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RESUMO

O mieloma multiplo (MM) € um céncer originado de plasmdcitos anormais que se proliferam
descontroladamente na medula 6ssea, manifestando evolugao progressiva e sem cura definitiva.
A maioria dos diagndsticos ocorre em adultos mais velhos, principalmente homens entre 65 e
74 anos. O diagnostico € definido por dois dos trés sinais dos “Critérios de CRAB” comumente
apresentados como lesdo Ossea, presenca de proteina M urindria e plasmatica e pelo menos 10%
de plasmocitos na medula ¢ssea. O Sistema de Estadiamento Internacional (ISS) ¢ amplamente
utilizado para avaliacdo prognostica dos individuos. As alteragdes laboratoriais do mieloma
multiplo (MM) sdo evidenciadas nos exames tornando se Uteis como ferramentas diagnosticas
ou monitoramento da doenga, tais como: hemograma, dosagem de cdlcio e ureia, eletroforese
de proteinas, dosagem de cadeia leve livre provenientes de imunoglobulina sérica, exames de
imagem e biopsia da medula 6ssea. O objetivo principal deste trabalho foi descrever a
fisiopatologia do mieloma multiplo e detalhar os aspectos clinicos e laboratoriais a fim de
orientar os estudantes e profissionais da satde na interpretacdo dos exames no diagnostico e
prognostico. Para o desenvolvimento deste trabalho, foi realizado o levantamento bibliografico
de 309 artigos e selecionado 26 artigos de artigos nos ultimos 10 anos (2015 a 2025). Assim,
reforga-se a necessidade de ampliar a divulgacdo de informacdes sobre o mieloma multiplo,
incluindo suas manifestagdes clinicas e laboratoriais, tanto entre profissionais da saide quanto
para a populagdo. Os diagnosticos tardios podem causar consequéncias graves como lesdes que
comprometem a qualidade de vida do paciente, dificultando seu tratamento e podendo evoluir
para uma condigdo irreversivel e fatal.

Palavras-chave: Clinical and Laboratory Aspect; Diagnosis; Multiple Myeloma; Signs and symptons.

1. INTRODUCAO
O mieloma multiplo € uma neoplasia maligna, de carater progressivo, sem cura
definitiva, caracterizada pela proliferacdo de plasmocitos anormais (linfocitos B ativados) na
medula 6ssea responsavel pela sintese de imunoglobulina monoclonal, conforme ilustrado na

Figura 1 (KRISHNAN et al., 2016).
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Figura 1 — Plasmécito (SOUZA, 2018)

O mieloma multiplo ¢ responsavel por 1 a 1,8% de todos os canceres. E detectado em
pacientes entre as idades de 65 e 74 anos, tendo os homens uma maior predisposi¢ao (KUMAR
etal., 2019).

O diagnostico clinico do paciente ¢ fundamentado em dois dos trés sinais e sintomas
comumente apresentados como lesdes Osseas, presenca de proteina M urinaria ou plasmatica e
presenca de pelo menos 10% de plasmocitos na medula dssea, eventos definidores chamados

critérios de CRAB (Quadro 1).

- Hipercalcemia Célcio sérico >11 mg/dL
(>2.75 mmol/L)
Clearance de creatinina
<40 mL/minuto ou
R Insuficiéncia Renal creatinina sérica
>2mg/dL (>177
micromol/L)
Hemoglobina <10 g/dL
A Anemia ou >2 g/dL abaixo do
limite inferior do normal
>1 Lesdes osteoliticas na
B Lesdes Osseas radiografia esquelética,
RM, TC ou PET/CT
Quadro 1 — Critérios CRAB (HyperCalcemia, Renal impairment, Anaemia, Bone disease),
Tomografia computadorizada (TC); Tomografia por emissdes de positrons / Tomografia

computadorizada (PET/CT).
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Fonte: Laubach, 2022a

