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Introduccion. La identificacion de las gammapatias
monoclonales de significado incierto (GMSI) con
riesgo elevado de progresion se viene estudiando
en los ultimos afios.

Objetivos. Evaluar la incidencia de las GMSI en

un area de 300.000 habitantes vy sus factores
asociados: la desaparicion del componente
monoclonal (CM), gammapatias transitorias (GMT) y
su evoluciéon a gammapatias malignas (GMM).
Métodos. Estudio de 618 GMSI.

Resultados. Incidencia: 30-40 casos nuevos/afio, con
un incremento en los ultimos afos de hasta 70 casos
por ano. Edad vy sexo: 71,4 aiios (32-100); relacion
H/F 1,4. Patologia asociada: infecciosa 328,
cardiolégica 249, reumatoidea 211, hepatica 108,
neoplasia 80 y neuropatia 43. Caracteristicas del CM:
IgG 407, IgA 93, IgM 78, IgD 2, biclonales 16,
triclonal 1 y ninguna cadena pesada 21. Cadenas
ligeras: kappa 389 casos. Variables (media):

CM 14 g/1, VSG 32,5 mm, MO porcentaje de células
plasmaticas 5,9%, 32-microglobulina 2,59 mg/1,
albamina 3,1 g/l, serie 6sea normal 39,5%. Evolucion:
GMT 20 casos. Tiempo medio de desapariciéon 2,6
meses (1,4-4,6), GM transformadas a GMM 24 casos
Tiempo medio de progresion 3 afos (IC 1,82-4,3).
Resultados. Se identifican como factores
asociados a transformacién a GMM: cadena pesada
IgA (p < 0,002), VSG (p < 0,001), edad < 70 aiios
(p < 0,05), porcentaje de CP (p < 0,002) y
osteoporosis (p < 0,005). Se propone un modelo
de seguimiento de GMSI.
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A series of 618 of monoclonal gammopathy of
undeterminated significance: variables asocciated
with disappearance and progression
Introduction. How to identify monoclonal
gammopathies of undeterminated significance
(MGUS) at risk for progression has been studied for
the last years. Aims. To study the incidence of
MGUS in a region with 300,000 inhabitants and
factors which associate with a) monoclonal
gammopathy disappearance (transient MGUS)

b) evolution to malignant gammopathy.

Methods. Study of 618 MGUS.

Results. Incidence: 30/40 new cases a year with
increase to 70 cases a years in the latest years of
study. Age and gender: 71,4 y (32-100),
male/female ratio 1.4. Associated pathology:
infection 328, heart diseases 249, rheumatic
diseases 211, liver diseases 108, cancer 80,
neuropathy 43. Monoclonal proteins: IgG 407,
IgM 78, IgD 2, biclonal 16, triclonal 1; no heavy
chain 21, light chain Kappa 389. Variables (mean):
monoclonal component: 14 g/l, ESR 32,5, bone
marrow: 5,9% plasma cells 82-microglobulin:
2,59 mg/1, albumin: 3,1g/1, bone survey: normal
39,5%. Evolution: transient MGUS 20 cases. Time
to disappearance 2,6 months (1,4-4,6). Evolution
to malignant gammopathy 24 cases, time to
progression 3 years (IC 1,82-4,3).

Results. Several factors were associated¢

with malignant transformation: heavy chain

IgA (p < 0,002), ESR (p < 0,001), age < 70

(p < 0,05), bone marrow percentage of plasma
cells (p < 0,002) y ostheoporosis (p < 0,005).

A MGUS follow up model is suggested.
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Introduccién

Las gammapatias monoclonales de significado inde-
terminado o incierto (GMSI) constituyen una patologia
hematolégica muy frecuente. Se caracterizan por la
deteccién de una proteina o componente monoclo-
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nal (CM), que puede encontrase en sangre y/u orina.
Su hallazgo presupone la expansién de una clona celu-
lar productora de inmunoglobulinas, bien sean células
plasmaticas o células linfoides, sin rasgos caracteristi-
cos de malignidad *.

Su frecuencia en la poblacion de méas de 50 afios osci-
la entre un 0,7 y un 1,7% segun las series, alcanzan-
do hasta un 5% en los mayores de 70 arfios?.

