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El mieloma miltiple (MM) es una
enfermedad tratable, aunque incura-
ble'”; su prondstico ha mejorado en
los ultimos afios, con una supervi-
vencia media de 2-3 afos, debido a
un cambio terapéutico atribuible a la
introduccion del trasplante autélogo
de progenitores hematopoyéticos
(auto-TPH) y tres nuevos farmacos
antimielomatosos: talidomida, lena-
lidomida y bortezomib*, los cuales
han mostrado ser seguros en pacien-
tes con MM vy fallo renal'.

La insuficiencia renal constituye uno de
los principales factores de mal pronés-
tico de la enfermedad?, apareciendo en
un 25-30% de los casos, de los cuales el
2-3% precisan didlisis, con una super-
vivencia media de 4 meses al afio**. Su
origen es multifactorial, aunque la cau-
sa mas frecuente es la eliminacion renal
de cadenas ligeras (proteinuria de Ben-
ce-Jones), cuya presencia en los tibu-
los se denomina histolégicamente «ri-
fién de mieloma»'.
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Presentamos el caso de un paciente
de 53 afios de edad, diagnosticado de
MM IgA lambda estadio III/B de Du-
rie Salmon con fracaso renal agudo
secundario a probable rifién de mie-
loma, que precisé hemodialisis desde
el momento del diagndstico. Inicié
quimioterapia de primera linea con
bortezomib, adriamicina y dexameta-
sona (esquema PAD) previo a auto-
TPH con melfalan, con excelente to-
lerancia clinica, que le permitié
alcanzar remision completa estricta
(RC), aunque sin respuesta nefrolégi-
ca. A partir de los 11 meses de iniciar
programa dialitico presenta una pro-
gresiva mejoria del filtrado glomeru-
lar (FG) hasta poder abandonar la
técnica dialitica definitivamente a los
14 meses del diagndstico (tabla 1).

El grado de disfuncién renal ensom-
brece el prondstico de los pacientes
con MM, mads aun en aquellos que
precisan didlisis, describiéndose me-
nor supervivencia, mayor mortalidad
a corto plazo (estimada en 4 meses),
mayor susceptibilidad a infecciones,
mayor estancia hospitalaria y mayor
compromiso de la calidad de vida del
enfermo. Por todas estas razones,
clasicamente se ha contraindicado el
tratamiento con altas dosis de qui-
mioterapia y auto-TPH’. No obstan-
te, hoy dia, en los enfermos menores
de 65 afios con buen estado general
el tratamiento de eleccion es la poli-
quimioterapia, con esquemas que in-
cluyen, ademds de la dexametasona,
otros farmacos como vincristina,
adriamicina y ciclofosfamida, junto
con los nuevos farmacos antimielo-
matosos: talidomida, lenalidomida y
bortezomib, seguido de auto-TPH’*,
asi como soporte de didlisis de ser
necesario, ya que aumenta las posi-
bilidades de RC en un 20-40% de los
casos, con una supervivencia libre de
progresiéon de 2,5-4 afios y una su-
pervivencia general de 4-5 afios™,
con recuperacion total o parcial del
FG en un 25-58%, lo cual implica
una mejoria de la supervivencia*".

Tauro et al, al igual que otros auto-
res, han referido que pacientes que

reciben QT y auto-TPH pueden tener
una recuperacion parcial de la fun-
cién renal con disminucién de la do-
sis y frecuencia de didlisis, si bien
son muy pocos los que pueden aban-
donarla definitivamente tras el trata-
miento. También comunican que la
recuperacién parcial de la funcion
renal se ve influida por el tipo de pa-
raproteina (IgA e IgM tienen mayor
riesgo de progresion que I1gG), tiem-
po de evolucién del MM y tiempo de
evolucién del fallo renal*'*".

Badros et al realizan el primer estu-
dio prospectivo de pacientes con
MM sometidos a auto-TPH. Refieren
que los pacientes menores de 70 afios
con MM vy fallo renal, incluso aque-
llos dependientes de didlisis, deben
ser tratados con menores dosis de
quimioterapia (melfaldn 140 frente a
200 mg), disminuyendo la incidencia
de efectos adversos, y que el auto-
TPH precoz es un tratamiento segu-
ro, que incrementa la posibilidad de
RC, de recuperacién total o parcial
del FG y, por tanto, la supervivencia
global, aunque los resultados mues-
tran que pasados 12 meses con insu-
ficiencia renal, la recuperacién del
FG es altamente improbable*.

