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1. Clasificación. 

 

 
Catálogo maestro: <código de catálogo> 

PROFESIONALES DE 
LA SALUD 

Médicos Generales, Médicos familiar, Médicos Internista, Hematologos, Médicos Ortopedistas Traumatólogos, Enfermeras, 
Médicos Nefrólogos, Médico Rehabilitador. 

CLASIFICACIÓN DE LA 
ENFERMEDAD 

C90 Mieloma múltiple y tumores malignos de células plasmáticas 
C900 Mieloma múltiple 

NIVEL DE ATENCIÓN Primer, segundo y tercer nivel de atención.

CATEGORÍA DE LA 
GPC 

Diagnóstico 
Tratamiento 
Vigilancia 
Seguimiento 

USUARIOS 
Médicos Generales, Médicos familiares, Médicos internistas, Médicos Hematologos, Médicos Ortopedistas, Enfermeras, Médicos 

Nefrólogos, Médico Rehabilitador. 

POBLACIÓN BLANCO 
 Hombres y Mujeres ≥ 16 años 

INTERVENCIONES Y 
ACTIVIDADES 

CONSIDERADAS 

Criterios diagnósticos 
Biometría hemática 
Velocidad de sedimentación globular 
Proteina C Reactiva 
Química sanguinea 
Pruebas de Funcionamiento Hepática 
Inmunoglobulinas 
Electroforesis de proteinas  
Calcio 
Frotis de Sangre Periférica 
Aspirado de Médula ósea 
Biopsia de Hueso 
Serie Ósea Metastásica 
Depuración de Creatinina 
Beta 2 microglobulina 
Inmunohistoquímica 
Cariotipo 
FISH 
Educación nutricional 
Evaluación de alteraciones de la salud mental 
Ejercicios de Reahabilitación 
Apoyo psicológico 
Fármacos: Dirigidos al tratamiento: Talidomida, dexametasona, doxorrubicina liposomal,melfalán, Bortezomib, Lenalidomida, 
Bifosfonatos. 

IMPACTO ESPERADO 
EN SALUD 

Disminución del número de consultas 
Referencia oportuna y efectiva 
Satisfacción con la atención 
Mejora de la calidad de vida 
Tratamiento específico 
Uso adecuado de estudios de laboratorio y gabinete 
Actualización médica 
Uso eficiente de los recursos 
Diagnóstico certero y oportuno 

METODOLOGÍA 

Validación del protocolo de búsqueda: <institución que validó el protocolo de búsqueda>. 
Método de validación de la GPC: validación por pares clínicos. 
Validación interna:  <institución que validó por pares> 
Revisión institucional: <Institución que realizò la revisión> 
Validaciòn externa: <institución que realizò la validación externa> 
Verificación final: <institución que realizó la verificación> 

MÉTODO DE 
VALIDACIÓN Y 
ADECUACIÓN 

Se llevará a cabo una validación externa por pares. 

CONFLICTO DE 
INTERES 

Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés en relación a la información, objetivos 
y propósitos de la presente Guía de Práctica Clínica 

REGISTRO Y 
ACTUALIZACIÓN 

REGISTRO ______        FECHA DE  ACTUALIZACIÓN  a partir del registro 2 a 3 años 

Para mayor información sobre los aspectos metodológicos empleados en la construcción de esta guía, puede contactar al CENETEC a través del 

portal: www.cenetec.salud.gob.mx/. 



 
Diagnóstico y Tratamiento de Mieloma Múltiple  

 

6 
 

 

 
 
 

2. Preguntas a responder por esta guía 

 
 
 

1. ¿Cuales son los grupos poblacionales en riesgo de padecer mieloma múltiple y que factores son 

modificables? 

2. ¿Cuáles son las manifestaciones clínicas que pueden sugerir diagnóstico de Mieloma Múltiple? 

3. ¿Cuáles son los criterios diagnósticos de este padecimiento? 

4. ¿Cuáles son los diagnósticos diferenciales del mieloma múltiple y como se hace la diferenciación 

entre cada uno? 

5. ¿Qué factores pronósticos me pueden ayudar a identificar a  pacientes de alto riesgo?  

6. ¿Cual es el tratamiento de soporte para limitar el daño por actividad de mieloma múltiple? 

7. ¿Qué esquemas de inducción a la remisión están indicados  para inicio de  tratamiento en pacientes 

candidatos a trasplante autólogo? 

8. ¿Qué evidencias existen del uso de trasplante de células hematopoyéticas? 

9. ¿Cuál es el tratamiento de inducción a la remisión más adecuado para pacientes que nos son 

candidatos a trasplante de células hematopoyéticas? 

10. ¿Cómo valoramos la respuesta al tratamiento en los pacientes con Mieloma Múltiple? 

11. ¿Qué tratamientos son los más adecuados para el Mieloma Múltiple refractario ó en recaída?  
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3. Aspectos generales 

3.1 Antecedentes 

 
El Mieloma Múltiple es una enfermedad neoplásica que afecta a la población adulta y que se caracteriza por 
infiltración de células malignas a médula ósea y otros tejidos (WHO, 2009). La frecuencia de esta 
enfermedad de acuerdo a la OMS corresponde alrededor del 1% de todas las neoplasias malignas y del 10 
al 15% de las neoplasias hematológicas y de acuerdo a las Guías Mexicanas de Mieloma Múltiple en 
nuestro país corresponde del 4.2 al 7.7% de las enfermedades oncohematológicas, aunque esto solo 
corresponde a la experiencia de un solo centro (Gómez-Almaguer D, 2009). Esta enfermedad rara vez 
afecta a pacientes menores de 30 años,  con una frecuencia menor al 0.3% al 2%, el 90% de los casos se 
presentan en pacientes mayores de 50 años. De acuerdo a un estudios realizado en La Clínica Mayo, con 
más de 4082 pacientes, la mediana de edad es de 63 años y la incidencia de afectación extramedular es de 
un 20% y 40% entre los pacientes de 30 a 40 años respectivamente. De acuerdo a la NCCN (National 
Comprehensive Cancer Network) la edad promedio en las mujeres es de 61 años y 62 años en los hombres. 
 
El Mieloma Múltiple es una enfermedad que suele ser precedida por una condición pre-maligna denominada 
Gammapatía Monoclonal de significado incierto, la cual se presenta más frecuentemente en personas 
mayores de 50 años, con un riesgo de transformación a Mieloma Múltiple de  1% por año. 
  
El tratamiento del Mieloma Múltiple ha mejorado tanto la supervivencia como la calidad de vida de los 
pacientes en los últimos años, incrementándose de un 25% en 1975 a 34% en el año del 2003. 
 
 
 

3. Aspectos generales 

3.2 Justificación 

 
 
El Mieloma Múltiple representa el 1% de todas las neoplasias y  afecta principalmente a la población mayor 
de 50 años, con una mediana de presentación de 63 años (Kyle R, 2008). Existen múltiples 
complicaciones asociadas a la enfermedad y esta es considerada como incapacitante ya que repercute de 
forma importante en la calidad de vida del paciente y por muchos años los recursos terapéuticos disponibles 
han sido muy limitados, considerándose hasta el momento una enfermedad incurable a pesar de los 
tratamientos farmacológicos más novedosos. De estos pacientes, el 70%  se presentan con lesiones 
osteolíticas y el  60 al 70% con anemia moderada al diagnóstico. Al inicio del padecimiento, 20 al 40% 
cursan con insuficiencia renal  y de ellos el 25% tienen creatinina mayor de 2mg/dL. La mayor causa de 
morbimortalidad corresponde a las infecciones que se presentan durante los primeros dos meses de 
tratamiento, siendo los microorganismos más frecuentes Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus 
aureus y Haemophilus  influenzae (Terpos E, 2009). 
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La sobrevida global en estos pacientes va de 29 a 62 meses dependiendo del grupo pronóstico al que 
pertenecen, en base al Sistema de Estadificación Internacional establecido en el 2005 y que incluye dos 
parámetros, albúmina y beta2-microglobulina (Greipp PR, 2005). 
 
Tomando en cuenta las tendencias nacionales del incremento de la población adulta mayor, podemos inferir 
que la incidencia de Mieloma Múltiple se incrementará durante los próximos años. 
 
 
 
 

3. Aspectos generales 

3.3 Propósito 

 
 
El  propósito de estas guías clínicas, es  crear un documento para uniformar criterios de diagnóstico y 
tratamiento para el mieloma múltiple que contribuya a mejorar la sobrevida y calidad de vida en estos 
pacientes. 
 
 
 

3. Aspectos generales 

3.4 Objetivo de esta Guía 

 
 
Definir criterios de diagnóstico, conocer los factores de riesgo y de pronóstico, así como identificar cuáles 
son los mejores esquemas de tratamiento en los pacientes con Mieloma Múltiple. 
 

1. Estandarizar el manejo de los pacientes con Mieloma Múltiple. 
2. Disminuir la variabilidad en el tratamiento de los pacientes con Mieloma Múltiple. 
3. Manejo oportuno de las complicaciones asociadas. 

 
 
 
 

3. Aspectos generales 

3.5 Definición 

 
De acuerdo a la OMS, el Mieloma Múltiple se define como una neoplasia de células plasmáticas multifocal 
que afecta la médula ósea y se asocia a la producción una proteína monoclonal sérica y/o urinaria. Esta 
enfermedad  se caracteriza principalmente por la presencia de anemia, hipercalcemia, insuficiencia renal y 
lesiones óseas (World Health Organization, 2008).  
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4. Evidencias y Recomendaciones 

 
 
La presentación de la evidencia y recomendaciones en la presente guía corresponde a la información 
obtenida de GPC internacionales, las cuales fueron usadas como punto de referencia. La evidencia y las 
recomendaciones expresadas en las guías seleccionadas, corresponde a la información disponible 
organizada según criterios relacionados con las características cuantitativas, cualitativas, de diseño y tipo 
de resultados de los estudios que las originaron. Las evidencias en cualquier escala son clasificadas de forma 
numérica o alfanumérica y las recomendaciones con letras, ambas, en orden decreciente de acuerdo a su 
fortaleza. 
 
