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Metastasis cutanea de mieloma multiple, reporte de un caso

Cutaneous metastasis of multiple myeloma, a case report
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RESUMEN

El mieloma multiple (MM) es una hiperplasia clonal y desorganizada de células plasméticas en médula ésea y esta acompafado por
una produccion de inmunoglobulinas anémalas monoclonales, nombradas proteinas M. Se reporta el caso de paciente femenina de
la sexta década de la vida con diagndstico de mieloma mdltiple plasmablastico plasmacitico diagnosticado mediante biopsia de lesion
litica y tumoral en columna lumbar, la cual desarrolla lesiones cutaneas constituidas por multiples nédulos eritematosos que confluyen
formando placas adheridas a planos profundos. Se realiza estudio histopatolégico de las lesiones, mostrando diferenciacion inmuno-
blastica y plasmabléastica con positividad nuclear a MUML1 y tincion membranal citoplasmatica en las células neoplasicas de CD138,
confirmando el diagndstico de metastasis cutanea secundaria a mieloma mdltiple.
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ABSTRACT

Multiple myeloma (MM) is a clonal and disorganized hyperplasia of plasma cells in the bone marrow and is accompanied by abnormal
monoclonal immunoglobulin production, named M proteins. We report the case of a female patient in her sixth decade of life with a
diagnosis of plasmacytic plasmablastic multiple myeloma diagnosed by biopsy of a lytic and tumor lesion in the lumbar spine, which
develops skin lesions consisting of multiple erythematous nodules that converge to form plaques adhered to deep planes. A histo-
pathological study of the lesions was performed, showing immunoblastic and plasmablastic differentiation with nuclear positivity for
MUML1 and cytoplasmic membrane staining of CD138 in neoplastic cells, confirming the diagnosis of cutaneous metastasis secondary
to multiple myeloma.

Keywords: multiple myeloma, cutaneous plasmacytoma, metastasis.

INTRODUCCION mieloma multiple (MM) corresponde a una hi-

) _ perplasia clonal y desorganizada de células
Se han descrito cuatro formas de neoplasias _
_ ; . _ plasmaticas en médula 6sea y esta acompa-
malignas de células plasmaéticas, a saber: mie- _ _ _
. o ) flado por una produccién de inmunoglobulinas
loma multiple clasico, plasmocitoma extramedu-
_ ) _ o anOmalas monoclonales, nombradas proteinas
lar sin mieloma, plasmocitoma solitario de
_ ] . M2, Corresponde a la segunda enfermedad on-
hueso y leucemia de células plasmaticas!. El
cohematolégica mas frecuente a nivel mundial
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y representa el 1% de todas las neoplasias ma-
lignas, es mas prevalente en varones de la
sexta década de la vida en adelante?2 con una
incidencia de 5-10/100.000 personas por afio*
la cual aumenta de forma progresiva con la
edad, siendo 70 afos la media de edad al mo-
mento del diagndstico®.

La afectacion cutanea especifica puede presen-
tarse en pacientes con cualquiera de los cuatro
procesos malignos de células plasmaticas, pero
se trata de un hecho clinico poco frecuente que
usualmente se presenta en estadios avanzados
de la enfermedad e indican un comportamiento
invasivo y corta sobrevidal. Clinicamente se
manifiesta con lesiones Unicas o multiples, que
aparecen como nodulos cutdaneos o subcuta-
neos entre 1 y 5 cm de diametro que pueden
ulcerarse, con una coloracion eritemato-viola-
cea o del color de la piel, de superficie lisa y la
topografia mas frecuente suele ser tronco, ex-
tremidades y cara®’. Solamente del 5 a 10% de
los casos de MM cursaran con una manifesta-
cién cutanea® y esto se observa mas comun-
mente como una extension directa de un foco
0seo de la enfermedad e incluso como la mani-
festacion inicial del padecimiento®. Por otra
parte, podemos encontrar lesiones cutaneas en
zonas de trauma repetido como inyecciones 0
en la cicatriz del mufion de amputacioén de una
extremidad®.

