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RESUMEN:

El mieloma maltiple (MM) es una enfermedad hemato-
légica maligna caracterizada por la infiltracion de mé-
dula 6sea por células plasmaticas neoplasicas y la pro-
duccién de inmunoglobulinas monoclonales. Segun la
concentracion de proteina M en orina y el porcentaje de
células plasmaticas en la biopsia de médula 6sea, se lo
clasifica desde un estadio de Gammapatia monoclonal
de significado indeterminado/limite, hasta el Mieloma
Multiple latente/sintomatico, pudiendo avanzar de una
entidad subclinica hasta el clasico cuadro sintomatico.
En las ultimas décadas el PET-TC baja dosis contribu-
y0 a facilitar la deteccidn, el seguimiento y la valoracion
de la respuesta terapéutica del MM ya que combina una
gran resolucion de contraste (sensibilidad) del PET con
la gran resolucion anatémica de la TC, demostrando
una mayor sensibilidad que la valoracidon radiografica
tradicional parala deteccion de pequenas lesiones osteo-
liticas y similar a la RM en la deteccion de enfermedad
difusa. A su vez, distingue entre el Mieloma Activo de
los estadios latentes, mejora la vision de localizaciones
extramedulares y diferencia lesiones activas de residua-
les por lo que es el método mas sensible para evaluar la
respuesta al tratamiento. Es el método de eleccion para
el estudio del Mieloma Multiple no secretante, donde se
propone como método en el diagnostico y evaluacion de
la respuesta al tratamiento.
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ABSTRACT:

Multiple Myeloma (MM) is a hematologic malignancy
characterized by bone marrow infiltration with neo-
plastic plasma cells and monoclonal immunoglobulins
production. Depending on the concentration of M pro-
tein in urine and the percentage of plasma cells in bone
marrow biopsy, it is classified from a stage of Monoclo-
nal Gammopathy stage of Undetermined Significance /
limit, to the latent Multiple Myeloma / symptomatic and
can move from a subclinical entity to the classic sympto-
matic disease. In recent decades, low-dose PET-CT hel-
pes facilitate the detection, monitoring and evaluation
of therapeutic response of MM as it combines high con-
trast resolution (sensitivity) of PET with high anatomic
resolution of CT, demonstrating greater sensitivity than
traditional radiographic evaluation in the detection of
small osteolytic lesions and similar to MRI in the de-
tection of diffuse disease. In turn, distinguishes bet-
ween Active Myeloma latent stages, improves the vision
of extramedullary locations, and shows the difference
between active and residual lesions. Due to this it is the
most sensitive method to assess response to treatment.
It is the method of choice for the study of non-secretory
multiple myeloma, which is proposed as a diagnostic
method and in the evaluation of treatment response.

Keywords: Multiple Myeloma, PET / CT, monoclonal ga-
mmopathy, solitary plasmacytoma, non-secretory Multi-
ple Myeloma.
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INTRODUCCION:

El MM es un desorden hematolégico maligno
que se caracteriza por la infiltracion de la médula
6sea por células plasmaticas neoplasicas.

Esta enfermedad representa el 10% de todos los
desordenes hematologicos malignos.

La deteccion de compromiso medular y extrame-
dular es un factor importante que pueden influir en
el prondstico y manejo clinico de estos pacientes.

Con el desarrollo de nuevos tratamientos para el
mieloma multiple es importante el diagnéstico ade-
cuado y no invasivo de las lesiones como asi también
el seguimiento las mismas luego del tratamiento’.

Una técnica de cuerpo entero que brinde infor-
macién morfoldgica y funcional es necesaria para
identificar la extension y los sitios activos de enfer-
medad?.

El objetivo de este trabajo es evaluar la utilidad
del PET-TC baja dosis en el diagnostico, seguimien-
to y tratamiento de los pacientes con los diferentes
tipos de mieloma multiple y gammapatias mono-
clonales, asi como también realizar un breve repaso
sobre las diferencias en el diagnoéstico de dichas en-
tidades clinicas.

