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INTRODUCCION

El Mieloma Miuiltiple es una enfermedad compleja y poco comun. El diag-
ndstico muchas veces no es claro y las recomendaciones terapéuticas pueden
variar de un profesional a otro. Todo esto no es tranquilizador para un
paciente recién diagnosticado.

En todo caso, con un estudio apropiado y una revisién:

Se puede establecer un diagndstico claramente.

* Los pacientes sin sintomas pueden ser seguidos sin una terapéutica agre-
siva.

* Los pacientes con un mieloma activo o sintomdtico pueden ser
tratados, logrando controlar su enfermedad por largos anos.

* Nuevas terapéuticas pueden ser consideradas, y éstas ofrecen una
oportunidad para un control prolongado de la enfermedad y a veces
hasta una cura.

* La enfermedad debe ser monitorizada muy de cerca para evitar la
aparicién de problemas no esperados.

* El impacto fisico y emocional de esta enfermedad, puede ser aliviado
con medidas de soporte.

La IMF estd encargada de ayudar en cada uno de estos pasos. Esta guia provee
un entendimiento bésico y suficiente sobre el mieloma, permitiendo a los
pacientes tomar decisiones informadas sobre los distintos tratamientos. Esta
gufa es un suplemento de la informacién dada por el médico. Cuidadores,
familiares y amigos encontrardn aqui también una informacién til.



Aunque generalmente no hay una curacién para el mieloma, ésta es una
enfermedad eminentemente tratable. Muchos pacientes conviven con la
enfermedad durante varios anos, y hasta décadas, después de su diagnéstico.
La investigacion ha permitido que los pacientes mejoren dia a dia.
Disminuye las ansiedades y ayuda a aceptar mejor el diagnéstico el saber mds
sobre ésta enfermedad y conociendo qué es lo que se puede hacer para ayudar.

El mieloma es una enfermedad individual. Esta progresa a una velocidad
diferente y crea ademds diferentes problemas para cada uno de los pacientes.
Mientras el médico atiende cada una de las situaciones y recomienda su
mejor forma de encararla, el paciente juega un papel central en hacer que
estas decisiones terapéuticas sean lo mejor para él. Es importante que el
paciente y sus familiares estén bien informados, hagan preguntas y aportei-
deas a estrategias u opciones alternativas.

;QUE ES EL MIELOMA?

* El Mieloma Muiltiple es un cdncer de las células plasmdticas

* Las células plasmdticas producen anticuerpos y estdn normalmente pre-
sentes en la médula ésea (< del 5% de las células de la médula ésea).

* Una célula plasmdtica cancerosa, normalmente se denomina célula
mielomatosa.

* En el mieloma esta célula mielomatosa aumenta en ndmero (> del 20%
de células de la médula ésea) y en actividad.



* Mieloma se llama también Mieloma Muiltiple, porque multiples dreas de
la médula ésea estdn afectadas.

* Hay una variacién sustancial entre los pacientes por diferencias mayores en:
* El nimero de dreas afectadas en la médula 4sea.

* La localizacién de estas dreas (por ejemplo, columna, pelvis, brazos
y/o piernas).

* La forma de crecimiento y actividad del mieloma.

EFECTOS DEL MIELOMA

EFECTOS DEL

AUMENTO DE IMPACTO EN EL
CELULAS CAUSA PACIENTE

PLASMATICAS EN

LA MEDULA OSEA

Anemia Disminucién en el Fatiga, Debilidad
ndimero y actividad
de los glébulos rojos

Altos Niveles de Las proteinas mono- = Enlentecimiento de

Proteinas clonales producidas = la circulacién

(en sangre y/u por las células

orina) mielomatosas son Posible dafio renal

liberadas a la sangre
y pueden pasar tam-
bién a la orina
(Proteina de Bence
Jones)



Daio del hueso:
* Adelgazamiento

(osteoporosis)
0

e Areas de dafio mds
severos que causan
lesiones liticas,
fracturas o colap-
so vertebral

Calcio elevado

€n sangre

Disminucién de las
defensas que actdan
contra las infec-
ciones

Las células mielo-
matomas activan a
los osteoclastos, que
destruyen al hueso
y bloquean los
osteob lastos,

que son células que
normalmente
reparan al hueso

Liberacién del
calcio desde el
hueso dafiado
a la sangre

Las células del
mieloma bloquean
la produccién nor-
mal

de anticuerpos
producidos contra
las infecciones

Dolor éseo
Inflamacién Ssea
Fractura o

colapso dseo

Confusién mental
Deshidratacién
Constipacién, Fatiga

Debilidad

Susceptibilidad

a la infeccién

Recuperacién
mas lenta de
las infecciones



;QUE CAUSA EL MIELOMA?

No existe solamente un solo factor que esté asociado al Mieloma Miuiltiple.
Sin embargo se sabe:

* El mieloma es extremadamente raro en los nifios, adolescentes y adultos
jévenes. En los adultos la probabilidad del mieloma aumenta con la
edad. El pico de incidencia estd entre los 50, 60 o 70 afios. Las teorfas
sobre el impacto de la edad incluyen:

* Disminucién de la habilidad del sistema inmune para eliminar
potenciales células mielomatosas
* Aumento de la exposicién de t6xicos del medioambiente

* Trastornos hormonales y otros efectos

¢ Fl mieloma es mds comtdn en el hombre. Nuevamente, las razones no
son claras e incluyen tanto efectos hormonales como a exposicién a
téxicos en relacién al trabajo.

* El mieloma es mds comin en la poblacién Africana-Americana. Una
variedad de interacciones entre genes y microambiente, fueron prop-
uestos para explicar el aumento de la incidencia en individuos descendi-
entes de africanos. Se evaluaron diferencias en receptores hormonales,
reactividad inmune y metabolitos téxicos.



* De todas maneras parecerfa que ciertas ocupaciones, exposiciones a sus-
tancias quimicas (por ejemplo: dioxinas, solventes, limpiadores) y las
radiaciones, pueden algunas veces causar mieloma en individuos pre-
dispuestos. La diversidad sobre diferentes exposiciones y la susceptibili-
dad genética, son factores que dificilmente pueden probarse.

* Aunque existe una rara tendencia del mieloma a ocurrir en familias
(3-5%), la probabilidad es baja y no hay un estudio genético en este
momento a disposicién.

* Infecciones, particularmente las infecciones virales, fueron propuestas
como un factor causal o desencadenante. Algunos estudios hay relacio-
nando al mieloma con el HIV, hepatitis, infecciones por Herpes Virus
(especialmente Herpes Virus 8), Epstein Barr Virus (EBV), asi como un
nuevo virus escondido, como la mutacién del citomegalovirus (CMV).
La frecuencia y el significado de estos virus deben ser completamente
explorados.

* Es necesario para que un determinado individuo desarrolle un mielo-
ma, la existencia de factores y medioambiente predisponentes.



ESTADISTICAS BASICAS
DEL MIELOMA

¢ Casos nuevos estimados en USA, 2002:

Hombres 7.800
Mujeres 6.800
TOTAL 14.600 por afio

® Variacidn de la incidencia de acuerdo a la raza

Asidticos: ~1/100.000 poblacién/ano
Caucdsicos: ~ 4/100.000 poblacién/ano
Descendientes africanos: 8-10/100.000 poblacién /ano

* El mieloma es el 1% de todos los cdnceres, pero después de los linfomas
es el segundo cdncer de la sangre mds comun.

* Estadisticas recientes indican que la incidencia del mieloma estd
aumentando y ocurre mds frecuentemente en individuos de menos
de 55 anos.



TIPOS DE MIELOMA'Y
ENFERMEDADES RELACIONADAS

TIPOS

Gamapatia de
significado incierto

Mieloma
asintomatico

CARACTERISTICAS

No es mieloma
Asintomdtico

Sélo el 1% por afo
tiene la chance de
progresar a mieloma u
otras enfermedades
que requeririan
tratamiento

Puede tener caracterfs-
ticas de mieloma
como:

e Anemia moderada

* Dafo éseo temprano

* Predisposicién a
infecciones

No progresan o
lo hacen muy
lentamente

TRATAMIENTO

No se requiere
tratamiento ni es
recomendado.

Se requiere un
seguimiento

Requiere un
seguimiento
controlado.

Puede requerir
tratamiento de
soporte (por ej.:
bifosfonato para los
huesos)

Tratamiento para la
anemia

No se recomienda
quimioterapia
sistémica



* Los pacientes con sintomas o mieloma activo usualmente tienen Estadio
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Plasmocitoma
Puede ser Estadio
I del mieloma,
plasmocitoma
solitario de un
hueso o del tejido

blando

Mieloma sintomati-
€O 0 activo

Estadio II o III (se
clasifican en A 6 B)

e Células mielo
matosas (o células
plasmdticas
anormales) que
crecen como un
tumor local, general
mente en una sola
drea del hueso o del

tejido blando.

¢ Puede llevar al
desarrollo de
plasmocitomas
multiples

Caracteristicas tipicas

del Mieloma Multiple

* Se trata general-
mente con radioter
apia utilizando
dosis curativas

* La cirugfa para
su remocidén es
raramente posible

* De todas maneras
la cirugfa recon-
structiva puede ser
requerida

Se requiere
tratamiento
sistémico

CARACTERISTICAS
COMUNES DEL MIELOMA

IT o III (ver la préxima seccién)y tienen uno o todos los problemas

detallados en la Tabla I



* De todas maneras, si la lesién Gsea no es el problema, el impacto sobre el

paciente puede ser minimizado y puede ser ficilmente mal interpretado

o pasado por alto. La fatiga, la recuperacién lenta para las infecciones o

el dolor de espalda son sintomas comunes y pueden tener diversas causas

* El diagndstico puede surgir de un laboratorio de rutina, realizado por

otras razones. El descubrimiento de un nivel elevado de proteina en la

sangre o en la orina, por ejemplo, pueden desencadenar otros estudios y

llevar al diagndstico.