Apos sua identificacdo, tornou-se importante estabelecer um sistema de estadiamento
da doenga, com a finalidade de padronizar o diagnostico e com o objetivo de definir a conduta
terapéutica mais adequada ao paciente. Em 1975, o Sistema de Estadiamento chamado Durie-
Salmon com o intuito de identificar o estdgio da patologia considerando a carga tumoral e as
comorbidades. Além disso, existe o Sistema de Estadiamento Internacional que utiliza quatro
marcadores laboratoriais como padrdo de estadiamento (albumina sérica, beta-2-
microglobulina, LDH e achados citogenéticos) (DURIE, 2017; SUCRO, 2009).

Segundo Rajkumar (2018), uma das principais problematicas do mieloma multiplo ¢ o
acometimento do sistema dsseo, envolvendo as vértebras, o esterno, as costelas, a pélvis e o
fémur, provocando desconforto e muita dor ao paciente. Estas lesdes Osseas podem ser
avaliadas na ressonancia magnética (RM).

Além disso, existem outros exames que auxiliam no diagnéstico do mieloma multiplo,
tais como: o hemograma (apresenta anemia, ou seja, diminuicdo de hemoglobina), exames
bioquimicos (avaliam a funcdo dos oOrgdos renais e tecido Osseo, detecta anormalidades,
auxiliam no estadiamento, monitoramento e acompanhamento da neoplasia, através dos exames
dosagem de ureia e calcio, por exemplo), eletroforese de proteinas (identificar proteinas
anormais ou alteragdes quantitativas de proteinas em amostras de sangue ou urina produtos de
plasmocitos displéasicos), Freelite (dosagem de cadeia leve livre provenientes de
imunoglobulina sérica), exames de imagem (detec¢ao de lesdes dsseas originadas da neoplasia,
associadas ao aumento da atividade osteoclastica e menor fungdo dos osteoblastos, processo
que estimula a degradacdo da matriz 6ssea), dosagem de ureia e creatinina (avalia fun¢do renal
e monitora a progressdo da doenca), hipercalcemia (altos niveis de calcio no sangue), biopsia
da medula 6ssea (confirma o diagndstico, avalia a quantidade e a agressividade da doenca,
identifica anormalidades genéticas que auxiliam no tratamento), imuno-histoquimica (interagao
antigeno-anticorpo para detectar proteinas especificas em tecidos), entre outros exames.

Embora o mieloma multiplo seja uma neoplasia maligna incurdvel, existem diversas
técnicas terapéuticas disponiveis. Em determinados pacientes, o transplante alogénico de
células progenitoras hematopoiéticas podem promover a cura. Através dos tratamentos mais
comuns, o objetivo ¢ promover qualidade de vida e vida longa ao paciente com a quimioterapia

e medidas de suporte proporcionado uma expectativa de vida de mais de 10 anos. O biomédico
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atua na execucdo e interpretacdo dos exames essenciais ao diagnostico € monitoramento do
mieloma multiplo.

Esta revisdo bibliografica tem como objetivo descrever a fisiopatologia e manifestagdes
clinicas do mieloma multiplo e correlacionar quadro clinico com métodos de diagnosticos

atuais.

2. REFERENCIAL TEORICO

Na medula dssea, as células pluripotentes dao origem as linhagens mieloides e linfoides.
Os progenitores da linhagem linfoide dao origem as células NK (natural killer) e aos linfocitos
B e T. Os precursores determinados aos linfocitos B permanecem na medula dssea durante o
processo de maturacdo. Apoés atingir esse estdgio de células B maduras, deslocam-se para a
circulagcdo periférica, onde se direcionam aos orgdos linfoides secunddrios (WATANABE,
2022).

Caso ocorra alguma disfungdo com esse processo ou haja uma mutacdo de DNA das
c€lulas, poderd haver comprometimento da hematopoese, levando a disturbios graves na
maturagdo, podendo, entdo, resultar em anemia, reducdo de neutréfilos e/ou redugdo de
plaquetas (HEUSER; THOL; GANSER; 2016).

