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INTRODUCCION

Las neoplasias de células plasmaticas se originan por proliferación de células linfoides tipo B hasta formar una población de celulas similares, clínicamente se pueden presentar como a) Mieloma múltiple b) Plasmocitoma solitario del hueso c) Plasmocitoma extramedular.

Siendo un desorden multisistémico, el síndrome de POEMS presenta alteraciones en diferentes órganos. El acrónimo define las principales características de un síndrome caracterizado por: polineuropatía (P) organomegalia(O), endocrinopatía (E), bandas monoclonales (M)  y cambios en la piel (S),que resultan insuficientes cuando se describe esta patología que es una constelación de múltiples signos y síntomas.

En 1980, Bardwick y colaboradores   acuñaron el acrónimo POEMS . Las características fueron inicialmente descritas en Japón y posteriormente se multiplicaron los reportes. Hay otras características que no se describen en este acrónimo como las lesiones óseas, enfermedad de Castleman, derrame pleural, edema, ascitis, trombocitosis, papiledema, con los que pueden cursar.  No existe una prueba diagnóstica única para este síndrome

La forma de presentación aislada en forma de infiltración plasmocitaria de hueso o tejidos blandos de las neoplasias de celulas plasmaticas es una forma rara de presentación 3-5% de los casos y si bien las  manifestaciones clínicas y las formas que se presentan son múltiples encontrar este tipo de tumor asociado a síndrome  POEMS nos motivo hacer una revisión de la literatura y presentación del caso clínico que ademas tiene la particularidad que debuta con el cuadro compatible con el de una polineuropatia por lo que su estudio y manejo implica el descarte de otras entidades de mayor frecuencia de presentacion en la practica clinica diaria.

CASO CLINICO

Hombre de 46 años, con antecedentes de ingesta alcohólica 20 gr/dia durante 30 años ex tabaquista con diagnostico de hipertension arterial de 2 meses  que consulta por presentar paraparesia  que se había iniciado de manera progresiva desde 8 meses atras, procedido por parestesias, sumandose el deficit  motor a ambos miembros superiores, el cuadro se acompañaba de astenia, adinamia, hiporexia, mareos e impotencia sexual. 2 meses previas a al consulta relata la aparicion en region esternal de tumoracion de bordes lisos no dolorosa de consistencia dura que aumentaba progresivamente de tamaño.

 Todo lo anterior lo motiva a consultar al hospital de su localidad donde se realiza tomografia de tórax que evidencia en mediastino anterosuperior masa homogenea que infiltra musculos y tejido celular subcutaneo de la pared anterior del tórax, derrame pleural bilateral y esplenomegalia , TAC de columna lumbosacra donde se evidencia signos marcados de artropatia degenerativa con reaccion osea proliferativa; se realiza biopsia incisional de tumor en region esternal donde se observa infiltracion de tejidos blandos por proliferacion atipica  linfoplasmocitaria difusa con predominio de plasmocitos siendo derivada al hospital Perrando con diagnostico de probable plasmocitoma oseo solitario.

Cuando ingresa al servicio el paciente se encontraba lucido con signos vitales dentro de parametros normales. 

En el examen fisico se evidenciaba hiperpigmentacion cutanea a predominio de palmas de manos y plantas de pies con mucosas palidas, edema frio blando godet + hasta tercio medio de ambas piernas, se palpaban adenopatias en region occipital  de 2 cm de diametro de bordes lisos no adheridos a planos superficiales ni profundos.

En region esternal se palpa tumoracion de 10 cm aproximadamente con caracteristicas antes descriptas. El abdomen era blando pero distendido por ascitis no se lograban palpar hepato-esplenomegalia. Al examen neurologico se evidencia hiporeflexia patelar bilateral con paraparesia sin alteraciones objetivas del trofismo y sensibilidad.

En cuanto a los parametros de laboratorios se evidenciaba leucopenia 3900/mm con 44% segmentados, 36% linfocitos, 6 % eosinofilos 4% basofilos. Anemia hipocromica microcitica (Hto 22%, Hg 77,gd VCM 72.2). Funcion hepatica conservada a excepcion de tasa de protrombina de 60%. Proteinograma electroforetico con proteinas totales 5,1 albumina 2,4gr/dl evidenciandose doble componente homogeneo en zona de gammaglobulinas que por inmunomarcacion se determina componente biclonal Ig G; en orina no se observa 

proteinuria de Bence Jones ni  proteina M en la elctroforesis El analisis del liquido ascitico correspondio a exudado negativo para malignidad.

Se realiza puncion de tumoracion toracica donde se observan abundantes celulas plasmaticas y puncion biopsia de medula osea  con presencia de 9% de celulas plasmaticas restos de las series conservadas, con celularidad de 80% eritroide con leve hiperplasia, megacariocitos con tendencia a la agrupacion, nodulos pequenos centrotrabeculares plasmaticos perivasculares de 5-10% aproximadamente.

