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Palabras clave

Resumen

> Diplopia

= Hipoestesia

> Gammapatia

> Mieloma multiple

Presentamos el caso de un paciente de 49 afios que consultd por un cuadro neuroldgico consistente en
diplopia binocular e hipoestesia facial en labio y mentén derechos. Tras una historia clinica y una explora-
cion fisica completas, con las primeras pruebas complementarias realizadas en urgencias, se establecio la
sospecha diagnostica de un mieloma multiple, ante el hallazgo en TAC de una lesion osteolitica en hueso
temporal derecho y la presencia de hiperproteinemia y anemia normocitica en el estudio analftico. Durante
la hospitalizacion, las exploraciones complementarias posteriores confirmaron la hipotesis inicial y se llegd
precozmente al diagndstico mieloma multiple IgA lambda. Tras el tratamiento habitual la evolucion poste-
rior del paciente fue muy favorable.

Keywords

Abstract

= Diplopia

> Hypoesthesia

= Gammopathy

> Multiple myeloma

This report presents the case of a 49-year-old patient that was admitted due to a neurological condition consisting
of binocular diplopia and facial hypoesthesia on the right lip and chin. After a complete medical history and phy-
sical examination, follow-up tests in the ER suggested the diagnosis of multiple myeloma, as an osteolytic lesion
in the right temporal bone was found on the CT scan, and the presence of hyperproteinemia and normocyctic
anemia was found in the lab study. During hospitalization, the subsequent investigations confirmed the initial
hypothesis, supporting the diagnosis of multiple myeloma IgA-lambda. The standard treatment was met with a
very good response.

Puntos destacados inicialesy se gstableoo la sc?speclhg cI|n|F§ Qe esta{erﬁfermedad, lo que permitid
hacer posteriormente un diagnéstico dirigido y rapido.

> El mieloma multiple es una enfermedad que se diagnostica con

frecuencia en medicina interna.

Caso clinico

> Resulta importante conocer sus diversas manifestaciones clinicas y

analiticas que invitan a incluirlo en el diagndstico diferencial de multiples

sindromes.

Antecedentes

= Consideramos interesante este caso dada la expresion clinica tan atipica

con sintomatologfa neurolégica.

Varén de 49 anos con antecedentes personales de hipertensién arterial, asma

Introduccion

bronquial extrinseca, obesidad mérbida (IMC 41 kg/m?) y sindrome de apnea-
hipopnea del suefio severo en tratamiento con CPAP nocturna. Como antece-
dentes familiares destacaban hermanay madre con sindrome de Lynch, siendo
negativo el estudio genético del paciente.

La diplopia es un sintoma frecuente que obliga a una anamnesis detallada y
a una exploracién neuroldgica y general minuciosa pues puede obedecer a
multiples etiologias. Presentamos el caso de un varén de 49 afos que consultd
por diplopia y alteraciones sensitivas faciales y fue diagnosticado finalmente
de un mieloma multiple. En la valoracién del paciente en urgencias se realizd
una correcta interpretacion de los resultados de las pruebas complementarias
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Enfermedad actual
El paciente consulté por un cuadro clinico de un mes y medio de evolucion,

consistente en pérdida de sensibilidad y sensacion de acorchamiento en labio
inferior y parte derecha del mentén. Habfa acudido en diversas ocasiones a
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su médico de Atencién Primaria que diagnosticd una posible paralisis facial
periférica derecha y pauté tratamiento con complejo vitaminico de tiamina,
piridoxina y cianocobalamina y corticoides, sin mejorfa. Finalmente consulté
en el servicio de Urgencias al desarrollar vision borrosa y diplopia binocular en
diversas posiciones de la mirada. Ahadia astenia progresiva en el ultimo mes,
no acompanada de pérdida de apetito o peso, y asociaba también un dolor
costal derecho de perfil mixto e intensidad progresiva, sin otros sintomas en
la anamnesis por érganos y aparatos. En un estudio analitico reciente se habia
apreciado leve anemia.

Exploracion fisica

En la exploracidn neuroldgica destaco el hallazgo de una pardlisis de los pa-
res craneales derechos VI 'y IV con inclinacion cefdlica compensadora, refi-
riendo diplopfa con la mirada en posicion primaria, hacia abajo y hacia la
derecha. Ademas, se aprecié una hipoestesia facial en region de tercera rama
del trigémino derecho (mandibular). El resto de la exploracién fisica resultd
normal.