Las evidencias y recomendaciones provenientes de las GPC utilizadas como documento base se gradaron de 
acuerdo a la escala original utilizada por cada una de las GPC. En la columna correspondiente al nivel de 
evidencia y recomendación el número y/o letra representan la calidad y fuerza de la recomendación,  las 
siglas que identifican la  GPC o el nombre del primer autor y el año de publicación se refieren a la cita 
bibliográfica de donde se obtuvo la información como en el ejemplo siguiente: 
 

Evidencia / Recomendación Nivel / Grado
E. La valoración del riesgo para el desarrollo de 
UPP, a través de la escala de Braden tiene una 
capacidad predictiva superior al juicio clínico 
del personal de salud 

2++ 
(GIB, 2007) 

 
En el caso de no contar con GPC como documento de referencia, las evidencias y recomendaciones fueron 
elaboradas a través del análisis de la información obtenida de revisiones sistemáticas, metaanálisis, ensayos 
clínicos y  estudios observacionales. La escala utilizada para la gradación de la evidencia y recomendaciones 
de éstos estudios fue la escala Shekelle modificada. 
 
Cuando la evidencia y recomendación fueron gradadas por el grupo elaborador, se colocó en corchetes la 
escala utilizada después del número o letra del nivel de evidencia y recomendación, y posteriormente el 
nombre del primer autor y el año como a continuación: 
 

Evidencia / Recomendación Nivel / Grado
E. El zanamivir disminuyó la incidencia de las 
complicaciones en 30% y el uso general de 
antibióticos en 20% en niños con influenza 
confirmada  

Ia 
[E: Shekelle] 

Matheson, 2007 

 
Los sistemas para clasificar la calidad de la evidencia y la fuerza de las recomendaciones se describen en el 
Anexo 5.2. 
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Tabla de referencia de símbolos empleados en esta Guía: 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

4. Evidencias y recomendaciones 
4.1 Prevención primaria 

4.1.1 Promoción de la salud  

4.1.1.1 Estilos de vida  

 
Evidencia / Recomendación Nivel / Grado

 El Mieloma Múltiple es una neoplasia de células 
plasmáticas que afecta a la médula ósea y otros tejidos. 
Se presenta con mayor frecuencia en personas mayores 
de 50 años con una edad media al diagnóstico en 
hombres de 62 años y en mujeres de 61 años.  
 

 IV 
(Shekelle) 

Steven H, WHO, 2008. 

  
Es una entidad que afecta con mayor frecuencia a 
hombres que a mujeres (1.4:1). Es una enfermedad muy 
rara en niños y es poco frecuente en menores de 30 años.
 

 IV 
(Shekelle) 

Steven H, WHO, 2008. 

  

La mayor incidencia se da en la raza negra y la menor en 
la población amerindia y nativos de Alaska. En los 
hispanos y  blancos, la incidencia es intermedia.  
 

IV 
(Shekelle) 

Sirohi B, 2006. 

 Se recomienda que los sujetos de más de 50 años de sexo 
masculino y de raza negra que tengan datos clínicos 
sospechosos de Mieloma Múltiple, sean referidos a un 
médico especialista para descartar esta enfermedad. 

D
(Shekelle) 

Steven H, WHO, 2008. 
Sirohi B, 2006 

 
 

E Evidencia

Recomendación

/R

R 

E 

E 

E 

R 

Punto de buena práctica 
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4. Evidencias y recomendaciones 
4.2 Prevención secundaria  

4.2.1 Detección   

4.2.1.1 Factores de riesgo  

 
Evidencia / Recomendación Nivel / Grado

  
El riesgo de Mieloma Múltiple es 3.7 veces mayor para 
individuos con un familiar en primer grado que tenga la 
enfermedad. 
 

IV 
(Shekelle) 

Sirohi B,2006. 

 En un estudio de cohorte se ha documentado la 
asociación entre Mieloma Múltiple y un índice de masa 
corporal mayor de 30 Kg/m2SC en hombres y mujeres 
con un Riesgo relativo de 2.4 y 1.6 respectivamente. 
 

IIb 
(Shekelle) 

Birmann B,  2007 

 Los trabajadores de la industria petroquímica están 
expuestos a una serie de carcinógenos conocidos, 
incluyendo hidrocarburos aromáticos policíclicos, sin 
embargo no se ha documentado que estos factores estén 
asociados a una mayor incidencia de Mieloma múltiple en 
ellos. 
 

III 
(Shekelle) 

Eriksson M,1992 

 Se ha demostrado que existe asociación entre la 
exposición a radiación ionizante y una mayor incidencia 
de Mieloma Múltiple en personas ancianas.  
 

IIb 
(Shekelle) 

Wing S, 2000. 

 Se consideran factores de riesgo para mieloma múltiple 
los antecedentes de familiares en primer grado de 
Mieloma Múltiple, la obesidad (IMC >30Kg/m2SC), 
edad mayor de 60 años, por lo tanto los individuos que 
tengan estos factores y que tengan síntomas sugestivos 
de la enfermedad deberán ser derivados al  especialista 
(hematología u oncología). 
 

IIb 
(Shekelle) 

Sirohi B, 2006 
Birmann B, 2007 

Wing S, 2000. 
 

 Los sujetos adultos mayores ó personas ancianas deben 
evitar la exposición a radiación ionizante y se recomienda 
revisión médica dos veces por año.  
 

B 
(Shekelle) 

Wing S, 2000. 
 

 

Los trabajadores agrícolas tienen 1.23 veces de Riesgo 
relativo de padecer Mieloma Múltiple. 

I 
(Shekelle) 

Khuder SA, 1997 

E 

E 

E 

E 

E 

R 

R 
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 Los individuos que tengan algún factor de riesgo para 
mieloma múltiple deben evitar actividades relacionadas 
con la agricultura y mejorar los factores de riesgo que 
puedan ser modificables como la obesidad. 
 
En los casos que no sean modificables estos factores se 
recomienda revisión médica una a dos veces por año. 

Punto de buena práctica 

 
La exposición a benceno no ha demostrado asociación 
con mieloma Múltiple 

I 
(Shekelle) 

Bergsage DE,  2009 
Sonoda T, 2001 

 

Existe una asociación entre el Mieloma Múltiple y la 
Artritis Reumatoide. 

I
(Shekelle) 

Isomaki HA,1978 
    Hardiman KL, 1994 

 
 

Los pacientes con Virus de la Inmunodeficiencia Humana 
(VIH) y Virus de Hepatitis “C” (VHC) tienen mayor 
riesgo de presentar Mieloma Múltiple. 

IIb 
(Shekelle) 

Goedert JJ, 2000. 
Montella M, 2001. 

 Los sujetos mayores de 50 años con artritis reumatoide, 
deben evitar otros factores de riesgo que puedan 
favorecer el desarrollo de mieloma múltiple. 
 

B 
Khuder SA, 1997 
Birmann B,  2007 

Wing S, 2000. 

 

Se debe descartar la presencia de gammapatía 
monoclonal en pacientes con infección por VHC y VIH. 

B 
Khuder SA, 1997 
Birmann B,  2007 

Wing S, 2000. 

 

No existe asociación entre el tabaquismo, el consumo de 
alcohol y el uso de tintes de cabello con Mieloma Múltiple 

IIb 
(Shekelle) 

Gramenzi A, 1991. 
Correa A, 2000 

 
Se recomienda que los sujetos portadores de VHC y VIH, 
eviten exposición a radiación ionizante, la obesidad y 
actividades agrícolas. 

 
 

Punto de buena práctica  
 
 

 Las personas con antecedentes de uso de tintes de 
cabello, exposición a benceno, tabaquismo ó etilismo no 
requieren estudio para Mieloma Múltiple, excepto que 
tengan datos sugestivos de esta enfermedad. 
 
 
 

Punto de buena práctica 

E 

E 

E 

E 

R 

R 

/R 

/R 

/R 
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Hay una relación inversa entre el estrato social y el 
Mieloma Múltiple. 
 

IIb 
(Shekelle) 

Koessel SL, 1996 

 Los pacientes con Gammapatía Monoclonal de 
Significado incierto tienen un mayor riesgo de presentar 
Mieloma Múltiple respecto a la población general, con un 
incremento del riesgo de  1% por año con un riesgo 
relativo de 25. 

IIb 
(Shekelle) 

Kyle RA, 2002  

 
Los pacientes que tengan Gammapatía Monoclonal de 
Significado incierto requieren vigilancia 1 a 2 veces por 
año para descartar evolución a Mieloma Múltiple. 

B
Correa A, 2000 

Bergsage DE, 2009 
Sonoda T, 2001 

Gramenzi A, 1991 
 

4. Evidencias y recomendaciones 
4.3 Diagnóstico  

4.3.1 Diagnóstico clínico    

 
Evidencia / Recomendación Nivel / Grado

  
Las variantes clínicas de mieloma múltiple son: 
 

a) Mieloma sintomático 
b) Mieloma asintomático (indolente) 
c) Mieloma no secretor 
d) Leucemia de células plasmáticas 

 

IV 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 

 Con base en la presencia del componente monoclonal, 
plasmacitosis medular, plasmacitoma, evidencia de daño a 
órgano blanco y número absoluto o porcentual de células 
plasmáticas en sangre periférica, es como se hará la 
correcta clasificación de la neoplasia de células 
plasmáticas. 
 

D 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 

 El mieloma sintomático se caracteriza por daño a órgano 
blanco (hipercalcemia, insuficiencia renal, anemia y 
lesiones óseas) en un enfermo con componente 
monoclonal y células plasmáticas clonales. 
 

IV 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 

 Los criterios diagnósticos de mieloma múltiple 
sintomático incluyen: 
 

a) Proteína monoclonal sérica o urinaria 
b) Células plasmáticas clonales en médula ósea o 

plasmacitoma 
c) Daño a órgano o tejido blanco. 

IV 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 

E 

E 

R 

E 

E 

E 

R 
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 En relación a la proteína monoclonal sérica en mieloma 
sintomático, no se incluye un nivel específico según OMS, 
pero se hace referencia a que dicha proteína monoclonal 
en la mayoría de casos es > 30g/L de IgG y > 25 g/L de 
IgA o > de 1g/24h de cadenas ligeras urinarias, pero 
algunos pacientes presentan niveles menores a estos.  
 

IV 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 

 En relación a las células plasmáticas clonales en médula 
ósea en mieloma sintomático, generalmente exceden el 
10% de las células nucleadas, pero OMS determina que no 
hay un nivel mínimo, debido a que 5% de los pacientes 
presentan niveles menores a 10%. 
 

IV 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 

 El criterio más importante para determinar que se trata de 
mieloma sintomático son las manifestaciones de daño a 
órgano blanco, incluyendo: anemia, hipercalcemia, 
insuficiencia renal, hiperviscosidad, amiloidosis, daño óseo 
o infecciones recurrentes. 
 

IV 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 

 En enfermos que tengan anemia crónica normocítica 
normocrómica, dolor óseo, hipercalcemia o daño renal de 
causa no documentada y/o lesiones osteolíticas, hay que 
considerar dentro del diagnóstico diferencial a mieloma 
múltiple. 
 