Para se diferenciar em célula plasmatica, o linfocito B ativado migra da medula dssea
até as estruturas linfoides periférica como o baco, os linfonodos e os tecidos relacionados ao
sistema imune associado passam por uma intensa diferenciacdo morfoldgica e transcricional
que viabiliza a producdo e secrecdo de anticorpos e, com isso, esses O0rgaos sao locais de
ativacdo das células B pelo antigeno (PAUL, 2022). A ativacdo dos linfocitos B ocorre
mediante a dois sinais essenciais: 1° sinal recebido através do receptor do antigeno e 2° sinal,
os linfocitos recebem através de um linfocito T ativado e, se dividem e maturam até alcangar
sua fungdo efetora. E, esse processo gera centenas de plasmdcitos que produz e libera moléculas
de proteinas, chamada de imunoglobulina. As imunoglobulinas (Ig) sdo produzidas de maneiras
especifica para identificar e aderir a qualquer estrutura que apresente os mesmos antigenos que
estimularam suas células produtoras (CHANG et a/, 2019).

Os plasmocitos caracterizam-se por serem ce€lulas ovoides ou esféricas com um
citoplasma abundante, baséfilo e levemente granular. Tem nucleo excéntrico, redondo ou oval,

cromatina bastante densa em formato de “roda de carroga” e relagao nticleo/citoplasma ¢ baixa

(FALCAO; PASQUINI; ZAGO, 2013).
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As imunoglobulinas (Figura 2) possuem conformagdo em “Y”, sendo estruturados por
duas cadeias pesadas e duas cadeias leves ligadas por pontes de dissulfeto. As cadeias leves sao
dos tipos kappa () e lambda (\). As cadeias pesadas dao origem a IgM, IgD, IgG, IgA e IgE,
representadas pelas letras gregas minusculas (u, 9, v, a e € ) (ALVES, 2017).
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Figura 2 — Representacao esquematica do anticorpo adaptada do International

Medigao da
atividade
biolégica

Myeloma Foundation Latin America

O mieloma multiplo (MM) decorre do aumento anormal e progressivo de plasmocitos
na medula 6ssea, o que resulta na sintese exagerada de imunoglobulinas ou de suas cadeias
(STEVENSON et al., 2014; BARWICK ef al., 2019). Em condig¢des tipicas, 0 MM costuma
ser caracterizado pela secre¢do de Ig monoclonal completa, também chamada de proteina M.
Entretanto, em aproximadamente 15-20% dos casos, hé sintese exclusiva de cadeias leves livres
monoclonais e, em uma pequena parcela dos casos ocorre cerca de 3%, ndo se observa sintese
de proteina monoclonal (ALVES, 2017).

E importante reconhecer e separar o mieloma multiplo sintomético das demais
gamopatias monoclonais. E fundamental compreender trés condigdes especificas: gamopatia
de significado indeterminado (GMSI), mieloma multiplo assintomatico (MMA), mieloma
multiplo (MM) (WATANABE, 2022).

No mieloma multiplo, a proliferacdo descontrolada de plasmocitos gera grandes
quantidades de anticorpos monoclonais anormais e sem fungdo. Esse acimulo interfere no
ambiente da medula 6ssea e dificultando a sintese de leucdcitos, hemacias e de plaquetas
(MEANS et al, 2023).

Apesar do MM acometer a medula 6ssea, a neoplasia pode se estender a locais

extramedulares em fases mais tardias da doenca. A proliferagdo excessiva afeta a hematopoese
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normal e resulta complicagdes como hipercalcemia, comprometimento renal, lesdo dssea e
aumento da predisposicao infecgdes (LEITE, 2017; OLIVEIRA, 2018).

