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PALABRAS CLAVE Resumen

Plasmocitoma, extra- Objetivo: Describir la frecuencia, presentacion clinica, tratamiento y evolucion de los
medular, dseo, célula pacientes con diagnodstico de plasmocitoma solitario (PS).

plasmatica, mieloma mul- Métodos: Estudio retrospectivo de pacientes con diagnéstico de PS tratados en el Ser-
tiple, México. vicio de Hematologia del Departamento de Medicina Interna del Hospital Universitario

Dr. José E. Gonzalez.

Resultados: Fueron incluidos 21 pacientes con PS, 16 con plasmocitoma dseo (PO) y
cinco con plasmocitoma extra-medular (PE). La mediana de la edad de presentacion
fue 57 (25 a 80) afos. La relacion hombre-mujer fue de 1.1. Dolor fue el sintoma de
presentacion mas comun. La localizacion mas frecuente del PS fue en las vértebras. La
mayoria de los pacientes recibieron tratamiento con quimioterapia (18/21), 11 com-
binada con radioterapia y siete como monoterapia. La mediana de seguimiento fue 24
(1 a 80) meses. Dos pacientes progresaron a mieloma multiple (MM) y dos presentaron
recurrencia local del PS.

Conclusion: Aunque el nimero de pacientes es pequefio y el seguimiento es corto, en
nuestro estudio observamos que la proporcion de mujeres con diagnostico de PS fue
mayor y la progresion a MM menor a la informada en la bibliografia.
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Solitary plasmacytoma: Retrospective study at a university hospital

Abstract

Objective: To describe the frequency, clinical features, treatment modalities and
natural course of solitary plasmacytoma (SP).

Methods: A retrospective study of patients with diagnosis of SP treated in the Hema-
tology Service of Internal Medicine Department of the University Hospital Dr. José E.
Gonzdlez was conducted.

Results: Twenty-one patients with bone (n = 16) and extramedullary (n = 5) plasma-
cytoma without evidence of multiple myeloma (MM) were included. The median age
at presentation was 57 (25 to 80) years. The male-to-female ratio was 1.1. Pain was
the most common presenting symptom. SP was most frequently localized in vertebra.
Most (11/21) of the patients received combined treatment with chemotherapy and
radiotherapy, 7 (33%) received chemotherapy alone. Median follow-up was 24 (1 to 80)
months. Conversion to MM and local recurrence was observed in two patients each.
Conclusion: In our study the male:female ratio was lower. Although our small sample
and short follow-up of patients with SP, the conversion to MM was lower than that
reported in the literature.

Introduccién

Las neoplasias de células plasmaticas son un grupo de
entidades caracterizadas por la proliferacion de una clo-
na maligna de células, habitualmente productoras de
inmunoglobulinas, que pueden presentarse como lesion
Unica (plasmocitoma solitario) o como multiples lesiones
(mieloma multiple).'? Los plasmocitomas solitarios (PS)
constituyen una enfermedad muy poco frecuente, re-
presentan 5% a 8% de las enfermedades de las células
plasmaticas. La enfermedad se presenta predominan-
temente en hombres entre 55 y 65 afos de edad.?* La
localizacion mas comin del plasmocitoma solitario es el
hueso, en cuyo caso la enfermedad se denomina plasmo-
citoma 6seo (PO), correspondiendo a 50% a 70% de los
casos. El resto de los plasmocitomas solitarios se loca-
lizan en tejidos blandos, los cuales se conocen como
plasmocitomas extra-medulares (PE).>>¢ Los huesos mas
frecuentemente involucrados son aquellos que cuentan
con hematopoyesis activa; por orden descendente de
frecuencia: vértebras toracicas, lumbosacras, cervicales,
pelvis, costillas, extremidades superiores, cara, craneo
y fémur. La mayoria de los PE se localizan en cabeza y
cuello, mas frecuentemente en la via aerodigestiva su-
perior.2> El tratamiento de eleccion es la radioterapia
localizada, con dosis de 40 a 50 Gy.%>'" El uso de quimio-
terapia adyuvante es controvertido. Aproximadamente
50% a 60% de los PO y 10% a 20% de los PE progresaran
a MM.25

En el presente estudio se describe la frecuencia, for-
mas de presentacion y evolucion de los pacientes con
diagnostico de PS atendidos en una institucion universi-
taria.

