo com a carga tumoral.
Apesar de ndo serem descritos resultados de associagdo
significante do MM, este estudo retrata o perfil de pacientes
com MM diagnosticados em um Hospital de Ensino de nivel
quaternario, podendo contribuir com a investigagdo da doenga
em pacientes que tenham os sintomas de MM, em especial em
idosos, que apresentam alteragdes hematologicas e 0sseas.
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