A patogénese do mieloma multiplo sucede com mediadores de citocinas, crescimento e
interleucinas que influenciam sua proliferacdo e sobrevivéncia. Os plasmocitos anormais
contém muitas alteragdes genéticas complexas que podem provocar ganhos ou perdas de
cromossomos, originando suas alteracdes estruturais e contribuindo para a progressdo da
patologia. Em determinado instante da diferenciagdo celular essas instabilidades genéticas
estimulam a produgdo excessiva de células plasmaticas neoplésicas, inibigdo de morte celular
(apoptose), translocagdo cromossdmica e a expressao das moléculas de adesdo, além de alterar
a resposta a estimulos de crescimento no microambiente medular (SOUZA, 2018).

O MM ¢ definido pelos seguintes critérios, segundo o International Myeloma Working
Group: 10% ou mais de células plasmaticas clonais na medula d6ssea ou presenga de
plasmocitoma comprovado por exame histoldgico e pelo menos 1 dos seguintes critérios CRAB
(presenga de uma proteina M maior que 3g/dL no soro e/ou urina, plasmécitos circulantes na
medula 6ssea > 10% e presenca de comprometimento ou lesdo de tecido ou orgdo:
hipercalcemia, comprometimento renal, anemia e alteragdes 6sseas) (CALDEIRA, 2019).

A gamopatia de significado indeterminado (GMSI) ¢ uma condi¢do assintomatica
associada a proliferacdo de plasmocitos monoclonais e a detecgao Ig clonal (paraproteina) no
soro ou na urina, com potencial de evoluir uma doenga maligna como a amiloidose sindrome
linfoproliferativa e o mieloma multiplo (LEMIEUX, 2017). A precisdo de um diagndstico
correto ¢ fundamental, ja que a GMSI necessita apenas de monitoramento a longo prazo, ao
contrario de outras condigdes associadas a anticorpos monoclonais que podem exigir
intervengao terapéutica imediata (ALVES, 2017)

A GMSI ¢ caracterizada pelos seguintes parametros: infiltragdo na medula Ossea ¢
menor que 10%; a concentracao de proteina monoclonal € inferior a 3g/dL; proteina de Bence
Jones na urina de 24 horas inferior a 0,5g/dL; auséncia de sintomas ou danos a 6rgaos-alvo
(ossos, rim e medula dssea) e de sintomatologia (KUMAR et al., 2017).

A gamopatia de significado indeterminado apresenta risco anual de 1% para evolucdo
ao mieloma multiplo (LEMIEUX, 2017). A progressao da GMSI para o MM pode ocorrer
diretamente ou ser antecipada por uma faz intermediaria denominada mieloma multiplo
assintomatico (MMA). Cerca 15% dos pacientes com GMSI evoluam para MM e cerca de 20%

desenvolvem MM ou outras patologias associadas como a macroglobunemia de Waldernstron,
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a sindrome linfoproliferativa e a amiloidose em um periodo de 25 anos (KUMAR et al., 2017).
Assim, os pacientes com pico monoclonal devem ser monitorados regularmente com objetivo
de detectar a evolugdo para o MM sintomatico precocemente ¢ evitar danos a 6rgados-alvo
(SIGURDARDOTTIR et al., 2015).

A GMSI ¢ mais frequente que o mieloma multiplo, sendo detectada em 1% dos
individuos com mais de 50 anos e em até 10% daqueles com mais de 75 anos de idade,
acometendo cerca de 8% de afro-africanos e 3% de caucasianos. Sua prevaléncia aumenta
progressivamente com o avango da idade (LEMIEUX, 2017).