ESTUDIOS BASALES

Cuando se sospecha el diagndstico de mieloma, se requieren una serie de
estudios para alcanzar un diagndstico definitivo y la determinacién del

Estadio del mieloma.

ESTUDIOS
Biopsia de Médula Osea

Se realizan estudios
especiales para determinar
un prondstico (por ej.:
estudios cromosémicos, de
histocompatibilidad, tincién
para amiloide)

UTILIDAD

Este es el estudio mds especifico
para determinar el porcentaje

de células mielomatosas en la
médula ésea. En el Estadio I

de la enfermedad, o para un
mieloma solitario, se realiza la
biopsia directa de la masa tumoral

Andlisis cromosémicos (estudio
citogenético) pueden revelar
caracteristicas cromosémicas de
prondéstico bueno o malo, usando
estudios directos y/o anilisis por
FISH

11
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Estudios Sanguineos
1.- Hemograma completo * Determinar la presencia/severi-

dad de la anemia

* Determinar el recuento de gl.
blancos

* Determinar el recuento de

plaquetas
2.- Determinaciones * Particularmente importantes
bioquimicas para determinar la funcién

renal (creatinina y BUN),
niveles de calcio y LDH

3.- Estudios proteicos Estos demuestran la presencia de la
especiales proteina monoclonal del mieloma

* Electroforesis de *Muestra la cantidad de proteina

proteinas en suero anormal y mide el nivel normal

de albimina

*Muestra el tipo de proteina
mielomatosa (por e¢j.: cadenas
pesadas [G, A, D o EJ, cadenas
livianas, kappa [k], lambda [1].

* Inmunofijacién

* Test de cadenas livianas *Puede ser utilizado para medir la
cantidad libre de kappa o lamb-
da si la electroforesis de protei-
nas es normal.



Estudios Urinarios Muestra la presencia cantidad
y tipo de protefna mielomatosa

Estudios especiales de pro- normal en orina

tefnas urinarias que se real-

izan al igual que en el suero

¢ Electroforesis de
proteina urinaria

* Inmunofijacién

e Test de cadenas livianas

Estudios Oseos Para determinar la presencia,
severidad y localizacién de algiin
drea 6sea danada

Radiografias Las radiograﬁ’as siguen siendo el
“gold standard“ en la bisqueda de

lesiones éseas. Radiografias de todo
el esqueleto, deben realizarse para
demostrar la pérdida o adelgaza-
miento Gseo (osteoporosis u
osteopenia) lesiones liticas y/o frac-
turas o colapsos de hueso

Tomografia Axial Se utiliza cuando las radiograffas

Computada (TAC) son negativas y/ 0 se requieren
estudios con mds detalle sobre
dreas particulares. Especialmente
util para evaluar detalladamente
dreas pequefas con posible dafio
4seo 0 nervioso

13
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Resonancia Nuclear

Magnética (RNM)

Centellograma Oseo

PET/ SCAN

Densitometria

Se utiliza cuando las radiografias
son negativas y/o se requieren
estudios con mds detalle sobre dreas
particulares como la columna y/o el
cerebro. Puede revelar la presencia y
distribucién de la enfermedad en la
médula ésea cuando las radiografias
no muestran lesién dsea. También
puede revelar enfermedad fuera del
hueso que podria afectar nervios
y/o la médula espinal

Estudio de rutina utilizado para
otros cdnceres. No debe ser
utilizado en pacientes con
mieloma por no tener utilidad

Una técnica actualmente mds
sensible utilizada en investigacién.
Estudios iniciales sugirieron su
utilidad especialmente en el
seguimiento de pacientes con
mielomas no secretores

Es un estudio util para determinar
la severidad de la pérdida difusa del
hueso en el mieloma y para medir
la mejoria seriada con la terapéutica
de los bifosfonatos



ESTADIFICACION Y
CLASIFICACION PRONOSTICA

Previo al desarrollo del plan terapéutico es extremadamente dtil determinar
el estadio y la clasificacién prondstica para cada paciente. El sistema de
estadificacién de Durie y Salmon, en uso desde 1975, es una ayuda tanto en
la determinacién de las probabilidades prondsticas individuales del paciente
cémo para incluirlo en estudios clinicos comparando los resultados con los
publicados previamente.

SISTEMA DE ESTADIFICACION

DE DURIE Y SALMON
TAMANO DE
. LA MASA
ESTADIO CRITERIO MIELOMATOSA

(células 1012/m2)

Estadio I Todos los siguientes
(A6 B) * Hemoglobina 10g/dl
Bai * Calcio normal 6
c:lJl?l ;ma <12mg/dl
* Radiografias normales <0.6
(escala 0 o plasmocitoma
solitario)

* Componente M bajo
IgG < 5¢g/dl, IgA<3g/dl
* Bence Jones <4g/24hs.

15



Estadio II
(A 6 B)

Masa celular
intermedia

Estadio III
(A 6 B)

Elevada masa
celular

No cumple con criterio
de Estadio I ni Estadio III

0.6-1.2
Uno o mds de los
siguientes:
* Hemoglobina <8.5g/dl
* Calcio >12mg/dl
>1.2

e Lesiones liticas
avanzadas (escala 3)

* Alto componente M
IgG > 7g/dl, IgA >5¢/dl

* Bence Jones >12g/24hs

Subclasificacién A: Funcién renal normal (creatinina <2.0mg/DL.)

Subclasificacién B: Funcién renal anormal (creatinina >2.0mg/DL.)

Se utilizan factores prondsticos adicionales para simplificar la categorizacién
de los pacientes para planear el tratamiento y su reproducibilidad.

16



ESTUDIO

Beta 2 Microglobulina
(b2M)

Albtimina en suero

Proteina C reactiva (PCR)

realizacién en forma rutinaria.

Andlisis cromosémicos
Estudios citogenéticos habituales y/o andlisis de FISH (hibridizacién

SIGNIFICADO

Es un estudio simple amplia-
mente realizado que deberfa ser
hecho en todos los pacientes.
Niveles altos indican mieloma
mds activos

Es una proteina normal de la
sangre medida en forma rutinaria
como parte de los estudios bio-
quimicos. Niveles bajos indican
una enfermedad desfavorable

Es una proteina normal de la
sangre. Niveles aumentados
indican mieloma mds activo

Estudios de factores de prondstico mds complejos
Un nimero adicional de estudios demostraron su utilidad prondstica.
Algunos estudios no estdn siempre al alcance y/o son muy caros para su

Indice de marcaje de células plasmdticas
Se expresa en porcentaje. Un bajo indice es favorable. Se puede realizar
tanto en médula dsea fresca como en una muestra de sangre.

17



fluorescente in situ), pueden realizarse sobre material fresco de médula dsea.

Cromosomas anormales, especialmente la pérdida de todo o parte del cro-
mosoma 13, indican un peor pronéstico y un mieloma con menor respuesta
al tratamiento.

Andlisis moleculares
Esto es actualmente, una técnica de investigacién para determinar qué
genes estdn activos y pueden correlacionarse con un buen o mal prondstico.

TRATAMIENTO DEL MIELOMA

* La decisién inicial mds importante es la eleccién del tratamiento

* Como ya se ha enfatizado, la realizacién de estudios basales, estadifi-
cacién y clasificacién prondstica son esenciales

* El tratamiento es recomendado para mieloma activo o sintomdtico

* La urgencia del tratamiento depende exclusivamente de cada paciente

18



TIPOS DE
TRATAMIENTO

Estabilizador

Paliativo

Induccién a la
remisién

OBJETIVO

Frenar las inter-
ferencias en las
reacciones
quimicas y en el
sistema inmune

Mejorar el
malestar y posi-
bilitar una vida
normal

Aliviar los sin-
tomas
Enlentecer o
prolongar el
curso de la
enfermedad.

EJEMPLOS

Plasmaféresis para
diluir la sangre y
evitar el shock.
Hemodidlisis
cuando hay insu-
ficiencia renal.
Drogas hipocalce-
miantes incluyen
(quimioterapia)

Irradiacién para
frenar la destruc-
cién bsea
Eritropoyetina
para mejorar la
anemia. Cirugfa
ortopédica para las
fracturas dseas o
reforzar el hueso

Quimioterapia
para eliminar las
células malignas
del cuerpo.
Radioterapia para
eliminar las célu-
las malignas en el
sitio del tumor

TIEMPO PARA
DECIDIR

Horas a dfas

Dias o meses

Semanas o
meses

19



Curativo Remisién Trasplante de Semanas o
permanente Médula Osea meses
como una forma
de alta dosis de
quimioterapia

TRATAMIENTO INICIAL O DE
PRIMERA LINEA

Es importante para el paciente que su médico le de todo el tiempo que
requiere para discutir las opciones terapéuticas.

* ;Cudnto impacto tiene el mieloma en la actividad diaria?

;Tendrd el paciente la posibilidad de trabajar? ;Serd necesario dejar de
trabajar durante el tratamiento?