MATERIALES Y METODOS:

Se evaluaron 5 pacientes que consultaron en el
Hospital Aleman, por diferentes cuadros clinicos
sospechosos de MM, desde enero del aiio 2009 has-
ta mayo del 2012.

Se utiliz6 un equipo PET-TC hibrido que combi-
na un tomografo de 16 filas con un tomdgrafo por
emision de positrones de alta resolucién Siemens
Biograph 16, (Siemens, Erlangen, Alemania)

Todos los pacientes cumplieron un ayuno de 6
hs. antes del estudio y una dieta con bajo contenido
de hidratos de carbono en los dias previos, en los
que se les recomendd ademas no realizar ejercicio
tisico.

Con niveles normales de glucosa en plasma ob-
tenidos, se inyectaron 10 mCi de 18FDG por via
endovenosa. Se los ubicé en un pequena sala indi-
vidual calefaccionada y con baja luz y se les indico
reposo. Se administraron 5 mg de alprazolam y 5 ml
de contraste oral Tryosom GI solucién (Laboratorio
Justesa Imagen) diluidos en 1000 ml de agua. Se rea-
liz6 la adquisicion tomografica 60 minutos después
durante la inyeccién en bolo de 60 ml de contraste
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iodado endovenoso Optiray™ con una concentra-
cion del 68% (Lab Mallinckrodt).

Las imagenes obtenidas fueron evaluadas indivi-
dualmente por dos médicos radiélogos y un médico
nuclear.

RESULTADOS:

Se evaluaron 5 pacientes, 4 de sexo masculino y
1 de sexo femenino, de entre 48 y 78 afios de edad
con diagndstico de confirmado por laboratorio y/o
biopsia.

De los 5 pacientes, dos correspondieron a MM,
uno a gammapatia monoclonal, uno a plasmocitoma
solitario y uno a MM no secretante.En el primero de
los casos de MM, el paciente fue derivado a nues-
tra institucion para el estudio de su enfermedad de
base. Los hallazgos en PET-TC fueron: multiples lo-
calizaciones dseas hipermetabolicas, entre las que se
destacaron una lesion osteolitica con tejido de den-
sidad de partes blandas en el acromion izquierdo y
otra de similares caracteristicas en el angulo inferior
de la escapula homolateral (Figura 1).

Figura 1: Multiples localizaciones éseas hipermetabdlicas:
A-D: Fusion PET/TC coronal, axial y sagital que demues-
tra lesion osteolitica hiper-metabdlica con tejido densidad
de partes blandas en el acromion izquierdo y otra le-sion
similar en el dngulo inferior escapular homolateral.

El segundo de los pacientes consultd por fractura
patoldgica de cadera en el contexto del antecedente
de MM, intercurriendo luego con fractura de brazo
derecho, por lo que se solicita PET-TC para evaluar
el estado de su enfermedad. Los hallazgos mostraron
una recaida de la patologia de base, observandose
lesiones hipermetabdlicas con patrén tomografico
mixto y tejido de densidad de partes blandas aso-
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ciado en el sector posterolateral derecho del cuerpo
vertebral L4 con compresion del saco dural, 9° arco
costal posterior derecho y 7° arco costal posterior
homolateral (Figura 2).

Figura 2: Lesiones hipermetabélicas asociadas a tejido de
densidad de partes blandas. A y B: Fusiéon PET-TC sagi-
tal y Tomografia Multislice (TCMS) axial que demuestran
una lesion hipermetabdlica con patrén tomogrdfico mixto
y componente de partes blandas en el sector posterolateral
derecho del cuerpo vertebral L4 con compresion del saco
dural. C, D y E: TCMS axial y Fusiéon PET-TC coronal y
axial se observan otras lesiones de similares caracteristicas
en 9° arco costal posterior derecho y 7° arco costal posterior
homolateral.