O mieloma multiplo assintomatico (MMA) também merece destaque, pois representa
um estagio intermediario o MMA e MM. Ele ¢ definido pelos critérios laboratoriais de MM e
sem manifestagdes clinicas. Segundo Alves (2017), essa condi¢do apresenta niveis séricos de
proteina M > 3 g/dL no soro e/ou por 10-60% de plasmocitos na medula 6ssea. O risco de
evolucdo para MM ativo ndo ¢ comum e varios marcadores biologicos sdo utilizados para
definir os casos com maior chance de progressao. Recentemente, as diretrizes indicam que 80-
90% dos individuos com risco de progressio para MM ativo em até 2 anos devem ser
classificados como portadores de MM ativo e considerados aptos para iniciar o tratamento
(MATEOS et al., 2017). A taxa de evolucdo do MMA para MM ¢ de aproximadamente 10%
ao ano, sendo mais frequente nos homens e individuos negros, com idade média de 65 anos
(MATEOS et al., 2016).

O MM ¢ uma neoplasia hematoldgica com progressdo lenta e ndo ha cura definitiva. As
primeiras manifestacdes clinicas podem demorar de 10 a 15 anos. Geralmente, apresenta maior
prevaléncia em pacientes acima de 60 anos e quando sintomdtica, pode apresentar
manifestagdes clinicas graves e debilitantes. No entanto, quando diagnosticado precocemente
¢ possivel alcancar boa qualidade de vida e permitindo controle da doenga e, reduzindo de
forma significativa sua gravidade (ALVES, 2017; VALENTIM, 2020).

O diagnostico de mieloma multiplo baseia-se na identificagao de plasmocitoma 6sseo
ou 10% de plasmocitos clonais ou de tecidos moles confirmado por bidpsia. Além de pelo
menos dois critérios adicionais como Critérios de CRAB (Quadro 1), infiltragdo medular por
plasmocitos clonais igual ou superior a 60%, dosagem de cadeia leve livre maior ou igual a 100
mg/L e ressonancia magnética com mais de uma lesdo 6ssea (LAUBACH, 2022).

A sintomatologia do mieloma multiplo podem modificar entre os individuos e estdo

ligadas a progressao da doenca, podendo ser dificil o diagnostico na fase precoce. Além disso,
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as manifestagcdes clinicas ndo sdo especificas e nem facilmente identificaveis, o que pode
resultar em confusao diagndstica com outras doengas (LEITE, 2017).

De acordo com Laubach (2022a), uma analise retrospectiva em uma institui¢do Unica
de 1.027 casos consecutivos diagnosticados com mieloma multiplo revelou que os achados
comuns s3o dor Ossea, anemia, fadiga/fraqueza, creatinina elevada, perda de peso e
hipercalcemia.

A dor 6ssea, decorre principalmente das lesdes osteoliticas, aumento da remodelagao
ossea que favorecem a perda ossea. Esse processo envolve hiperativacao dos osteoclastos que
sdo responsaveis pela reabsorcdo do tecido 0sseo e inibicdo dos osteoblastos que atuam na
formagao 6ssea (STEVENSON et al, 2014). Tais alteragdes podem levar o desenvolvimento
hipercalcemia e provocar sintomas como fraqueza, perda de peso, letargia, dispneia, taquicardia
e comprometimento renal. A maioria dos individuos apresenta dor 6ssea no momento do
diagnostico, especialmente no peito ou nas costas, podendo ocasionalmente envolver bragos e
pernas (WATANABE, 2022).

A hipercalcemia ¢ desencadeada pela destruigdo de tecido dssea que libera calcio na
corrente sanguinea com valores acima de 12mg/dL. As manifestac¢des clinicas podem incluir
fraqueza, constipacdo, aumento da frequéncia urinaria, nduseas, vomitos, aumento da sede,
perda de apetite, além de confusdo mental ou desmaios (WATANABE, 2022; LAUBACH
2022b).