En ecografia se confirma la presencia de esplenomegalia.

Se realiza electromiografia de 4 miembros donde se denota la presencia de severa neuropatia cronica de tipo mixta a predomino axonal sin denervacion actual ( bilarteral- simetrica. Distal)
DISCUSION

Las manifestaciones clinicas del Sindrome POEMS son muy diversas de modo que no todas se presentan coincidentemente y pueden aparecer en el transcurso de la enfermedad, en el caso de nuestro paciente al momento de presentacion la manifestacion clinica predominante y que motiva a la consulta es la debilidad a predominio de miembros inferiores con manifestaciones subjetivas de alteraciones sensitivas (parestesias) a lo que suma  dias despues alteraciones en ambos miembros superiores, la presentacion de este componente en el sindrome se dice según las diferentes revisiones  se encuentra entre el 90-100% de las veces y puede ser el sintoma inicial (54-80%), pertenece al grupo de las polineuropatias paraproteinemicas asociadas a una cantidad de inmunoglobulina anormal en suero que generalmente es de tipo IgG-IgA subtipo lambda presente en el 75-90% de los casos, dicha neuropatia es generalmente desmielinizante como el caso de nuestro paciente que se confirma por electromiografia, severa neuropatia cronica de tipo mixta a predomino axonal sin denervacion actual ( bilarteral- simetrica. Distal): los estudios neurofisiologicos demuestran un enlentecimiento de las velocidades de conduccion sensitiva y motora en los troncos nerviosos proximales, intermedios y distales con signos de degeneracion axonal, las caracteristicas del liquido cefalorraquideo generalmente son normales a excepcion de proteinorraquia muestra que en nuestro caso no pudo ser confirmada por negativa del paciente al procedimiento

En cuanto a  la organomegalia se presenta en el 50% de los pacientes, y en la mayoría el hallazgo  mas comun es la hepatomegalia.sin embargo se ven presnetaciones con esplenomegalia y adenopatias como el caso que presentamos, hallazgo que se confirma con ecografia y tomografia abdominal. La hiperplasia de nódulos linfáticos ha sido relacionada con la enfermedad de Castleman, en el caso del paciente se evidenciaban adenomegalias en region cervical posterior La presencia de hiperplasia angiofolicular en cualquier paciente debe alertar la posibilidad de un MO 

Dato que no pudo ser descartado ya que no se realizo biopsia de adenomegalias

 Por lo menos un tipo de alteracion endocrina  se presenta, pero en el curso de la enfermedad, pueden ir apareciendo otras. Se ha descrito que la glándula pituitaria y las estructuras relacionadas con el eje hipotálamo-hipofisario son el blanco primario de los anticuerpos del mieloma  y a partir de ello, se desencadenarian las demás anomalías endócrinas. Se reporta diabetes, hipotiroidismo, insuficiencia suprarrenal, hiperprolactinemia. Hay asociación reportada entre leucemia mieloidea crónica, acromegalia y POEMS . Se han descrito casos de aumento de estrógenos en el varón  Nuestro paciente cursa con impotencia sexual de aparicion con el transcurso de la enfermedad lo que podria indicar valores elevados de estrogenos que fueron dosados y se encontraban, hipotiroidismo, hipocorticismo  que se fueron evaluando  paulatinamente y fueron descartado, tampoco presento presentado diabetes al momento de presentacion.

Por definición, todos los pacientes presentan una proteína M monoclonal en el suero, que no siempre es detectado con la electroforesis de proteínas séricas, requiriéndose el análisis por inmunofijación o inmunoelectroforesis. La cadena pesada es usualmente IgG o IgA. En el mieloma osteoesclerótico, las cadenas ligeras son del tipo lambda, a diferencia de las kappa que se presentan en el mieloma múltiple. Otra diferencia constituye el estudio de médula ósea, que generalmente es normal y habitualmente no hay proteínas de Bence Jones ., nuestro paciente presento estas caracteristicas con la particularidad de presentar doble componente homogeneo en zona de gammaglobulinas que por inmunomarcacion se determina componente biclonal Ig G;, lo que determina aun mayor particularidad a este caso ya que el componete biclonal se encuentra en menos del 5% de los casos según las diferentes series y si bien no implicaria  factor pronostico desfavorable para el paciente es un hallazgo a remarcar

Las manifestaciones cutáneas son múltiples y se presentan en el 68% de los casos.La más común es la hiperpigmentación. Nuestro paciente presenta, además de la hiperpigmentación, hipotricosis y leuconiquia, . El engrosamiento de la piel puede ser semejante a la esclerodermia .. Pero ninguno de los signos cutáneos es patognomónico, a pesar de que son casi constantes. Es la afección multivisceral del síndrome lo que permite relacionarlos. 