* ;Cudntos afos tiene el paciente? ;Hay algunos otros problemas médicos?

Puede el paciente tolerar la quimioterapia?

* ;Es una opcidn terapéutica la alta dosis de quimioterapia con trasplante
autblogo de médula ésea?

20



TERAPIA DE

PRIMERA LINEA VENTAJAS DESVENTAJAS
VAD * Produce la * Necesita un
(Vincristina- temisién en el catéter central
Adriamicina- 0 para la adminis-
Dexametasona) 70@ de los tracién EV. Este

pacientes puede desenca-
* No dafa la célu- denar infec-
la madre normal clones 'y com-
plica-ciones en
* Puede ser la base la coagulacién
para el de la sangre
trasplante de * La Vincristina
células madres puede causar
lesién nerviosa
MP * Via oral. * Puede causar dafio
(Melfaldn- o R en la célula madre
Prednisona) Bien tolerado de la médula ésea
b PI'OdllCC €exce- y por €so reduce
lentes remi- las posibilidades de
siones en alrede-  ¢xito del trasplante
dor del 60% de o El beneficio com
lOS pacientes. pleto ocurre
e Los médicos después de algunos
estdn familiar- meses en forma
izados con este muy lenta
protocolo * No es ideal si se

requiere una
respuesta répida
y/o se planea un
transplante

21
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Dexanetasona

e Dexametasona sola

® Desametasona
mis Melfaldn

* Dexametasona
mis Talidomida

Una variedad de
otras terapéuticas
son utilizadas a
veces como la
Ciclofosfamida y
el Etopésido.
Potenciales combi-
naciones incluyen:

Pulsos de
Dexametasona sola
proveen un % sus-
tancial de los ben-
eficios del VAD

completo

En combinacién
con Melfaldn pro-
duce beneficios mds
rdpidamente que

MP

En combinacién
con la Talidomida
produce remisiones
en el 70% de los
pacientes, siendo
una combinacién
oral muy promisoria

e Si se estima
necesario, se
pueden utilizar
combinaciones
mds agresivas

La Dexametasona
en un esquema
intensivo puede ser
poco tolerada

El uso de Melfaldn
en primera linea
dana las células
madres

La Talidomida es
ain experimental
como opcién en
primera linea. La
neuropatfa es una
preocupacién. Los
beneficios a largo
plazo, actualmente
son desconocidos

* Tienen mds efectos
secundarios que
regimenes simples



* VBMCP * No agregan ¢ Los efectos secun-

(Protocolo M2) beneficios ;ifiﬁfcsi rp;f;l(i(e)nla
* Los sintomas de calidad de vida

una enfermedad

* VMCP/VBAP activa pueden ser como comprome-

(Protocolo SWOG) c9qgolados méls Efée%oil;ii)lfonc(izs
rdpidamente y la

calidad de la
* ABCM primera remisién
(Protocolo UK ¢s mejor
MRC)
* CVAD
(Protocolo previo a
trasplante)

Mis detalles sobre opciones terapéuticas pueden encontrarse en otras publicaciones de la IMF

* La velocidad de respuesta al tratamiento como la respuesta en si misma,
varfa de paciente a paciente.

* No todas las decisiones terapéuticas son necesario tomarlas el primer

dfa.

* Si Ud. cree que el trasplante de células progenitoras hematopoyéticas,
puede ser una opcidén terapéutica, considérelo como una posibilidad.

23



* Si Ud. es tratado con un protocolo clinico, puede ser incluido en una
futura randomizacién y debe sentirse totalmente seguro con cualquiera
de los tratamientos propuestos. Esté informado de cudl es el desarrollo
de todo el protocolo.

* Si un tratamiento no da resultado, esto no quiere decir que otro no
pueda darlo y con una excelente remisidn.

TRATAMIENTO DE SOPORTE

Los tratamientos estdn disponibles para aliviar el impacto fisico y emocional
producido por la enfermedad. La utilizacién en forma temprana de medidas
de soporte son tan importantes como el iniciar el tratamiento de primera
linea.

SINTOMAS TRATAMIENTO COMENTARIOS
Fatiga y debilidad e Transfusién de Los tratamientos
debido a la anemia sangre si la anemia | son simples, usual-

mente muy benefi-
ciosos y traen bien-
estar

es severa
( glébulos rojos

filtrados )

* Eritropoyetina si la
anemia es leve o
moderada

24



Dolor Oseo

Fiebre y/o evidencia
de infeccién

* Bifosfonatos (por
¢j.: Pamidronato
90mg endovenoso
/2 a 4hs.mensual)

* Medicacién para
el dolor si es
necesario (por ej.:
Paracetamol,
Morfina oral,
derivados del
Fentanilo®
“parches para el

dolor”)

* Antibiéticos apropi
ados

* Neupogen , si es
necesario para

aumentar el recuento

de glébulos blancos

* Gammaglobulina
EV para infecciones
severas

¢ Deben ser realizados

cualquier tipo de
tests que sean nece
sarios para un diag
néstico exacto del
tipo de infeccién.
(exceptuando biop
sias peligrosas)

El alivio del dolor
4seo es extremada-
mente importante
por si s6lo asi como
fomentar la activi-
dad fisica para pro-
mover la calcifi-
cacién dsea y mejo-
rar la calidad de
vida tanto fisica
como emocional.

De manera que los
antibidticos deben
ser seleccionados y

usados con cuidado.

Es extremadamente
importante contro-
lar las infecciones
rdpidamente. Se
recomienda tener
un antibidtico a
mano para la emer-
gencia (especial-
mente durante los
viajes)
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Mds alld del manejo de los sintomas especificos, es importante tener en
cuenta la gran variedad de medidas de soporte existentes.

* Actividad fisica: los pacientes deben conversar con sus médicos para clar-
ificar si una actividad fisica plena puede ser desarrollada o es necesario
realizar alguna indicacién por una lesién dsea y particularmente por
lesiones dseas focales. Generalmente se puede realizar alguna actividad
fisica planeada asi como caminar y nadar, también son aconsejables los
ejercicios de flexibilizacién o de elongacién y/o clases individuales de

yoga.

* Dieta: Para pacientes con mieloma no se ha desarrollado ninguna dieta
especial. En la actualidad esta 4rea estd bajo investigacién. En general se
recomienda una “dieta sana” pueden ser utilizadas otras dietas como por
¢j. dietas para enfermos cardiolégicos y cdncer en general (ej. cdncer de
mama) Debe tenerse cuidado en dos dreas:

*Vitamina C Alta dosis (por ¢j. > 1000 mg/dia) puede ser
contraproducente y producir dafio renal.

*Suplementos con hierbas y vitaminas: Converse con su
doctor sobre laposibilidad de utilizar suplementos mientras
realiza quimioterapia u otros tratamientos con drogas. Las
interacciones entre las drogas son bastante comunes y pueden
crear problemas médicos.
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* Salud Mental: La salud mental es muy importante a medida que se
avanza en el tratamiento. Ud. debe estar seguro y conforme con el
tratamiento prescripto.

* Duerma en forma regular: Esto es muy importante para su sistema
inmunoldgico.

* Mejore su calidad de vida: Tanto como sea posible disminuya el estrés
en el trabajo, en su casa con su familia, o en situaciones sociales. Su pri-
oridad es ocuparse del mieloma hasta alcanzar una remisién o una esta-
bilizacién de la enfermedad.

FRACASO DEL TRATAMIENTO DE
PRIMERA LINEA

Hay numerosas opciones terapéuticas a través de este manual introducto-
rio. Estdn apareciendo nuevos tratamientos y como consecuencia se alcan-
zan otros beneficios (talidomida: es un tratamiento de segunda linea ya
sea sola o0 en combinacién puede producir una remisién de 1 o 2 afios y
da la oportunidad de almacenar células progenitoras hematopoyéticas y
poder realizar otras estrategias).

Por favor acceda a IMF en su pdgina web: www.myeloma.org. Para mds
informacién y una puesta al dfa en forma regular Ud. puede comunicarse

al (800) 452 CURE
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PREGUNTAS PARA HACERLE
A SU DOCTOR

En los pacientes con mieloma es critica la decisién del tratamiento, tanto
para la sobrevida como para la calidad de vida. Para tomar una decisién de
peso, el paciente necesita conocer todas las variables. Algunos pacientes
quieren discutir todos los aspectos de su situacién, tratamiento y prondstico.
Otros sélo quieren saber el préoximo paso. La mayorfa de los médicos infor-
mard al paciente de acuerdo a lo que perciban son los deseos del enfermo.

Nosotros alentamos a los pacientes a ser explicitos sobre cudnto quieren
conocer de los detalles de la decisién terapéutica. No importa cuanta con-
fianza el enfermo tenga en su médico, es generalmente de buena prictica
tener una segunda opinidn, antes de proceder con el tratamiento.

1. Consiga una descripcién completa del tratamiento

* ;Cudl es exactamente el tratamiento?
¢ ;Cudles son los objetivos del tratamiento?
* ;En qué periodo serd administrado el tratamiento?

* ;Cudl es el compromiso? ;Con qué frecuencia deben realizarse las
consultas médicas? ;Qué posibilidad de hospitalizacién hay, se requiere
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siempre o es una posibilidad? ;Cudl es el impacto del tratamiento en
la calidad de vida? (por ej. trabajo y ocio) ;Cémo se siente el
paciente antes, durante y después del tratamiento? ;Qué cambios
fisicos trae aparejado el tratamiento? ;Cudles son los tiempos

habituales de

recuperacion?
* ;Cuil | d imi d imiento?
¢Cuiles son los programas de mantenimiento y de seguimiento?