D 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 

 Se encuentra hipercalcemia en 18 a 30% de individuos. 
Alrededor del 13% cuentan con calcio > 11 mg/dL. Las 
manifestaciones clínicas son: fatiga, estreñimiento, nausea 
o  confusión. El exceso de calcio se precipita en los túbulos 
exacerbando la insuficiencia renal.  
 

III 
(Shekelle) 

Blade J 1998 

 Alrededor de 25% de enfermos al diagnóstico cuentan con 
cifras de creatinina > 2mg/dL. Otro 25% posee niveles 
elevados, pero en menor proporción. Clínicamente estos 
pacientes presentan anemia, fatiga fácil, oliguria y 
manifestaciones de síndrome urémico. 
 

III 
(Shekelle) 

Knudsen LM, 1994 
Blade J, 1998 

 La asociación de síndrome urémico, datos clínicos de 
hipercalcemia, dolor óseo e hiperviscosidad (cefalea, 
visión borrosa,  edema de papila, vasos retinianos en 
“salchicha”, hemorragias retinianas, epistaxis, púrpura  y 
falla cardiaca) sugieren el diagnóstico de mieloma 
múltiple. 
 

C 
(Shekelle) 

Knudsen LM, 1994 
Blade J, 1998 

  
La manifestación clínica más frecuente es el síndrome 
anémico. En 40 a 73% de los enfermos hay < 12 g/dL de 
hemoglobina, y 82% presentan fatiga. 
 

III 
(Shekelle) 

Kyle RA, 2003 

R 

R 

E 

E 

E 

E 

E 

E 
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Dos terceras partes de los pacientes tienen dolor óseo. Los 
estudios radiológicos documentan lesiones líticas, 
osteoporosis o fracturas en 70% de casos al diagnóstico. 
 

III
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 
Kyle RA, 2003 
Riccardi, 1991 

 
 
 
 
 

Hay que evitar la prescripción de antiinflamatorios no 
esteroideos en enfermos con daño renal que presentan 
dolor óseo y datos clínicos sugerentes de mieloma 
múltiple. 

Punto de buena práctica 

 La incidencia de sepsis bacteriana va de 0.8 a 1.4 
infecciones por paciente por año. Durante los primeros 2 
meses de tratamiento se eleva hasta 4.68 y en aquellos 
que alcanzan una meseta en la carga tumoral, desciende 
hasta 0.44 a 0.49 infecciones por paciente por año. 
 

III 
(Shekelle) 

Espersen F, 1984 
Hargreaves RM, 1995 

Perri RT, 1981. 

 Al diagnóstico los microorganismos encapsulados como S. 
pneumoniae y H. influenzae son los más frecuentes. 
Durante el tratamiento, los bacilos gramnegativos y S. 
aureus se vuelven más comunes y son los responsables de 
>90% de muertes por infección. 
 

III 
(Shekelle) 

Savage, 1982 
 

 En aquellos individuos que presenten infecciones 
recurrentes, un abordaje inicial es la determinación 
cuantitativa de inmunoglobulinas por nefelometría. Si una 
de ellas se encuentra muy elevada (predominantemente 
IgG o IgA) y las otras disminuidas o incluso normales, hay 
que buscar intencionadamente mieloma múltiple 
 

C 
(Shekelle) 

Espersen F, 1984 

  
Se recomienda profilaxis antimicrobiana en los pacientes 
con Mieloma Múltiple durante los dos primeros meses de 
tratamiento ó hasta que disminuya la carga tumoral.  
 

C 
(Shekelle) 

Espersen F, 1984 

 El mieloma se puede asociar tanto a  hemorragia como a 
trombosis. La hemorragia puede relacionarse a 
trombocitopenia, uremia, hiperviscosidad e interferencia 
con la función de los factores de coagulación. La proteína 
monoclonal se asocia al desarrollo de anticoagulante 
lúpico, deficiencia adquirida de proteína S, resistencia 
adquirida a la proteína C, e inhibición del activador tisular 
del plasminógeno.  
 

III 
(Shekelle) 

Lackner H, 1973 
Saif MW, 2001 

 Cuando haya púrpura húmeda o seca en el contexto de 
mieloma múltiple hay que sospechar, debido a la 
paraproteinemia, alteraciones en la interacción endotelio-
plaqueta o desarrollo de inhibidores de los factores de 
coagulación. 

C 
(Shekelle) 

Saif MW, 1973 

E 

E 

E 

E 

R 

R 

R 

/R 
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 Menos del 7% de enfermos tiene hiperviscosidad >4 
centipoises. Lo anterior se asocia a hemorragias, 
disminución en la agudeza visual, retinopatía, confusión, 
disnea e insuficiencia cardíaca. 
 

III 
(Shekelle) 

Kyle RA, 2003 

 
En los pacientes con datos clínicos de hiperviscosidad con 
viscosidad sérica mayor a 8 centipoises, debe realizarse en 
forma urgente recambio plasmático. 

D
(Shekelle) 

International Myeloma 
Working Group, 2003 

 
 La compresión de nervios raquídeos se da en 5% de los 

enfermos durante el curso de la enfermedad. Las 
manifestaciones clínicas dependen del sitio, extensión y 
velocidad de desarrollo de la compresión espinal, pero 
frecuentemente incluyen pérdida de la sensibilidad, 
parestesias, debilidad de miembros inferiores, dificultad en 
la marcha y pérdida del control de esfínteres. 

III 
(Shekelle) 

International Myeloma 
Working Group, 2003 

 
La compresión raquídea es una verdadera urgencia, el 
diagnóstico y tratamiento no deben tardar más de 24 
horas. 

D
(Shekelle) 

International Myeloma 
Working Group, 2003. 

 
 

La neuropatía periférica al diagnóstico es rara, cuando se 
presenta se asocia con amiloidosis o mieloma 
osteosclerótico 

III
(Shekelle) 

International Myeloma 
Working Group, 2003 

 
 Aproximadamente el 15% de enfermos con mieloma 

múltiple desarrollan amiloidosis, con sus consecuencias: 
insuficiencia cardíaca, insuficiencia renal y neuropatía, 
incrementando los riesgos de toxicidad por antraciclinas, 
esteroides y talidomida 

III
(Shekelle) 

Knudsen LM, 1994 
International Myeloma 
Working Group, 2003 

 
 

Según un estudio en México, la amiloidosis asociada a 
Mieloma Múltiple, se considera un factor de mal 
pronóstico.  

III 
(Shekelle) 

Vela-Ojeda J, 2009 
 

 En el caso de amiloidosis asociada a mieloma múltiple, 
antes del tratamiento se debe realizar una evaluación muy 
cuidadosa de las funciones renal y cardíaca para 
determinar el tipo específico y ajustes a los medicamentos 
más tóxicos.  
 

C 
(Shekelle) 

Vela-Ojeda J, 2009 

 Los pacientes con Mieloma Múltiple pueden presentar 
fracturas anormales (huesos largos o aplastamiento 
vertebral) en 50% de los casos durante la evolución de su 
enfermedad. 

III
(Shekelle) 

Collins, 1998 
 

E 

E 

E 

E 

E 

E 

R 

R 

R 
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Se recomienda que durante la evolución de la enfermedad, 
se realicen estudios de gabinete necesarios para el 
diagnóstico temprano de las fracturas. 

C
(Shekelle) 

International Myeloma 
Working Group, 2003 

 
 Los criterios diagnósticos de mieloma múltiple 

asintomático (indolente) incluyen: 
a) Proteína monoclonal sérica en los niveles de 

mieloma (> 30g/L) 
b) 10% de células plasmáticas clonales en médula 

ósea 
c) Sin daño a órgano o tejido blanco 

IV 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 

 La probabilidad acumulada de progresión de un mieloma 
asintomático a mieloma sintomático es de 10% por año 
los primeros 5 años, 3% por año los siguientes 5 años y 
1% por año los restantes 10 años. 
 

III 
(Shekelle) 

Kyle RA, 2007 
 

 En base a la elevada probabilidad de transformación del 
mieloma asintomático a uno sintomático, se debe realizar 
periódicamente vigilancia clínica para determinar si existe 
progresión 
 

C 
(Shekelle) 

Kyle RA, 2007 

 Los criterios diagnósticos de mieloma múltiple no secretor 
incluyen: 

a) Ausencia de proteína monoclonal sérica o urinaria 
en la inmunofijación (dos terceras partes de los 
pacientes presentan, sin embargo, elevación de 
cadenas ligeras libres séricas y/o relación de 
cadenas ligeras libres anormal [<0.26 o > 1.25], lo 
cual indica que al menos son mínimamente 
secretores). 

b) 10% de células plasmáticas clonales en médula 
ósea 

c) Daño a órgano o tejido blanco (menor incidencia 
de insuficiencia renal, de hipercalcemia y de 
depresión de las inmunoglobulinas no implicadas) 

IV 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 

 En mieloma múltiple no secretor (3% de todos los 
mielomas) en el 85% de los casos se puede documentar el 
componente monoclonal citoplásmico por 
inmunohistoquímica. En el 15% restante no se detecta 
síntesis de inmunoglobulinas citoplásmicas (mieloma no 
productor). 
 

IV 
(Shekelle) 

International Myeloma 
Working Group, 2003 

 Aunque es poco frecuente el mieloma no secretor, hay que 
valorar con especial cuidado a los enfermos que tengan 
sus criterios diagnósticos, ya que el tratamiento es similar 
al del mieloma sintomático. 
 

D 
(Shekelle) 

International Myeloma 
Working Group, 2003 

E 

E 

E 

E 

R 

R 

R 
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En todo paciente en quien se sospeche el diagnóstico de 
Mieloma Múltiple No secretor se recomienda la 
determinación de cadenas ligeras en suero 

D
(Shekelle) 

International Myeloma 
Working Group, 2003 

 
 Los criterios diagnósticos de leucemia de células 

plasmáticas incluyen: 
a) Células plasmáticas clonales en sangre perférica > 

2x109/L o > 20% de la cuenta diferencial 
b) Puede existir infiltración extramedular en bazo, 

hígado, pleura, peritoneo o sistema nervioso 
central 
 

IV 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 
Vela-Ojeda J, 2002 

 La leucemia de células plasmáticas puede ser primaria (al 
momento de diagnosticar mieloma) o secundaria 
(presentarse de forma tardía en el curso de la 
enfermedad). 
Generalmente se documenta menor expresión aberrante 
de CD56 a diferencia de mieloma mútiple. 
 