El término GMSI (MGUS o monoclonal gammopathy
of undeterminated significance) fue acufiado por RA
Kyle en 1978 para referirse al hallazgo de CM en
pacientes sin suficientes criterios para ser diagnosti-
cados de mieloma u otro sindrome linfoproliferativo.
Con el paso del tiempo muchos de estos pacientes
desarrollan dichas enfermedades, siendo la tasa de
transformacion del 40% a los 25 afios®.

Los criterios diagnosticos de la GMSI (segtn el Grupo
Internacional de estudio del Mieloma) son: a) protei-
na monoclonal en suero inferior a 30 g/1, b) células
plasmaticas en médula en porcentaje inferior al 10%,
c) ausencia de afectacién ésea o renal y d) no eviden-
cia de enfermedad linfoproliferativa *.

En cuanto a los factores ambientales y la incidencia
familiar hay que decir que en los pacientes con mielo-
ma o enfermedad linfoproliferativa se ha encontrado
una vinculacién con factores genéticos, habitos de con-
sumo (alcohol, tabaco), ambientales (fertilizantes y pro-
ductos de la industria petroquimica) y exposicién a
radiaciones ionizantes. Por otra parte, en algunos estu-
dios se ha demostrado incidencia familiar de gamma-
patia y cancer >*.

En lo que respecta a la asociacién de gammapatias
monoclonales y otras enfermedades, hay que sefialar
que dada la edad avanzada de los pacientes que presen-
tan GMSI es conveniente establecer, mediante estudios
poblacionales amplios, cuéles pueden tener una re-
lacion de caracter etiolégico. Se ha establecido una
clara relacién con patologias tales como: liquen mixe-
dematoso, neuropatias periféricas y hepatopatia cro-
nica por Virus C, entre otras”®.

En cuanto a la evolucién, algunas gammapatias tienen
caracter transitorio y se asocian con estimulos inmu-
nes agudos tales como infeccién, reacciones de hiper-
sensibilidad causadas por farmacos y periodo postras-
plante (renal, médula 6sea), otras permanecen estables
a lo largo de la vida del paciente y otras evolucionan a
procesos malignos®.

Nuestro estudio se planteé como objetivo identificar
los factores asociados a la desaparicién de la gamma-
patia o0 a su evolucién a patologia maligna.

Pacientes y métodos

Se trata de un estudio observacional, descriptivo y retrospectivo
de todos los pacientes diagnosticados de GMSI en el Servicio de
Hematologia y Hemoterapia del Area V de Asturias entre ene-
ro de 1992 y febrero de 2004. Se ha revisado la historia clinica
(HC) de cada uno de ellos analizando las siguientes variables:

1) Sociodemogréficas. Edad, sexo, profesion, lugar de nacimien-
to, residencia habitual y fecha de diagnéstico.

2) Evolucion. Se describen tres grupos: gammapatia transitoria
(GMT), gammapatia estable (GME) y evolucién a malignidad.

3) Clinicas. Se recogieron los antecedentes patologicos, asi
como los sintomas previos al diagnostico y los desarrollados
durante el periodo de seguimiento. Se analizaron diez tipos de
patologias asociadas a GMSI: a) factores de riesgo modifica-
bles: diabetes mellitus, hipertension arterial, dislipemias, consu-
mo de alcohol y tabaco; b) patologia neurolégica; c) patologia
reumatologica; d) patologia infecciosa; e) patologia dermatolo-
gica; f) patologia cardiorrespiratoria y renal; g) patologia autoin-
mune; h) patologia vascular; i) patologia neoplasica vy j) pato-
logia hematolégica.

4) Analiticas. Nivel de hemoglobina (Hb), recuento de leuco-
citos y plaquetas; velocidad de sedimentacion globular (VSG);
proteinograma en suero y orina; dosificacién de inmunoglo-
bulinas (Ig); inmunofijacién en suero y orina; niveles de beta 2
microglobulina (.2m); proteina C reactiva (PCR); calcio; crea-
tinina y lactatodeshidrogenasa (LDH).