* ;Cudl es el costo y hasta qué punto el seguro de salud cubrird
los gastos?

2. ;Qué resultados ha tenido este tratamiento en otros pacientes
en situaciones similares? La efectividad del tratamiento se mide de difer
entes maneras.

* ;Cudnta experiencia existe con el tratamiento? ;Cudntos pacientes han
sido tratados con el esquema propuesto? ;Cudnto tiempo fueron
seguidos estos enfermos después del tratamiento?

* ;Cudles son las posibilidades de una remisién completa o parcial?
:Qué factores mejoran o empeoran las posibilidades de éxito?

* ;Cudl fue la duracidn de la remisidn en los pacientes? ;Cudles son los
factores que mejoran o empeoran las posibilidades de éxito?

29



* ;Cudles serfan las opciones terapéuticas en el caso de una recaida?
(Sabiendo que éstas pueden cambiar en el interin).

* ;Cudles son las expectativas razonables para aliviar los sintomas como
dolores dseos, fracturas, anemia, fatiga, hipercalcemia? ;Cudles son los
factores que mejoran o dificultan las posibilidades de éxito?

* ;Qué sobrevida tienen los enfermos que reciben el tratamiento

propuesto? Para tratamientos mds novedosos, ;cudntos pacientes viven
aun del grupo original?

3. Como casi todos los tratamientos del cdncer, los indicados para el mielo
ma multiple utilizan drogas fuertes ademds de otras medidas para destr
uir las células malignas y/o normalizar los niveles de laboratorio. Es
sabido que existen efectos secundarios Algunos aparecen durante el

tratamiento. Otros se manifestardn tiempo después de haber terminado
el tratamiento.

* ;Cudles son los efectos observados en los pacientes que recibieron el
tratamiento? ;Cudndo ocurren generalmente? ;En qué porcentaje de
pacientes? ;Cudn serios son los efectos secundarios? ;Son peligrosos para
la vida? ;Son dolorosos? ;Son permanentes? ;Cudnto tiempo perduran?

* ;Existen tratamientos para aliviar los efectos secundarios? ;Tienen estos
tratamientos efectos secundarios?
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4. Siempre existen alternativas. Ud necesita formular todas estas preguntas
sobre los tratamientos alternativos

* ;Cudles son las alternativas del tratamiento recomendado?

* ;Cudles son las ventajas y las desventajas relacionadas con los
tratamientos alternativos?

* ;Cudl seria la ventaja o desventaja si no se sometiera a ningtn
tratamiento?

Dado que la enfermedad es rara, hay un nimero limitado de médicos
especialistas y de centros de investigacién y tratamiento de mieloma
multiple. Es muy comun que los pacientes con mieloma busquen una
segunda opinién de un especialista en un centro de investigacidn,
mientras contindan atendiéndose con un médico de referencia para
administrar y monitorear el tratamiento.

La toma de las decisiones correctas referentes al tratamiento del mieloma
necesita una plétora de recursos, investigaciones profundas, un pensar
sereno y coraje. Pero en primer lugar se requiere que el enfermo y su
grupo familiar se hagan cargo del proceso.

Dado que no se conoce ninguna cura y no existen garantias, y ademds,

cada individuo es diferente, la decisién dltima depende de las preferencias
y prioridades del enfermo.
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TERMINOS Y DEFINICIONES

ADN: Sustancia de la herencia; es una gran molécula que lleva informacién genética que es
necesitada por las células para multiplicarse y producir proteinas.

Agentes antineopldsicos: Drogas que previenen /matan o bloquean la diseminacién de las
células cancerosas.

Agentes alquilantes: Compuesto quimico utilizado en quimioterapia que incluye melfaldn
(Alkerana®) y ciclofosfamida (Endoxan®). La denominacidn alquilante se refiere a la forma
de combinacién de estas drogas al ADN de las células malignas para bloquear la divisién
celular.

Agentes antieméticos: Drogas que previenen o controlan nduseas y vomitos.

Agentes antifiingicos: Drogas utilizadas para tratar infecciones por hongos.

Agudo: Comienzo brusco de sintomas o de enfermedad.

Alogénico: Ver trasplante de médula 6sea

Amiloidosis: En la amiloidosis las cadenas livianas de inmunoglobulinas (proteinas de
Bence Jones) se depositan en los tejidos y érganos de todo el cuerpo. Esto es mds frecuente
con la cadena lambda que con la cadena kappa. En los pacientes con amiloidosis las cadenas
livianas se depositan en determinados tejidos como por ejemplo el corazén, nervios, riidn,

en vez de ser eliminadas por la orina.

Analgésico: Cualquier droga que alivia el dolor. Aspirina y acetaminofen son analgésicos
suaves.
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Andlogo: Compuesto quimico que estructuralmente es similar a otro, pero muy poco difer-
ente en su composicion.

Anatomfia Patoldgica: Es el estudio de las enfermedades de los tejidos y los fluidos corpo-
rales examinados a través del microscopio. El médico que se especializa en anatomia
patolégica, es un patdlogo.

Anemia: Una reduccién de la cantidad de glébulos rojos y de la hemoglobina por debajo de
10 gr.%, cuando lo normal es de 13-14 gr. %. El mieloma compromete la médula ésea por
lo que frena la produccién de los glébulos rojos y produce falta de aire, debilidad y cansan-
cio.

Anestesia: Pérdida de la sensibilidad. Anestesia local causa la perdida de la sesibilidad local-
mente en una zona del cuerpo. Anestesia general duerme al paciente.

Angiogénesis: Formacién de vasos sanguineos que usualmente se acompafia de crecimiento
de tejido maligno incluyendo al mieloma.

Antibidticos: Drogas utilizadas para tratar infecciones.

Anticuerpo: Proteina secretada por los glébulos blancos para combatir la infeccién y las
enfermedades, luchando contra antigenos como bacterias, virus, toxinas o tumores. Cada
anticuerpo puede unirse en forma especifica a un solo antigeno. El propésito de esta unién
es ayudar a la destruccién del antigeno Los anticuerpos pueden actuar de diferente manera,
dependiendo de la naturaleza del antigeno. Algunos anticuerpos bloquean los antigenos
directamente. Otros hacen los antigenos mds vulnerables a la destruccién por los glébulos
blancos.

Anticuerpos monoclonales: Anticuerpos elaborados artificialmente para encontrar y unirse
a las células cancerosas. Utiles para el diagnéstico y el tratamiento. Pueden ser utilizados
solos o para liberar drogas, toxinas o material radioactivo directamente a la célula tumoral.

Antigenos: Cualquier sustancia extrafia (como una bacteria, virus o toxina) que una vez
introducido en el organismo estimula al sistema inmune a producir anticuerpos naturales.
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Apoptosis: Un proceso celular normal que compromete una serie de eventos genéticos pro-
gramados que llevan a la muerte celular.

ARN (4cido ribonucléico): Alguno de varios dcidos nucleicos asociados con el control de
actividades quimicas. El ARN es uno de los dos 4cidos nucleicos que se encuentran en todas
las células: el otro es el ADN (4cido deoxiribonucleico) El ARN transfiere informacién
genética del ADN a las proteinas producidas por la célula.

Aspiracién: Proceso para remover liquido o tejido o ambos de un 4rea especifica.

Aspiracién de Médula Osea: Se denomina asi a la extraccién con aguja y jeringa de liquido
y células del tejido esponjoso para examinarlo bajo el microscopio.

Baséfilo: Un tipo de glébulo blanco. Los baséfilos son granulocitos.

Bence Jones: Protefna mielomatosa encontrada en la orina. La cantidad excretada en la
orina se mide en g. / 24 horas. Normalmente una cantidad minima de proteinas (<0.1g por
24 h.) puede estar presente en la orina, pero esto es albimina y no Bence Jones. La presen-
cia de proteina de Bence Jones es siempre anormal.

Benigno: No es canceroso, no invade el tejido adyacente, no se disemina a otras regiones
del cuerpo. La gammapatia de significado incierto es una condicién benigna.

Beta 2 microglobulina: Es una pequefia proteina presente en la sangre. Los dosajes elevados
se encuentran en los pacientes que tienen mieloma activo. Las cantidades bajas de encuen-
tran en los pacientes con mieloma incipiente y/o con mieloma inactivo. Aproximadamente
el 10% de los enfermos con mieloma no producen b 2M. En estos tltimos enfermos la b 2
M no se puede utilizar para monitorear la enfermedad. Durante una recaida la b 2M puede
elevarse antes que haya un cambio en la cantidad de proteina monoclonal. En general los
andlisis de la cantidad de b 2M aportan datos muy ttiles para determinar la actividad de la
enfermedad.

Bifosfonatos: Son drogas que se combinan a la superficie del hueso donde es reabsorbido
(comido) y lo protege contra la actividad de los osteoclastos.
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Biopsia: Toma de una muestra de tejido para examinarla al microscopio para realizar diag-
néstico.

Biopsia de Médula Osea: Es la toma con aguja de una muestra de tejido del hueso. Las
células son observadas para ver si son cancerosas. Si se encuentran células plasmdticas can-
cerosas, el patSlogo estima cudn infiltrada estd la médula ésea. La biopsia de médula 4sea se
realiza generalmente en el mismo momento de la aspiracién de médula ésea.