Se presenta un caso clinico de una paciente con
MM que manifestd lesiones cutdneas como

signo de progresion de su enfermedad.

Caso clinico:

Se trata de paciente femenino de 69 afos, con
antecedente de fractura de columna en abril del
2020 manejada quirargicamente con colocacion
de material de osteosintesis y toma de biopsia
de una lesion tumoral en vertebras a nivel tora-
cico con reporte de mieloma multiple (MM) plas-
mablastico plasmacitico, kappa positiva. Se
realiza resonancia magnética en la cual se ob-
serva lesion litica y tumoral a nivel lumbar. Por
lo anterior se concluye el diagnostico de mie-
loma mudltiple 1lI-A méas plasmocitoma en co-
lumna lumbar. Inicialmente tratada con 10 se-
siones de radioterapia por acelerador lineal mas
guimioterapia con esquema CyBorD (ciclofosfa-
mida, bortezomib y dexametasona) y neublas-
tin. Posteriormente se inicia manejo con lenali-
domida y dexametasona debido a falta de res-
puesta a terapia CyBorD. Siete meses después
del diagndstico es enviada al servicio de derma-
tologia por lesiones cutdneas en térax de 7 dias
de evolucién, asintomaticas y sin tratamiento
previo.

A la exploracion fisica encontramos dermatosis
localizada a tronco de la que afecta cara lateral
izquierda del torax, de forma unilateral, asimeé-
trica y monomorfa, constituida por maltiples le-
siones de aspecto nodular y con una coloracién
eritemato-violacea, que confluyen formando
una placa de aproximadamente 7 cm de diame-
tro, de consistencia firme, adherida a planos

profundos y de bordes mal definidos. (Figura 1).
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Ante la sospecha de proceso infiltrativo neopla-
sico se procede a realizar biopsia incisional
cuyo analisis histopatologico y de inmunohisto-
guimica reporta dermis media y tejido celular
subcutaneo con diferenciacion inmunoblastica y
plasmablastica (Figuras 2 y 3), asi como expre-
sion unica de cadenas ligeras kappa (k). Se ob-
serva positividad nuclear para MUM1 (Figura
4a) y a gran aumento se observa tincion mem-
branal citoplasmatica en las células neoplasicas
de CD138 (Figura 4b), compatible con proceso
metastasico de neoplasia primaria.

La paciente fallece 7 meses posterior al diag-
naostico inicial de mieloma multiple por compli-

caciones de dicha patologia.

S o o I\ s :‘:m\ -
Figura 2. Leica DM500, HE 4x visi6on panoramica
gue muestra infiltrado dérmico monomorfo con dife-
renciacion inmunoblastica y plasmablastica.
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Figura 3. Leica DM500 HE x 40x Infiltrado dérmico
de células inmunoblastica y plasmablasticas dis-
puestas entre los haces de coldgeno de la dermis.

Figura 1. Lesiones de aspecto nodular que conflu-
yen formando una placa eritemato-violacea de bor-
des mal definidos en cara lateral izquierda del torax.
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Figura 4. Desde el punto de vista inmunohistoquimico las células neoplasicas de la dermis muestran una intensa inmunorreactividad
nuclear para MUML1 Leica DM500 40x (A) y positividad de la membrana citoplasmatica en CD138. Leica DM500 40x (B)

Discusion:

En la evolucién del MM, las lesiones neoplasi-
cas frecuentemente se limitan a la médula 6sea
y al hueso, siendo tardio el compromiso extra-
medular como la diseminacion a piel y otros 6r-
ganos™.

