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Sobre la International Myeloma Foundation

Fundada en 1990, la International Myeloma Foundation (IMF) es la
organizacion benéfica especializada en mieloma mas antigua y grande del
mundo. Con mas de 350 000 miembros en 140 paises, la IMF esta al servicio
de los pacientes con mieloma, de sus familiares y de la comunidad médica.
Ofrece un gran numero de programas en las dreas de investigacion,
educacion, apoyo y promocion:

INVESTIGACION La IMF es el lider mundial en investigacion cooperativa
sobre el mieloma. La IMF respalda la investigacion de laboratorio y desde 1995
ha concedido mas de 100 becas a investigadores noveles y veteranos de alto
nivel. Ademas, la IMF retine con éxito y de forma Unica a los principales expertos
de todo el mundo a través del International Myeloma Working Group (IMWG).

El IMWG publica en revistas médicas de prestigio, marca el camino hacia la
curacion, guia a la nueva generacion de investigadores innovadores y mejora

la vida de los pacientes gracias a una mejor atencion.

EDUCACION Por todo el mundo, la IMF ofrece seminarios educativos
para pacientes y familiares, asi como talleres en centros médicos 'y en
comunidades regionales. Estos encuentros proporcionan directamente a los
pacientes con mieloma y a sus familias informacién actualizada presentada
por especialistas e investigadores lideres en el ambito del mieloma. Nuestra
biblioteca cuenta con mas de 100 publicaciones en mas de 20 idiomas para
pacientes, cuidadores y profesionales sanitarios; se actualiza anualmente,

y esta disponible de forma gratuita.

APOYO El personal estd compuesto por coordinadores que responden

a las preguntas y proporcionan apoyo e informacién por teléfono y correo
electrénico a miles de familias cada afo. La IMF sostiene una red de mas de
150 grupos de apoyo y ofrece formacion a los cientos de pacientes, cuidadores
y personal de enfermeria que se ofrecen voluntariamente para dirigir estos
grupos en sus comunidades.

PROMOCION El programa de promocién de la IMF forma y apoya a los
individuos afectados para que puedan defender los problemas sanitarios que
afectan a la comunidad con mieloma. La IMF lidera dos coaliciones para abogar
por la paridad en la cobertura del seguro, tanto a nivel estatal como federal.
Miles de defensores formados por la IMF consiguen resultados positivos cada
ano en asuntos criticos para la comunidad con mieloma.

Conozca mejor cdmo ayuda la IMF a mejorar la calidad de vida de los pacientes

con mieloma a la vez que busca soluciones para la prevencion y la curacion del
mismo. Péngase en contacto con nosotros o visite myeloma.org.

Mejorando vidas Buscando la curacion

Table of contents

La serie Comprender y 10 pasos para un mejor cuidado 4
{Qué aprendera usted en este manual? 4
Gammapatia monoclonal de significado incierto (GMSI) 4
Mieloma quiescente (MQ) 9
Para concluir 12
Términos y definiciones 12




La serie Comprender
y 10 pasos para un
mejor cuidado

La serie de manuales Understanding
(Comprender) de la IMF pretende
familiarizarle con los tratamientos

y las medidas de cuidado de apoyo

para el mieloma maultiple (al que nos
referiremos simplemente como mieloma).

Para una visién general del mieloma, la
primera fase deberia ser la Patient Handbook
(Guia para el paciente) de la IMF, mientras
que los Concise Review of the Disease and
Treatment Options (Conceptos breves de la
enfermedad y las opciones de tratamiento)
de la IMF es un resumen mas profundo
pensado para profesionales sanitarios y
lectores expertos fuera de la comunidad
médica. Ambas publicaciones, asi como
los numerosos manuales de la serie
Comprender de la IMF, estan disponibles en
nuestra pagina web (myeloma.org), donde
encontrard informacién adicional. También
puede solicitar copias impresas de las
publicaciones de la IMF llamando al nimero
gratuito +1 800-452-2873 desde Estados
Unidos y Canada o al +1 818-487-7455 desde
otras partes del mundo, o escribiendo a
theIMF@myeloma.org.

Para ayudarle a navegar por el sitio web
de la IMF hemos organizado nuestra
informacion segun los 10 Steps to Better
Care® (10 pasos para un mejor cuidado),
que le llevaran desde el diagndstico
(Fase 1) hasta los ensayos clinicos y cémo
encontrarlos (Fase 10). En cada fase
diferente dentro del manual 10 pasos
para un mejor cuidado, usted encontrara
informacion practica y relevante referida
a cada una de las distintas fases de la
enfermedad, incluyendo guias para

realizar pruebas, tratamiento, trasplante,
evaluacion de la respuesta, control de

los efectos secundarios, seguimiento y
tratamiento de la recaida de la enfermedad.

Los términos que aparecen en negrita
se explican en el apartado «Términos y
definiciones» al final de este manual. En
es.glossary.myeloma.org, encontrara

una publicacion mas completa con
vocabulario relacionado con el mieloma,
el Glosario de los términos y definiciones del
mieloma de la IMF.

{Qué aprendera usted
en este manual?

Encontrard informacion sobre la
gammapatia monoclonal de significado
incierto (GMSI) y el mieloma quiescente
(MQ) en el primer paso para un mejor
cuidado: Obtenga el diagndstico correcto.

Ni la GMSI ni el MQ son estadios de
enfermedad activa, pero si que pueden
preceder al mieloma activo. Por lo tanto,
es importante entender si, cudndo y
como puede evolucionar el mieloma
activo y qué seguimiento y/o acciones
deben realizarse.

Gammapatia monoclonal de
significado incierto (GMSI)
{Qué es una GMSI?