Bomba de infusién: Un dispositivo que dosifica la administracién de la cantidad de fluidos
o medicacién al torrente sanguineo en un perfodo de tiempo.

BUN: Es una medida de los niveles de urea en sangre. La urea es eliminada por el rifién.
BUN es un estudio de laboratorio para conocer el funcionamiento del rifién. Las enfer-
medades como el mieloma que pueden comprometer la funcién renal, frecuentemente
tienen un aumento en los niveles de BUN.

Calcio: Es el mineral que forma la matriz ésea o hidroxiapatita.

Calcitonina: Es una hormona secretada por la gléndula tiroides que bloquea en forma tem-
poraria la reabsorcién del hueso.

Calcitriol: Es una forma activa de la vitamina D, se utiliza para aquellos pacientes que
requieren una dosis extra de vitamina D.

Céncer: Es un término para enfermedades en la cual las células malignas se dividen sin con-
trol. Las células cancerosas pueden invadir los tejidos adyacentes y esparcirse a través del
torrente sanguineo y del sistema linfético a otras partes del cuerpo.

Carcinogenético: Es una sustancia o agente que produce o estimula el crecimiento canceroso.

Catéter: Es un tubo que es colocado en los vasos sanguineos para permitir el paso de drogas
y nutrientes. Un catéter venoso central es un tubo especial que se coloca quirdrgicamente en
una vena larga cercana al corazén y sale por la pared del térax o del abdomen. El catéter
permite aplicar medicacién, liquidos o productos sanguineos y tomar muestras de sangre.
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Célula: Es la unidad bdsica de un organismo viviente.

Células B: Glébulos blancos que se transforman en célula plasmdticas en la médula ésea y
son una especie de anticuerpos También llamados linfocitos B.

Células plasmdticas: Son glébulos blancos especiales que producen anticuerpos. Son las
células malignas del mieloma. Las células plasmdticas normales producen anticuerpos para
combatir la infeccién. En el mieloma las células plasmdticas malignas producen grandes
cantidades de anticuerpos anormales que no tienen esa capacidad. Los anticuerpos anor-
males son protefnas monoclonales o proteinas M. Las células plasmdticas también producen
otras sustancias quimicas que pueden causar dafio en los tejidos u érganos (por ¢j.: anemia,
dafio renal y dafio del nervio)

Células progenitoras hematopoyéticas: Son la fuente de los componentes normales de la
sangre, incluyendo glébulos blancos y plaquetas. Estas células, en circunstancias normales,
estdn en la médula dsea y pueden ser recogidas para un transplante.

Células sanguineas: Estructuras mindsculas producidas en la médula 8sea; ellos son glébu-
los rojos, glébulos blancos y plaquetas.

Centellograma 4seo: Es una técnica para crear imdgenes de los huesos en una pantalla de la
computadora, para indicar cuales son las 4reas afectadas, la enfermedad o el dolor. Una
pequefia cantidad de material radioactivo se inyecta en la vena al torrente sanguineo. Se
deposita en los huesos, especialmente en las dreas anormales y esto es detectado por el scan-
ner. Es un estudio valioso para determinar si el cdncer se ha esparcido al hueso, si la terapia
anticancerosa ha sido un éxito y si las dreas Gseas afectadas han cicatrizado.

Creatinina: Es un compuesto quimico pequefio que se elimina normalmente por la orina.
Si los rifiones estdn dafados en su funcidn, el nivel de creatinina en el suero estd anormal-
mente elevado. Este andlisis es el que se usa siempre para medir la funcién de los rifiones.

Cromosoma: Es una cadena de ADN y protefnas en el nicleo de una célula. Los cromoso-
mas llevan genes y funcionan en la transmisién de la informacién genética. Normalmente,
las células humanas contienen 46 cromosomas.
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Crénico: Estado que persiste durante un largo periodo de tiempo.

Citoquina: Es una sustancia secretada por las células del sistema inmune que estimula el
crecimiento o la actividad de un tipo particular de células. Se produce localmente (por ej.:
en la médula dsea) y circula en el torrente sanguineo.

Clinica: Compromiso directo en la observacién del paciente

Consentimiento informado: Es una informacién que requiere el médico por la cual se le da
al paciente una explicacién suficiente sobre un tratamiento determinado. De tal manera,
que el paciente puede tomar una decisién con un cabal conocimiento, aceptando o rec-
hazando el mismo. El médico debe ademds de la explicacién de todos los procedimientos,
hacerle hincapié en los riesgos, beneficios, alternativas y potenciales costos.

Cuidados paliativos: Es el tratamiento que se aplica para controlar, complicaciones y efectos
secundarios y mejorar el confort del paciente como su calidad de vida.

Densitometrifa: Es un estudio que mide la cantidad de hueso perdido; es la mejor forma
para medir la densidad ésea.

Dexametasona: Es un corticoide que se da en combinacién con otras drogas citostdticas.
Diagnéstico: Es el proceso de identificar una enfermedad por sus signos y sintomas

Didlisis: Cuando los rifiones de un paciente son incapaces de filtrar la sangre, ésta es purifi-
cada a través de una mdquina de didlisis.

Diferenciacién celular: Es un proceso durante el cual células jévenes o inmaduras (no espe-
cializadas) toman caracteristicas individuales y alcanzan su madurez (especializacién), forma
y funcién.

Donante de Médula Osea: Una persona que dona médula ésea sana a un paciente que

recibe alta dosis como tratamiento para el cdncer. El paciente recibe la médula ésea del
donante durante el trasplante de médula ésea.
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Dosis téxica limitante (DTL): Efectos secundarios que son lo suficientemente severos para
impedir continuar con el mismo tratamiento.

Edema: Hinchazdn. Es una acumulacién anormal de liquido en una parte del cuerpo.

Efectos secundarios: Son problemas que ocurren debido al uso de drogas para el tratamien-
to de las enfermedades. Los efectos secundarios mds comunes son la fatiga, nduseas, vomi-
tos, disminucidn en el recuento de glébulos blancos, pérdida del cabello y mucositis.

Eficacia: Es el poder de producir un efecto; en investigacién cancerosa “eficacia” se refiere a
la efectividad del tratamiento.

Electroforesis: Es un andlisis de laboratorio en el cual las moléculas del suero del paciente se
separan de acuerdo al tamafio y a su carga eléctrica. En los pacientes con mieloma, la elec-
troforesis sanguinea permite determinar tanto la cantidad de la proteina monoclonal pre-
sente como también identificar su composicién. Se utiliza tanto en el momento del diag-
néstico como para el seguimiento de la enfermedad.

Enfermedad Injerto contra Huésped (EICH): Es una enfermedad producida por la reac-
cién de la médula ésea del donante contra el tejido propio del paciente.

Enfermedad estable: Describe pacientes que tienen alguna respuesta al tratamiento con una
reduccién menor del 50% de los niveles de proteina mielomatosa. Esta condicién no es
necesariamente de mal prondstico (comparada con RC o RP) significa que el mieloma se ha
estabilizado y no progresa. Una remisién aceptable (por ej. nimero de meses, afios en
remisidn) no es necesariamente proporcional al porcentaje de respuesta. Con un mieloma
que progresa lentamente la estabilizacién puede durar varios afios.

Enfermedad refractaria: Es una enfermedad que no responde a tratamiento estdndar.

Enzima: Es una sustancia que afecta la velocidad de las reacciones quimicas producidas en
el organismo.
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Eritrocitos: Glébulos rojos. Son los que llevan el oxigeno y sacan el anhidrido carbdnico de
las células del organismo.

Eritropoyetina: Es una hormona producida por los rifiones. Los pacientes con mieloma con
insuficiencia renal no producen suficiente eritropoyetina y como consecuencia, tienen ane-
mia. Las inyecciones de eritropoyetina sintética pueden ser ttiles; aunque en una emergen-
cia una transfusién de glébulos rojos puede ser una alternativa ttil. La eritropoyetina sin-
tética se utiliza antes de la quimioterapia, en forma preventiva y después, como tratamiento
de soporte para evitar la anemia.

Esqueleto axial: Son el créneo, la columna y la pelvis.

Esqueleto de huesos largos: Huesos largos (brazos y piernas) que estdn pegados a la colum-
na, térax y pelvis.

Estadificacién: Es la realizacién de estudios y exdmenes para determinar la extensién en
el organismo.

Estadio: Es la extensién del cdncer el organismo.

Esteroides: Un tipo de hormona. Los esteroides son aplicados con algunos agentes anti-
cancerosos y parecerfan ayudar al control de los efectos de la enfermedad sobre el organis-
mo.

Estudio clinico: Es un estudio de investigacién sobre nuevos tratamientos donde el paciente
estd comprometido. Cada estudio estd disefiado para encontrar el mejor camino para pre-
venir, detectar, diagnosticar o tratar el cdncer y contestar preguntas cientificas.

* Grupo control: El brazo de un estudio clinico randomizado que recibe tratamiento

habitual.

* Objetivo: Lo que un estudio clinico estd tratando de medir o encontrar. Tipicamente el
objetivo incluye valores sobre la toxicidad, la respuesta y la sobrevida.
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* Grupo experimental: El brazo de un estudio que recibe el nuevo tratamiento.

* Estudio clinico randomizado: Es un estudio de investigacion en el cual los pacientes son

incluidos en un tratamiento especifico sin opcién a eleccion.

