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RESUMEN

Se relata el caso de un paciente masculino de 56 afios con mieloma mdltiple (MM) y presencia de
plasmocitomas en tejido celular subcutaneo y en testiculo. El paciente tenia el antecedente de
MM tratado con quimioterapia y trasplante autélogo de médula 6seay que después de 4 afios de
remision de la enfermedad presento recidiva dsea, la misma que fue tratada con quimioterapia
e inmunoterapia. No hubo respuesta satisfactoria a los primeros ciclos del tratamiento con
progresion de la enfermedad 6sea y surgimiento de nddulos en dorso, pufio y testiculo sospechosos
de recidiva de la enfermedad. Se procedid a reseccion de las lesiones en el dorso y pufio que,
en el examen anatomopatoldgico, fueron compatibles con neoplasia maligna y la prueba de
inmunohistoquimica confirmd que se trataba de metastasis del MM. Se opt? por la continuidad
del tratamiento hasta completar los 12 ciclos propuestos, pero no hubo mejoria de las lesiones
ademas de la aparicidn de nuevas lesiones en tejido celular subcutaneo y region perianal, con
empeoramiento clinico. El paciente fallecié después de dos meses de cuidados paliativos.

Palabras clave: Mieloma multiple; Metastasis; Plasmocitoma; Tumores cutdneos; Neoplasias
testiculares (fuente: DeCS).

ABSTRACT

We present the case of a 56-year old male subject with multiple myeloma (MM) and with
plasmacytomas in both the subcutaneous tissues and testis. He had a past history of MM who
underwent chemotherapy and autologous bone marrow transplantation. After four years
with disease remission, he presented with bone relapse, and he received chemotherapy and
immunotherapy. There was no satisfactory response to the first cycles of therapy, and there was
progression of bone disease, and nodes suspicious of disease recurrence arose in the back, fists,
and testes. Both back and fist lesions were resected. The anatomopathological examination
showed they were compatible with malignancy, and immunohistochemistry testing confirmed
MM metastases. It was decided to continue therapy for the 12 cycles originally proposed, but
there was no improvement in the aforementioned lesions. New lesions appeared in subcutaneous
tissues and the perianal region, and the patient’s clinical condition worsened. He died after two
months receiving palliative care.

Keywords: Multiple myeloma; Metastases; Plasmacytoma; Skin neoplasms; Testicular
neoplasms (source: MeSH).
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INTRODUCCION

El mieloma multiple (MM) se caracteriza por la proliferacién
descontrolada y clonal de los plasmocitos en la médula dsea,
acompaifiada de la produccion de inmunoglobulinas anémalas
monoclonales, llamadas proteinas M ™!, Es la segunda enfermedad
oncohematoldgica mas comun en el mundo, representa el 1% de
todas las neoplasias malignas, con mayor prevalencia en mayores
de 50 afios 2 y una incidencia de 5-10/100 000 personas por
afio B!, Ocurre preferentemente en hombres, su incidencia
aumenta progresivamente con la edad (el 90% de los pacientes
tiene mas de 50 afios de edad) y la edad media al momento del
diagndstico es de 70 afios. . La supervivencia media del MM
es de 24 a 36 meses, pero en casos sintomaticos y con lesion
vertebral disminuye a seis meses !,

Las complicaciones mas comunes del MM son la hipercalcemia,
dolor 6seo vy fracturas en huesos del esqueleto apendicular
y axial. Cuanto mayor es el compromiso del estado general y
la diseminacion de la enfermedad, peor serd la sobrevida ¥,
Raramente afecta a la piel (5a 10% de los casos) ®!y laincidencia
de casos de plasmocitoma (o lesion solitaria) que afecta a los
testiculos alcanza entre el 0,6% y el 2,7% del total de casos .
Es poco frecuente que afecte drganos nobles, siendo el higado
uno de los mas afectados (20%) ©. El diagndstico se basa en
la combinacion de caracteristicas clinicas, laboratoriales e
imagenoldgicas *°. El plasmocitoma se diagnostica en sélo el
10% de estos pacientes.