5) Radiologia 6sea. Se definieron dos estadios EQ: estudio radio-
légico normal; E1: osteoporosis.

6) Mielograma. Se establecieron tres grupos, con menos del
6% de CP; de 6 a 10%; de 11 a 20%. El recuento y estudio
morfologico de la médula 6sea se completd con estudios de
citometria y citogenética, en algunos casos.

El anélisis estadistico se realizd desde una base de datos deno-
minada VELNEO (VELAZQUEZ VISUAL) y posteriormente se
utilizé el programa SPSS version 10,0. Las variables cualitati-
vas se expresan en porcentajes y se analizaron mediante la prue-
ba de Chi cuadrado. Las variables cuantitativas se expresan
como media. Se hallaron los cocientes de riesgo vy se calcula-
ron intervalos de confianza (IC) del 95% para las variables sig-
nificativas, se consider6 estadisticamente significativo el valor
de p inferior a 0,05 (fig. 1).

Resultados

Se han analizado 618 pacientes con GMSI, entre ene-
ro de 1992 y febrero de 2004, con un tiempo medio
de seguimiento de 4,8 afios.

La incidencia acumulada fue de 0,23% (para una pobla-
cién media de 260.100 habitantes). La incidencia anual
en los primeros afos fue de unos 21 casos por afio,
desde 1998 se observd un aumento progresivo hasta
situarse en 79 casos nuevos por afio. Este incremen-
to obedece al aumento de los estudios analiticos y a
la mejora de los métodos de anélisis con la introduc-
cion de la electroforesis capilar.

La edad media de los pacientes fue de 71 afios, la
mediana de 74, con un rango de 32-100. Respecto al
sexo, existe un discreto predominio de los varones (1,4).
No se encontré relaciéon alguna entre el lugar de resi-
dencia o la profesién con la evolucién clinica de los
pacientes.

Respecto a la evolucion: 20 pacientes presentaron una
GMT; 574 una GME y 24 evolucionaron a gammapa-
tia monoclonal maligna (GMM). Los hallazgos socio-
demogréficos y analiticos basales mas caracteristicos se
muestran en la tabla 1, y las patologias asociadas més
frecuentes en la tabla 2, pero destacamos brevemente
los hallazgos maés relevantes de cada uno de los grupos.

Gammapatias transitorias

Estos casos representan el 3,2% de nuestra serie. El
tiempo medio hasta la desaparicién del componente fue
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Fig. 1. Base de datos
VELNEQO. En ella se
recogieron todos los casos

_ de de gammapatias

del Area V. En este trabajo
se describen las
caracteristicas del total

de gammapatias
nonoclonales de significado
incierto (GMSI).

Ig: inmunoglobulina.

de 2,5 meses (1,4-4,6). La edad media fue de 74 afios,
ligeramente superior a la media global de la serie, con
un ligero predominio de varones (1,2). La cuantia media
del CM fue de 10 (rango 7-15) inferior a la media glo-
bal, con un claro predominio de paraproteina IgG (80%),
preferentemente kappa (), sélo un caso correspondia
a IgA. Destacamos como hallazgo clinico més impor-
tante la patologia infecciosa, ya que la fiebre se encon-
traba presente al diagnéstico en el 70% de los casos.
En los tres casos en los que se practic un estudio medu-
lar el porcentaje de CP fue inferior al 6%.

Gammapatias estables

Suponen el 92,8% del total de casos, con un discreto
predominio de paraproteina IgG. Existe una propor-
cién similar de gammapatias IgA y M (14,2 y 12,5%,
respectivamente).

Gammapatias monoclonales que evolucionaron
a gammapatia monoclonal maligna

Un total de 24 pacientes (3,9%) evolucionaron a GMM:
22 casos de mieloma muiltiple y 2 casos de sindrome lin-
foproliferativo. Destaca en este grupo un 41,6% de com-
ponente IgA, muy superior a las otras dos categorias.