Las manifestaciones cutaneas del MM se divi-
den en especificas e inespecificas, las inespe-
cificas incluyen amiloidosis, crioglobulinemia,
fenobmeno de Raynaud, xantomas, pioderma
grangrenoso y purpura. La manifestacion cuta-
nea especifica se expresa con plasmocitomas
extramedulares secundarios®?t, los cuales se di-
viden en 3 formas clinicas: 1) Neoplasia cuta-
nea primaria de células plasmaticas sin eviden-
cia sistémica de neoplasia de células plasmati-
cas (PEMP); 2) Lesiones cutaneas de células
plasmaticas en pacientes con diagnostico esta-
blecido de MM; siendo éste el diagnéstico de

nuestro paciente, y 3) Afectacion cutanea por

extension directa de lesiones osteoliticas sub-
yacentes en MM11,

Los plasmocitomas secundarios a mieloma mul-
tiple aparecen como lesiones solitarias o0 malti-
ples con forma de cupulay se localizan frecuen-
temente en cara anterior del térax (44%); se-
guido de las extremidades inferiores (24%), es-
palda (22%), cara, cuello (20%) y extremidades
superiores (18%), con 40% de los pacientes
cursando el estadio Il (masa celular grande,
anemia, hipercalcemia, lesiones 6seas avanza-
das), 32.5% en estadio Il (lesiones Oseas, pero
no son liticas ni fracturas) y 27.5% en estadio |
(masa celular pequeia con nivel de calcio nor-
mal, estructura 6sea normal y una cantidad de
proteina monoclonal alta) al momento de ser

diagnosticados??.

El plasmocitoma cutaneo aparece soélo entre un
5-10% de todos los mielomas multiples, y de és-

tas, la forma mas comun de presentacion se
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debe a diseminacién directa por un foco 6seo
subyacente de mieloma multiple y con menor
frecuencia, como metastasis distal al tumor!?,
Desde el diagnéstico de MM hasta el momento
de afeccidén cutanea pueden pasar de 0 a 36
meses con una mediana de 16 meses® siendo

7 meses el lapso transcurrido en nuestro caso.

Histopatologicamente las lesiones de MM que
afectan la piel presentan 2 patrones: intersticial
nodular e intersticial difuso, siendo el primer el
mas frecuente seguln la literatural3. El primer
paso para sospechar una neoplasia de células
plasmaticas es confirmar la presencia de plas-
mocitos neoplasicos en funcién de una propor-
cion elevada nuclear-citoplasmatica, nucléolos
prominentes y la distribucion de cromatina en
“cara de reloj’. Estas células se tifien intensa-
mente para CD138 independientemente del
grado de diferenciacion citolégica4.

A partir del reconocimiento de las células plas-
maticas en el infiltrado, es crucial diferenciar un
proceso reactivo de uno neoplasico. La clonali-
dad de las células plasmaticas se determina
mediante el uso de tinciones de cadenas ligeras

Ky A, 0 ya sea por inmunohistoquimica o por un

meétodo de hibridacion in situ y se conoce como

“restriccion de cadena ligera” 1°.

La presencia de manifestaciones cutaneas en
MM suele presagiar un mal prondstico, en mas
del 50% de estos pacientes las lesiones apare-

cen en estadios avanzados de la enfermedad

cuando la carga tumoral es muy alta’?. Los pa-
cientes pueden sobrevivir durante algunos afos
mas, aunque el promedio de vida posterior al
diagndstico tiende a ser de 12 meses. Menos
del 20% se mantiene libre de progresion a los 5
afios'®. Nuestra paciente fallece 2 semanas

posteriores a la aparicion de la dermatosis.

El tratamiento del plasmocitoma cutaneo secun-
dario a MM incluye quimioterapia a base de vin-
cristina, doxorrubicina y dexametasona o agen-
tes como la talidomida, tanto para mejorar el
control local como para erradicar potencial-
mente la enfermedad subclinica. La adicion de
radioterapia dirigida a la lesion solitaria es tedri-
camente conveniente, pudiendo considerarse la
reseccion quirdrgica en casos resistentes a ra-

dioterapial’.
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