IV 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 

 Los criterios diagnósticos de gammapatía monoclonal de 
significado indeterminado incluyen: 

a) Componente monoclonal sérico < 30g/L 
b) Células plasmáticas clonales en médula ósea < 

10% y bajo nivel de infiltración en biopsia ósea 
c) Sin lesiones líticas óseas 
d) Sin daño a órgano o tejido blanco (hipercalcemia, 

insuficiencia renal, anemia, lesiones óseas) 
e) Sin evidencia de alguna otra enfermedad 

linfoproliferativa de linfocitos B.  
 

IV 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2008 

  
El diagnóstico de gammapatía monoclonal de significado 
indeterminado implica que el paciente sea vigilado clínica 
y por laboratorio de por vida. 
 

D 
(Shekelle) 

Swerdlow SH, 2007 

 

E 

E 

E 

R 

R 
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4. Evidencias y recomendaciones 

4.3.1.1 Pruebas diagnósticas (laboratorio y gabinete)  

 
Evidencia / Recomendación Nivel / Grado

 

Los pacientes con sospecha de Mieloma Múltiple 
requieren biometría  hemática completa, velocidad de 
sedimentación globular (VSG) y frotis de sangre periférica 
como protocolo inicial para evaluar la presencia de anemia, 
fenómeno de rouleaux ó plasmocitosis en sangre periférica 
(Fig. 1). 

IIa 
(Shekelle) 

UK Myeloma Forum; British 
Committee for Standards in 

Haematology, 2001 
Smith A, 2005 

Greppi PR, 2005 
Swerdlow SH, 2008 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

 
 

Aquellos pacientes que tengan anemia normocítica 
normocrómica documentada por Biometría hemática, VSG 
elevada y que tengan  en el frotis de sangre periférica 
fenómeno de Rouleaux y plasmocitosis en sangre 
periférica, requieren protocolo de estudio para Mieloma 
Múltiple. 

B 
(Shekelle) 

UK Myeloma Forum; British 
Committee for Standards in 

Haematology, 2001 
Smith A, 2005 

Greppi PR, 2005 
Swerdlow SH, 2008 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

 
 

 Los niveles de  BUN, creatinina,  DHL y calcio  permiten 
detectar hipercalcemia y/o insuficiencia renal y mal 
pronóstico  en  pacientes  con sospecha de Mieloma 
Múltiple. 

IIa 
(Shekelle) 

UK Myeloma Forum; British 
Committee for Standards in 

Haematology, 2001 
Smith A, 2005 

Swerdlow SH, 2008 
National Comprehensive 

Cancer Center, 2010 
World Health Organization, 

2008 
 
 

E 

E 

R 
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La cuantificación de cadenas ligeras en orina de 24Hrs y 
electroforesis de proteínas en orina, son necesario para el 
diagnóstico de Mieloma Múltiple.  

IIa
(Shekelle) 

UK Myeloma Forum; British 
Committee for Standards in 

Haematology, 2001 
Smith A, 2005 

Swerdlow SH, 2008 
National Comprehensive 

Cancer Center, 2010 
World Health Organization, 

2008 
 

 

En el paciente con sospecha de Mieloma Múltiple, para 
corroborar el diagnóstico y para saber si existe 
hipercalcemia y/o daño renal,   se deben realizar pruebas 
de función renal como urea, BUN, creatinina, calcio, y 
cuantificación de cadenas ligeras en orina de 24Hrs. 

B
(Shekelle) 

UK Myeloma Forum; British 
Committee for Standards in 

Haematology, 2001 
Smith A, 2005 

Swerdlow SH, 2008 
National Comprehensive 

Cancer Center, 2010 
World Health Organization, 

2008 
 

 

La determinación de Beta2-microglobulina y albúmina se 
requieren para establecer  el índice pronóstico 
internacional en los pacientes con Mieloma Múltiple. De 
acuerdo con el sistema de estadificación del Mieloma 
Múltiple, un valor de Beta2-microglobulina < 3.5 mg/dL y 
albúmina >3.5 corresponde a Estadio (E) I, un nivel de 
beta-2-microglobulina > 5.5 mg/dL corresponde a un EC 
III y el ECII cuando los valores no corresponden ni a EC I ni 
II (Tabla I). 

IIa
(Shekelle) 

UK Myeloma Forum; British 
Committee for Standards in 

Haematology, 2001 
Smith A, 2005 

Greppi PR, 2005 
Swerdlow SH, 2008 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

 

En pacientes con sospecha o diagnóstico de Mieloma 
Múltiple de debe solicitar beta-2-microglobulina y niveles 
de albúmina para establecer el índice pronóstico 
internacional. 

B
(Shekelle) 

UK Myeloma Forum; British 
Committee for Standards in 

Haematology, 2001 
Smith A, 2005 

Greppi PR, 2005 
Swerdlow SH, 2008 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

E 

E 

R 

R 



 
Diagnóstico y Tratamiento de Mieloma Múltiple  

 

21 
 

 

Se recomienda realizar la determinación de beta-2 
microglobulina en todo paciente con Mieloma Múltiple de 
reciente diagnóstico. 

B
(Shekelle) 

UK Myeloma Forum; British 
Committee for Standards in 

Haematology, 2001 
Smith A, 2005 

Greppi PR, 2005 
Swerdlow SH, 2008 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

 
 Como parte del  diagnóstico de Mieloma Múltiple se 

requiere evidenciar la presencia en sangre u orina de la 
proteína monoclonal por los siguientes métodos:  
 
a) cuantificación de inmunoglobulinas séricas,  
b) electroforesis de proteínas en suero y/o orina,  
c) electroforesis por inmunofijación en suero y/o orina, 
d) Proteinas totales en orina de 24Hrs 

IIa
(Shekelle) 

UK Myeloma Forum; British 
Committee for Standards in 

Haematology, 2001 
Smith A, 2005 

Greppi PR, 2005 
Swerdlow SH, 2008 

 
 

En relación a la proteína monoclonal sérica en mieloma 
sintomático, no se incluye un nivel específico según OMS, 
pero se hace referencia a que dicha proteína monoclonal 
en la mayoría de casos es > 30g/L de IgG y > 25 g/L de 
IgA o > de 1g/24h de cadenas ligeras urinarias, pero 
algunos pacientes presentan niveles menores a estos.  

IIa
(Shekelle) 

UK Myeloma Forum; British 
Committee for Standards in 

Haematology, 2001 
Smith A, 2005 

Greppi PR, 2005 
Swerdlow SH, 2008 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

 
 

En todo paciente que se reporte anemia, fenómeno de 
Rouleaux, plasmocitosis, hipercalcemia y/o insufiencia 
renal deben realizarse determinación de inmunoglobulinas 
en sangre, electroforesis de proteínas en sangre y/o orina, 
electroforesis de proteinas por inmunofijación, en suero y 
en orina y determinación de proteina total en orina de 
24Hrs (Fig 2). 

B
(Shekelle) 

UK Myeloma Forum; British 
Committee for Standards in 

Haematology, 2001 
Smith A, 2005 

Greppi PR, 2005 
Swerdlow SH, 2008 

 
 
 
 
 

E 

E 

R 

R 
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En pacientes que tengan deformidades óseas, fracturas 
esqueléticas y/o lesiones líticas en sacabocado  u 
osteopenia y osteoporosis, se debe sospechar el Mieloma 
Múltiple (Fig. 3 y 4). 

IV
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Lecouvet et al,   2001 
Lecouvet et al, 1998 
Lecouvet et al, 1999 

 

En pacientes con sospecha de Mieloma Múltiple se debe 
realizar una evaluación integral del paciente que incluya 
una valoración radiológica completa para detectar lesiones 
óseas (Serie ósea). 

IV
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Lecouvet et al,   2001 
Lecouvet et al, 1998 
Lecouvet et al, 1999 

 En pacientes con sospecha ó diagnóstico de Mieloma 
Múltiple los estudios para evaluar el sistema óseo son 
necesarios para la identificación y delimitación de las 
lesiones óseas y pueden ser útiles en la estadificación, 
siendo los estudios iniciales: 
          Radiografía (Rx) de tórax postero-anterior (PA) y 
antero-posterior (AP). 

a) Radiografía de columna cervical, torácica y lumbar.
b) Radiografía de huesos femoral, húmeros 
c) Radiografía AP y lateral de cráneo y pelvis. 
d) Cualquier área sintomática se debe evaluar de 

forma individual. 
 

IV 
(Shekelle) 

Lecouvet , 1999 
Guidelines for the use of 

imaging in the management 
of mieloma, Shirley D’Sa, 

2007 
 
 

 En todo paciente con sospecha de Mieloma Múltiple que 
tenga alteraciones óseas, ya sea por deformidad, 
osteopenia, osteoporosis, fracturas o lesiones líticas, se 
debe realizar una evaluación del sistema óseo completo 
que  incluya radiografía de tórax AP, PA y lateral ; Rx de 
columna cervical, torácica y lumbar, de huesos humeral y 
femoral, así como Rx AP y lateral de cráneo y pelvis. 
No esta indicado el gammagrama óseo en estos pacientes. 
 

D 
(Shekelle) 

Lecouvet , 1999 
Guidelines for the use of 

imaging in the management 
of mieloma, Shirley D’Sa, 

2007 
 

 
La Resonancia Magnética es útil en los pacientes con 
Mieloma Múltiple al diagnóstico para evaluar el patrón de 
afectación del Mieloma: El 50% al 70% de los pacientes 
con estadio I de Durie-Salmon y el 20% de los pacientes 
con estadio III de Durie-Salmon se presentan con médula 
ósea de apariencia normal, los otros patrones son focal, 
difuso y mixto 

IV
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Leucouvet, 1998 
Leucouvet, 1999 

E 

E 

E 

E 

R 
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La resonancia magnética es útil para determinar 
enfermedad oculta y  plasmocitomas; permite ubicar el 
nivel de compresión medular y determinar una decisión 
terapéutica urgente en aquellos pacientes con Mieloma 
múltiple que cursen con síndrome de compresión medular. 

IIb
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Lecouvet et al,   2001 
Lecouvet et al, 1998 
Lecouvet et al, 1999 

 
  

En todo paciente con diagnóstico ó sospecha de Mieloma 
Múltiple, que tenga datos sugestivos de síndrome de 
compresión medular, se debe realizar una Resonancia 
magnética de columna cervical, dorsal y lumbar para 
ubicar el nivel de la lesión y establecer una pronta 
estrategia terapeutica.  