Aunque la terapéutica ha mejorado, el mayor problema en el
MM es la resistencia al tratamiento, siendo la evolucion clonal
de las células del MM y las alteraciones en el microambiente de
la médula dsea las contribuyen a esta resistencia ”’. Por esto, y
su mal prondstico, se plantean nuevas opciones terapéuticas
entre las que se incluye el trasplante con células progenitoras
@, Describimos el caso de un paciente varén de 56 afios con
antecedente de haber padecido MM en columna vertebral
(cinco afios antes de la atencion médica), el cual fue tratado
con quimioterapia y trasplante autélogo de médula dsea que
permitié la remision completa. Después de 4 afios, presento
recidiva dsea de la enfermedad, ademas de metdstasis en tejido
celular subcuténeo y testiculos, con comportamiento agresivo y
poco sensible al tratamiento.

REPORTE DE CASO

Paciente vardn de 56 afios de edad, caucasico, sin historia familiar
de cancer y antecedente de infarto agudo de miocardio. Fue
diagnosticado en el afio 2013 con mieloma mdltiple, estadio
Illa, luego de acudir a una institucion hospitalaria por presentar
un intenso dolor dseo en columna vertebral sin otros sintomas
asociados. En dicha hospitalizacion, presenté un valor de beta
2-microglobulina: 2 864 ng/mL, el 60% de la médula dsea
infiltrada por células plasmaticas y electroforesis de proteinas
compatible con MM (pico monoclonal con fraccion gamma:
9,4 g/dL); ademas, los estudios de citogenética e hibridacion
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fluorescente in situ (FISH) de médula dsea confirmaron esa
patologia.

Adicionalmente, el paciente poseia lesiones infiltrantes en toda
la columna vertebral y fracturas en T12 y L3, lo que motivo el
uso de chaleco Jewwet. Recibid tratamiento quimioterapico
con cuatro ciclos de bortezomib (Velcade®), ciclofosfamida y
dexametasona. A finales del 2013 fue sometido a trasplante
autdlogo de médula dsea, con excelente respuesta. Presentd
una remision de cuatro afios.

Enelafio 2017, el paciente comenzé a padecer multiples dolores
en columnay cadera. Por tal motivo, se realiz6 una investigacion
con tomografia computarizada por emision de positrones (PET
CT) (Figuras 1y 2), en la que se constatd una nueva lesion litica
en sacro, la misma que fue diagnosticada como plasmocitoma.
No se realizaron otras PET CT para controlar las lesiones. El
paciente fue sometido a radioterapia y posterior exéresis de
la lesion; ademas, recibio cuatro ciclos de lenalidomida (25mg
- ciclo de 21 dias).

Un afio después hubo progresion de la enfermedad 6sea, razén
por la que se inicié un nuevo tratamiento quimioterapico con
esquema KRd (carfilzomib-pomalidomida-dexametasona) por 12
ciclos de 28 dias, ademas de daratumumab y corticoterapia. El
esquema de KRd se realizd con carfilzomib intravenoso 27 mg/
m?en los dias 1 (D1), D2, D8, D9, D15, D16 (en el ciclo 1, la dosis
de carfilzomib en los D1y D2 fue de 20 mg/m?), ciclos 1 a 12;y
lenalidomida 25 mg por via oral (D1 a D21) y dexametasona 40
mg (D1, D8, D15, D22) que se repitieron cada 4 semanas.

Se observd una evolucidn desfavorable en los primeros ciclos
con la aparicion de nédulos en tejido celular subcutaneo en la
region dorsal (Figuras 2y 3) y el pufio izquierdo (Figura 4), ademas
de nddulos testiculares. A la evaluacion por ultrasonido, tanto
los nddulos en tejido celular subcutaneo como los testiculares
eran hipoecogénicos, sélidos, con contornos parcialmente
regulares y con flujo al doppler, caracteristicas compatibles con
plasmocitoma. Los nddulos testiculares se ubicaban en el tercio
medio del testiculo izquierdo (con una medida de 10,1 x 3,2 x
2,7cm), en el tercio superior del testiculo derecho (de 0,8 x 0,3
cm) y en el tercio medio del testiculo derecho (de 0,7 x 0,5 cm).