Métodos

Se realizd una busqueda en los archivos del Servicio de
Anatomia Patoldgica y el Servicio de Hematologia del
Hospital Universitario Dr. José E. Gonzélez, en el periodo
de tiempo entre enero de 2003 y diciembre de 2010, para
identificar pacientes con diagnostico histopatoldgico de
plasmocitoma. Se revisaron los expedientes clinicos para
incluir los siguientes datos: género, edad, signos y sinto-
mas iniciales, tamano y localizacion del plasmocitoma,
hemoglobina, creatinina, calcio, albimina, globulinas,
B-2 microglobulina, inmunoelectroforesis de protei-
nas séricas, nimero de células plasmaticas en médula
oOsea, estudio de imagen realizado, tratamiento, fecha de
progresion, de muerte o de Ultima visita.

Fueron identificados 37 casos con diagnostico de
plasmocitoma. Dieciséis fueron excluidos, cinco por no
contar con expediente clinico, 10 porque los estudios
de extension revelaron la presencia de enfermedad sis-
témica siendo clasificados como MM y un paciente que
se encontraba en tratamiento por MM de ocho anos de
evolucion en quien el diagnostico de plasmocitoma
fue la manifestacion de progresion de la enfermedad.
Veintiln pacientes cumplieron criterios para ser clasifica-
dos como plasmocitoma solitario: biopsia del tumor con
la presencia de células plasmaticas clonales; sin eviden-
cia de plasmocitomas en otros sitios con estudios de
imagen, ya sea radiografia (serie 6sea metastasica),
resonancia magnética nuclear (RMN) o tomografia compu-
tarizada (TC); aspirado o biopsia de médula 6sea con <10%
de células plasmaticas, ademas de ausencia de anemia, hi-
percalcemia o insuficiencia renal atribuibles a la discrasia
de células plasmaticas.>'? Para la definicion de respuesta
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completa, parcial y progresion a MM se siguieron los li-
neamientos internacionales.? La supervivencia libre de
enfermedad se analizd con el método de Kaplan-Meier
utilizando el programa SPSS version 17.

Resultados

En 21 pacientes con diagnostico histopatologico de plas-
mocitoma, los estudios de extension descartaron mieloma
multiple y fueron clasificados como PS, 11 (52%) hombres
y 10 (48%) mujeres. La edad mediana de presentacion
fue 57 anos (rango 25 a 80). Cuatro pacientes (19%) eran
menores de 50 afos.

Dieciséis pacientes (76%) presentaron POy cinco (24%)
pacientes PE. El sintoma inicial mas frecuente fue dolor
en 13 pacientes (62%), 11 pacientes con PO manifestaron
dolor 6seo y dos pacientes con PE localizado en pleura
y estomago iniciaron con dolor pleuritico y abdominal,
respectivamente.

Al momento del diagnostico, 13 pacientes contaban
con TC, tres con RMN y cinco solo tenian radiografia sim-
ple. En 16 casos se realizo biopsia incisional del tumor, en
dos biopsia excisional de la masa, en un caso se realizd
biopsia por aspiracion con aguja fina y en dos casos no fue
posible determinar el método utilizado para obtencion de
la muestra para estudio histopatologico.

Los 21 pacientes contaban con aspirado de médula
oOsea realizado por puncion unilateral de cresta iliaca, en
todos los casos el porcentaje de células plasmaticas fue
menor de 10%, en cuatro casos el porcentaje se encontra-
ba entre 5% a 9%, en 11 pacientes <5% y en seis casos el
informe solo indicaba <10% de células plasmaticas.