B
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Lecouvet et al,   2001 
Lecouvet et al, 1998 
Lecouvet et al, 1999 

 

La Resonancia Magnética se debe realizar para fines de 
estadificación en todo paciente que curse con 
plasmocitoma solitario independientemente del sitio en el 
que este ubicado (Fig. 5). 

B
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Lecouvet et al,   2001 
Lecouvet et al, 1998 
Lecouvet et al, 1999 

 
 

La Tomografía Computada tiene mayor sensibilidad para 
detectar lesiones líticas y permite delimitar la extensión de 
la enfermedad  extramedular, además aporta datos 
significativos en los casos de compresión medular. 
 

III
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Lecouvet et al,   2001 
Lecouvet et al, 1998 
Lecouvet et al, 1999 

 
 

La Tomografía Computada se debe realizar en pacientes 
con Mieloma Múltiple que tengan datos sugestivos de 
compresión medular, siempre que no se cuente con RM ó 
esté contraindicada. 

B
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Lecouvet et al,   2001 
Lecouvet et al, 1998 
Lecouvet et al, 1999 

E 

E 

R 

R 

R 
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La Tomografía Computada se debe realizar en pacientes 
con Mieloma Múltiple para detectar lesiones líticas cuando 
existe duda en los estudios radiográficos o en la RM. 

B
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

 La Tomografía Computada se debe realizar en pacientes 
con Mieloma Múltiple que tengan datos sugestivos de 
enfermedad extramedular para delimitar el tejido afectado 
y la extensión del daño, así como para ubicar el sitio para 
la toma de biopsia. 

B 
(Shekelle) 

Shirley D’Sa, 2007 
 

 

La Tomografía por Emisión de Positrones (PET)  permite 
detectar infiltración medular temprana en pacientes con 
diagnóstico de plasmocitoma óseo solitario. 

III
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Kato et al, 2000 
Schirrmeister et al, 2002 

 

El PET  permite evaluar el grado de extensión de la 
enfermedad activa, detectar infiltración extramedular y 
evaluar la respuesta al tratamiento. 

IV
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Jadvar & Conti, 2002 
Bredella et al, 2005 

 

El PET  tiene una sensibilidad del 93% para lesiones 
focales y del 84% al 92% para lesiones difusas, con una 
especificidad del 60% para lesiones focales conocidas y 
del 83-100% para lesiones difusas. 

IV
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Schirrmeister et al,2002 
 

El PET no se recomienda como estudio de rutina en 
pacientes con Mieloma Múltiple, sólo en casos 
seleccionados para aclarar las dudas que puedan existir en 
estudios de imagenología previos. 

C
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Schirrmeister et al,2002 
 

El PET es más sensible para detectar enfermedad 
extramedular y delimitar la extensión, pero sólo si no es 
posible realizar TAC .  
También es útil en pacientes con plasmocitoma solitario. 

C
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Schirrmeister et al,2002 

E 

E 

E 

R 

R 

R 

R 
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El PET puede dar falso positivo  si el paciente cursa con 
proceso inflamatorio por lo cual debe realizarse posterior a 
4 semanas de concluir la quimioterapia ó después de 3 
meses de la radioterapia. 

III
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Mahfouz et al, 2005 
Juweid & Cheson, 2006 

 
 

Si se realiza el PET, debe  realizarse después de 4 semanas 
de concluir la quimioterapia y posterior a 3 meses de la 
radioterapia. 

B
(Shekelle) 

Guidelines for the use of 
imaging in the management 

of mieloma, Shirley D’Sa, 
2007 

Mahfouz et al, 2005 
Juweid & Cheson, 2006 

 
 

El Aspirado de médula ósea  permite establecer el 
diagnóstico de Mieloma múltiple, ya que valora el grado 
de infiltración por células plasmáticas, la morfología y 
permite establecer el porcentaje de infiltración medular. 
De acuerdo a los criterios diagnósticos de la OMS, debe 
haber más del 10% de plasmocitosis en médula ósea (Fig. 
5). 

IIa
(Shekelle) 

Barthl R, 1987 
Brunning RC, 1994 
Greipp PR, 1998. 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

 
 

La biopsia de hueso permite valorar el patrón de 
infiltración en la médula ósea por las células plasmáticas, 
ya sea de forma intersticial, focal ó difusa. 

IIa
(Shekelle) 

Barthl R, 1987 
Brunning RC, 1994 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

 
 

En todo paciente con sospecha de mieloma múltiple se 
debe realizar aspirado de médula ósea y biopsia de hueso 
unilateral para confirmar diagnóstico y definir el 
procentaje y patrón de infiltración de las células 
plasmáticas. 

B
(Shekelle) 

Barthl R, 1987 
Brunning RC, 1994 
Greipp PR, 1998. 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

 
 

E 

E 

E 

R 

R 
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La inmunohistoquímica se ha utilizado en los pacientes 
con Mieloma Múltiple para cuantificar las células 
plasmáticas en la biopsia, para confirmar proliferación por 
células plasmáticas monoclonales y  para diferenciar de 
otros posibles diagnósticos. 

IIa
(Shekelle) 

Petterson LC, 1986 
Anon, 2003. 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

 
El inmunofenotipo en pacientes con Mieloma Múltiple es 
importante para confirmar el diagnóstico y determinar la 
expresión de marcadores específicos y aberrantes en las 
células plasmáticas malignas: CD38, CD 138, CD79a, CD 
56, CD117, CD20, CD 52 y CD10. 

IIa
(Shekelle) 

Lin P, 2004 
National Comprehensive 

Cancer Center, 2010 
World Health Organization, 

2008 
 

Se debe realizar inmunofenotipo en todo paciente que se 
haya confirmado el diagnóstico de mieloma múltiple para 
determinar la expresión de marcadores aberrantes que 
pudieran ser de mal pronóstico y para demostrar la el 
carácter monoclonal de las células. 

B
(Shekelle) 

Lin P, 2004 
National Comprehensive 

Cancer Center, 2010 
World Health Organization, 

2008 
 

Se debe realizar inmunohistoquímica  en todo paciente 
con sospecha de Mieloma Múltiple para corroborar 
monoclonalidad y descartar otros diagnósticos. 

B
(Shekelle) 

Petterson LC, 1986 
Anon, 2003. 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

 

El estudio citogenético ha demostrado ser útil por tener 
valor pronóstico, ya que una tercera parte de los pacientes 
presentan algún tipo de alteración cromosómica al 
diagnóstico. 

IIa
(Shekelle) 

Avet-Louseau, 2002 
Fonseca R, 2004 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

 
 
 
 
 

El FISH (Fluorescence in situ hibridization) incrementa la 
detección de alteraciones cromosómicas a un 90%, 
reportándose por este método un 55 a 70% alteración del 
cromosoma 14q32, 11q33 en 15-18%, 16q23 en 5%, 
4p16.3 en 15%, 6p21 en 3% y 20q11 en 2%. 

IIa 
(Shekelle) 

Avet-Louseau, 2007 
Fonseca R, 2004 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

E 

E 

E 

E 

R 

R 
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Se debe realizar cariotipo y FISH en todos los pacientes 
con diagnóstico de Mieloma múltiple para determinar si 
presentan alguna alteración citogenética al diagnóstico 
que pueda ser de valor pronóstico, ya que esto será una 
determinante para el tratamiento. 

B 
(Shekelle) 

Avet-Louseau, 2007 
Fonseca R, 2004 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

 

Se debe realizar FISH para detectar t(4 ;14), t(14 ;16), 
t(11 ;14), del 17p, del 13, del 1p. 

B 
(Shekelle) 

Avet-Louseau, 2007 
Fonseca R, 2004 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

World Health Organization, 
2008 

 
El paciente con Mieloma Múltiple requiere una evaluación 
integral que incluye varias especialidades relacionadas con 
las complicaciones que presenta durante el curso de la 
enfermedad. Para el abordaje de estos pacientes, se 
recomiendan los siguientes estudios tanto para el 
diagnóstico como el pronóstico de los pacientes con 
mieloma y las siguientes valoraciones.  (ver tabla 3)  

B
(Shekelle) 

Smith A,2005. 
National Comprehensive 

Cancer Center, 2010 
World Health Organization, 

2008 
 
 

 

4. Evidencias y recomendaciones 
4.3.2 Diagnóstico diferencial del Mieloma Múltiple   

 
 

Evidencia / Recomendación Nivel / Grado
  

 
El diagnóstico diferencial de Mieloma Múltiple debe ser 
establecido dentro de un grupo de enfermedades que 
cursan con gammapatías que se caracterizan por 
hipergamaglobulinemia monoclonal, lesiones óseas, 
anemia, hipercalcemia y plasmocitosis en médula ósea, 
entre las cuales se encuentran: 
 

a) La gammapatía monoclonal de significado 
incierto. 

b) Amiloidosis primaria. 
c) Macroglobulinemia de Waldeström. 
d) Enfermedad por depósito de cadenas ligeras. 
e) Plasmocitoma solitario (intra ó extramedular) 
f) Hiperparatiroidismo. 

IV 
(Shekelle) 

Wintrobe´s Clinical 
Hematology 2009. 

R 

R 

R 

E 
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 El diagnóstico diferencial de Mieloma Múltiple se debe 
establecer con otras enfermedades que cursen con 
hipergamaglobulinemia policlonal como:  
 

a) Enfermedad hepática. 
b) Enfermedades del tejido conectivo. 
c) Procesos infecciosos. 
d) Enfermedades inflamatorias crónicas. 
e) Otras enfermedades linfoproliferativas. 
f) Algunos tipos de carcinoma. 

 

IV 
(Shekelle) 

Wintrobe´s Clinical 
Hematology 2009. 
Soutar et al, 2004 

  
En todos los pacientes con sospecha de mieloma múltiple 
se deben descartar otro tipo de enfermedades que cursan 
con hipergamaglobulinemia, dolor óseo, insuficiencia 
renal, hipercalcemia, etc. Como: 
 

a) La gammapatía monoclonal de significado 
incierto. 

b) Amiloidosis primaria. 
c) Macroglobulinemia de Waldeström. 
d) Enfermedad por depósito de cadenas ligeras. 
e) Plasmocitoma solitario (intra ó extramedular) 
f) Hiperparatiroidismo. 
g) Enfermedad hepática. 
h) Enfermedades del tejido conectivo. 
i) Procesos infecciosos. 
j) Enfermedades inflamatorias crónicas. 
k) Otras enfermedades linfoproliferativas. 
g) Algunos tipos de carcinoma 

 

D 
(Shekelle) 

Wintrobe´s Clinical 
Hematology 2009. 
Soutar et al, 2004 

 

4. Evidencias y recomendaciones 
4.3.3 Pronóstico   

 
Evidencia / Recomendación Nivel / Grado

 El factor pronóstico individual más importante 
corresponde al nivel de  2 microglobulina. Los valores altos 
predicen mortalidad temprana. Su valor se mantiene a 
pesar de que la función renal se encuentre conservada. A 
partir de ella se elaboró el sistema internacional de 
estadificación, que considera además albúmina sérica. 
 