Pruebas complementarias

Durante su estancia en urgencias se realizaron una radiografia simple de térax
en la que se observo una masa en hemitérax derecho, de localizacion extra-
pulmonar, con pinzamiento del seno costofrénico ipsilateral (figura 1), una
analitica completa en la que destacaron elevacion de proteinas totales a 11,7
g/dL (6,6 - 8,3), hipercalcemia de 11,3 mg/dL (8,8 - 10,6) y anemia normocitica
normocrémica con hemoglobina 11,3 g/dL (13,5 - 17,2) y un TAC craneal con
contraste en el que se objetivd una lesion en la porcion escamosa del hueso
temporal derecho de 46 mm con densidad de tejidos blandos y minimo realce
tras el contraste (figura 2).

Diagnostico y evolucion

El diagndstico diferencial se realizo en base a la diplopia y al déficit sensitivo
facial y, dados los hallazgos del TAC, se sospechd un mecanismo compresivo
de los nervios craneales por la lesién tumoral, considerando inicialmente im-
probables otras etiologias como procesos isquémicos microvasculares, enfer-
medades inflamatorias y desmielinizantes o procesos infecciosos.

Durante el ingreso, dada la sospecha inicial, se solicité un estudio de gamma-
patia monoclonal en el que se aprecié aumento de inmunoglobulina A de
4.880 mg/dL (70 — 400) con hallazgo de componente monoclonal (5,7 g/dL)
y pico en proteinograma, asf como elevacion de cadenas ligeras libres lambda
en suero a 379,84 mg/L (5,71 - 26,3).

En la inmunofijacion se encontraron dos bandas monoclonales, una de IgA
lambda y otra de cadena ligera lambda libre. Igualmente fue positiva la protei-
na de Bence - Jones en orina de 24 horas, con banda monoclonal de cadena
ligera lambda libre. Tras consultar con Hematologfa se realizé un aspirado me-
dular que mostré un intenso fenémeno de rouleaux eritrocitario y una plasmo-
citosis significativa, del 15 %. Igualmente se realizo un rastreo con PET - TAC de
cuerpo entero en el que se apreciaron multiples focos hipermetabdlicos 6seos
sobre lesiones liticas, tanto en el esqueleto axial como en el periférico, entre
las que destacaban lesiones en escapula derecha y en cuarta costilla derecha,
donde asociaban afectacion importante de las partes blandas circundantes
(figura 3).

Se establecio finalmente el diagndstico definitivo de mieloma multiple IgA
lambda. El paciente pasé a cargo de Hematologia y se inicié primera linea de
quimioterapia con VRD (bortezomib, dexametasona y lenalidomida). La evolu-
cion inicial fue muy favorable, se resolvio la diplopia, disminuyd el componente
monoclonal y desaparecieron la mayoria de las lesiones ¢seas en el PET - TAC
de control (figura 4). Actualmente el paciente sigue el sexto ciclo de trata-
miento y se ha planificado un trasplante de médula 6sea.

Discusion y conclusiones

La diplopfa es un sintoma que puede obedecer a multiples etiologfas. La causa
mas frecuente es la disfuncion de los musculos 6culo motores, que a su vez
puede estar causada por una lesion del propio musculo o del nervio motor del
mismo. En este caso, la diplopia se debia a la afectacién de los pares craneales
IV'y VI, que pueden ocurrir por multiples causas: procesos vasculares como
isquemia microvascular en pacientes con factores de riesgo, ictus isquémicos
y hemorragicos o malformaciones arteriovenosas, enfermedades desmielini-
zantes o autoinmunes (como lupus o sarcoidosis), neoplasias, encefalopatias
téxico — metabolicas (Wernicke), hipertension intracraneal, traumatismos, in-
fecciones o compresion nerviosa directa, que es, para ambos pares craneales,
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Figura 1. Placa de térax.
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Figura 2. TAC con contraste.
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Figura 3. PET TAC inicial.

el mecanismo lesional mas frecuente' y que en nuestro caso estaba producida
por una lesion osteolitica en la porcién escamosa del hueso temporal que infil-
traba el seno cavernoso, lugar por el que transcurren estos nervios. Esta lesion
correspondia a un mieloma multiple con afectacion dsea craneal.