GMSI son las siglas de Gammapatia
Monoclonal de Significado Incierto, un
término acunado en 1978 por el Profesor
Emérito Robert A. Kyle de la Clinica Mayo
en Rochester, Minnesota. El término
GMSI describe una alteracién benigna 'y
asintomatica caracterizada por un exceso
de un tipo de proteina en la sangre
(“proteina monoclonal”) producida
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por las células del sistema inmunitario
denominadas células plasmaticas. La
GMSI no es ni cancer ni enfermedad.

(Qué son las células plasmaticas?

Las células plasmaticas se forman a partir
de células B (linfocitos B) y son una parte
fundamental del sistema inmunitario.
Las células plasmaticas fabrican
anticuerpos contra las células, tejidos

y moléculas que el cuerpo reconoce
como extrafos (no parte del cuerpo). En
lenguaje médico, la proteina especifica
que reacciona o se une al anticuerpo se
denomina antigeno (un término acuiado
a partir de las palabras “anticuerpo”

y “generador”). Algunos ejemplos de
anticuerpos que generan materiales
extrafos (antigenos) son: bacterias,
virus, parasitos, hongos y toxinas.

En la respuesta inmune normal, las
células B maduran como células
plasmaticas en la médula ésea, donde
producen anticuerpos (o en lenguaje
médico, “inmunoglobulinas” o “Ig”)
para combatir el antigeno invasor.
Existen cinco tipos de inmunoglobulinas
de cadena pesada: IgG, IgA, IgD, IgE e
IgM; y dos tipos de inmunoglobulinas de
cadena ligera: Kappa (k) y Lambda ().

Figura 1. Estructura de
la inmunoglobulina
<«——(adena
ligera
(ko)

<«——(adena pesada
(G,A,D,EoM)
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En circunstancias normales, estos
anticuerpos se unen a antigenos
invasores especificos y, junto con

otras células del sistema inmunitario,
desactivan y destruyen el antigeno y/o la
célula o el agente infeccioso asociados.
Los anticuerpos que surgen de las células
plasmaéticas en una respuesta inmune
normal se denominan “policlonales”,
porque derivan de muchas células
plasmaticas distintas y pueden atacar a
una gran variedad de antigenos.

{Qué es la proteina monoclonal?

La GMSI representa la extensiony la
persistencia de una Unica clona de células
plasmaticas andémalas que producen un
anticuerpo contra un Unico antigeno. El
anticuerpo especifico segregado porla
clona de células plasmaticas idénticas

se denomina anticuerpo “monoclonal”

o proteina. La proteina monoclonal

es andmala y normalmente no es un
anticuerpo plenamente operativo. Sin
embargo, a veces estos anticuerpos son
especificos para los antigenos del cuerpo
normales. Son autoanticuerpos que pueden
causar problemas inmunes al paciente.

¢Como se detecta la GMSI?

La GMSI puede detectarse en una visita
médica rutinaria normalmente para
averiguar la causa de un incremento del
nivel de proteina total en la sangre o

la orina. La electroforesis de proteina
sérica (SPEP), la electroforesis de proteina
urinaria (UPEP) y la electroforesis por
inmunofijacion (IFE) indican la presencia
de proteina monoclonal. Para mas
informacién sobre las pruebas realizadas
para identificar y cuantificar la proteina
monoclonal, consulte la publicacién de
la IMF Understanding Your Test Results
(Comprender los resultados de sus pruebas).




{Existe mas de un tipo de GMSI?

La GMSI puede surgir a partir de células
linfoides (linfocitos plasmocitoides) o
células plasmaticas, siendo estos dos
tipos celulares de GMSI muy diferentes
biolégicamente. El tipo linfoide

produce solo proteina monoclonal

IgM y representa el 15% de todas las
GMSI. Este tipo de GMSI, si progresa, se
convierte en macroglobulinemia de
Waldenstrom (MW) o linfoma. La GMSI
de células plasmaticas puede progresar
y convertirse en mieloma u otras
enfermedades de células plasmaticas
relacionadas (incluida la amiloidosis y
la enfermedad por depdsito de cadenas
ligeras). Este manual se centra en la GMSI
de células plasmaticas, que representa el
85% de todos los casos de GMSI.

i{Cual es la incidencia de la GMSI?

El 3-4% de la poblacién mayor de 50 afios
tiene una GMSI, y su incidencia aumenta
con la edad. Es muy probable que mucha
gente tenga una GMSI y nunca llegue a
saberlo. Los datos actuales demuestran
que el mieloma viene precedido
sistematicamente por una GMSI, aunque
solo una quinta parte de los casos de
GMSI acaban siendo malignos.

i{Cuales son los criterios
diagnodsticos de la GMSI?

Los criterios diagnésticos de la GMSI son:

B < 3 gramos/decilitro de proteina
monoclonal en suero (la parte
liquida de la sangre),

B < 10% de células plasmaticas
monoclonales en médula 6sea 'y

B no criterios CRAB, que
definen el mieloma activo:
hipercalcemia, afeccién renal,
anemia y enfermedad 6sea.

{Cual es el riesgo de progresion
de una GMSI a mieloma activo?

El riesgo de progresién de una GMSI a
mieloma activo fue estudiado a fondo
por el Dr. Kyle, quien establecié que
ocurre a un ritmo de solo un 1% anual,
y que solo el 20% de las personas con
GMSI desarrollan un mieloma u otra
enfermedad maligna.