Figura 3: Gammapatia monoclonal: A-D: Fusién PET/TC
coronal y sagital, el PET/TC negativo es un hallazgo acorde
con el diagndstico clinico presuntivo de gammapatia mo-
noclonal en estudio. La nega-tividad descarta enfermedad
activa.

El tercer paciente consulté por pérdida de pesoy
bajos titulos de IgG, por lo que se sospeché gamma-
patia monoclonal. El caso fue estudiado con osteo-
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grama que muestré dudosas lesiones radiolucidas en
huesos largos y calota, por lo que se solicité PET-TC
para su completa evaluacion. Este estudio resulto ne-
gativo tanto en la existencia de lesiones osteoliticas,
como de alteraciones metabdlicas. Este hecho avald
una posible gammapatia monoclonal, ya que al ser
negativo, descart6 enfermedad activa (Figura 3).

El cuarto paciente presentd plasmocitoma de ca-
denas livianas. Consulté por disestesias a predomi-
nio de ambas manos y pies e incipiente dificultad
en la deambulacion. El PET-TC revel6 una lesion
osteolitica e hipermetabdlica (SUV de 7,1), del arco
posterior de C1 asociada a un tejido de densidad de
partes blandas con realce homogéneo luego de la ad-
ministracion de contraste endovenoso (Figura 4).

Figura 4: Plasmocitoma: A-D: Fusién PET/TC sagital y
coronal, TCMS axial y 3D Fusién PET/TC axial que de-
muestran lesion osteolitica e hipermetabélica (SUV de 7,1),
del arco posterior de C1 asociada a tejido de densidad de
partes blandas con realce homogéneo.

El ultimo de los casos se traté de un paciente con
diagnostico de MM no secretante. El motivo de con-
sulta fue dolor intenso en el punto de insercion del
musculo deltoides derecho asociado a una marcada
disminucion de fuerza. Al examen fisico se constato
hipotrofia muscular generalizada mas evidente en
musculos deltoides, supraespinoso, infraespinoso
y redondo mayor derechos. Con la evaluaciéon con
PET-TC, se observo la presencia de un tejido soli-
do hipermetabdlico que ocupaba el espacio epidural
lateral derecho del nivel cervical C4-C5. Ademas se
evidenci6 una lesion hipermetabdlica en la médula
6sea en la diafisis distal femoral izquierda, sin com-
promiso cortical. En la calota craneana se visuali-
z6 ademds una lesion osteolitica, que con compo-
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nente sélido que se extendia hacia el tejido celular
subcutaneo. Por ultimo, se observaron dos lesiones
hipermetabolicas extramedulares en segmento VIII
hepatico (Figura 5).

Figura 5: Mieloma Multiple no secretante: A y B: TC mul-
tislice y Fusion PET-TC sagital se observa un tejido soli-
do hiperme-tabélico que ocupa el espacio epidural lateral
derecho del nivel cervical C4-C5. C y D: TCMS y Fusién
PET/TC sagital evidencian lesion intramedular hiperme-
tabélica sin compromiso cortical en didfisis distal femoral
izquierda. E: Fusion PET/TC sagital lesion osteolitica en
calota craneana, con componente de partes blandas que se
extiende hacia el tejido celular sbcutdneo. F: Fusion PET/
TC axial demuestra dos lesiones hipermetabolicas en seg-
mento VIII hepdtico. G: TCMS axial. Lesion osteolitica e
hipermetabdlica en calota craneana.

DiscusiON

El Mieloma Multiple es un desorden hematolo-
gico maligno de células B caracterizado por la in-
filtracion de la medula dsea con células plasmaticas
neoplasicas y la produccién de inmunoglobulinas
monoclonales'.

Afecta al esqueleto en aproximadamente el 80%
de los pacientes?.