* Estudio en Fase I: Es un estudio disefiado para determinar la DTM (dosis mdxima

tolerada) de una droga o una combinacién de drogas que nunca ha sido utilizada en
humanos. Es generalmente el primer testeo humano de un nuevo tratamiento. En los
estudios de Fase I de terapéuticas combinadas, cada uno de los elementos deben haber
sido testeados individualmente. Los pacientes en el estudio de Fase I, deben tener
cdnceres avanzados, refractarios a cualquier tratamiento convencional. En un estudio
de Fase [ tipico, se les da tratamiento a grupos sucesivos (cohorte) de 3 a 6 pacientes.
Todos los pacientes en una cohorte reciben la misma dosis. La primera cohorte recibe
una dosis muy baja y es aumentada en cada cohorte siguiente hasta que un nimero
determinado de pacientes experimente la DLT (dosis limitante tdxica). La dosis usada
en la cohorte previa es la que se toma como dosis mdxima tolerada. Esta dosis se utiliza
habitualmente en los estudios de Fase II

* Estudio de Fase II: Es un estudio disefiado para determinar la respuesta a nuevas drogas
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que ya han sido probadas en el estudio de Fase I. Habitualmente ingresan catorce a
cincuenta pacientes con un tipo de cdncer y ellos son tratados para ver cuantos de ellos
tienen respuesta. Se requiere que los pacientes tengan habitualmente cdncer avanzado
refractario a cualquier tratamiento convencional y ademds deben tener enfermedad
medible. Si los resultados del estudio en Fase II, son lo suficientemente prometedores,
el tratamiento puede ser testeado en un estudio de Fase III. Si los resultados son obvia-
mente muchos mejores que los tratamientos convencionales, entonces no es necesario
realizar un estudio en Fase I1l y el tratamiento pasa a ser convencional sobre los resulta-
dos conseguidos en los estudios en Fase II.



* Estudio de Fase III: Es un estudio disefiado para comparar dos 0 mds tratamientos para
un determinado tipo y estadio de cdncer. El objetivo del estudio de Fase III es sobrevi-
da y sobrevida libre de enfermedad. Los Fase III, son generalmente randomizados, as{
los pacientes no eligen el tratamiento que van a recibir. Un estudio en Fase III tipico
tiene desde cincuenta a miles de pacientes. Algunos Fase III comparan un nuevo
tratamiento que ha tenido buenos resultados en los estudios de Fase II con uno anteri-
or, bien conocido, tratamiento convencional. Otros estudios en Fase III comparan
tratamientos que son de uso comtn. Algunos tratamientos en los estudios de Fase I1I
pueden ser utilizados fuera de los estudios clinicos controlados.

Estudio de HLA: Es un estudio de sangre utilizado para compatibilizar sangre o médula
6sea del donante y receptor para transfusiones o trasplante.

Exdmen 4seo (busqueda de metdstasis): Es una serie de radiografias que se realizan del cré-
neo columna, costillas, pelvis y huesos largos en buisqueda de lesiones liticas y/o osteoporo-
sis.

Fractura patoldgica: Es una fractura en un hueso generalmente causado por el cdncer o por
una enfermedad. Ocurre en los huesos debilitados del mieloma que no pueden soportar
peso normal o estrés.

Gammapatia de significado incierto: Es una condicién benigna en la cual la proteina M
estd presente no habiendo una enfermedad subyacente.

Gen: Es una secuencia especifica de ADN o ARN; unidad bioldgica de la herencia localiza-
da en un sitio especifico del cromosoma y presente en todas las células del organismo. El

cdncer ocurre cuando un gen se pierde o es dafiado.

Genética: Herencia: tiene que ver con la informacién que es transferida de padres a hijos a
través del ADN en los genes.

Glébulos blancos: Es un término utilizado para una variedad de células responsables de
combatir la invasién de gérmenes, infecciones y agentes que causan alergia. Estas células
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comienzan su desarrollo en la médula ésea y luego migran a otras partes del organismo. Las
células blancas especificas incluyen a los neutréfilos, linfocitos, eosinéfilos y monocitos.

Glébulos rojos: La mayor cantidad de las células sanguineas son los glébulos rojos que
contienen hemoglobina; una protefna que da color rojo. Los glébulos rojos llegan a todos
los érganos y tejidos. El nivel bajo de glébulos rojos se llama anemia. La produccién de
glébulos rojos es estimulada por una hormona llamada eritropoyetina que se forma en los
rifiones. Los enfermos que padecen mieloma y tienen compromiso renal no producen
eritropoyetina en cantidad suficiente y como consecuencia tienen anemia. En estos casos se
puede administrar eritropoyetina sintética; otra forma de tratar la anemia es con transfu-
siones de sangre; esta tltima alternativa se utiliza especialmente en las emergencias. La
eritropoyetina se puede utilizar tanto en forma profildctica antes de la quimioterapia como
después de la misma en caso de anemia.

Granulocito: Es un tipo de glébulo blanco que mata las bacterias. Los granulocitos son:
neutréfilos, eosinéfilos, baséfilos.

Hematocrito: Es el porcentaje de glébulos rojos en la sangre. Un hematocrito bajo indica
anemia.

Hematégeno: Que se origina en la sangre o se disemina por la circulacién a través del tor-
rente sanguineo.

Hematdlogo: Es el profesional que se especializa en los problemas de la sangre y de la
médula dsea.

Herpes Simplex: Es el mds comun de los virus. Causa dolor, la mayorfa de las veces,
alrededor de la boca (“boqueras”).

Herpes Zoster: Es un virus que se deposita alrededor de los nervios causando ampollas,
hinchazén y dolor.

Hipercalcemia: Es una elevacién del calcio en la sangre, que puede producir diferentes
sintomas incluyendo la pérdida del apetito, nduseas, sed, fatiga, cansancio muscular,
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desasosiego y confusién. Es muy comun en el paciente portador de mieloma, y general-
mente, es el resultado de la destruccién del tejido éseo con liberacién del calcio en el tor-
rente sanguineo. Muchas veces estd asociado con una reduccién de la funcién renal, ya que
el calcio puede ser un téxico renal. Esta es la razén por la cual la hipercalcemia es una emer-
gencia médica, tratdndose con hiperhidratacién parenteral, con drogas para reducir la
destruccién 6sea ademds del tratamiento especifico para el mieloma.

Hormonas: Sustancias quimicas producidas por diferentes gldndulas del cuerpo que regulan
la actividad de ciertas células u 6rganos.

lg G - Ig A: Son los dos tipos de mieloma mds comunes . G y A se refieren a los tipos de
proteinas que son producidas por las células mielomatosas. La proteina del mieloma es una
inmunoglobulina que contiene dos cadenas pesadas (por ejemplo tipo G) combinado con
dos cadenas livianas que son kappa (k) o lambda (I). Los dos subtipos mds comunes de
mieloma poseen cadenas pesadas idénticas (por €j. IgG kappa y IgG lambda) Si solamente
se producen las cadenas livianas k o | se estd en presencia de una enfermedad de cadenas
livianas. Los términos pesada o liviana se refieren al tamafio o peso molecular de la proteina,
siendo que la proteina pesada tiene una cadena de aminodcidos mds larga y mds pesada que
la liviana. Como las moléculas de las protefnas livianas son mds pequeas, filtran mds fécil-
mente por el rifién y se encuentran en la orina como proteinuria de Bence -Jones.

lg D - Ig E: Son dos tipos de mieloma similares a IgG e IgA, pero ocurren con mucho
menor frecuencia.

Incidencia: El ndmero de casos nuevos de una enfermedad diagnosticada cada afio.
Infusién: Administrar fluidos o medicacién al torrente sanguineo en un periodo de tiempo.
Inhibido: Impedido para realizar algo.

Inhibidores de la angiogénesis: Compuestos que bloquean la irrigacién sanguinea de los
tumores.
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Inmunodeficiencia: Una disminucién de la habilidad del organismo para luchar contra las
enfermedades y las infecciones.

Inmunofijacién: Es un método inmunoldgico que se usa para identificar a las protefnas en
suero y en la orina. En los pacientes con mieloma capacita al médico para identificar las
protefnas monoclonales (tipo IgG, IgA, Kappa o Lambda). Es una técnica de coloracién
muy sensible que identifica exactamente el tipo de cadenas, pesada o liviana de las proteinas
monoclonales.

Inmunoglobulina (Ig): Es una proteina producida por las células plasmdticas, una parte
esencial del sistema inmune. Las inmunoglobulinas se unen a sustancias extrafias (antigenos)

y ayudan a destruirlos. Las clases de inmunoglobulinas son IgA, IgG, IgM, IgD e IgE.

Inmunosupresién: Es el debilitamiento del sistema inmune que causa una disminucién en
la habilidad para luchar contra las infecciones y las enfermedades. La inmunosupresién
puede producirse como consecuencia de la medicacién -para evitar rechazos en el trasplante
de médula ésea por el tejido donado- o por la quimioterapia para el tratamiento del cdncer.

Interferén: Es una hormona (citoquina) natural producida por el cuerpo normalmente en
respuesta a una infeccién o enfermedad, que estimula la produccién de ciertas células del
sistema inmune que luchan contra algunas enfermedades. Se fabrica artificialmente por
ingenierfa genética y se utiliza como una forma de inmunoterapia El Interferén sintético se
administra como tratamiento para el mieloma y se usa primordialmente para el manten-
imiento (en la fase de meseta) para evitar o retrasar la progresién.