A hipercalcemia constitui a principal causa de insuficiéncia renal. Entretanto, o
comprometimento tubular decorrente da sobrecarga de cadeias leves monoclonais (proteinuria
de Bence Jones) estd quase sempre presente. Fisiologicamente, essas proteinas sao filtradas,
reabsorvidas nos tibulos e catabolizadas. As cadeias leves monoclonais em grandes
quantidades chegam aos tibulos renais, a eficiéncia de reabsor¢ado ¢ ultrapassada, ocasionando
para lesdo tubular progressivo. As alteragdes na fungdo renal sdo observadas em cerca de 50%
dos pacientes diagnosticados, sendo a insuficiéncia renal em alguns casos a primeira evidéncia
clinica do mieloma multiplo (ALVES, 2017; LAUBACH, 2022b).

Cerca de dois tercos dos pacientes com mieloma multiplo apresentam quadro anémico
e no momento do diagnostico, caracterizada por reducao do nimero de eritrocitos (hemacias) e
dos niveis de hemoglobina. A anemia ocorre devido a proliferagdo clonal de plasmdcitos no
ambiente medular, interferindo na producdo natural das células precursoras (eritrocitos,

leucdcitos e plaquetas), resultando em anemia normocrémica € normocitica, com discreta
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tendéncia a macrocitose. Do ponto de vista clinico, as manifestagdes clinicas mais observadas
sao fraqueza, palidez e fadiga (LAUBACH, 2022b; SOUZA, 2018).

O acimulo de imunoglobulinas monoclonais pode deixar o plasma mais espesso,
levando ao quadro clinico de hiperviscosidade sanguinea, dificultando a corrente sanguinea no
organismo. Os niveis elevados de proteinas séricas podem ocasionar manifestagdes clinicas
como hematomas (equimoses), sangramento do nariz (epistaxe), visdo turva, cefaleia,
sangramento gastrointestinal e sintomas neurologicos isquémicos decorrentes da reducdo de
sangue e oxigénio no tecido (SOUZA, 2018). A hiperviscosidade sintomatica ¢ uma urgéncia
hematoldgica. E necessario, a troca plasmatica terapéutica (aférese terapéutica) para alivio dos
sintomas e deve ser realizada independentemente do nivel de viscosidade sanguinea do paciente
desde que esteja apresentando os sintomas (LAUBACH, 2022a).

Os exames hematologicos revelam anemia normocromica normocitica, redugdo de
leucocitos e plaquetas, além de hemécias em Rouleaux devido ao aumento de proteinas séricas.
Cerca de 15 % dos pacientes diagnosticados com mieloma multiplo, o esfregago de sangue
periférico pode ocorrer a presenga de plasmocitos devido ao estdgio avangado da patologia.
(SOUZA, 2018; (WATANABE, 2022).

A diminui¢do da produgdo de anticorpos eficientes afeta o sistema imunologico do
individuo, favorecendo infecgdes repetidas pelos patogenos (SOUZA, 2018). As infecgdes
bacterianas mais frequentes incluem pneumonias e pielonefrite. Nos quadros pulmonares, os
principais agentes isolados Streptococcus pneumoniae, o Staphylococcus aureus e a Klebsiella
pneumoniae. Ja no trato urinario, se destaca a Escherichia coli e outros microorganismos Gram-
negativos (BERTOLOTTI et al., 2017; ALVES, 2017).

As alteragdes neurologicas surgem tipicamente em estagios avancgados e sdo atribuidas
a compressdo medular ou das raizes nervosas por massas plasmocitarias (ALVES, 2017). A
complicacdo mais prevalente entre os individuos € a radiculopatia, ocorrendo sobretudo nas
regides toracica e lombossacra. Ela ¢ resultado da compressao do nervo por um plasmocitoma
paravertebral ou da propria vertebra destruida (LAUBACH, 2022a). Os sintomas mais comuns
sdo frequentemente sensoriais do que motoras como fraqueza ou parestesias das extremidades
inferiores, incontinéncia urinaria ou fecal e dores intensas (ALVES, 2017; WATANABE,
2022).