Matsue recientemente ha publicado
un estudio en relacién con la reversi-
bilidad del fallo renal dependiente de
dialisis, y la relacién con la concen-
tracion de cadenas ligeras. Dicho es-
tudio considera que el tratamiento
gold-standard de los pacientes con
MM e insuficiencia renal debe basar-
se en la dexametasona a altas dosis,
por su rapida respuesta, asociada con
nuevos farmacos como la talidomida
y el bortezomib, los cuales han mos-
trado gran efectividad en el trata-
miento del MM asociado con dete-
rioro del FG. En su serie, el 67% de
los pacientes dependientes de didlisis
prescindieron de la misma tras la ad-
ministracién de dexametasona y tali-
domida, con una estancia media en
didlisis de 2 meses. El bortezomib
fue utilizado con éxito como farma-
co de segunda linea en 3 pacientes
dependientes de didlisis, sin eviden-
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Tabla 1. Evolucién analitica

Hemodialisis Dialisis ERCA*
peritoneal
PAD TPH >
Fecha 23/01/09 | 13/05/09 | 15/07/09 | 23/09/09 | 21/11/09 | 10/12/09 | 24/02/10 | 10/03/2010 | 25/05/10 | 12/06/2010
Cr (mg/dl) 11,3 6,36 5,1 5,03 52 3,81 3,32 3,38 2,7 2,4
U (mg/dl) 217 104 98 80 82 94 121 110 96 89
MDRD 13,9 18,4 24 20,3 26,8 29
Ca (mg/dl) 10,4 8,7 8,9 9,2 8,9 8,4 8,6 8,7 9,5 9,3
Pt (g/dl) 10,3 6,2 7,2 6,9 6,5 6,1 6,4 6,7 7 6,9
Alb(g/dl) 2,9 4,2 4 4,4 4,2 4,3 4,4 4,7 4,7 4,5
IgA (mg/dl) 7.220 24
IgG (mg/dl) 68 223
IgM (mg/dl) 0 32,2
Alfa-2 (%) 3,1 14,6 13,1 14,6 13,8 12,9
Gamma (%) 64,6 4,3 9,1 84 10,7 10,5
B-2-m (mg/l) 12,6 18,48 7,3 7
Lambda (g/dl) 7.2 0 0 0 0
Proteinuria
(9/24 h) 0,69 0,18 0,67 0,08 0,07

Cr: creatinina; U: urea; MDRD: filtrado glomerular estimado por MDRD (poco estimable por la situacion de dialisis);

Ca: calcio; Pt: protefnas totales; Alb: albimina; IgA: inmunoglobulina A; IgG: inmnoglobulina G; IgM: inmunoglobulina M; Alfa 2: globulina alfa-2;

Gamma: globulina gamma; B-2-m: beta-2-microglobulina; Lambda: cadena ligera lambda. * Consulta de enfermedad renal crénica avanzada.

ciarse mayores efectos adversos.
También observan una mayor super-
vivencia en aquellos pacientes con
una permanencia en didlisis menor
de 4 meses, y una supervivencia a
largo plazo semejante a la de aque-
llos pacientes sin insuficiencia renal.
La recuperacion del FG se relaciond,
asf mismo, con la disminucién de la
concentracion sérica de las cadenas
ligeras en todos los pacientes del es-
tudio. El exceso de cadenas ligeras
sintetizadas por las células mieloma-
tosas es el principal responsable del
deterioro de la funcién renal, al acumu-
larse en los tibulos renales, por lo que su
rapida disminucién cobra importancia a
la hora de recuperar la funcion renal.

En conclusién, se trata de un pacien-
te de edad no avanzada (menor de 65
afios), diagnosticado de MM IgA es-
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tadio III-B (y, por tanto, con mayor
riesgo de progresién), con insufi-
ciencia renal severa desde el momen-
to del diagndstico, que precisa diali-
sis (dato de baja supervivencia y alta
morbimortalidad), con RC pero sin
respuesta nefrolégica a la induccion
con esquema PAD y sometido a auto-
TPH + melfaldn, que presenta una re-
cuperacion progresiva del FG a par-
tir del afio del diagndstico, con
interrupcion de didlisis a los 14 me-
ses (lo cual es un hecho excepcional
en la revision de la bibliografia mé-
dica). Por tanto, concluimos que la
pauta de induccién con dexametaso-
na mas un farmaco antimielomatoso
como el bortezomib, previa al auto-
TPH con dosis bajas de melfalan, es
un tratamiento seguro y eficaz para
conseguir la remisién de la enferme-
dad en pacientes dependientes de

dialisis y esto, junto con la disminu-
cién progresiva de formacién y ex-
crecién de cadenas ligeras, favorece
la posibilidad de recuperar FG y me-
jorar la supervivencia a largo plazo.
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