Dieciséis pacientes contaban con electroforesis de
proteinas séricas, de los cuales dos (12%) tenian presen-
cia de patréon monoclonal; once contaban con la medicion
de B2-microglobulina, en dos pacientes fue mayor de 3.5
mg/L. En 10 casos tuvimos informacion del tamafo del
plasmocitoma por medio del estudio de imagen; en tres,
el diametro fue mayor a 5 cm. La dosis de radioterapia va-
rié entre 30 Gy y 45 Gy. Los esquemas de quimioterapia
consistieron en ciclofosfamida, dexametasona y talidomi-
da; prednisona y melfalan o dexametasona y talidomida.

Plasmocitoma extra-medular. De los cinco pacientes
con diagnostico de PE, fueron cuatro mujeres, la edad
mediana de presentacion fue 52 afos (rango 47 a 79).
En dos pacientes el PE se localizaba en vias aéreas su-
periores (Tabla 1). Cuatro pacientes fueron tratados con
quimioterapia, en dos pacientes como monoterapia y en
dos pacientes combinada, uno con radioterapia y otro
como adyuvante posterior a cirugia. Un paciente recibio
solo radioterapia con 40 Gy en 20 sesiones. El tiempo de
duracion de la quimioterapia vario de tres a seis meses. La
mediana de seguimiento fue de 24 (cinco a 43) meses. Nin-
gln paciente con PE ha desarrollado mieloma mdltiple
hasta la fecha del ultimo seguimiento. Cuatro casos logra-
ron respuesta completa. La paciente con plasmocitoma
en hueco pélvico, tratado con quimio y radioterapia,
presentd aumento del tamafo del plasmocitoma sin evi-
dencia de enfermedad sistémica después de 11 meses de

seguimiento. La supervivencia libre de enfermedad a tres
anos fue de 75% (Figura 1).

Plasmocitoma ¢seo. De los 16 pacientes con diagnos-
tico de PO, 10 (62%) fueron varones, la mediana de edad
fue 57 anos (rango 25 a 80). La localizacion mas frecuen-
te fue en vértebras toracolumbares en seis casos (38%),
tres (19%) en himero, dos (13%) en sacro, dos (13%) en
hueso frontal (Tabla 1). El dolor 6seo fue el sintoma inicial
y el motivo de consulta en 11 casos (69%). La modalidad
de tratamiento mas frecuente utilizada fue la combina-
cion de radioterapia y quimioterapia en 10 pacientes, en
un paciente se realizo cirugia para excision completa del
plasmocitoma seguida de radioterapia y quimioterapia,
cinco pacientes recibieron sélo quimioterapia.

Con una mediana de seguimiento de 23 meses (rango 1
a 80) un paciente desarrolld recurrencia local del PS y dos
pacientes (12%) han progresado a MM. Una mujer de 50
anos con diagnostico de PO frontal con diplopia como sin-
toma inicial, recibi6 tratamiento con quimioterapia por 8
meses y radioterapia 45 Gy, desarrollé recurrencia local
a los 10 meses del diagndstico. De los dos pacientes que
progresaron a MM, un paciente de 58 anos con diagnosti-
co de PO en vértebra toracica, tratado con radioterapia
30Gy y quimioterapia por cuatro meses progresé a MM
seis meses después del diagnostico y una paciente que
desarrolld6 MM cinco afos después del diagnodstico de
PO del himero a los 25 afios, manifestado por una frac-
tura patoldgica y tratado inicialmente con radioterapia
seguido de quimioterapia seis meses. La supervivencia li-
bre de enfermedad a cinco anos en el grupo de pacientes
con PO fue de 64% (Figura 1).