III 
(Shekelle) 

Kyrtsonis, MC, 2009 
Greer JP, 2009 

Swerdlow, 2008 
 

 A mayor edad y menor estado funcional (ECOG) hay 
mayor tendencia a comorbilidades e infecciones y menor 
tolerancia a tratamientos intensivos por eso se consideran 
factores pronósticos. 
 

III 
(Shekelle) 

Kyrtsonis, MC, 2009 
 

E 

R 

E 

E 
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En todos los pacientes con mieloma múltiple es 
imprescindible la determinación de  2 microglobulina y 
albúmina. 
 

C 
(Shekelle) 

Greipp PR, 2005 

 Otros elementos cuya elevación se traduce en mal 
pronóstico son: proteína C-reactiva, deshidrogenasa 
láctica, IL-6, receptor soluble de IL-6, sindecan-1 soluble, 
factor de crecimiento del endotelio vascular, factor de 
crecimiento de fibroblastos básico, proteína inflamatoria 
de macrófagos 1ª y relación alta del ligando del receptor 
activador del factor nuclear  B/osteoprotegerina. 
 

III 
(Shekelle) 

Kyrtsonis, MC, 2009 
Greer JP, 2009 

Swerdlow, 2008 

 
Otros estudios con valor pronóstico que pueden ser 
solicitados son la proteína C reactiva cuantitativa y DHL. 
La determinación de otras pruebas dependerá del caso 
específico y de la disponibilidad del centro.  

C
(Shekelle) 

Kyrtsonis, MC, 2009 
Greer JP, 2009 

Swerdlow, 2008 
 

La trombocitopenia al diagnóstico constituye otro 
hallazgo de mal pronóstico.  

III
(Shekelle) 

Kyrtsonis, MC, 2009 
Greer JP, 2009 

Swerdlow, 2008 
 La presencia de células plasmáticas en médula ósea con 

características morfológicas de inmadurez, la tasa de 
proliferación elevada de las mismas (que es indicativa de 
células en fase S del ciclo celular) y una relación de 
cadenas ligeras libres séricas elevada (> 1.25) son factores 
de mal pronóstico. 
 

III 
(Shekelle) 

Kyrtsonis, MC, 2009 
Greer JP, 2009 

Swerdlow, 2008 

 Debe valorarse la citometría hemática y la morfología de 
las células no solo con fines diagnósticos, sino como 
factores pronóstico en los pacientes con mieloma múltiple. 
Se debe realizar el marcaje de proliferación si se dispone de 
este estudio. 
 

C 
(Shekelle) 

Kyrtsonis, MC, 2009 
Greer JP, 2009 

Swerdlow, 2008 

 El sistema clínico de estadificación Durie-Salmon 
elaborado en 1975, dividió a los enfermos en tres 
estadios. La carga tumoral fue de: <0.6 célulasx1012/m2, 
de 0.6 a 1.2 y >de 1.2, respectivamente para los estadios 
I, II y III. (P=0.03 vs 0.01 vs 0.02). Además subdivide a 
los pacientes según el valor de creatinina: <2 mg/dL y >2 
mg/dL, en A y B. (Tabla 1) 
 
 
 
 

III 
(Shekelle) 

Durie BG, 1975 

E 

E 

E 

E 

R 

R 

R 
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 El sistema de estadificación internacional para mieloma de 
células plasmáticas (ISS), debido a su reproducibilidad y 
economía, es el que se emplea con mayor frecuencia en el 
momento actual. Incluye a la albumina y la beta 2 
microglobulina. Divide a los enfermos en tres grupos, con 
supervivencia media de 62, 44 y 29 meses, 
respectivamente para los estadios I, II y III (P=0.0001). 
(Tabla 2) 

III 
(Shekelle) 

Greipp PR, 2005 

 Se recomienda por su alta reproducibilidad, accesibilidad 
técnica-económica y simplificación, el sistema de 
estadificación internacional del mieloma de células 
plasmáticas (ISS).  
 

C 
(Shekelle) 

Greipp PR, 2005 

 Las alteraciones citogenéticas de riesgo desfavorable son: 
a) Deleción 13 o aneuploidía 
b) t(4;14), t(14;16) o t(14;20) por FISH 
c) Deleción 17p13 por FISH 
d) Hipodiploidía 

 

III 
(Shekelle) 

Kyrtsonis, MC, 2009 
Swerdlow, 2008 

 Las alteraciones citogenéticas de riesgo favorable son:
a) Ausencia de alteraciones de riesgo desfavorable  
b) Hiperdiploidía 
c) t(11;14), o t(6;14) por FISH 
 

III 
(Shekelle) 

Kyrtsonis, MC, 2009 
Swerdlow, 2008 

 Se recomienda tomar muestras de médula ósea para 
cariotipo convencional y FISH, para las translocaciones 
previamente comentadas, con la finalidad de conocer el 
pronóstico desde el punto de vista citogenético y 
determinar tratamiento. 
 

C 
(Shekelle) 

Kyrtsonis, MC, 2009 
Swerdlow, 2008 

 

En caso de que se realice FISH, se recomienda purificar las 
células plasmáticas malignas para este procedimiento  

C
(Shekelle) 

Kyrtsonis, MC, 2009 
Swerdlow, 2008 

 
 
 

4. Evidencias y recomendaciones 
4.4 Tratamiento 

4.4.1 Tratamiento de soporte   

 
Evidencia / Recomendación Nivel / Grado

  
El 80 a 90% de pacientes presentan lesiones óseas al 
diagnóstico detectables por estudios de gabinete 
(Radiografía y resonancia magnética). 
 

III 
(Shekelle) 

Berenson, 1996. 

E 

E 

E 

R 

R 

R 

E 
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El uso de bifosfonatos está indicado en el manejo de 
pacientes que presentan lesiones líticas u osteopenia 
demostrada por estudios de gabinete. 
 

IV 
(Shekelle) 
Kyle, 2007 

  
Se recomienda la infusión de pamidronato 90 mg en 2 
horas ó ácido zoledrónico 4 mg en 15 min cada 3 a 4 
semanas. 
 

D 
(Shekelle) 

Kyle , 2007 

 
 

 
Debe reducirse la dosis de pamidronato en pacientes con 
insuficiencia renal y el ácido zoledrónico no debe utilizarse 
en pacientes con falla renal grave. 
 

D 
(Shekelle) 

Kyle , 2007 

 
 Se recomienda mantener el tratamiento con bifosfonatos 

durante 1 a 2 años y detenerlo cuando el paciente se 
encuentre con adecuado control del mieloma. 

D 
(Shekelle) 

Kyle , 2007 
 

 

La osteonecrósis mandibular es una complicación asociada 
al uso prolongado de bifosfonatos. 

IV 
(Shekelle) 

Kyle , 2007 

 
 

Los pacientes deben recibir una valoración dental previa al 
inicio de manejo con bifosfonatos. 
Se deben evitar procedimientos dentales invasivos y 
promover adecuada higiene dental. 
 

D 
(Shekelle) 

Kyle , 2007 

 
 

 
La hidratación adecuada y el uso de corticoesteroides 
reduce los niveles de calcio y sintomatología asociada a 
hipercalcemia. 
 

IIA 
(Shekelle) 

Kyle , 2007 
 

 
 

 
La hipercalcemia asociada con cáncer puede favorecer el 
desarrollo de transtornos metabólicos que pueden 
favorecer complicaciones que ponen en peligro la vida 
como deshidratación, bradicardia, convulsiones, 
pancreatitis y coma. 
 

IIA 
(Shekelle) 

Kacprowicz R and Lloyd J, 
2010 

 

 
 

La hipercalcemia se manifiesta por deshidratación, 
nauseas, vómito, confusión y estupor. Los pacientes con 
hipercalcemia crónica se pueden complicar con anorexia, 
nauseas, vómito, constipación, poliuria, polidipsia y 
pérdida de la memoria. 

IIA 
(Shekelle) 

Kacprowicz R and Lloyd J, 
2010 

E 

E 

E 

E 

E 

R 

R 

R 

R 
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 Se recomienda hidratación con solución salina isotónica, 
diurético de asa, como furosemide y 25 mg de prednisona 
4 veces al día en pacientes con hipercalcemia moderada, 
hasta desaparición de síntomas y disminución de la cifra 
de calcio. 

B 
(Shekelle) 

Major, 2001 

 
La hipercalcemia grave (Ca corregido > 12.5 mg/dl )  
puede manejarse con dexametasona 40mg c/24Hrs por 4 
días como tratamiento inicial (Ver tabla 10.10) 

B
(Shekelle) 

Williams Hematology. 
Lichtman Et al, 2006. 

 La hipercalcemia grave (Ca corregido > 12.5 mg/dl ) 
resistente a tratamiento con hiperhidratación puede 
manejarse con 4 mg de acido zoledrónico IV en 15 
minutos o si presenta  insuficiencia renal se debe realizar 
hemodiálisis. 

B 
(Shekelle) 

Major, 2001 

 La mitad de pacientes con diagnóstico inicial de mieloma 
múltiple presentan insuficiencia renal. 
Los factores desencadenantes son deshidratación, 
hipercalcemia o depósito de cadenas ligeras en glomérulo. 
 

IV 
(Shekelle) 

Johnson, 1990 
 

 Se recomienda la adecuada hidratación del paciente 
durante la fase inicial de tratamiento vigilando que 
presente gasto urinario de 3 litros por día o más. 
(especialmente en pacientes con proteinuria de Bence 
Jones) 
 

D 
(Shekelle) 

Johnson, 1990. 

 Personas con insuficiencia renal aguda por exceso de 
cadenas ligeras deben recibir Dexametasona 40 mg/día 
por 4 días para limitar el daño disminuyendo masa 
tumoral. 
 

D 
(Shekelle) 

Johnson, 1990. 

  
La plasmaféresis se recomienda como medida de urgencia 
para evitar el daño renal irreversible. 
 
 

D 
(Shekelle) 

Johnson, 1990. 

 La anemia se presenta casi en todos los pacientes con 
mieloma múltiple y puede acompañarse de deficiencia de 
hierro, folatos o vitamina B12. 
Los pacientes con MM con anemia sintomática se 
benefician del uso de eritropoyetina. 
 