La publicacion del 2010 del International
Myeloma Working Group (IMWG, Grupo
Internacional de Trabajo del Mieloma),
Monoclonal Gammopathy of Undetermined
Significance and Smoldering (Asymptomatic)
Multiple Myeloma: IMWG Consensus
Perspectives — Risk Factors for Progression
and Guidelines for Monitoring and
Management (Gammapatia Monoclonal de
Significado Incierto y Mieloma Quiescente
[Asintomaditico]: Perspectivas de Consenso del
IMWG - Factores de Riesgo de Progresién y
Directrices para el Seguimiento y la Gestién
de la Enfermedad), establece criterios

para GMSI con un riesgo de progresién a
mieloma bajo, intermedio y alto.

Los tres criterios para GMSI de bajo
riesgo son:

B proteina monoclonal (proteina M)
inferiora 1,5 g/dL (0 15 g/L)

B proteina monoclonal de tipo IgG

B cociente de cadenas ligeras libres
(CLL) normal. El cociente es el nimero
de cadenas Kappa dividido por el
numero de cadenas Lambda, cuyo
resultado debe estar cerca de 1,65.

La GMSI de riesgo bajo-intermedio se
define como la presencia de uno de los
factores de riesgo, esto es, mas de 1,5 g/dL
de proteina M, un tipo de proteina M no
IgG o un cociente de CLL anémalo.
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La GMSI de riesgo intermedio-alto se
define como la presencia de dos criterios
deriesgo.

La GMSI de alto riesgo presenta los tres
criterios de riesgo.

Para mas informacién sobre las cadenas
ligeras libres y las pruebas realizadas para
cuantificarlas, consulte la publicacién

de la IMF Understanding Freelite® and
Hevylite® Tests (Comprender las pruebas
Freelite®y Hevylite®) o llame a la linea de
informacion de la IMF.

Los investigadores han averiguado los
procesos bioldgicos que se producen
cuando una GMSI progresa a mieloma,
pero aun desconocen por qué sucede en
determinados pacientes y no en otros,
o cémo prevenir dicha progresion. Este
campo estd siendo estudiado a fondo
en diversas instituciones. Si bien se

ha establecido que solo uno de cada
cinco pacientes con GMSI progresa a
mieloma o a otra enfermedad maligna,
todos los casos de mieloma no IgD (la
inmunoglobulina D no secreta proteina
monoclonal) derivan de una GMSI.

{Cual es el procedimiento
diagnéstico de la GMSI?

GMSI de nuevo diagnéstico

El IMWG establece que para un paciente
con una GMSI de nuevo diagnéstico debe
estudiarse su historial médico y realizarse
un examen fisico para ver si presenta
sintomas que puedan sugerir mieloma o
amiloidosis. Los andlisis de sangre deben
incluir un recuento sanguineo completo,
calcio y creatinina en suero y una prueba
para determinar la presencia o no de
proteinuria. Si existe proteinuria, debe
realizarse una electroforesis de proteina
urinaria (UPEP) e inmunofijacién (IFE).
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GMSI de bajo riesgo

Para los pacientes con una GMSI de

bajo riesgo no es necesario realizar una
biopsia de médula 6sea o un estudio
esquelético con radiografias (o cualquier
otra prueba de imagen) si la clinica,

el recuento sanguineo completo, la
creatinina y el calcio sugieren una GMSI.
La electroforesis de proteina sérica
(SPEP) debe repetirse a los 3-6 meses
posteriores al diagnostico de GMSI.

El tiempo es un factor importante

en el diagnéstico de una GMSI: su
hematoélogo/oncélogo debe valorar su
estado de salud y su nivel de proteina en
los meses posteriores al diagnéstico para
ver si se produce algin cambio.

Siempre es necesario realizar una biopsia
de médula ésea si el paciente tiene una
anemia que no se explica, disfuncion
renal, hipercalcemia, lesiones éseas o
una sospecha de amiloidosis (AL). Debe
seguirse a los pacientes con SPEP en

3-6 meses Y, si estan estables, pueden
seguirse en intervalos de 1-2 afos a
juicio del médico, a menos que presenten
cualquier sintoma o cambio en su estado
de salud.




GMSI de riesgo intermedio o alto

A los pacientes con GMSI de riesgo
intermedio o alto debe realizarseles un
aspirado y una biopsia de médula 6sea
iniciales y analizarse genéticamente la
muestra de médula ésea.

Si el paciente tiene proteina monoclonal
de tipo IgM debe realizarse una
tomografia axial computarizada (TAC)
del abdomen para ver si han aumentado
los ganglios linfaticos. Si hay evidencia
de mieloma o MW deben determinarse
los niveles de lactato dehidrogenasa
(LDH), beta-2 microglobulina (B2M)

y proteina C reactiva (PCR). Si los
resultados de estas pruebas son normales
puede seguirse a los pacientes en

6 meses con SPEP y recuento sanguineo
completo, y luego anualmente de forma
indefinida o hasta que se produzca
cualquier cambio en su salud, cuando
posiblemente haya que realizar pruebas
adicionales o mas frecuentes.

iExiste un tratamiento
para la GMSI?

En casos aislados, si un paciente con
GMSI tiene una infeccién subyacente
preexistente y se trata la infeccién es
posible que la GMSI remita, pero no es lo

habitual. En general, la GMSI no se trata
fuera del contexto de ensayos clinicos.
Los ensayos clinicos para pacientes

con GMSI han incluido intervenciones
con suplementos como el extracto

de té verde, 4cidos grasos omega 3y
curcumina (un componente de la especia
curcuma); y con medicamentos como
acido zoledrénico, un bifosfonato
utilizado para evitar la destruccion

Osea, anakinra, un antagonista de la
interleucina 1, y celecoxib, un farmaco
antiinflamatorio no esteroideo (AINE).
Ninguno de estos ensayos logré impedir
la progresién de una GMSI a mieloma.
Actualmente los ensayos clinicos
abiertos para GMSI incluyen medidas

no intervencionistas como registros y
estudios genéticos y observacionales.