El tiempo medio de evolucién hasta el diagnéstico de
malignidad fue de 44,4 meses (rango 3-132 meses).
En la figura 2 se muestra la curva de transformacion.
No se observaron diferencias respecto al total de la
serie en cuanto a sexo, edad o sintomatologia al diag-
nostico. Si se evidencié un CM ligeramente mas ele-

vado, 15 frente a 13,9 y un porcentaje claramente su-
perior de CP. Se realiz6 un anélisis multivariante en
forma de regresion logistica (RLo) (conversién/no con-
version). El modelo final obtenido mostré como fac-
tores significativos asociados al riesgo de progresion:
a) cadena pesada IgA (p < 0,002); b) VSG elevada
(p < 0,001); ¢) edad < 70 afios (p < 0,05); d) porcen-
taje de CP (p < 0,002) e) osteoporosis (p < 0,005)
(tabla 1). Sin embargo, en el analisis multivariante s6lo
permanecen como significativos el porcentaje de CP
vy la presencia de osteoporosis (tabla 3).

Discusion

En cuanto a las caracteristicas e incidencia del total de
nuestras GMSI, nuestros resultados concuerdan con
los datos recogidos en la literatura y reflejados en la
tabla 4°.

En el caso concreto de las GMT, podemos afirmar que
su aparicion no es un hallazgo infrecuente en nuestra
poblacion, el CM es habitualmente inferior a 15 g/dl,
coincide en la mayoria de las ocasiones con procesos
infecciosos o patologia cardiovascular, y no afecta a
la supervivencia. Por ello, el seguimiento periédico
es la prueba més importante ante un pico monoclonal
de pequerfia cuantia, no exigiendo de entrada la reali-
zacién de otras pruebas complementarias, siendo nues-
tros resultados similares a otros de nuestro entorno *2.
En cuanto al grupo de las GMSI que evolucionan a
GMM, tanto el nimero de casos como el tiempo medio
de transformacién es coincidente con lo publicado en
otros trabajos **!*. Distintos autores han encontrado
diversos factores de riesgo para la evolucién a malig-
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TABLA 1

Caracteristicas del total de las gammapatias nomoclonales de significado incierto (GMSI).
Se diferencian tres subgrupos segiin el componente monoclonal (CM) permanezca estable,
evolucione a gammapatia monoclonal maligna (GMM) o desaparezca (gammapatia transitoria [GMT])

Caracteristicas Total de GMSI Estables Evolucionan Transitorias
(n = 618) (n = 574) (n = 24) (n = 20)

Edad (a) (rango) 71 (32-100) 70 (32-100) 70 (40-80) 74 (52-90)

Sexo (H/M) 369/249 347/227 13/11 9/11

Profesion Sus labores (SL) 24,4% SL 22,9% (132 casos) SL 50% (11 casos) SL 40% (8 casos)
(152 casos)

Agricola: 14,8% (92 casos)
Minero: 6,8% (57 casos)

Agricola 13,4% (77 casos)
Minero 8,8% (51 casos)

Agricola 33,3% (9 casos)
Minero 8,3% (2 casos)
Obrero 8,3% (2 casos)

Agricola 30% (6 casos)
Minero 20% (4 casos)
Obrero 10% (2 casos)

Paraproteinas IgG 403 IaG 376 IaG 11 IaG 16

IgA 93 IgA 82 IgA 10 (p = 0,002) IgAl

IgM 78 IgM 72 IgM 3 IgM 3

IaD 2 IgD 2 IgD O IgD 0

Biclonal 17 Biclonal 17 Biclonal 0
K/AK 389/\ 229 k 359/A 215 k 16/A 8 x 14/0 6
Bi/tri clonales 16/1 16/1 0 0
Hemoglobina (g/dl) 12,2 (10,3-16) 12,2 (10,3-16) 11,7 (10-16) 11,6 (10,3-16)
VSG (mm/12 h) 32 31 56 (p = 0,001) 50 (p = 0,001)
B2m (mg/1) 2,5 (301 casos) > 3,5: 20% (31 casos) > 3,5: 18% (2 casos) > 3,5: 33,3% (2 casos)
Alb < 3,49 g/1 54% (337 casos) 55% (311 casos) 56,5% (13 casos) 65% (13)
Cr = 1,4 mg/dl 15,6% (97 casos) 14,4% (90 casos) 8,3% (2 casos) 25% (5)
Serie 6sea EO 41,5% (257 casos) 40,8% (235 casos) 41,7% (10) 60% (12)
MO = 5,9% CP 28% (52) 24% (39) 54% (13) (p < 0,0001) 0 (R en tres casos)
CM (g/1) 14 (1,6-24) 13,9 (4-23) 15 (1,6-24) 10 (7-15)
Citometria con IF
atipico (%) 2,5% (16/618) 1,2% (7/574) 37,5% (9/24) p < 0,039 0