Otras manifestaciones del síndrome de POEMS incluyen: policitemia, trombocitosis, pérdida de peso. Ciertos reportes indican hipertensión pulmonar, insuficiencia cardiaca congestiva, derrame pleural, miocardiopatía, eventos trombóticos, insuficiencia renal . De manera inusual se ha reportado neuropatía bilateral del frénico . La asociación con infarto cerebral es infrecuente, y en los casos reportados, se considera que el aumento del fibrinógeno podría tener un papel causal, a partir de que la interleucina 6 se encuentra aumentada en el estado activo del POEMS . en nuestro paciente se destacaba la presencia de edemas y ascitis por lo que evitando ser unicistas se amplia el estudio hepatico, renal y cardiaco  encontrandose dichos organos dentro de parametros normales pr o que se asume que dichos signos podrian corresponder a un hallazgo mas no tan frecuente del POEMS. 

Como las manifestaciones del síndrome de POEMS son multisistémicas, se han establecido criterios para su diagnóstico (23).   (Tabla 1).

 TABLA 1: Criterios diagnósticos del Sindrome de POEMS *

Criterios Mayores Polineuropatía 

                               Desorden plasmaproliferativo monoclonal 

Criterios Menores  Lesiones óseas escleróticas 

                               Enfermedad de Castleman 

                               Organomegalia 

                               Edema 

                               Endocrinopatía 

                               Cambios cutáneos 

                               Papiledema 

* Se requieren para el diagnóstico 2 criterios mayores y por lo menos 1 criterio menor  

Asociaciones conocidas: Hipocratismo digital, pérdida de peso, trombocitosis, policitemia, hiperhidrosis 

Asociaciones posibles: Hipertensión pulmonar  enfermedad pulmonar restrictiva diátesis trombótica artralgias 

 cardiomiopatía fiebre niveles disminuidos de vitamina B12 diarrea 

Dispenzieri A et al POEMS syndrome: definitions and long-term outcome. Blood 2003; 101:2496-2506

CONCLUSION:

El caso clínico que reportamos nos demuestra el curso variable de la enfermedad, la aparición paulatina de las diferentes manifestaciones sistémicas también no ayuda a resaltar que todo paciente con polineuropatía crónica desmielinizante deben ser investigados en búsqueda de gammapatías monoclonales. La electroforesis de proteínas séricas, inmunoelectroforesis e inmunofijación, así como la serie ósea radiológica, constituyen pruebas esenciales en la investigación. Ante una imagen radiológica sospechosa, debe insistirse en la biopsia de la lesión, que es lo único que da el diagnóstico definitivo. La demora en obtenerlo provoca generalización del cuadro, agravamiento de los síntomas y deterioro neurológico progresivo y el tratamiento suele ser efectivo, y dado a tiempo, mejora la calidad de vida de estos pacientes.

BIBLIOGRAFIA

Ropper A, Gorson K. Neuropathies associated with paraproteinemia. N Engl J Med 1998; 338:1601-1607 

Darnell R, Posner J. Paraneoplastic syndromes involving the nervous system. N Engl J Med 2003; 349: 1543-54 

Dispenzieri A, Kyle R, Lacy M, et al. POEMS syndrome : definitions and long-term outcome. Blood 2003; 101: 2496-2506 

Fernendez-Torre JL:neuropatia periferica en el Sindrome POEMS. Neurologia 2001;16:331-2

Hitoshi S, Suzuki K, Sakuta M. Elevated serum interleukin-6 in POEMS syndrome reflects the activity of the disease (abstract). Intern Med 1994; 33: 583-587 

Weber Donna, Solitary Bone and extramedullary plasmocytoma, Hematology 2005

Masjuan Vallejo J. Herrero Valverde, Sindrome POEMS con desmielinizacion del sistema nervioso central y periferico, Neurologia 2003; 18 (8) 465-469

Fernandez-Torre JL:neuropatia periferica en el Sindrome POEMS. Neurologia 2001;16:331-2

Fernandez Guzman Toro, Morales Dimas “Evaluacion,diagnostico y Tratamiento del Plasmocitoma de la Pared Toracica.Presentacion de un Caso, Revista Venezola de Oncologia