El paciente presentaba ademas un déficit sensitivo en el labio inferior y men-
tén derechos compatible con un sindrome del mentén entumecido, una
entidad infrecuente, pero de gran importancia. Ocurre por lesion del nervio
mandibular, una de las divisiones del trigémino, y puede estar causado por
neoplasias sélidas (carcinomas de cavidad oral, faringe y eséfago), hematolégi-
cas (linfoma, mieloma), metastasis y carcinomatosis leptomeningea o tumores
primarios de sistema nervioso (glioblastoma o ependimoma). También puede
estar producido por enfermedades autoinmunes (lupus eritematoso sistémi-
co, sindrome de Sjogren, arteritis de células gigantes, sarcoidosis, esclerosis
multiple, amiloidosis) o tener una causa infecciosa (VIH, virus herpes, sifilis, en-
fermedad de Lyme) o traumética (procedimientos dentales, cirugia local). La
presencia de este sintoma, especialmente cuando no hay una causa dental o
yatrogénica conocida, obliga a realizar una cuidadosa evaluacion diagnostica
que ha de incluir un TAC con contraste de cabeza y cuello?

El mieloma multiple representa la segunda neoplasia hematolégica mas fre-
cuente tras el linfoma no Hodgkin y es un tipo de gammapatia caracterizada
por una proliferaciéon clonal de células plasmaticas atipicas en la médula osea,
que sintetizan una paraproteina detectable en el suero y/u orina, junto con
dafo orgénico. Se distingue el mieloma quiescente (en los que Unicamente
existe la alteracién histoldgica) del mieloma activo que, segun los ultimos cri-
terios del International Myeloma Working Group, es el que ademas de la altera-
cion histoldgica, se acompana de al menos, un evento definitorio de mieloma
multiple: calcio sérico mayor de 1 mg/dL del limite superior de la normalidad
o superior a 11 mg/dL; creatinina sérica mayor de 2 mg/dL o aclaramiento de
creatinina menor de 40 mL/minuto; hemoglobina mas de 2 g/dL por debajo
del limite inferior de la normalidad o menor a 10 g/dL; o una o més lesiones
liticas (de 5 0 mds mm) en la radiografia simple, TAC o PET-TAC.

La sintomatologia tipica de la enfermedad es el dolor 6seo de predominio
axial (80 %), pudiendo desarrollar los pacientes aplastamientos vertebrales o
fracturas atipicas. También se describen astenia y debilidad, secundarias a la
anemia, y deshidratacion. Se detectan con frecuencia hipercalcemia, derivada
de la destruccién 6sea, anemia e insuficiencia renal, presente en el 50 % de
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Figura 4. PET TAC control 5 meses.

los pacientes. Ademas, el mieloma se asocia a inmunodeficiencias celulares y
humorales propiciando infecciones de repeticion en estos pacientes®.

Se han descrito diversas manifestaciones atipicas en el contexto del mieloma
multiple. La afectacion neurologica puede ser muy variada y secundaria a dis-
tintos mecanismos: infiltraciéon o compresion nerviosa, fendmenos isquémicos
derivados de la hipercoagulabilidad o efectos secundarios del tratamiento.
Dentro de las lesiones de pares craneales, el mas afectado es el sexto, sequido
del octavo (con diversos grados de sordera) y del trigémino. Se ha descrito
afectacion orbitaria y ocular en forma de proptosis, la manifestacion mas fre-
cuente, desprendimiento de retina, hemorragia o pérdida unilateral de vision
por compresion del nervio éptico secundaria a plasmocitoma*“®.

El tratamiento de la enfermedad se basa en el trasplante autélogo de células
hematopoyéticas y en el tratamiento médico conformado por un inhibidor de
la proteasoma (bortezomib) junto a agentes inmunomoduladores (talidomida
y lenalidomida) y corticoides (dexametasona)’. Aungue el prondstico de la en-
fermedad es globalmente malo, la supervivencia de los pacientes ha mejorado
sustancialmente en las Ultimas dos décadas con estos recursos terapéuticos.
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