Posibles complicaciones

de la GMSI

Neuropatia periférica

La GMSI, aunque se define como
asintomatica, a veces causa problemas
médicos. En aproximadamente el 10% de
los pacientes, el bajo nivel de proteina
monoclonal puede causar neuropatia
periférica (NP), una sensacion de
adormecimiento, cosquilleo o ardor en
las manos, pies y a veces la parte inferior
de las piernas. La GMSI de tipo IgM es

el tipo de gammapatia monoclonal

mas comun asociado a la NP, pero las
gammapatias de tipo IgA e IgG también
pueden causarla. Si usted experimenta
una sensacion de adormecimiento

o cosquilleo en las extremidades,
asegurese de comunicarselo al médico
para que puedan tomarse las medidas
necesarias. Es posible que su médico

le hable del uso de suplementos que
ayudan a proteger el tejido nervioso, o
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quizas le derive a un neurdélogo para que
le visite o le trate por su NP.

Complicaciones esqueléticas

Los pacientes con GMSIy MQ presentan
un mayor riesgo de osteoporosis y de
fracturas vertebrales y de cadera que la
poblacién general. Estos pacientes deben
conocer el potencial riesgo de afeccion
6sea y deben comunicar su diagndstico
de GMSI a sus médicos primarios y a otros
especialistas que vean.

Infecciones

Los pacientes con GMSI tienen mas del
doble de probabilidades de desarrollar
infecciones bacterianas o viricas debido a
su baja produccion de inmunoglobulinas
policlonales (normales) y, por ende,

su menor respuesta de anticuerpos.

Los pacientes que tienen una proteina
monoclonal >2,5 g/dL presentan el
mayor riesgo de infeccién, aunque el
riesgo también es mayor incluso en
pacientes con una GMSI con una proteina
monoclonal <0,5 g/dL. Los pacientes con
GMSI deben tomar precauciones légicas
para reducir el riesgo de infeccion,

como lavarse bien las manos, vacunarse
anualmente contra la gripe y evitar el
contacto con amigos y familiares que
tengan enfermedades contagiosas.

Mieloma quiescente (MQ)
{Qué es el MQ?

El mieloma quiescente (MQ), un término
acufado por el Profesor Emérito Philip
Greipp de la Clinica Mayo en 1980,
describe un estadio asintomatico a caballo
entre la GMSI y el mieloma activo. Refleja
un mayor numero de células plasmaticas
en la médula ésea y un mayor nivel de
proteina monoclonal en la sangre que la
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GMSI. Como la GMSI, el MQ no daia los
rinones, los eritrocitos ni los huesos. En
otras palabras, no provoca criterios CRAB.

¢Como se detecta el MQ?

El MQ puede detectarse casualmente en
un examen médico o puede diagnosticarse
en un paciente asintomatico con una
GMSI previa. La cantidad de proteina M en
la sangre y/o la orina asi como las células
plasmaticas en la médula 6sea pueden
aumentar hasta el punto de pasar a
considerarse un MQy no una GMSI.

{Existe mas de un tipo de MQ?

El MQ no es una entidad aislada sino
un espectro de diferentes estadios de
enfermedad que incluye al menos tres
posibilidades distintas:

1. GMSI con un numero de células
tumorales elevado pero estable

2. Mieloma que progresa minimamente
sin danar los huesos, los eritrocitos
o los riflones (también llamado
“dafo organico”)

3. Mieloma que progresa
moderadamente pero con dafio
organico por el momento indetectable.

Esta nueva vision de la biologia y el
comportamiento del MQ permite a

los médicos no tratar a pacientes que

no requieren tratamiento e intervenir
rdpidamente en el caso de pacientes que
tienen un riesgo muy alto de progresiéon
a mieloma.

{Cuales son los criterios
diagnodsticos del MQ?
El IMWG define el MQ como la presencia

de proteina monoclonal =3 g/dl y/o
un nivel > 10% de células plasmaticas




monoclonales en médula ésea 'y

ausencia de criterios CRAB. Como con

la GMSI, el criterio y la experiencia del
hematologo son cruciales para establecer
el diagnostico y diferenciar el MQ de la
GMSI por un lado y del mieloma activo
por el otro. Se recomienda una segunda
opinién con un especialista en mieloma.

{Cual es el riesgo de progresion
de un MQ a cancer?

Segun la investigacion realizada por el
Dr. Kyle, el riesgo de progresién de un
MQ a MM es del 10% anual durante los
cinco primeros anos, del 3% durante
los siguientes cinco afos y del 1%
anual durante la siguiente década. Una
proporcién importante de pacientes
con MQ no progresa durante mucho
tiempo (el 50% no progresa en los cinco
primeros afos tras el diagnésticoy
aproximadamente el 30% no progresa
tras diez afos).

Los factores de riesgo de progresion

del MQ incluyen la cantidad de proteina
monoclonal, la presencia y el nimero

de lesiones focales que se ven por
resonancia magnética, el nimero de
células plasmaticas en la médula éseay el
cociente entre cadenas ligeras implicadas
(monoclonales) y no implicadas
(normales o policlonales).