Se realizo la reseccion de los tumores en el dorso (Figuras 3,
4y 5) y pufio (Figura 4), siendo el estudio anatomopatoldgico
compatible con neoplasia maligna e inmunohistoquimica que
confirmaban que se trataba de metastasis de MM. Se eligié no
realizar una orquiectomia porque los nédulos testiculares tenian
las mismas caracteristicas de imagen que las lesiones resecadas
en tejido celular subcutdneo.

Se optd por mantener el tratamiento hasta completar los 12
ciclos propuestos. No obstante, no hubo remisién de las lesiones
descritas, ademas que surgieron nuevas lesiones en tejido celular
subcutdneo en miembro inferior izquierdo y region perianal, con
empeoramiento clinico del paciente. El paciente fallecid después
de dos meses de cuidados paliativos.
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Figura 1. Tomografia por emision de positrones — tomografia computarizada (PET-CT) realizada un afio antes de la atencion descrita
el en reporte. Se muestra una lesion litica en sacro (S1 - S2) notablemente a la izquierda, con valor de captacion estandar maximo
de hasta 5,31 y estructura con densidad de partes blandas asociada en la region presacra izquierda, una medida de 21 x 32 mmy
un valor de captacion estdndar maximo de hasta 4,46.
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Figura 2. Tomografia por emision de positrones — tomografia computarizada (PET-CT) realizada un afio antes de la atencidn descrita
el en reporte. Se muestra lesidn litica en sacro (S1 - S2).

D|SCUS|6N Raramente el MM tiene afectacion cutdnea (del 5 al 10% de

los casos), las cuales pueden clasificarse en lesiones especificas
En la evolucién del MM, inicialmente las lesiones neoplasicas e inespecificas ©\. Las lesiones cutdneas especificas son los
se restringen a la médula dsea y al hueso, siendo tardio el  plasmocitomas secundarios que pueden ocurrir por diseminacion
compromiso extramedular . Las neoplasias de células B hematdgena o por extension directa a partir de lesiones dseas
comprometen inicialmente a los ganglios linfaticos y la médula  subyacentes !, como fue en el caso de nuestro paciente. La
6sea, luego se diseminan hacia la piel y otros drganos ., cavidad oral, vias aéreas superiores, tracto gastrointestinal
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Figura 3. Aspecto macroscépico de las lesiones en dorso A. antes, B. durante y C. después de la reseccion de las masas tumorales.

Figura 4. Aspecto macroscépico de la lesion en A. dorso, lado izquierdo, B. dorso, lado derecho y C. pufio izquierdo.

y los ganglios linfaticos son los lugares mas frecuentemente
involucrados (80% de los casos) *¥'; estos ocurren generalmente
en fases tardias de la enfermedad, como un reflejo de la
elevada carga tumoral #°. Las lesiones cutdneas inespecificas
incluyen amiloidosis, vasculitis leucocitoclasica, crioglobinemia
tipo I, sindrome de Sweet, pioderma gangrenoso, xantomas
planos, dermatosis pustulosa subcorneal, escleromixedema y
xantogranuloma necrobidtico 5%,

Los plasmocitomas secundarios por extension directa de la
piel son los mas comunes, siendo nédulos de consistencia
blanda a la palpacién y normocrémicos .. Los plasmocitomas
por diseminacidn hematégena se presentan como nddulos en
tejido celular subcutaneo o intradérmicos violaceos, son de
consistencia dura y aparecen tardiamente en el curso de la
enfermedad ¥, Las localizaciones mas comunes de los nédulos
cutdneos o subcutaneos en el MM son el tronco, extremidades
y la cara Pl En nuestro paciente se observaron tres lesiones
nodulares, siendo una de coloracidn eritrotovioldcea, sin
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ulceracion; dos en dorso y una en pufio izquierdo, lo que sugirié
diseminacion hematdgena.