IIA 
(Shekelle) 

 

 

 
Se recomienda dar tratamiento con hierro, acido fólico y 
vitamina B12 si se identifica alguna de estas deficiencias. 
 

B 
(Shekelle). 
Rizzo, 2008 

Garton, 1995 
 
 

E 

E 

R 

R 

R 

R 

R 

R 

R 
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Eritropoyetina 40 000 U SC semanales o Darbopoietina 
200 microgramos SC cada 2 semanas se recomiendan en 
pacientes con menos de 10 g/dl de Hb y debe 
descontinuarse cuando la cifra llegue a 11 g/dl. 
Se recomienda tener precaución  por el alto riesgo que 
presentan los pacientes en tratamiento con EPO de 
presentar trombosis, especialmente en el uso 
concomitante con talidomida. 
 

B 
(Shekelle) 

Garton, 1995 

  
La reducción de la inmunidad humoral y celular por MM y 
la neutropenia por quimioterapia se asocia a mayor 
incidencia de infecciones. 
 

IIA 
(Shekelle) 

Major, 2001 

  
Se recomienda la administración de vacunas contra 
influenza  (que no sean con virus vivos atenuados) y 
neumococo en pacientes con MM.  
 

B 
(Shekelle) 

Major, 2001 

  
Existe mayor riesgo de infección por P jirovechi en 
pacientes que reciben altas dosis de corticoesteroides. 
 
 

III 
(Shekelle) 

Oken, 1996. 

  
Se recomienda la administación de prófilaxis con 
TMP/SMX para evitar infecciónes por P, jirovechi en los 
primeros 2 ciclos de quimioterapia. 
 

C 
(Shekelle) 

Oken, 1996. 

 
 
 
 
 

Pacientes que reciben Tali/dexa pueden presentar 
reacciónes dermatológicas graves con TMP/SMX por lo 
que se recomienda utilizar quinolonas como profiláxis 
contra P jirovechi. 

Punto de buena práctica 

 
 
 
 
 

 
Aún es controversial el uso de inmunoglobulina IV. Se 
sugiere su uso unicamente en pacientes que presenten 
infecciónes recurrentes asociados con 
hipogammaglobulinemia. 
 

Punto de buena práctica 

 La compresión medular puede ser un sintoma de 
presentación de un plasmocitoma extramedular 
manifestándose con debilidad o parestesia de miembros 
inferiores, alteraciones de motilidad intestinal o vesical. 
 
 

IV 
(Shekelle) 

Kyle, 2010. 

E 

E 

E 

R 

R 

R 

/R 

/R 
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 Una vez demostrada la compresión medular el manejo 
inicial es con Dexametasona a dosis altas y radioterapia 
local a fin de evitar la descompresión quirúrgica. No deben 
pasar más de dos semanas del inicio de los datos de 
compresión medular al inicio del tratamiento para evitar 
daño medular irreversible. 
 

Punto de buena práctica 

 
 

Actualmente se utiliza la vertebroplastía con balón o 
inyección de metil-metracrilato para reparar fracturas 
vertebrales. 
 
Clavos intramedulares pueden utilizarse en pacientes con 
fracturas inminentes de huesos largos. 
 

IV 
(Shekelle) 

Hussein, 2008. 
 

 
 

 
Se ha demostrado la efectividad de la xifoplastía en 
pacientes con fractura/aplastamiento vertebral, 
disminuyendo el dolor y mejorando la función neurológica.
 

IV 
Mieloma Bone Disease. 

Roodman D, 2010. 

  
Se recomienda la valoración del paciente con MM por un 
ortopedista experimentado en la realización e indicación 
de estos procedimientos. 
 

D 
(Shekelle) 

Hussein, 2008. 

 
 
 
 
 

Debe promoverse la actividad física en todos los pacientes 
con mieloma múltiple, pero evitando al máximo el riesgo 
de traumatismos. 

Punto de buena práctica 

 
 
 
 
 

Si el paciente presenta datos de síndrome de 
hiperviscosidad se recomienda la realización de recambio 
plasmático.  

Punto de buena práctica 

 
 
 
 
 

Para el manejo del dolor en el paciente con mieloma 
sugerimos utilizar el esquema de la OMS (ver anexos). Punto de buena práctica 

 

El plasmocitoma es una infiltración de células plasmáticas 
delimitada, puede afectar tejido óseo ó tejidos blandos 
(extramedular), puede ser único en aquellos pacientes sin 
datos de enfermedad a otro nivel ó múltiple en los 
pacientes con mieloma múltiple.  

IV 
(Shekelle) 

Dimopoulus MA, 1992 
Hu K, 2000. 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

 
 

E 

E 

E 

R 

/R 

/R 

/R 

/R 
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 En el caso de los pacientes que cursen con plasmocitoma 
solitario óseo se recomienda radioterapia 45Gy ó más a 
campo involucrado como tratamiento inicial, el cual tiene 
alto potencial curativo. 
El plasmocitoma extramedular se debe tratar con 
radioterapia 45Gy ó más dirigido a campo involucrado y/o 
cirugía. 

IV 
(Shekelle) 

Dimopoulus MA, 1992 
Hu K, 2000. 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

 
El seguimiento de los pacientes con plasmocitoma 
solitario o extramedular es por medio de estudios de 
laboratorio  en sangre y orina cada cuatro semanas para 
monitorizar la respuesta al tratamiento. 

IV
(Shekelle) 

Dimopoulus MA, 1992 
Hu K, 2000. 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

 Los pacientes que tengan plasmocitoma solitario óseo ó 
extramedular, deben ser tratados con radioterapia a dosis 
de 45 Gy dirigidos a campo envuelto y/o cirugía en el  
caso de los extramedulares, y deben continuar vigilancia 
cada 4 semanas para con estudios en sangre y orina para 
valorar respuesta al tratamiento. 
 

D 
(Shekelle) 

Dimopoulus MA, 1992 
Hu K, 2000. 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

 Los estudios de laboratorio en sangre deben incluir: 
 

a) biometría hemática 
b) urea, creatinina, albumina, DHL, calcio 
c) beta-2-microglobulina 
d) cuantificación de inmunoglobulinas en sangre 
e) Determinación de cadenas ligeras 
f) Las pruebas en orina incluyen cuantificación total 

de proteínas en 24Hrs. 
 

D 
(Shekelle) 

Dimopoulus MA, 1992 
Hu K, 2000. 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

 

4. Evidencias y recomendaciones 
4.4.2 Indicaciones para trasplante de celulas hematopoyeticas 

 
Evidencia / Recomendación Nivel / Grado

 En un metanálisis de estudios aleatorizados, incluyendo 
un total de 2411 pacientes, de terapia a dosis altas con 
trasplante autólogo de células tallo versus quimioterapia 
convencional demostró una significativamente mayor 
sobrevida libre de progresión a favor de TACT, sin un 
impacto significativo en la sobrevida global.   

I 
(Shekelle) 

Koreth J, 2007. 

  
Todo paciente con diagnóstico de mieloma múltiple 
sintomático debería ser candidato a trasplante autólogo 
de células hematopoyéticas. 
 
 

III 
(Shekelle) 

Goldschmidt, 1997. 
 

E 

E 

R 

R 

E 

E 
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 Existen contraindicaciones relativas para realizar el 
trasplante como:  

a) edad mayor a 70 años. 
b) ECOG > 2 
c) Escala de comorbilidad de Charlson con un 

puntaje elevado (ver anexos) 
d) El nivel sociocultural bajo que no cumplan con los 

criterios  establecidos por el Comité Local de 
trasplante. 

III 
(Shekelle) 

Goldschmidt, 1997. 
 

  
No se recomienda el uso de agentes alquilantes en los 
esquemas de inducción de pacientes con Mieloma 
candidatos a trasplante. 
 

C 
(Shekelle) 

Goldschmidt, 1997. 

 
 
 

4. Evidencias y recomendaciones 
4.4.3  Tratamiento antineoplásico para candidatos a trasplante. 

 
 

Evidencia / Recomendación Nivel / Grado
 1) Talidomida /Dexametasona el esquema más utilizado 

en la actualidad por costo beneficio ha mostrado 
superioridad sobre Dexametasona altas dosis como 
agente único  con 63% de respuestas completas y 
parciales contra 40 %, además de un tiempo de 
progresión de 22 meses contra 6.5 meses. 
 

Ib 
(Shekelle) 

Rajkumar, 2008 

  
Talidomida/Dexametasona es un esquema de bajo costo, 
fácil administración y con un grado de respuesta 
aceptable para el tratamiento de MM. 
 

A 
(Shekelle) 

Rajkumar, 2008 

 
 

Trombosis venosa profunda es una complicación que se 
presenta en 12% de pacientes con el esquema de 
Talidomida/Dexametasona contra sólo 2% del grupo con 
Dexametasona sóla. 
 

Ib 
(Shekelle) 

Rajkumar, 2008 

 
 

Se recomienda la administración de heparina de bajo peso 
molecular a dosis profiláctica o  acenocumarina con dosis 
de anticoagulación completa en pacientes que reciben 
tratamiento con Talidomida y dosis altas de 
Dexametasona si presentan factores de riesgo extra para 
desarrollar trombosis (inmovilidad, obesidad, 
hospitalización, etc.). 
 

 
 
 

D 
(Shekelle) 

Palumbo A, 2008. 

E 

E 

E 

R 

R 

R 
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 2) El esquema Lenalidomida/dexametasona ha mostrado 
respuestas de 79% y 68%  con altas y bajas dosis de 
dexametasona respectivamente. 
El esquema de bajas dosis ha mostrado supervivencia de 
96% contra 86% de los pacientes en dosis altas. 
La toxicidad grado 3 y 4 (trombosis e infecciónes) es en 
promedio 10% menor en el grupo de dosis bajas. 
 

Ib 
(Shekelle) 

Rajkumar, 2010. 

 
 

Se recomienda el esquema de inducción con 
Lenalidomida/dexametasona a dosis bajas para 
tratamiento inicial en pacientes con mieloma multiple,  
por su alta efectividad y baja toxicidad. 
 

A 
(Shekelle) 

Rajkumar, 2010. 

 
 

3) Bortezomib se ha utilizado en inducción  mostrando 
hasta 90 % de respuesta inicial en un estudio de cohorte, 
con 67% de supervivencia a 4 años. 
Aún no existe un estudio comparativo que demuestre 
superioridad contra lenalidomida/ dexametasona. 
El esquema Talidomida /Bortezomib /Dexametasona ha 
mostrado respuestas de 94% en comparación con 79% 
de pacientes en Tx con Talidomida dexametasona. 