O mielograma (bidpsia e aspirado da medula Ossea) possibilita quantificar os

plasmocitos infiltrados, sendo observado as células de Mott, caracterizadas por dimorfismo e
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vacuolizacdo plasmocitaria, sendo que a contagem deve ser maior que 10% (SOUZA, 2018). A
imuno-histoquimica constitui em uma metodologia baseada na interagdo antigeno-anticorpo,
permitindo a deteccdo especifica de proteinas em tecidos (CHO, 2022). Desde o inicio da
década de 1990, a identificacdo da molécula CD56 em plasmocitos neoplasicos em pacientes
com a doencga tem sido reportada, com taxas de expressdo variando de 62% a 78%, refor¢ando
seu valor na caracterizacao imunofenotipica e podendo ser obtida através da citometria de fluxo
(CORADAZZI, A. L. et al., 2003).

A citometria de fluxo possibilita determinar o imunofenotipo dos plasmécitos alterados
e clonais, além ser utilizada para monitoragao durante o tratamento da doenga (SOUZA, 2018).
Para diferenciar os plasmocitos anomalos dos normais deve ser determinado e identificado os
marcadores das células. Com isso, as células sdo identificadas por meio de anticorpos
monoclonais especificos conjugados a fluocromos, enquanto a quantificagcdo ¢ realizada pela
avaliagdo de parametros como tamanho celular, grau de granularidade e intensidade de
fluorescéncia (BRUSCHI, 2017; WATANABE, 2022). Nas cé¢lulas plasmaticas neoplésicas
observa-se a aumento do CD138, redugdo do CD38, reducao da expressao do CD45, alteragao
na expressao do CD28 (LEITE, 2006).

A técnica de FISH (fluorescence in situ hybridization) ¢ um exame citogenético que
visualiza as alteragdes cromossdmicas especificas, como translocacdes e delegdes associadas
ao mieloma multiplo. Nesta técnica ¢ identificado a delecdo do cromossomo 13 e as
translocagdes (4;14), (14;16), (14;20) e a delecdo 17 estdo associadas a um mau prognostico
(SEKINE, 2018; SOUZA, 2018).

As medicdes dos niveis de beta-2-microglobulina e albumina auxilia na classificacao do
risco do paciente. A eletroforese de proteinas séricas e urinarias sdo os mecanismos preferidos
para detec¢do de proteinas monoclonais. A proteina M ¢ evidenciada pelo pico na fracdo
gamaglobulina. A maioria dos pacientes com MM apresenta a produgdo da proteina monoclonal
(M), o subtipo mais frequente € a IgG (60% dos casos), seguida pela IgA (20%) e cadeias leves
- proteina de Bence Jones (17%). Os subtipos biclonais IgD e IgE sdo incomuns dentro do
espectro da doenga (FALCAO; PASQUINI; ZAGO, 2013).

O ensaio complementar Freelite permite a quantificagdo das cadeias leves livres de
imunoglobulinas kappa (k) e lambda (A) no soro. A deteccao de uma relagdo k/A anormal (>
100) ¢ indicativa de desequilibrio na producao dessas cadeias, refletindo uma expansao clonal

de plasmocitos (BOTTINI, 2007; VASCONCELOS, 2013; SEKINE, 2018).
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A realizagdo do exame de imagem ¢ fundamental para avaliar os pacientes com suspeita
de mieloma multiplo. A ressonancia magnética (RM) de corpo inteiro € a melhor opcao para
identificar lesdes precoces e lesdes focais na medula 6ssea, enquanto o PET/CT (tomografia
computadorizado por emissao de positrons) ¢ indicada na detec¢do de lesdes extramedulares.
As radiografias convencionais devem ser empregadas quando os demais exames ndo estiverem
disponiveis, devido & menor sensibilidade (LEITE, 2017, SEKINE, 2018).