Interleuquina: Es una sustancia quimica natural liberada por el organismo o una sustancia
utilizada para terapia bioldgica. Las interleuquinas estimulan el crecimiento y la actividad
de cierta clase de células blancas. Interleuquina-2 (IL-2) es un tipo de modificador de la
respuesta bioldgica que estimula el crecimiento de ciertos glébulos blancos en el sistema
inmune y que puede combatir el cdncer. Interleuquina-6 (IL-6) es una citoquina y estimu-
lador potente de la actividad de los osteoclastos y de las células plasmdticas.

Inyeccidn: Es la colocacién de una medicacién en el organismo por intermedio de una
jeringa y una aguja.
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LDH: Lictico dehidrogenasa, es una enzima que se utiliza para monitorizar la actividad
del mieloma.

Lesién: Un drea de tejido anormal. Un lunar, absceso u otra que puede causar dafio o una
enfermedad como el cdncer.

Lesién litica: Es un 4rea lesionada del hueso que se muestra, en una radiografia, como un
punto oscuro dentro de un hueso aparentemente sano.

Leucocitos: Son células que ayudan al organismo a combatir infecciones y otras enfer-
medades. También llamados glébulos blancos.

Leucopenia: Es un ndmero bajo de glébulos blancos.
Linfocitos: Son glébulos blancos que combaten la infeccién y las enfermedades.

Maligno: Canceroso: capaz de invadir el tejido vecino y de diseminarse a otras partes
del organismo.

Marcador tumoral: Es una sustancia en la sangre o en otro liquido del organismo que
puede sugerir que una persona tenga un cdncer.

Mixima dOSiS tolerada: Es la dosis mds alta de un tratamiento que la mayorfa de los
y
pacientes pueden tolerar sin riesgo.

Médula ésea: Es el tejido esponjoso que se encuentra en el centro de los huesos y que
producen glébulos blancos, glébulos rojos y plaquetas.

Melanoma: Un céncer de las células que forman el pigmento de la piel o de la retina del ojo.

Metéstasis: Es la diseminacién de las células cancerosas, desde una parte del organismo a
otra. Cuando las células cancerosas se esparcen y forman tumores secundarios, las células en
el tumor metastdsico son iguales a las del tumor original (tumor primario).
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Modificadores de la respuesta biolégica: Sustancias que estimulan la respuesta del organis-
mo a infecciones y enfermedades. El organismo naturalmente produce pequefias cantidades
de estas sustancias. Los cientificos pueden producir algunas de ellas en el laboratorio en gran
cantidad y utilizarlas para el tratamiento del cdncer.

Molécula: Es la particula de una sustancia que retiene toda las propiedades de la misma y
estd compuesta por uno o mds 4tomos.

Monocitos: Un tipo de glébulos blancos.

Monoclonal: El mieloma comienza a desarrollarse desde una sola célula plasmdtica maligna
(monoclonal); el tipo de proteina producida es también monoclonal quiere decir que es de
una sola forma y no de muchas (policlonal). El aspecto préctico importante de una proteina
monoclonal, es que muestra un pico agudo (pico M) en la electroforesis del suero.

Mieloide: Se refiere a los mielocitos, un tipo de glébulos blancos. El mieloma multiple no
es un cdncer mieloide.

Mieloma asintomdtico: Mieloma que no tiene signos ni sintomas de la enfermedad.
También llamado mieloma temprano, asintomdtico o mieloma indolente.

Mielosupresién: Es una disminucién en la produccién de los glébulos rojos, plaquetas y
algunos glébulos blancos de la médula ésea.

Nefelometria: Es el método mds usado en el laboratorio para determinar la cantidad de pro-
teinas M en la sangre (ver inmunofijacién) El método se diferencia de la electroforesis ya
que se mide la intensidad de difusién de la luz, para asegurar la exactitud de los datos, es
necesario chequearlo con la electroforesis.

Neoplasia: Crecimiento anormal de células.

Neutréfilos: Es un tipo de glébulos blancos necesarios, cuya funcién es combatir la infec-
cién bacteriana.
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Neutropenia: Es una disminucién de los neutréfilos en la sangre. La quimioterapia citotéx-
ica tiene una particular tendencia a inducir neutropenia; contrariamente, los linfocitos que
son importantes en las infecciones virales, no son afectados por los tratamientos citotdxi-
cos. La neutropenia puede ser prevenida o reducida utilizando factores de crecimiento como

G-CSF (por ¢j. Neupogen®).

Oncogen: Es una parte de una célula que normalmente dirige el crecimiento celular pero
que puede también promover o permitir el crecimiento descontrolado del cdncer. El dafio
(mutacién) puede ser producido por una exposicién al carcinogenético del ambiente o por
un defecto hereditario. Es un gen que tiene la potencialidad de transformar una célula nor-
mal en una cancerosa.

Oncélogo: Un médico que se especializa en el tratamiento del cdncer.

Osteoblastos: Son las células que producen osteoide que junto con el calcio producen la
dureza del hueso

Osteoclastos: Son células que se encuentran en la médula ésea en la zona de unién entre el
hueso y la médula 6sea. El crecimiento activo del mieloma estimula a los osteoclastos a
destruir el hueso. Este proceso se denomina reabsorcién ésea. Normalmente la reabsorcién
6sea esta equilibrada por la actividad de los osteoblastos que producen hueso nuevo. En el
mieloma la actividad de los osteoblastos estd bloqueada. La combinacién de la reabsorcién
6sea acelerada y el freno de la formacién de hueso nuevo resulta en lesiones liticas dseas.

Osteocalcina sérica: Es una protefna producida y secretada por los osteoblastos cuando pro-
ducen osteoide. Una baja concentracién de la misma es indice de mieloma activo. Una can-
tidad mayor de lo normal refleja estabilizacién del mieloma.

Osteoide: Es un producto proteico que se mineraliza con calcio para formar el hueso duro.
Osteoporosis: Es una reduccién en la densidad dsea que se asocia a la edad avanzada. El

compromiso difuso que produce el mieloma es semejante a la osteoporosis en una radi-
ograffa o en una densitometrfa.
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PET (Tomografia Emisora de Positrones): Es un estudio diagnéstico que utiliza una
cdmara sofisticada y una computadora para producir imdgenes del cuerpo. El PET muestra
diferencias entre tejidos normales y anormales.

Placebo: Es una sustancia inerte (inactiva). Muchas veces es utilizada en estudios clinicos
para compararlos con una droga experimental.

Plasma: Es el liquido de la sangre en el cudl los glébulos rojos, los glébulos blancos y las
plaquetas se hallan suspendidas.

Plasmaféresis: Es un proceso en el cual ciertas protefnas son removidas de la sangre. Puede
ser utilizada para remover un exceso de anticuerpos de la sangre de pacientes con mieloma
multiple.

Plasmocitoma: Es un conjunto de células plasmdticas que se encuentran en una sola local-
izacién en la médula ésea, en el tejido blando o en el hueso.

Plaquetas: Son una de las tres células de la sangre, las otras son los glébulos rojos y los
glébulos blancos. Las plaquetas forman parte del codgulo, impidiendo la pérdida de sangre
por un vaso sanguineo. Las plaquetas son la mayor defensa contra hemorragia. También son
llamadas trombocitos.

Portal implantable: Es un catéter conectado a un disco que se coloca quirtirgicamente justo
por debajo de la piel en el térax o en el abdomen. El catéter se inserta en una vena larga o
directamente en una arteria al torrente sanguineo. Se puede infundir liquidos, drogas y pro-
ductos sanguineos a través de una aguja que se inserta en el disco.

Portal peritoneal: Es un catéter conectado a un disco que se coloca quirdrgicamente en el
abdomen. El catéter se inserta para infundir quimioterapia al peritoneo (cavidad abdomi-

nal).

Precanceroso: Es un término para describir una condicién que puede o estd a punto de
transformarse en cdncer.
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Progresidn de enfermedad: Es el curso de la enfermedad que empeora, documentado en
estudios.

Proliferacién celular: Es el aumento del nimero de células como resultado del crecimiento
y la divisién celular.

Prondstico: Es la expectativa sobre el éxito del tratamiento en el curso la enfermedad, la
posibilidad de recuperacién o la expectativa de vida.

Proteina M: Anticuerpo o partes de anticuerpo que se encuentran usualmente en grandes
cantidades en la sangre o en la orina de los pacientes con mieloma multiple. Consisten en
cadenas livianas kappa o lambda. El pico M se refiere a la forma de presentacién en la elec-
troforesis de protefnas cuando una proteina M estd presente. La proteina monoclonal y la
proteina M son sinénimos.

Protocolo: Es un plan de tratamiento detallado que incluye dosis y esquema de cada una de
las drogas utilizadas.

Quimioterapia: Es el tratamiento del cdncer con drogas.

* Quimioterapia adyuvante: Es un tratamiento que se aplica asociado al tratamiento pri-
mario para aumentar la efectividad de éste, generalmente luego que el tumor es removi-
do quirdrgicamente.

* Quimioterapia combinada: Es la utilizacién de mds de una droga dada en un régimen
quimioterapéutico durante el tratamiento del cdncer.

Quiste: Es la acumulacién de liquido o material semisélido dentro de un saco.
Radidlogo: Es un médico que se especializa en crear e interpretar imdgenes de dreas internas

del organismo. Las imdgenes estdn producidas con rayos X, ondas sonoras, campos magnéti-
cos u otros tipos de energfa.
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Rayos X: Es la radiacién electromagnética utilizada en bajas dosis para diagnosticar enfer-
medades y en altas dosis para tratar el cdncer.