CM: componente monoclonal; CP: células plasmaéticas; Cr: creatinina; IF: inmunofenotipo; Ig: inmunoglobulina; R: realizada en tres casos; VSG: velocidad de
sedimentacién globular.
Serie 6sea (cuatro estadios): EO radiologia 6sea normal.

TABLA 2
Patologia relacionada con las gammapatias monoclonales de significado incierto (GMSI),
tanto en el momento del diagnéstico como durante su evoluciéon

Patologia Estables Transitorias Evolucionan
(porcentaje) (n =574) (n = 20) (n = 24)
Sintomas al diagnéstico 1. Asintomatico 20,9% (NS) 1. Fiebre 70% p < 0,006 1. Asintomatico 20,9% (NS)
2. Disnea 12,5% (NS) 2. Dolor 6seo 16% (NS) 2. Disnea 12,5% (NS)
3. Fiebre 11% (NS) 3. Fiebre 8,3% (NS)
Patologia previa 1. Neumonia 6,8% p = 0,007 1. Cardiopatia 25% 1. Neumonia 9,6% p = 0,05
2. ACV 7,24% p = 0,03 2. Neumonia 20% 2. Osteoporosis 13% p = 0,053
3. VHC 5,47% p = 0,02 3. Hipertiroidismo 10% 3. Trombosis 16,6% p = 0,05
4. Osteoporosis 6,27% (NS)
5. Trombosis 5,22% (NS)
Asintomatico desde diagnéstico 11,59% (72 casos) 0 1,4% (1 caso)
Patologia desde diagnostico 1. ACV 11,6% (NS) 1. Neumonia 30% (NS) 1. Amiloidosis 4,16% p = 0,001
2. C. isquémica 15,13% (NS) 2. Cardiopatia 25% (NS) 2. Leucemia de CP 4,16% p = 0,001
3. Neumonia 13,5% (NS) 3. L. renal 15% (NS) 3. ITU 8,33% p = 0,0055
4. Trombosis 2,2% (NS) 4. Trombosis 19% (NS) 4. 1. renal 20,8% p = 0,05
5. Trombosis 16,7% p = 0,05

ACV: accidente cerebrovascular; C. isquémica: cardiopatia isquémica; CP: células plamaticas; I. renal: insuficiencia renal; ITU: infeccion de orina; NS: no signifi-
cativos; VHC: virus hepatitis C.
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TABLA 3
Analisis multivariante:
factores significativos asociados
al riesgo de conversion de una gammapatia
monoclonal de significado incierto (GMSI)
a gammapatia maligna

Variables Significacién | Exp (B) | IC (Exp B)
% de celulas plasmaticas 0,002 5,39 1,8-15,7
VSG NS 3,19 0,2-36,6
Osteoporosis 0,005 12,76 2,15-75,5
Neumonia NS 2,66 0,5-12,2
VHC NS 411 0,44-38,3
Trombosis venosa NS 1,76 0,38-8,14
IgA NS 1,50 0,4-5,2

Fig. 2. Tiempo de transformacién de una gammapatia nonoclonal
de significado incierto (GMSI) en una gammapatia maligna. Se
toma como referencia los resultados obtenidos v la literatura publi-
cada al respecto. GMM: gammapatia nonoclonal maligna.

nidad; asi C Cesana, en una serie de 1.104 casos,
encuentra la plasmocitosis superior al 5%, la VSG ele-
vada y el componente Bence Jones; por su parte, L
Baldini en una serie de 385 pacientes refiere como
(inico parametro el porcentaje de CP superior al 5% >*.
En nuestro estudio, las dos variables vinculadas a una
mayor transformacién a GMM son el porcentaje de
CPy el presentar osteoporosis al diagnéstico.