Se han establecido nuevos criterios
diagndsticos para el mieloma activo para
incluir el MQ de muy alto riesgo, con un
riesgo de progresion a mieloma activo
del =80% en dos afos. Esta nueva y mas
amplia definicién del mieloma se expone
en International Myeloma Working

Group Updated Criteria for the Diagnosis
of Multiple Myeloma (Los Criterios
Actualizados para el Diagnéstico del

Mieloma Muiltiple del Grupo Internacional
de Trabajo del Mieloma), publicados en
2014 en Lancet. El IMWG establecid la
necesidad de crear estos nuevos criterios,
denominados “eventos definitorios del
mieloma”, para evitar que los pacientes
con una enfermedad muy temprana
sufrieran dafo orgdnico. Los criterios

que determinan si un paciente con
enfermedad temprana debe tratarse o
no pueden establecerse con tres pruebas
ampliamente disponibles (biopsia

de médula 6sea, ensayo Freelite® y
resonancia magnética), y son:

B aspirado medular con un nivel de
células plasméticas >60%

B cociente de cadenas ligeras libres
implicadas y no implicadas = 100

B dos o mas lesiones focales apreciables
por resonancia magnética

Si un paciente asintomatico presenta
cualquiera de estos tres criterios debe
tratarse como mieloma activo.

{Cual es el procedimiento
diagnéstico del MQ?

El procedimiento diagndstico para un
paciente asintomatico con proteina
monoclonal de al menos 3 g/dL incluye
SPEP, recuento sanguineo completo y
determinacién de los niveles de calcio y
creatinina. En el momento del diagnostico
y 2 0 3 meses mas tarde debe recogerse
orina de 24 horas para la electroforesis

y la inmunofijacién. También debe
realizarse una biopsia de médula dsea

y un estudio esquelético. Es altamente
recomendable realizar una resonancia
magnética de columna y pelvis. Si bien las
radiografias esqueléticas han constituido
el procedimiento estandar en el
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diagndstico del MQ y ante una sospecha
de mieloma, no son el mejor estudio de
imagen para la enfermedad temprana,
puesto que solo muestran lesiones
6seas cuando el hueso ha sufrido una
destruccion del 30% aproximadamente.
Una resonancia magnética de columna
y pelvis no solo es mas sensible sino que
ayuda a predecir mejor la progresion a
mieloma sintomatico. Si los resultados
de estas pruebas son normales, deben
repetirse cada 4-6 meses durante un
anoy, si el paciente sigue estable, la
evaluacion puede alargarse a cada

6-12 meses. Si hay evidencia de
progresion de la enfermedad deben
realizarse radiografias esqueléticas.

Asi pues, a los pacientes con MQ se les
sigue con cierta frecuencia. Como con la
GMS], esta frecuencia depende del estado
del paciente y del criterio del médico.
Normalmente son intervalos mas cortos
que en los pacientes con GMSI, porque
el riesgo de progresién es mayor en el
MQ que en la GMSI. Es importante que
exista una buena comunicacién entre los
pacientes con MQ y sus médicos, ya que
este diagnostico puede generar mucha
ansiedad. No es facil que a uno le digan
que tiene una fase muy temprana de
cancer pero que solo se le va a seguir sin
que reciba tratamiento de momento. Es
imprescindible que le vea un hematélogo
experto y que comunique todos los
cambios de salud a su médico y a otros
miembros de su equipo sanitario.
Muchos pacientes en todo el espectro
de la enfermedad, desde la GMSI hasta

el mieloma activo, buscan algun tipo de
ayuda psicoldgica.

iExiste un tratamiento
para el MQ?

Fuera de los ensayos clinicos, actualmente
no existen opciones terapéuticas
estandares para el MQ. Ahora el MQ de
muy alto riesgo se considera mieloma
activo temprano y debe tratarse como un
mieloma recién diagnosticado. Existen
muchos ensayos clinicos activos para

el MQy para el MQ de alto riesgo que
ofrecen una amplia gama de tratamientos
(los criterios para el MQ de alto riesgo
varian de un ensayo a otro).

Si le interesa participar en un ensayo
clinico para MQ debe hablarlo con su
médico y valorar detenidamente las
ventajas e inconvenientes. Usted y su
médico deben comprender bien el
riesgo relativo de progresién en su
caso, asi como los potenciales riesgos
y beneficios del tratamiento, incluidos
los aspectos psicoldgicos del mismo
frente a la observacion.




Posibles complicaciones del MQ

Véase “Posibles complicaciones de la
GMSI” en la pagina 8.

Para concluir

Mientras que el diagndstico de cancer

es algo que no puede controlar, adquirir
conocimiento que mejore su interaccion
con los médicos y con el personal de
enfermeria es algo que si puede controlary
que tendra un efecto importante en como
vivird todo el curso de la enfermedad.

Este manual no pretende sustituir las
recomendaciones de sus médicos y
personal de enfermeria, que son los
mas capacitados para responder a sus
preguntas sobre el plan de tratamiento
especifico. La IMF sélo pretende ofrecerle
informacion que le ayude durante las
conversaciones con los profesionales
sanitarios. Para ayudar a garantizar un
tratamiento eficaz y una buena calidad
de vida, debe desempeiar un papel
activo en su cuidado médico.

=

Visite myeloma.org para tener
informacion actualizada sobre el
mieloma y péngase en contacto con

la linea directa de la IMF para exponer
sus preguntas y dudas relacionadas con
el mieloma. La linea directa de la IMF
atiende de forma solicita y solidaria a las
personas que llaman y les ofrece la mejor
informacién posible sobre el mieloma.
Los especialistas de la linea directa de

la IMF estan disponibles a través de
InfoLine@myeloma.org o llamando al

+1 800-452-2873 o al +1 818-487-7455.