O estadiamento do mieloma multiplo pode ocorrer por meio dos sistemas Durie-Salmon
e Sistema de Estadiamento Internacional (ISS). O sistema Durie-Salmon ¢ o sistema
tradicionalmente adotado para prognoéstico do mieloma multiplo baseado na avaliagdo de lesdes
Osseas, o que limita sua objetividade na tomada de decisdes terapéuticas. Para superar essas
limitacdes foi desenvolvido o Sistema de Estadiamento Internacional (ISS) em 2005, que em
conjunto analisa alteracdes citogenéticas, tornou-se o método mais utilizado para avaliagdo
prognoéstico. O ISS fundamenta-se na quantificagdo sérica da beta-2-microglobulina e da
albumina, classificando os pacientes em trés estagios com progndsticos distintos. Em 2015, o
ISS foi revisado para aumentar a capacidade de progndstico, incorporando fatores de risco
genético, como as translocagdes (4;14), (14;16) e a dele¢dao 17, além dos niveis séricos de
lactato desidrogenase (LDH). Pacientes classificados como risco padrao apresentam sobrevida
mediana de 6 a 7 anos, por outro lado, pacientes de alto risco tem uma expectativa de vida de 2
a 3 anos (ALVES, 2017; LEITE, 2017; WATANABE, 2022).

A albumina ¢ a proteina sérica mais abundante e em niveis reduzidos podem refletir no
mieloma multiplo mais agressivo devido a a¢do inibitoria da interleucina-6 (IL-6) sobre sua
sintese. A beta-2-microglobulina ¢ encontrada na superficie de praticamente todas as células,
constitui um marcador da atividade patologica e da eficdcia terapéutica, com valores
aumentados associados a maior agressividade. Os niveis aumentados de LDH refletem

atividade tumoral elevada e dano tecidual (WATANABE, 2022).

3. METODOLOGIA
Neste trabalho foram pesquisados 309 artigos e foi selecionado 26 artigos de fato neste
estudo em questao. Avaliados nas plataformas PubMed, Google académico, Scielo, Up To Date
entre os anos de 2015 a 2025. Pesquisados nos seguintes termos: Mieloma Multiplo;
Diagnostico, Sinais e Sintomas do Mieloma Multiplo; Aspectos clinicos e laboratoriais de

Mieloma Multiplo.
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Como critérios de inclusdo contemplaram: Abordagem detalhada dos aspectos clinicos
e laboratoriais do mieloma multiplo; Estarem entre os anos de publicacdo previsto neste estudo
(2015 a 2025); Aspectos epidemiologicos do Mieloma Multiplo em ambito global. Referéncias
classicas descrevendo o que ¢ mieloma multiplo (2014) e Estadiamento do mieloma multiplo
no ano de 2009 também foram utilizadas. E como critérios de exclusdo: artigos que foram
publicados antes de 2015 (com excecdo das referéncias classicas); artigos escassos de
descri¢des detalhadas no que tange mecanismos biologicos, clinicos e laboratoriais do mieloma

multiplo.

4. CONSIDERACOES FINAIS

Para concluir, o mieloma multiplo ¢ uma doenca complexa, progressiva e sem cura
definitiva. Os seus sintomas sdo inespecificos o que pode dificultar o diagndstico e a conduta
terapéutica ao paciente comprometendo a qualidade de vida do paciente podendo evoluir para
uma fatalidade.

O papel do biomédico no diagnoéstico e monitoramento do mieloma multiplo ¢
importante pois atua diretamente na interpretacdo dos exames essenciais, garantindo a
identificacdo precoce nos exames hematoldgicos, caracterizagdo imunofenotipica dos
plasmdcitos anormais e avaliagdo prognostica, contribuindo diretamente para o suporte clinico
ao paciente.

Portanto, ¢ importante disseminar conhecimento sobre o mieloma multiplo que apesar
de frequente ainda ¢ pouco conhecida, incluindo seus aspectos clinicos e laboratoriais para os
profissionais da satide e para a populacao geral a fim de proporcionar uma maior compreensao

e entendimento da doencga.
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