�





Unidades Temáticas





1-. CARDIOLOGIA





2-. CUIDADOS CRITICOS





3-. DERMATOLOGIA





4-. DOLOR Y ANALGESIA





5-. EDUCACION MEDICA / 	RESIDENCIAS MEDICAS





6-. EMERGENTOLOGIA





7-. ENDOCRINOLOGIA / 


	METABOLISMO / NUTRICION





8-. EPIDEMIOLOGIA CLINICA





9-. FARMACOLOGIA / 


	TERAPEUTICA / 


	TOXICOLOGIA





10-. FISIOLOGIA CLINICA





11-. GASTROENTEROLOGIA





12-. GERONTOLOGIA





13-. HEMATOLOGIA





14-. HEPATOLOGIA





15-. HIPERTENSION ARTERIAL





16-. INFECTOLOGIA





17-. INFORMATICA MEDICA





18-. INMUNOLOGIA CLINICA





19-. MEDICINA AMBULATORIA





20-. MEDICINA LABORAL





21-. MEDICINA VASCULAR





22-. NEFROLOGIA





23-. NEUMONOLOGIA





24-. NEUROLOGIA





25-. ONCOLOGIA





26-. REUMATOLOGIA





27-. SISTEMAS DE 


	 ATENCION MEDICA








Comunicación libre			Presentación de caso X		Serie de casos 


Unidades temáticas por las que opta (colocar los números): .......24.......y ..........13..........


AUTOR 1 Castillo Cesar Augusto


AUTOR 2  Moscatelli Malena


AUTOR 3  Bertollo Rodolfo


AUTOR 4  Genero Sebastian





Secretaría SAM: Gascón 655 11º “E” (1181) Ciudad de Buenos Aires. Tel/Fax: (011) 4862-5846 / 4864-3622 de 15:00 hs a 19:00 hs. e-mail: secretaria@sam.org.ar / web site: www.sam.org.ar











XV CONGRESO NACIONAL DE MEDICINA


XXXII JORNADAS NACIONALES DE RESIDENCIAS


DE MEDICINA CLINICA








                     























	





                     SINDROME POEMS EN PACIENTE CON PLASMOCITOMA OSEO


Y COMPONENTE BICLONAL


                        Autores: Castillo C; Moscatelli M ;Bertollo R;Genero S


            Residencia Clínica Medica. Hospital Julio C Perrando.Resistencia Chaco


INTRODUCCION: El acrónimo POEMS define las principales características de un síndrome caracterizado por: polineuropatía (P) organomegalia(O), endocrinopatía (E), bandas monoclonales (M)  y cambios en la piel (S),que resultan insuficientes cuando se describe esta patología que es una constelación de múltiples signos y síntomas.


CASO CLINICO Hombre de 46 años, enolista,  que consulta por presentar paraparesia que se había iniciado de manera progresiva desde 8 meses previos a la consulta, sumando  parestesias y déficit  motor a ambos miembros superiores, se acompañaba de astenia, adinamia, hiporexia, mareos e impotencia sexual; 2 meses previas a la consulta relata la aparición en región esternal de tumoración de bordes lisos no dolorosa de consistencia dura que aumentaba progresivamente de tamaño. En el examen físico se evidenciaba hiperpigmentacion cutánea a predominio de palmas de manos y plantas de pies con mucosas pálidas, edema frío blando godet + hasta tercio medio de ambas piernas, se palpaban adenopatías en región occipital  de 2 cm de diámetro de bordes lisos no adheridos a planos superficiales ni profundos. En región esternal se palpa tumoración de 10 cm aproximadamente. Abdomen  distendido por ascitis no se lograban palpar hepato-esplenomegalia; se evidencia hiporeflexia patelar bilateral con paraparesia sin alteraciones objetivas del trofismo y sensibilidad.Se realiza tomografía que evidencia en mediastino anterosuperior masa homogénea que infiltra músculos y tejido celular subcutáneo de la pared anterior del tórax, derrame pleural bilateral y esplenomegalia,la biopsia incisional de tumor en region esternal donde presenta infiltración de tejidos blandos por proliferación atípica  linfoplasmocitaria difusa con predominio de plasmocitos. Laboratorios: leucocitos 3900/mm. Hto 22%, Hg 77,gd VCM 72.2. Tasa de protrombina de 60%. Proteinograma electroforetico con proteinas totales 5,1 albumina 2,4gr/dl, doble componente homogeneo en zona de gammaglobulinas que por inmunomarcacion se determina componente biclonal Ig G; en orina no se observa proteinuria de Bence Jones ni  proteina M en la elctroforesis. Puncion biopsia de medula osea  con presencia de 9% de celulas plasmaticas  nodulos pequenos centrotrabeculares plasmaticos perivasculares de 5-10% aproximadamente. Electromiografia  denota la presencia de severa neuropatia cronica de tipo mixta a predomino axonal sin denervacion actual (bilarteral- simetrica. Distal).


CONCLUSION:El caso clínico que reportamos nos demuestra el curso variable de la enfermedad, la aparición paulatina de las diferentes manifestaciones , nos ayuda ademas a resaltar que todo paciente con polineuropatía crónica desmielinizante deben ser investigados en búsqueda de gammapatías monoclonales.