Términos y definiciones

Amiloidosis de cadenas ligeras
(amiloidosis AL): enfermedad en

la que las cadenas ligeras de las
inmunoglobulinas producidas por las
células plasmaticas del mieloma se
entrecruzan formando una estructura
plegada en beta (amiloide) y después se
depositan en los tejidos y drganos del
organismo, como el corazdn, los nervios
y los rifones, alterando la funcion de
los mismos. También se conoce como
amiloidosis primaria.

Amiloidosis: término general para un
grupo de enfermedades caracterizadas
por depdsito extracelular de una
sustancia amorfa, en diversos 6rganos y
tejidos, llamada substancia amiloide. Esta
sustancia se forma a partir del plegado
anormal de distintas proteinas (cadenas
ligeras, prealbumina, etc.). Las proteinas
forman fibrillas rigidas que son insolubles
y que se depositan en varios érganos o
tejidos. Los distintos tipos de amiloidosis
presentan distintos signos y sintomas

en funcién de los 6rganos en los que se
deposita la sustancia amiloide.
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Anemia: disminucién de la hemoglobina
contenida en los eritrocitos que transportan
oxigeno a los tejidos y 6rganos del
organismo. La anemia suele definirse
como una disminucién de la hemoglobina
por debajo de 10 g/d|, siendo lo normal
entre 13-14 g/dl dependiendo del sexo
masculino o femenino, y/o disminucién

>2 g/dl del nivel normal para un individuo.

Anticuerpo: proteina producida
por leucocitos denominados células
plasméticas para luchar contra las
infecciones y la enfermedad.

Anticuerpos monoclonales:
anticuerpos producidos artificialmente y
disenados especificamente para localizar
las células cancerosas y unirse a ellas

con fines diagndsticos o de tratamiento.
Pueden usarse solos o para administrar
farmacos, toxinas o material radioactivo
directamente a las células tumorales.

Antigeno: cualquier sustancia extrana
(como bacterias, virus, toxinas o tumores)
que hace que el sistema inmunitario
produzca anticuerpos naturales.

Antiinflamatorio: sustancia o
tratamiento que reduce la inflamacién o
la hinchazoén.

Aspirado de médula 6sea: extraccion
con una aguja de una muestra de liquido
y células de la médula 6sea para su
andlisis microscopico.

Aspirado: proceso de extraccién de
liquido o tejido, 0 ambos, de una zona
especifica como la médula dsea.

Bacterias: microorganismos
monocelulares que pueden existir
como organismos independientes o
como parasitos (dependientes de otro

organismo para vivir). El plural de bacteria.

Benigno: no canceroso, que no invade
tejidos adyacentes ni se extiende a

otras partes del organismo. La GMSI
(gammapatia monoclonal de significado
incierto) es una enfermedad benigna.

Beta-2 microglobulina (también
denominada 32-microglobulina,
B2M, o B2M): proteina pequena que se
encuentra en la sangre. Los pacientes con
mieloma activo presentan niveles altos.
Los pacientes con mieloma temprano o
enfermedad inactiva presentan niveles
bajos o normales. Aproximadamente el
10% de los pacientes tiene mieloma que
no produce 32M. En el momento de una
recaida, la f2M puede aumentar antes
de que se produzca cualquier cambio
en el nivel de proteina del mieloma.
Factores como las infecciones viricas a
veces pueden producir niveles elevados
de 32M.

Bifosfonato: tipo de farmaco que
protege frente a la actividad osteoclastica
(destruccion ésea) y se une a la superficie
del hueso donde esta siendo reabsorbido
o destruido.

Biopsia de médula 6sea: extraccién
con una aguja de una muestra de tejido
del hueso. Se analizan las células para
ver si son 0 no cancerosas. Si se detectan
células plasmaticas cancerosas, el
anatomopatoélogo calcula el porcentaje
de médula 6sea afectado. La biopsia de
médula ésea suele hacerse al mismo
tiempo que el aspirado de médula ésea.

Biopsia: extraccién con una aguja, bisturi
u otro material, de una muestra de tejido
para su analisis microscopico.

Cadenas ligeras libres: porciéon de la
proteina monoclonal que tiene bajo
peso molecular. Puede estar unida a una



cadena pesada o noy estar libre. Las
cadenas ligeras libres pueden medirse
con un ensayo sensible denominado
ensayo Freelite®.

Calcio: mineral localizado
principalmente en la parte dura de la
matriz 6sea. Si se produce o se libera en
exceso, puede acumularse en el torrente
sanguineo. Véase «Hipercalcemia».

Cancer: término que hace referencia

a enfermedades en las que las

células malignas se dividen de forma
descontrolada. Las células cancerosas
pueden invadir los tejidos adyacentes
y extenderse a través del torrente
sanguineo o el sistema linfatico a otras
partes del cuerpo.

Célula: unidad basica de cualquier
organismo vivo. Cada érgano y tejido del
organismo esta formado por millones de
células microscépicas.

Células plasmaticas: leucocitos
especiales que producen anticuerpos
(inmunoglobulinas). El mieloma es

una neoplasia (cancer) de las células
plasmaticas. Las células plasmaticas
malignas se llaman células del mieloma.
En el mieloma, las células plasmaticas
malignas producen grandes cantidades
de anticuerpos anémalos incapaces de
combatir la infeccion. Estos anticuerpos
andmalos son la proteina monoclonal o
proteina M, que funciona como marcador
tumoral del mieloma. Las células
plasmaticas también producen otras
sustancias quimicas que pueden producir
dafos en 6rganos y tejidos (esto es,
anemia, lesiones renales o nerviosas).

Creatinina: pequefo compuesto
quimico normalmente eliminado por los
rinones a la orina. Si estos estan dafnados,

aumenta el nivel de creatinina en sangre.
Se emplea la prueba de creatinina en
sangre para medir la funcién renal.