Adicionalmente, pueden haber plasmocitomas cutaneos
primarios, los cuales ocurren sin compromiso de la médula ¥,
Estos tumores son raros (representan entre el 3y 12% de los casos
de plasmocitomas extramedulares). tienen un prondstico variable,
pudiendo o no ocurrir diseminacion de la enfermedad 1.

El tratamiento generalmente incluye la combinacion de
quimioterapia, radioterapia local y/o escisién quirtrgica “%, Estas
lesiones son una sefial de mal prondstico de la enfermedad,
pues el 50% de los casos llega a fallecer en un periodo de hasta
12 meses luego del diagndstico ©. En el caso presentado, el
tratamiento fue la combinacién de quimioterapia y escision
quirurgica de algunas lesiones. Nuestro paciente evoluciond con
metastasis en tejido celular subcutaneo y el testiculo antes de
completar el esquema quimioterdapico de 12 ciclos, fallecié en un
periodo inferior a 12 meses de la aparicion de nuevas lesiones.
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Los testiculos también pueden verse afectados (plasmocitoma
testicular) por el MM, aunque en una baja proporcidn (representa
el 2% de todas las neoplasias de células del plasma) . Su
incidencia se encuentra entre el 0,03% y el 0,1% de todos los
tumores primarios y secundarios que afectan el testiculo .
Entre los pacientes con MM, la incidencia esta entre el 0,6% y
el 2,7% del total '®. Una revision de 37 casos de plasmacitoma
testicular mostré que mas del 80% tenian mieloma multiple
concomitante 1,

El plasmacitoma testicular puede ser primario o metastdsico
(siendo el caso del paciente en cuestion); afecta al parénquima
testicular, aunque ocasionalmente también puede aparecer
en el epididimo. Se presenta con hinchazén indolora y algunas
veces se asocia a hidrocele. Histoldgicamente, se manifiesta
con la presencia de células plasmaticas atipicas y las técnicas de
inmunohistoquimica muestran la expresion de inmunoglobulinas
citoplasmaticas !, El diagndstico diferencial de un plasmocitoma
testicular debe realizarse especialmente con seminomas
espermatociticos y con linfomas; su prondstico varia cuando esta
asociado o no al mieloma multiple 2,

El prondstico de los pacientes con plasmacitoma testiculary MM
es malo, con una sobrevida postoperatoria que varia de cinco
semanas a cuarentay ocho meses, siendo la supervivencia media
de apenas 12 meses 3,

El tratamiento estandar para el plasmacitoma testicular es
la orquectomia radical. Los estudios demostraron que la
quimioterapia y la radiacién no tuvieron éxito *: aunque, puede
considerarse el uso de radiacién local en pacientes con reseccion
incompleta o con enfermedad recurrente o refractaria .
Existen algunos casos vivieron afios después de la orquectomia,
sin evidencia de enfermedad plasmocitaria sistémica 3. En el
caso que presentamos, no se realizo la escision de la metastasis
testicular debido al mal prondstico y la aparicién de multiples
nuevas lesiones provenientes del MM.

En conclusidn, reportamos un caso raro de mieloma multiple
con plasmocitomas en tejido celular subcutaneo y testiculo. Esta
patologia es mas comun en hombres y la incidencia aumenta
progresivamente con la edad (la mayoria de los casos ocurre
a partir de los 50 afios). El tratamiento de los plasmocitomas
cutaneos generalmente incluye la combinacion de quimioterapia,
radioterapia local y/o escision quirdrgica. El tratamiento estandar
para el plasmacitoma testicular es la orquectomia radical.
En este caso, el paciente de 56 afios tuvo recidiva en sacro y
plasmocitomas en tejido celular subcuténeo y testiculo incluso
después del tratamiento quimioterapico y trasplante autdlogo
de médula dsea. El paciente descrito fue sometido a varias
formas de tratamiento del MM; sin embargo, presento recidiva

metastasica rara y comportamiento extremadamente agresivo
que no respondid a terapéutica alguna. El paciente fallecid
después de dos meses de cuidados paliativos.
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