Discusioén

El plasmocitoma es una proliferacion clonal de células
plasmaticas las cuales son idénticas por morfologia e
inmunofenotipo a las observadas en el MM pero que se
manifiestan de manera localizada ya sea en tejido 6seo
o blando. La razon por la que un paciente desarrolla
PS o MM no esta clara, pero se sabe que esta relacionada
con las moléculas de adhesion asi como a la expresion
de receptores de citocinas de las células plasmaticas
malignas. '

En el presente estudio la proporcion de mujeres con
diagnostico de PS, y en particular de PE fue mayor a la
descrita en la literatura. La modalidad de tratamiento
mas utilizada fue quimioterapia. Con una mediana de se-
guimiento de 24 (11 a 80) meses, cuatro pacientes (19%)
desarrollaron recurrencia local o sistémica.

EL PS similar a otras enfermedades de las células plas-
maticas es mas frecuente en varones, estudios previos
han encontrado una relacion masculino-femenino cerca-
na a 3:1.3>".1415 Datos que difieren de nuestra poblacion
de estudio en la cual ambos géneros presentan una fre-
cuencia similar siendo de 48% mujeres y 52% varones.
Notablemente cuatro de los cinco casos de PE fueron
mujeres.

La recomendacion internacional indica que el trata-
miento de eleccion del PS es la radioterapia localizada,
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Tabla 1. Principales caracteristicas de los pacientes.

Edad/sexo Localizacion Sintoma Tratamiento SG SLE
Plasmocitoma extramedular
1 67 /H pleura dolor RT 11 11
2 51/M nasofaringe obstruccion Cx, QT 43 43
3 47 /M pelvis masa QT, RT 37 111
4 52/M nasal epistaxis QT 5 5
5 79/ M gastrico dolor QT 24 24
Plasmocitoma dseo

1 71/H himero dolor Qr 1 1
2 50/M frontal diplopia RT.QT 25 10t
3 53/M frontal masa Cx, RT, QT 20 20
4 80/M sacro dolor RT, QT 80 80
5 58/M vértebra lumbar dolor Qr 8 8
6 53/H lliaco dolor RT, QT 15 15
7 40/H Sacro dolor RT, QT 58 58
8 65/H vértebra tordcica dolor RT, QT 75 75
9 50/H Vértebra torécica compresion medular RT, QT 70 70
10 25/M humero fractura RT, QT 80 60"
11 28/H vértebra cervical dolor RT, QT 58 58
12 58/H vértebra tordcica dolor RT,QT 6 6"
13 63/H vértebra tordcica dolor Qr 9 9
14 70/H clavicula masa Qr 22 22
15 75/ M himero dolor RT, QT 34 34
16 57/H vértebra lumbar dolor Qr 12 12

H: Hombre; M: Mujer; RT: Radioterapia; Cx: Cirugia; QT: Quimioterapia; SG: Supervivencia global; SLE: Supervivencia libre de enfermedad. t: Recu-

rrencia local. ¥: Conversion a MM.

con dosis de 40 Gy a 50 Gy>7'% seguida de vigilancia. La do-
sis de radiacion ha sido establecida con base en estudios
retrospectivos, Mendenhall y colaboradores encontraron
que 31% de los pacientes que recibian menos de 40 Gy
presentaban falla local al tratamiento comparado con 6%
de quienes recibian dosis mayores.' Franssica y colabora-
dores no observaron fallas al tratamiento utilizando 45 Gy
o mas."" Dos pacientes desarrollaron recurrencia local del
PS a los 10 y 11 meses, ambos recibieron quimioterapia
inicial seguida de radioterapia 35 y 45Gy.
Aproximadamente 50% a 60% de los PO y 10% a 20%
de los PE progresan a MM, con una mediana de tiempo
para progresion de 34 (rango 13 a 180) meses.>%">"7 Los
estudios que apoyan el uso de quimioterapia adyuvante
muestran que es posible retrasar o prevenir la conversion
del PO a MM y mejorar la calidad de vida del pacien-
te.®'>'® Uno de estos estudios fue realizado en la Ciudad