Recaida: Es la reaparicién de los signos o sintomas de una enfermedad luego de un periodo
de regresién.

Reclutamiento: Proceso de enrolamiento de pacientes en un estudio de investigacién clinica

Recuento de Sangre: Es el nimero de glébulos rojos, glébulos blancos y plaquetas en una
muestra de sangre.

Recurrencia: Es la reaparicién de una enfermedad después de un periodo de remisién.
Regresién: Es la reduccién del crecimiento canceroso.

Remodelacién ésea: Es la coordinacién entre células osteocldsticas (que reabsorben o
destruyen el hueso) y células osteobldsticas (que crean una nueva matriz ésea) para manten-
er un estado balanceado de la produccién y destruccién dsea.

Resistencia a multiples drogas: (MDR) Es un término utilizado para describir la resistencia
a los tratamientos estdndar. Se asocia con la resistencia a la adriamicina y a la vincristina,
que son drogas quimioterdpicas. La causa de la resistencia es una protefna en la membrana
externa de la célula mielomatosa que se denomina glicoproteina P; ésta impide la acumu-
lacién de drogas en la célula mielomatosa, expulsdndola del interior de la célula en lugar de
acumularla y eventualmente destruirla. Actualmente se hallan en estudio drogas que blo-
quean la accién de la glicoproteina P (por ejemplo un nuevo andlogo de la ciclosporina, el

PSC833).

Respuesta o remisién: Desaparicién completa o parcial de los signos o sintomas del cdncer.
Remisién o respuesta se usan en forma indistinta.

* Remision completa/respuesta completa (RC): Es la ausencia de la proteina mielomatosa
del suero y/o de la orina demostrado por métodos de estudio convencionales, ausencia
de células plasmdticas de la médula dsea y/u otras dreas de compromiso mielomatoso:
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remisién clinica y normalizacién de los pardmetros de laboratorio RC no quiere decir
cura. Estudios de laboratorio muy sensibles pueden detectar minimos niveles de mielo-
ma. Después de una remisién completa o parcial puede ocurrir una recaida. El tiempo
libre de enfermedad estd determinado por el tratamiento inicial y las drogas utilizadas
durante el mantenimiento.

* Remisién parcial (RP): La remisién parcial o respuesta parcial indican un nivel de
respuesta menor que la RC. En los estudios del grupo oncolégico del sudoeste de
EE.UU. (SWOG) se definfa como un respuesta mayor del 50% pero menor del 75%;

en la mayoria de los otros estudios se entendfa una respuesta mayor del 50%

Resistencia a drogas: Es el resultado de la habilidad celular para resistirse a los efectos de
una droga especifica.

Resonancia Nuclear Magnética: Es un estudio diagndstico que utiliza campos magnéticos
mds que rayos X, para producir imdgenes en dos o tres dimensiones de drganos o estruc-
turas internas del cuerpo. Las imdgenes tienen alta resolucién de los tejidos blandos, espe-
cialmente en la columna y menos en las lesiones de los huesos largos.

Sindrome Mielodispldsico: Es una enfermedad en la que la médula ésea no funciona nor-
malmente y no produce células sanguineas suficientes. Puede progresar y transformarse en
Leucemia Aguda.

Sistema inmune: Es un complejo ndmero de érganos y células que producen anticuerpos
para proteger al cuerpo de sustancias extrafias como bacterias, virus toxinas y cdncer.

Sobrevida libre de enfermedad: Es el periodo de tiempo en el cual el paciente sobrevive sin
cdncer detectable.

Sobrevida libre de recaida: Es el periodo de tiempo durante el cual el paciente sobrevive y el
cdncer no progresa. Es la mejorfa en la sobrevida del paciente que se atribuye directamente al
tratamiento dado para el mieloma. Este término identifica a los pacientes de mieloma que estdn
en remisién completa contra aquellos que han tenido un episodio de recaida o progresién.
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TAC (Tomografia Axial Computada): Es un estudio utilizando una computadora y rayos X
para crear imdgenes tridimensionales de los érganos y estructuras del interior del cuerpo,
utilizada para detectar pequefias dreas de lesién 6sea o compromiso de tejido blando.
También denominada TC (tomografia computada).

Terapia de consolidacién: Una fase del tratamiento en la cual se hace un esfuerzo para
mejorar la respuesta alcanzada con el esquema elegido en primera linea. Se realiza con altas
dosis de citostdticos o con drogas no utilizadas previamente.

Terapia de induccién: Asi se llama al tratamiento inicial que se administra para lograr una
remisién en un paciente recientemente diagnosticado con mieloma multiple.

Terapia de mantenimiento: Es la quimioterapia que se le aplica a los pacientes en remisién
para prolongar o prevenir la recafda.

Terapia génica: Tratamiento que utiliza genes. Es la utilizacién de los genes para estimular
al sistema inmune. En estudios de terapéutica génica para el cdncer, los investigadores estdn
tratando de mejorar la habilidad natural que tiene el organismo para pelear las enfer-
medades y lograr que el tumor sea mds sensible a otros tipos de terapéutica. El tratamiento
se focaliza en subsanar el dafio o los genes perdidos, con copias sanas.

Terapia inmune: Son tratamientos que estimulan las defensas naturales del cuerpo para
luchar contra el cdncer. También denominada terapéutica bioldgica.

Terapia radiante: Es un tratamiento con rayos X, gamma o electrones para dafiar o matar
células malignas. La radiacién puede ser externa al organismo (radiacién externa) o directa-

mente en el tumor aplicando material radioactivo (implantacién radioactiva).

Terapia sistémica: Es el tratamiento que utiliza drogas que se esparcen a través del torrente
sanguineo, alcanzando y afectando todas las células cancerosas del organismo.

TNF (factor de necrosis tumoral): Es un modificador de la respuesta biolégica que puede
mejorar la respuesta natural del organismo a la enfermedad.
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Transfusién: Es el acto de transferir sangre, o productos sanguineos.

Trasplante: Es un procedimiento donde se utilizan las células progenitoras hematopoyéticas
para rescatar la capacidad propia del enfermo para la produccién de células normales de la
sangre después de haber sido sometido a altas dosis de quimioterapia y/o tratamiento radi-
ante. El transplante no es un tratamiento por si mismo, pero si es un método de soporte
para posibilitar el tratamiento con altas dosis de quimioterapia.

* Trasplante de médula dsea: Es un procedimiento por el cual se infunde médula 6sea al
paciente que ha sido tratado con alta dosis de quimioterapia o tratamiento radiante. La
médula dsea que serd infundida debe ser tomada del paciente previamente a recibir el
tratamiento, pudiendo también ser donada a otro paciente.

* Trasplante Autdlogo de Sangre Periférica: es un procedimiento similar al trasplante de
médula 6sea. Los médicos recolectan las células progenitoras hematopoyéticas de la
sangre periférica perteneciente al mismo paciente (no de la médula ésea) criopreser-
vadas, y reinfundidas después de un tratamiento con alta dosis de quimioterapia y posi-
ble tratamiento radiante para destruir las células cancerosas.

* Alogénico: Es la infusién de médula ésea de un individuo (donante) a otro (huésped).
El paciente recibe la médula ésea de un donante compatible aunque no genéticamente
idéntico.

* Autdlogo: Es un procedimiento por el cual la médula désea es recolectada de un paciente
y luego infundida al mismo después de haber recibido un tratamiento intensivo.

* No relacionado histoidéntico: Se refiere al procedimiento en el cual el paciente y la

médula ésea son genéticamente idénticos pero no de un miembro de la familia.

* Singenético: Es la infusién de la médula 6sea o de las células progenitoras hematopoyéti-
cas de un hermano mellizo al paciente.

Trasplante de Médula Osea: (ver Trasplante)

Tratamiento paliativo: Se realiza para mejorar la calidad de vida aliviando el dolor y los
sintomas de la enfermedad, sin intentar alterar su curso.
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Trombocitopenia: Es la disminucién de las plaquetas en la sangre. Normalmente se encuen-
tran entre 150000 y 300000/mm3. Cuando el recuento de plaquetas estd por debajo de
50000/mm3 es probable que existan problemas de coagulacién. Las hemorragias mayores
existen cuando las plaquetas estdn por debajo de 10000/mm3.

Trombocitos: Ver plaquetas.
Toxinas: Son venenos producidos por ciertos animales, plantas y bacterias.

Tumor: Es una masa anormal de tejido que resulta de una excesiva divisién celular. Los
tumores no tienen una funcién il dentro del organismo. Pueden ser benignos o malignos.

Vacuna: Es una preparacién de organismos muertos, vivos atenuados o vivos muy virulentos
que son administrados para producir un aumento artificial de la inmunidad hacia una
enfermedad particular.

Virus: Es una pequefia particula viva que puede infectar a las células y cambiar la funcién

de las mismas. La infeccién con un virus puede causar sintomas y una enfermedad que
dependerd del tipo de célula infectada en el paciente.

54






“Until There is a Cure... There is the IME”

Publicado por International Myeloma Foundation (USA)

International Myeloma Foundation
Jefaturas Internacionales

12650 Riverside Drive, Suite 206
North Hollywood, California 91607
Teléfono: 00 1 818 487 7455

Fax: 00 1 818 487 7454

Email: TheIMF@myeloma.org

Website: www.myeloma.org

Dedicated to improving the quality of life of myeloma

patients while working towards prevention and cure.

© 2003, International Myeloma Foundation