El porcentaje de CP en los 185 mielogramas revisa-
dos en el total de nuestra serie es inferior al 5% en el
59% de los casos, comparable al estudio de J Bladé,
donde la mediana de células plasméticas en 305 mie-
logramas revisados fue de 4,6% '". En ocasiones, el
resultado del aspirado medular de las GMSI puede ser
equivoco (porcentaje superior al 10%, atipias celu-
lares). En estos casos puede ser de utilidad la reali-
zacion del inmunofenotipo 8. Las gammapatias pue-

Se construy6 un modelo final de regresion logistica con todas las variables que
resultaron significativas en el modelo univariante.

IC: intervalo de confianza; Ig: inmunoglobulina; VHC: virus de la hepatitis C;
VSG: velocidad de sedimentacién globular.

den ser clasificadas segun su fenotipo como atipico:
CD138+/CD38+/CD45+/- o =/ CD19-, o tipi-
co: CD138+/ CD38+/ CD45+ /CD19+. En nuestra
serie este estudio se realiz6 Unicamente en 35 casos
(5,7%), y 16 presentaron un fenotipo atipico, evolu-
cionando 9 a MM (p < 0,035). Estudios recientes des-
tacan el fenotipo atipico de las células plasmaticas como
tnico factor pronéstico independiente, pudiendo lle-
gar a definir un subgrupo de pacientes que se benefi-
ciarian de un seguimiento mas estrecho *.

En nuestra serie se realizaron estudios de citogenética
(cariotipo medular) en muy pocos casos (0,6%), siendo
todos normales. En la actualidad se recomienda que los
estudios de citogenética, hibridacién in situ fluorescente
e hibridacién gendémica comparada se realicen en pa-
cientes jbvenes que presenten variables asociadas a la
progresién con vistas a un mejor seguimiento .

TABLA 4
Caracteristicas del total de las gammapatias monoclonales de significado incierto (GMSI)
del Area V de Asturias, comparandolas con otros estudios

Estudio L. Baldini *¢ P. Giraldo ** H. Gregersen *’ J. Bladé "’ | Estudio Area V
Periodo Enero 1974 Enero 1971- Enero 1978- Septiembre 1970- Enero 1992-
diciembre 1992 diciembre 1993 enero 2001 febrero 2004
Numero de pacientes 386 347 1.178 434 618
Edad media 59 62 70 66 71
Relacién (h/m) 1,3 1,1 1,08 0,85 14
(predominio hombres) (igual por sexos) (igual por sexos) (predominio mujer)  (predominio hombre)
CM 13,9 g/1 11,7 g/l NC < 15,6 g/ 14 g/1
Subtipos Ig IaG 66% IaG 65% IaG 69,8% IaG 67,2% IaG 65,9%
IgA 11% IgA 16% IgA 10,5% IgA 18,8% IgA 15%
IgM 14% IgM 9% IgM 11,1% IgM 11,9% IgM 12,5%
Bj 9% Bj 4,5% Bj 8% Bj 1% IgD 0,3%
Bj 3,3%
Biclonal/triclonal NC 5,50% 3,50% 1% 3%
Triclonal (19 casos) (14 casos) (4 casos) (17 casos)
Relacién x/A K 56,5% Predominio K K 61,9% K 56,4% K 65,7%
A 43,5% (no constan datos) A 38% A 43,6% A 34,3%

Ig: inmunoglobulina; CM: componente monoclonal.
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Estudio de base: clinica, exploracion, hemograma,
VSG, electroforesis de proteinas en sangre y orina,
inmunofijacion, dosificacién cuantitativa de las Ig
f.2.M
I

A, A4

Si todas las condiciones Si se encuentran un CM mayor
siguientes se cumplen: 15 g/l junto con uno o mas de las
CM menor de 15 g/l siguientes condiciones:
Edad superior a 70 afios Sintomas (dolor éseo, sindrome general)
Asintomatico Patologia asociada: osteoporosis
Ser subtipo IgG o IgM Subtipo IgA monoclonal
VSG 12 hora menor de 50 mm VSG 12 hora igual o mayor a 50 mm

A4

Mielograma y biopsia medular
Citometria
Serie 6sea
Paciente menor de 65 afos,
\ necesaria citogenética