Diagnéstico: proceso de identificar una
enfermedad por sus signos y sintomas y
por los resultados de las pruebas.

Electroforesis proteica: prueba de
laboratorio en la que las proteinas
séricas (sangre) o urinarias del paciente
se someten a un proceso de separacion
seguin su tamafio y carga eléctrica.

La electroforesis permite calcular la
cantidad de proteina monoclonal y se
usa tanto para el diagnéstico como para
el seguimiento.

Electroforesis: prueba de laboratorio

en la que las proteinas séricas (sangre)

u orina del paciente se someten a un
proceso de separacién segun su tamafoy
carga eléctrica. En pacientes con mieloma,
la electroforesis de la sangre u orina
permite tanto el calculo de la cantidad de
proteina del mieloma (proteina M) como
la identificacion del pico M caracteristico
de cada paciente. La electroforesis

se emplea como herramienta para el
diagndstico y el seguimiento.

Farmaco antiinflamatorio no
esteroideo (AINE): farmaco usado para
disminuir la fiebre, la inflamacién, el dolor
y el enrojecimiento.

Gammapatia monoclonal de
significado incierto (GMSI): categoria
de enfermedad de las células plasmaticas
caracterizada por niveles relativamente
bajos de proteina monoclonal en sangre
u orina. Los niveles de células plasmaticas
de la médula ésea son bajos (< 10%).

No hay sintomas relacionados con el
mieloma (es decir, anemia, insuficiencia
renal, hipercalcemia y lesiones liticas).
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Hematodlogo: médico especializado
en los trastornos de la sangre y de la
médula dsea.

Hipercalcemia: nivel de calcio en sangre
superior a lo normal. En los pacientes

con mieloma, suele ser el resultado de la
degradacién 6sea con liberacion de calcio
del hueso al torrente sanguineo. Esta
enfermedad puede producir una serie

de sintomas, como pérdida de apetito,
nauseas, sed, fatiga, debilidad muscular,
agitacion y confusion. Véase «Calcio».

IgD, IgE: dos tipos de mieloma que son
menos frecuentes. Véase «IgG, IgA».

IgG, IgA: los dos tipos mas comunes de
mieloma. La Gy la A se refieren al tipo

de proteina producida por las células del
mieloma. La proteina del mieloma, que es
una inmunoglobulina, esta constituida por
dos cadenas pesadas (por ejemplo, de tipo
G) y dos cadenas ligeras, que son kappa

o lambda. Asi pues, los dos subtipos mas
comunes de mieloma tienen las mismas
cadenas pesadas (esto es, IgG kappa e IgG
lambda). Los términos «pesado» y «ligero»
se refieren al tamafo y al peso molecular
de la proteina; las cadenas pesadas son
mas grandes que las ligeras.

IgM: suele asociarse a la
macroglobulinemia de Waldenstrom. En
algunos casos infrecuentes, la IgM puede
ser un tipo de mieloma.

Incidencia: numero de casos nuevos de
una enfermedad diagnosticados cada aio.

Inflamatorio: relativo a una respuesta
protectora del organismo frente a una
lesiéon o enfermedad.

Inmunofijacién: prueba inmunoldgica
de la sangre o la orina para identificar
proteinas. En los pacientes con mieloma
permite al médico identificar el tipo de

proteina M (IgG, IgA, kappa o lambda).
Es la técnica mas sensible para identificar
el tipo exacto de proteina M de cadena
pesada o ligera.

Inmunoglobulina (Ig): proteina
producida por las células plasmaticas
que constituye una parte esencial del
sistema inmunitario del organismo.
Las inmunoglobulinas se pegan a

las sustancias extrafas (antigenos) y
contribuyen a su destruccion. Los tipos
(también denominados isotipos) de
inmunoglobulinas son IgG, IgA, IgD,
IgE e IgM. La palabra no médica para
inmunoglobulina es «anticuerpo».

Lactato deshidrogenasa (LDH):
enzima productora de energia presente
en casi todos los tejidos del organismo.
Los niveles de LDH aumentan en la
sangre como respuesta al dafo celular.
La LDH puede usarse para seguir la
actividad del mieloma.

Lesion focal: una zona de células
irregulares en la médula 6sea que se
aprecia por resonancia magnética. Para
que se considere un criterio diagnéstico
de mieloma debe haber mas de una
lesién focal con un tamafio =5 mm.

Lesion: drea de tejido andmalo. Un bulto
0 absceso que puede estar causado

por una lesién o por una enfermedad,
como el cancer. En el mieloma, «lesion»
puede referirse a un plasmocitoma o a un
agujero en el hueso.

Macroglobulinemia de Waldenstréom:
linfoma indolente poco comun que
afecta a linfocitos con caracteristicas
intermedias entre linfocitos y células
plasmaticas. Se producen cantidades
excesivas de proteina IgM. No es un tipo
de mieloma.




Maligno: canceroso; capaz de invadir los
tejidos adyacentes o extenderse a otras
partes del organismo.

Médula ésea: tejido blando y esponjoso
dentro de los huesos que produce los
eritrocitos, los leucocitos y las plaquetas.
Es el tejido dentro del cual se desarrollan
las células plasméaticas anémalas y causan
el mieloma.

Mieloma asintomatico: mieloma

que no presenta signos o sintomas

de enfermedad (es decir, anemia,
insuficiencia renal, hipercalcemia'y
lesiones liticas). También denominado
mieloma multiple quiescente (MMQ) o
indolente o mieloma en estadio inicial.

Mieloma multiple: cancer de las células
plasmaticas que se encuentran en la
médula ésea. Las células plasmaticas
cancerosas se llaman células del mieloma.