Siendo el tumor 6seo maligno mas comun, cons-
tituye el 10% de todas las neoplasias malignas hema-
toldgicas y se produce principalmente entre los 40 y
80 afnos, con mayor incidencia en pacientes de sexo
masculino’.

El diagnostico de MM ha sido basado principal-
mente en la afectacion de la médula dsea, a menudo
con dolor, hipercalcemia, anemia, insuficiencia re-
nal crénica y la presencia de proteina M (inmunog-
lobulina monoclonal) en muestras de sangre, orina
o ambos.
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Dependiendo del cuadro clinico del paciente, la
cantidad de proteina M en orina y el porcentaje de
células plasmaticas en el aspirado de médula 6sea de
cresta iliaca; la clasificacion de la enfermedad puede
variar ampliamente dentro de un espectro de tras-
tornos de células plasmaticas que van de la gamma-
patia monoclonal de significado incierto (GMSI) o
mieloma multiple no secretante al MM sintomatico,
entre otros.

La GMSI se define por la presencia de un sue-
ro monoclonal (M) de proteinas <3 g / dl, células
plasmaticas de médula dsea de <10% y ausencia de
anemia, hipocalcemia, lesiones osteoliticas o insu-
ficiencia renal atribuible al trastorno proliferativo®*.

En algunos pacientes, el MM puede ser precedi-
do por una fase de GMSI. Estos pacientes tienen un
riesgo de progresion a MM de aproximadamente 1%
por ano luego del diagnédstico®.

Por otro lado, el diagnéstico de MM se basa en
criterios especificos que incluyen paraproteinemia,
infiltracion de células plasmaticas de la médula sea
y lesiones osteoliticas. Aproximadamente el 10.5%
de los pacientes tienen un plasmocitoma solitario
y dos tercios de estos pacientes pueden progresar
a MM, presumiblemente debido a la enfermedad
oculta en el momento del diagndstico inicial'.

En nuestro trabajo evaluamos a un paciente con
sospecha clinica de MM meidante PET-TC que de-
mostré ostedlisis del arco posterior de C1, asociado
a tejido de densidad de partes con realce

homogéneo e hipermetabolico (SUV de 7,1). El
diagnostico final fue plasmocitoma (Figura 4).

La utilidad del FDG PET / TC en esta patologia
radica en que facilita la evaluacién de la actividad
metabdlica de las lesiones 6seas; las manifestaciones
extradseas de enfermedad y la cuantificacion de la
actividad metabdlica de la médula 6sea; en un lapso
de tiempo razonable y en un tnico procedimiento?®.

La evaluacién tomografica multislice del PET-
TC es valiosa ya que proporciona imagenes dseas de
alta resolucion, que permiten una mayor tasa de de-
teccion de lesiones osteoliticas en comparacioén con
la radiografia convencional.

El FDG es un analogo de la glucosa que se marca
con un radiofdirmaco emisor de positrones. Las célu-
las metabdlicamente activas captan y fosforilan este
radiofirmaco, permaneciendo éste atrapado dentro
de la célula. La resultante acumulacion intracelular
de la FDG crea una imagen en el PET5. El aumento
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de la captacion se observa en las células tumorales,
tejido inflamatorio e infeccioso'. El punto de corte
para determinar un aumento de metabolismo es 2,5
SUV en lesiones mayores a lcm y de 1,5 SUV para
lesiones entre 0,5 cm y 1 cm, aunque este punto no
es absolutamente estricto y no es especifico a la hora
de diferenciar patologia benigna de maligna®’.

En el caso del MM, la presencia de enfermedad
en la médula 6sea y el compromiso extramedular en
pacientes con MM son factores importantes que in-
fluyen tanto en el tratamiento como en el en el pro-
nostico del paciente'. E1 PET-TC nos permite ob-
tener una evaluacion de cuerpo entero en un plazo
de tiempo razonable y de este modo poder evaluar
lesiones tanto medulares como extramedulares®.