Cuadro B

Si no se cumple
ninguno de los
referidos en el

cuadro A

Gammapatia
monoclonal benigna
con poco riesgo de
evolucionar a GMM

Cuadro A
Si se encuentran uno 0 mas:
Porcentaje de CP igual o superior al 5%
Inmunofenotipo aberrante de CP
Serie 6sea con escala patoldgica
Cariotipo complejo, pérdidas o
hipoploidias cromosémicas

)

Gammapatia
monoclonal con

Gammapatia
monoclonal con
riesgo intermedio alto riesgo de

de progresion progresion

‘ } l

Seguimiento y Seguimiento y Seguimiento y
estudio estudio estudio
inmunoquimico inmunoquimico en inmunoquimico
en sangre y orina sangre y orina en sangre y orina
cada 6 meses y cada 6 meses y cada 6 meses
luego cada 18 meses luego cada 12 meses

Fig. 3. Seguimiento de una gammapatia nonoclonal de significado incierto (GMSI) en el Area V de Asturias. Se toman como refe-
rencia los resultados obtenidos v la literatura publicada al respecto. CM: componente monoclonal; GMM: gammapatia monoclonal

maligna; Ig: inmunoglobulina; VSG: velocidad de sedimentacién globular.

Se describe relacion entre osteoporosis y desarrollo de
GMM (p = 0,04), pero este dato tampoco es determi-
nante, dado que la osteoporosis es comun en personas
mayores de 70 afios?. Sin embargo, diversos autores
han utilizado el concepto de «pseudomieloma» para
referirse a la asociacion de osteoporosis severa y GMSI.
A la vista de estos resultados, podemos afirmar que
seria conveniente investigar de manera sistematica la
posible presencia de CM en estos pacientes %.

Por dltimo, y a pesar de no haber hallado una relacién
significativa, ni disponer de un grupo control, considera-
mos que merece la pena destacar los antecedentes de
patologia trombética de nuestros pacientes. No se dispo-
ne de datos relativos a los antecedentes familiares de
trombosis, ni a la situacién basal del paciente en el mo-
mento de producirse el evento, pero en el momento del
diagnostico 32 pacientes habian presentado algiin tipo
de patologia trombotica venosa: 16 casos de tromboem-

Rev Clin Esp. 2008;208(6):288-94

bolismo pulmonar (TEPA) y 16 casos de trombosis veno-
sa profunda (TVP). Durante el seguimiento se produ-
jeron otros 19 episodios de TVP, todas ellas en GME.
La asociaciéon de trombosis y GMM ha sido bien esta-
blecida, relacionada, fundamentalmente, con el tipo
de régimen de tratamiento, no asi en la GMSI##,

Finalmente, y respecto al control y seguimiento de los
pacientes, disponemos de guias como la recientemente
publicada por J Bladé . En ésta se recomienda con-
trolar a los pacientes diagnosticados de GMSI con perio-
dicidad anual, teniendo en cuenta la medida de las con-
centraciones totales de proteina v la electroforesis en
suero y en orina. La realizaciéon del estudio de médu-
la 6sea v la serie 6sea estarian indicadas si el CM es
superior a 15 g/1. Este autor sugiere que el factor mas
importante en las GMSI es el patron de evolucion
durante los primeros afios de seguimiento, asi utiliza
el término de GMSI tipo evolving para aquellas gam-
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mapatias en las que se observa un aumento de un 10%
del CM en tres determinaciones, separadas 6 meses
a lo largo de tres afios, frente al tipo non evolving %,
Ademaés, publicaciones recientes postulan que la detec-
ciéon de cadenas ligeras libres clonales (cociente FLC
anormal) detectadas en el suero de pacientes con GMSI
incrementan el riesgo de progresiéon hacia GMM, y
deberia ser incluida para el diagnostico y seguimien-
to de la GMSI*.

Teniendo en cuenta los resultados obtenidos en nues-
tro trabajo, y los datos referidos en la literatura, pro-
ponemos como estrategia de seguimiento de los CM
para nuestra area sanitaria la recogida en el algorit-
mo que recoge la figura 3.
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