de México de forma prospectiva con una mediana de se-
guimiento de 8.9 afos, la conversion a MM fue de 54%
en el grupo que recibi6 soélo radioterapia y 12% en quie-
nes recibieron radioterapia seguida de quimioterapia,
es importante resaltar que el esquema administrado
fue melfalan con prednisona cada seis semanas por tres
anos.'® En otras series de pacientes la quimioterapia adyu-
vante no ha mostrado que evite la progresion o mejore la
supervivencia, por lo que estos estudios sugieren tratar
con radioterapia localizada y observar para iniciar tra-
tamiento sistémico al momento de desarrollar la progre-
sion a MM.'*1%20 Dos de nuestros pacientes progresaron a
MM a los seis y 60 meses del diagnostico, ambos recibie-
ron quimioterapia adyuvante por seis y nueve meses.
Existen algunos factores que predicen un mayor riesgo
de conversion a MM: tamafo >4cm, localizacion en vérte-
bras, persistencia de la proteina monoclonal en suero,
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Figura 1. Supervivencia libre de enfermedad.
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edad y B2-microglobulina elevada.> De nuestros dos pa-
cientes que progresaron a MM, en uno el PS se localizaba
en vértebra toracica, el otro tenia diametro mayor de 5
cm y ninguno tenia proteina monoclonal detectable en
suero al diagnostico. Ambos recibieron tratamiento com-
binado con quimioterapia y radioterapia.

El diagndstico y clasificacion de las enfermedades
de las células plasmaticas depende en gran medida del
juicio clinico al seleccionar las herramientas de estudio
ya que los avances tecnologicos han permitido aumentar
la precision diagnostica. Es probable que el grupo de pa-
cientes con diagnostico de PS que progresa a MM en corto
tiempo, tenga enfermedad diseminada desde el inicio y
por lo tanto mayor riesgo de desarrollar MM. La RMN pue-
de detectar enfermedad previamente no sospechada en
pacientes con diagnostico de PS hasta en 26% a 30% de los
casos.” La citometria de flujo y la deteccion molecular
de cadenas ligeras identifica células plasmaticas clonales
en la médula 6sea de pacientes que no tienen eviden-
cia de infiltracion al analisis microscopico. Ademas, la
tomografia por emision de positrones (PET), de reciente
introduccion, es (til para detectar enfermedad oculta
hasta en 35% de los pacientes con aparente PS.2

En el presente estudio, 13 pacientes contaban con
TC y solo tres con RMN inicial, en ningln caso se reali-
z0 PET, la evaluacion de la médula 6sea para cuantificar
células plasmaticas se realizd por analisis microscopico.
Es probable que con el uso del PET la incidencia del PS
disminuya y que aumente el nimero de respuestas com-
pletas asi como el indice de curacion de los pacientes con
verdadero PS.

La conducta terapéutica inicial en nuestro cen-
tro incluye radioterapia y quimioterapia, en casos

seleccionados se omite la radioterapia con la intencion de
no retrasar el tratamiento sistémico, que habitualmente
es bien tolerado, o cuando es alto el riesgo desarrollar
complicaciones asociadas a la radiacion. Otra razon
importante para decidir evitar la radioterapia, princi-
palmente en casos de plasmocitoma en zona lumbar y
pélvica es la inevitable afeccion a la médula dsea, lo que
en algunos casos impediria la posibilidad de tratamiento
con quimioterapia asi como de un trasplante de médula
o6sea en el futuro.

Aunque la presente serie de casos es pequefna y el
seguimiento corto, la progresion a MM fue menor a la
descrita en la literatura, lo que coincide con los estudios
en que la quimioterapia adyuvante disminuye o al me-
nos retrasa la progresion a MM. Sin embargo, la recurren-
cia local fue mayor a la esperada.

Conclusion

Consideramos necesario estudios comparativos utilizando
criterios diagndsticos mas estrictos para definir si la qui-
mioterapia adyuvante pudiera beneficiar a un grupo de
pacientes PS.
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