Por otra parte el FDG PET-TC es una herramien-
ta inica y muy valiosa para la evaluacion de la carga
de morbilidad en el MM no secretante®®. Nuestro
paciente con diagnostico de MM no secretante pre-
sent6 multiples lesiones mixtas, observandose en el
PET-TC un tejido de densidad de partes blandas en
el espacio epidural lateral derecho a nivel cervical
de C4-C5, otra lesion intramedular hipermetabdli-
ca sin compromiso cortical en diafisis distal femoral
izquierda, una lesion osteolitica en calota craneana
asociada a un componente de partes blandas con
extension hacia el tejido celular subcutaneo y dos
lesiones hipermetabolicas extramedulares en el seg-
mento VIII hepatico (Figura 5)

Los pacientes con GMSI, por lo general no mues-
tran captacion de FDG>3.

Por este motivo, la caracteristica ventajosa mas
importante del FDG PET-TC es su capacidad para
distinguir entre el MM activo (lesiones avidas) y la
GMSI (PET-TC negativo)>.

En nuestro caso, en el paciente que se presento
con sospecha de GMSI por datos clinicos y de la-
boratorio, el examen PET-TC fue negativo con una
leve acentuacion difusa e inespecifica de la actividad
metabolica de la médula dsea de los cuerpos verte-
brales, (Figura 3) sin lesiones focales; hallazgos que
apoyan el diagnostico de GMSI.

En los dos casos restantes se obtuvo el diagnos-
tico definitivo del Mieloma Multiple. El PET-TC
demostré en el primero una lesion osteolitica hiper-
metabdlica con tejido densidad de partes blandas en
el acromion izquierdo y otra lesion en el angulo in-
ferior escapular homolateral. (Figura 1). En el otro
caso se observaron lesiones hipermetabolicas con
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patron tomografico mixto (osteoblastico-osteoliti-
co), asociadas a tejido de densidad de partes blan-
das en el sector posterolateral derecho del cuerpo
vertebral L4 con compresion del saco dural y otras
lesiones caracteristicas en 9° arco costal posterior
derecho y 7° arco costal posterior homolateral (Fi-
gura 2).

Luego del tratamiento el FDG PET-CT es util
para el seguimiento de la enfermedad, ya que de-
muestra una respuesta inmediata luego de un tra-
tamiento efectivo, comparado con otros métodos’.
Un descenso de la captacion de FDG representa la
disminucion de la actividad tumoral en médula 6sea
demostrando un tratamiento exitoso. La presencia
de actividad residual de FDG posterior a la quimio-
terapia de induccién, presagia un mal pronostico,
y deben ser considerados eventuales cambios en el
tratamiento®. Por estas razones el PET-TC, es consi-
derado la herramienta de eleccién en el seguimiento
de la enfermedad luego del tratamiento”.

Como el PET-TC también detecta complicacio-
nes inflamatorias e infecciosas®, puede ser ttil para
la deteccion temprana de las complicaciones tera-
péuticas, tales como infecciones vasculares como
la tromboflebitis séptica, infecciones por catéteres y
neutropenia grave que puede dar lugar a modifica-
ciones de la estrategia terapéutica.

Sin embargo, debe tenerse en consideracion co-
mo falsos positivos los hallazgos infecciosos o infla-
matorios®.

CONCLUSION:

El FDG PET-TC detecta de forma confiable las
lesiones causadas por el MM. Por el contrario, los
examenes negativos apoyan fuertemente el diagnos-
tico de GMSL

La enfermedad residual luego del tratamiento y
los hallazgos de enfermedad extramedular, son ha-
llazgos indicativos de recidiva y de mal pronéstico.

Asimismo el FDG PET-TC es una herramienta
unica para la evaluacién del MM no secretante.

De esta forma podemos concluir que la combi-
nacion PET-TC baja dosis, puede reemplazar al es-
tudio 6seo radiolégico como Gold Standard.
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