Molécula: particula minima de
una sustancia que retiene todas las
propiedades de la sustancia y esta
compuesta por uno o0 mas atomos.

Monoclonal: clon o duplicado de una
Unica célula. El mieloma se desarrolla

a partir de una Unica célula plasmatica
maligna (monoclonal). El tipo de proteina
del mieloma producido también es
monoclonal, es decir, una Unica forma
en lugar de multiples formas (policlonal).
La importancia practica de una proteina
monoclonal es que aparece como un
pico agudo (pico M) en la electroforesis
de proteinas séricas.

Oncoélogo: médico especializado en
tratar el cdncer. Algunos oncélogos se
especializan en un tipo particular de cancer.

Osteoporosis: enfermedad 6sea
progresiva caracterizada por una

disminucion de la masa y densidad 6seas,
lo que aumenta el riesgo de fracturas. La
afectacion difusa de los huesos con mieloma
produce lo que parece osteoporosis en
una radiografia y en la densitometria.

Proteina C reactiva (PCR): proteina
formada en el higado que aumenta
cuando hay inflamacion en el organismo.

Proteina monoclonal (proteina M):
proteina anémala producida por las
células del mieloma que se acumula en el
hueso y la médula 6seay los dana.

Proteinas M (pico M): anticuerpos

o partes de anticuerpos detectados
inusualmente en grandes cantidades en
la sangre u orina de los pacientes con
mieloma multiple. El pico M se refiere al
«pico» propiamente dicho que aparece
en la electroforesis proteica cuando
estd presente la proteina M. Es sindbnimo
de proteina monoclonal y proteina del
mieloma. Véase «Monoclonal».

Proteinas: sustancias compuestas de
aminoacidos. Las proteinas son una

parte esencial de todos los organismos
vivos, especialmente como componentes
estructurales de los tejidos del organismo
como musculos, cabello, coldgeno, y
demds, asi como enzimas y anticuerpos.

Resonancia magnética (nuclear) (RM,
RMN): prueba de imagen diagnoéstica
que utiliza los campos magnéticos,

las ondas de radio y la radiaciéon no
ionizante para producir imagenes bi

o tridimensionales detalladas de los
6rganos y estructuras internas del
organismo. La RMN ofrece resolucion
muy fina de las partes blandas,
especialmente invasiones de la médula
espinal, pero es menos precisa para las
lesiones 6seas.
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Sistema inmunitario: grupo complejo Notas
de 6rganos y células que producen

anticuerpos, respuestas celulares para

defender al organismo frente a sustancias

extrafas, como bacterias, virus, toxinas

y canceres.

Suero: parte liquida e incolora de la
sangre en la que estan suspendidas las
células sanguineas.

Tomografia axial computarizada (TAC
o TC): técnica radioldgica que produce
imagenes tridimensionales de los 6rganos
y estructuras dentro del cuerpo y que se
usa para detectar pequenas dreas de lesion
6sea o afectacion de tejidos blandos.

Tomografia por emision de positrones
(PET): prueba diagndstica que usa una
camara y ordenador sofisticados para
producirimagenes del organismo. Las
imagenes de PET muestran la diferencia
entre los tejidos sanos y los que funcionan
de forma anémala basandose en la
absorcién de aztcar marcado con una
sustancia radiactiva por las células
cancerosas activas.

Toxinas: venenos producidos por
determinados animales, plantas o bacterias.

Tumor maligno hematoladgico:
cancer de la médula 6sea o de las
células sanguineas.

Tumor: masa anémala de tejido
como consecuencia de una division
celular excesiva.

Virus: pequena particula viva que

puede infectar las células y alterar su
funcionamiento. La infeccién por un

virus puede causar sintomatologia

en una persona. La enfermedady la
sintomatologia originadas dependen del
tipo de virus y del tipo de células infectadas.




Notas
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10 STEPS TO BETTER CAREws— =

UNA HERRAMIENTA UNICA PARA LA INFORMACION
SOBRE EL DIAGNOSTICO Y EL TRATAMIENT

Uno de los aspectos mas desalentadores al ser diagnosticado de mieloma
multiple (MM) es comprender una enfermedad desconocida y bastante
complicada. Desde el diagnéstico hasta ser un largo superviviente, 10 Steps to
Better Care® (10 pasos para un mejor cuidado) le guiaran por el trance del MM:

1. Conozca la enfermedad. Obtenga el diagnéstico correcto.

2. Las pruebas realmente necesarias.

3. Opciones de tratamiento de primera linea.

4. Tratamiento de apoyo y cdmo recibirlo.

5. Trasplante: ;necesita uno?

6. Evaluacion de la respuesta: ;esta funcionando el tratamiento?

7. Consolidacién o mantenimiento.

8. Seguimiento del mieloma: control sin misterio.

9. Recidiva (recaida): ;necesita cambiar de tratamiento?

10. Nuevos ensayos: coémo encontrarlos.

Visite 10steps.myeloma.org para comprender mejor la enfermedad y el
diagnéstico, y siga los pasos para conocer las mejores pruebas, tratamientos,
tratamiento de apoyo y ensayos clinicos disponibles actualmente.

Como siempre, la International Myeloma Foundation (IMF) le anima a que
comente detenidamente con su médico todos los aspectos clinicos. La IMF
pone a su disposicion las herramientas para comprender y tratar mejor su MM.
Visite la pagina web de la IMF (myeloma.org) o pongase en contacto con la
linea de informacién de la IMF llamando al +1 818-487-7455. Su personal esta
compuesto por especialistas cualificados que responderan a sus preguntas.

La mision de la IMF es ayudarle.
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