IIb 
(Shekelle) 

Reeder, 2009. 
Cavo, 2007. 

 
 

  
Bortezomib parece anular el mal pronóstico ocasionado 
por anomalías citogenéticas desfavorables. 
Bortezomib es seguro en pacientes con insuficiencia renal.
 

III 
(Shekelle) 

Cavo, 2007. 

 Se recomiendan esquemas que incluyan  Bortezomib 
como agente de primera línea, especialmente  en 
pacientes con insuficiencia renal y con citogenética de 
pronóstico adverso. 
 

C 
(Shekelle) 

Cavo, 2007. 

  
El uso de bortezomib ha demostrado ser un medicamento 
costo-efectivo y que mejora la calidad de vida de los 
pacientes. 
 

IIa 
Metha J 2004 

Stephanie J, 2008. 

 La obtención de células para trasplante autólogo debe 
realizarse al terminar 4 ciclos de quimioterapia con el 
esquema elegido inicialmente, sin importar si el 
transplante se realizará inmediatamente después o hasta 
la recaída. 

B 
(Shekelle) 

Stewart, 2001. 

  
 
Agentes alquilantes como el Melfalan interfieren con una 
adecuada movilización de células madre. 
 
 
 

III 
(Shekelle) 

Goldschmidt, 1997. 

E 

E 

E 

E 

E 

R 

R 

R 
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No se recomienda el uso de agentes alquilantes en los 
esquemas de inducción de pacientes con Mieloma 
candidatos a trasplante. 
 

C 
(Shekelle) 

Goldschmidt, 1997. 

 
 
 

El esquema VAD anteriormente utilizado para 
tratamiento,  aumenta el riesgo de trombosis y sepsis por 
requerir catéter central. 
La doxorrubicina y vincristina tienen poca actividad como 
agentes únicos en el tratamiento de mieloma. 
La neurotoxicidad asociada al uso de vincristina limita el 
uso de talidomida y bortezomib, que tienen mayor efecto 
antineoplásico en este padecimiento. El esquema VAD 
muestra respuestas inferiores a esquemas administrados 
vía oral (tali/dexa). 

IIb 
(Shekelle) 

Cavo, 2005 
Rajkumar, 2005. 

  
No se recomienda actualmente el uso de VAD como 
esquema de inducción en pacientes candidatos a 
trasplante. 
 

B 
(Shekelle) 

Cavo, 2005 
Rajkumar, 2005. 

 
 

4. Evidencias y recomendaciones 
4.4.4  Tratamiento de consolidación. 

 
Evidencia / Recomendación Nivel / Grado

 No se ha demostrado que la profundidad de la respuesta 
al tratamiento de inducción muestre beneficio en la 
supervivencia a largo plazo posterior al trasplante. 
Incluso pacientes que no integran criterios de remisión se 
pueden beneficiar del autotransplante. 

 III 
(Shekelle) 

 Rajkumar, 1999 

  
No hay diferencia en supervivencia total en pacientes que 
son transplantados inmediatamente tras inducción con 
respecto a los que son transplantados en recaída. 
 

IV 
(Shekelle) 
Kyle, 2010 

 

La selección de CD34+ no impacta en la supervivencia 
total del paciente con MM que se transplanta. 

 
IA  

(Shekelle) 
Koreth J, 2007 

 
 
 

EL trasplante autólogo ha demostrado superioridad en 
remisiones completas en comparación con quimioterapia 
44% vs 8% con supervivencia total de 54 meses vs 42 
meses. 
El trasplante no es curativo. 
 

 IA  
(Shekelle) 

Koreth J, 2007 
 

E 

R 

R 

E 

E 

E 

E 
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Se recomienda buscar la posibilidad de autotrasplante 
como consolidación tras el esquema de inducción, 
independientemente de la respuesta obtenida. 
No es necesario realizar la separación de CD 34 . 
 

B  
(Shekelle) 

Rajkumar, 2005 

 Melfalan 200 mg/m2 se ha utilizado como esquema de 
condicionamiento para el autotrasplante, por mostrar 
superioridad con respecto al regimen previo de Melfalan 
140 mg/m2 y 8 Gy de irradiación corporal total. 
Supervivencia a 45 meses fue mayor en el grupo con 
Melfalan 200 mg/m2 

IB  
(Shekelle) 

Moreau, 2002 

 
 

 
Se recomienda el uso de Melfalan 200 mg/m2 como 
esquema de preparación para el trasplante en pacientes 
con MM. 
 

A  
(Shekelle) 

Moreau, 2002 

  
Un estudio aleatorizado comparó trasplante único contra 
trasplante en tandem mostrando supervivencia total a 7 
años de 42% contra 21% 
 

IB  
(Shekelle) 

Attal , 2004 

 
 

 
No se logró demostrar que aquellos pacientes que 
obtuvieron respuesta tras el primer trasplante se 
beneficiaran del segundo transplante. 
 

IB  
(Shekelle) 

Attal , 2004 

 
 

Aún no existe un consenso sobre el beneficio del 
trasplante en tándem, por lo que se recomienda realizarlo 
solo si la respuesta posterior al primer transplante no es 
satisfactoria. 
 

B  
(Shekelle) 

Attal, 2004 

 Más de 90 % no son candidatos a transplante alogénico 
por edad o falta de donador HLA compatible. 
La mortalidad en pacientes que reciben trasplante 
alogénico no mieloablativo posterior a un trasplante 
autólogo es de 10% comparado con 2% de los que 
reciben 2 trasplantes autólogos. 
La mortalidad asociada a enfermedad en el transplante 
alogénico fue de 43% a 45 meses en comparación con 
7% del transplante autologo. 

IIa  
(Shekelle) 

Bruno, 2007 

  
No se recomienda el trasplante alogénico en pacientes 
con Mieloma Múltiple. Sólo se debe realizar en el 
contexto de un ensayo clínico. 
 

B  
(Shekelle) 

Bruno, 2007 

 
 

E 

E 

E 

E 

R 

R 

R 

R 
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4. Evidencias y recomendaciones 
4.4.5 Tratamiento en pacientes que no son candidatos a trasplante. 

 
 

Evidencia / Recomendación Nivel / Grado
  Melfalan Prednisona es el esquema utilizado desde 1960 

para estos pacientes con respuestas de 50 a 60% sin 
mostrar inferioridad a otras quimioterapia utilizadas en un 
metaanalisis. 
 

Ia  
(Shekelle) 

Myeloma trialists 
Cooperative Group. 1998. 

  En un estudio 289 ancianos con MM fueron 
aleatorizados a melfalan-prednisona vs Talidomida-
dexametasona. Se mostró supervivencia de 49.4 meses  
en el grupo de Melfalan Prednisona en comparación con 
41.5 en el grupo Talidomida-Dexametasona.  
 

Ib  
(Shekelle) 

Ludwig, 2009. 

 En un estudio 255 pacientes fueron aleatorizados para 
comparar Melfalan Prednisona (MP)  contra Melfalan- 
Prednisona-Talidomida (MPT). 
 
Este estudio mostro 72%  de respuestas en MPT contra 
48% MP y una supervivencia total a 3 años de 80% vs 
64%. 
 

Ib  
(Shekelle) 

Palumbo, 2006 

 Bortezomib Melfalan Prednisona  se comparó con 
Melfalan prednisona en un estudio aleatorizado. La 
respuesta fue de 45% vs 10% respectivamente, pero 
44% de los pacientes en el grupo de Bortezomib 
presentaron neuropatía periferica vs sólo 5% en el grupo 
de Melfalan Prdenisona. 
 

Ib  
(Shekelle) 

San Miguel, 2008 

 Se recomienda el uso de Melfalan Prednisona Talidomida 
como tratamiento inicial en pacientes que no son 
candidatos a trasplante hasta contar con nuevos estudios 
que demuestren un beneficio de agregar nuevos 
medicamentos. 
 
Pacientes que son de alto riesgo citogenético se 
recomienda utilizar bortezomib, melfalan prednisona. 

A  
(Shekelle) 

Palumbo, 2006 
 

 
 
 
 
 
 
 

El tratamiento debe suspenderse en cuento el paciente se 
encuentre en estado de meseta, no se obtiene beneficios 
adicional de continuar el tratamiento una vez alcanzado 
este estado. 

Punto de buena práctica 
 

E 

E 

E 

E 

R 

/R 
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 Un estudio randomizado de 597 trasplantados con MM 
se asignaron a un brazo de mantenimiento con 
pamidronato-talidomida y no mantenimiento.  
El brazo de talidomida presentó neuropatía periférica y la 
supervivencia a largo plazo perdió relevancia estadística. 
La talidomida como tratamiento en la fase de 
mantenimiento, sòlo ha mostrado beneficio en el 
pacientes que no alcanzan Muy buena respuesta parcial. 
 

IIa  
(Shekelle) 

Attal, 2006 

 Un meta-analisis de 24 estudios aleatorios (4 012 
pacientes) en el que se usaba Interferon Alfa 2 para 
mantenimiento mostro únicamente un modesto 
incremento de supervivencia total en comparación con el 
grupo control. 
 

Ia  
(Shekelle) 

British Journal of 
Hematology 2001 

  
No se recomienda el mantenimiento en pacientes que 
hayan recibido trasplante a menos que sean parte de un 
ensayo clínico. 
 

D  
(Shekelle) 
Kyle, 2010 

 

4. Evidencias y recomendaciones 
4.5 Evaluación de la respuesta el tratamiento. 

 

Evidencia / Recomendación Nivel / Grado
 Remisión completa= Inmunofijación negativa en suero y 

orina, desaparición de plasmocitomas  en tejidos blandos 
y menos de 5% de células plasmáticas en suero. 
Remisión completa estricta = Remisión completa + 
radio normal de cadenas ligeras en plasma + ausencia de 
células clonales en médula ósea por inmunohistoquimica 
o inmunofluoresencia. 
Muy buena respuesta parcial = Proteina M detectable 
en suero y orina detectadas por inmunofijación pero no 
en electroforesis ó reducción de 90% en electroforesis ó 
disminución de la proteína M sérica + niveles de proteína 
M urinaria menor a 100 mg en 24 horas. 
 

2a 
(Shekelle) 

Durie BG, 2010 
International Myeloma 

Working Group Uniform 
Response criteria. 

 Respuesa parcial = más de 50% de reducción de 
proteían M sérica y reducción de la proteina M urinaria de 
24 horas en 90% o menor a 200 mg.  
Sí esta no se puede realizar debe buscarse una 
disminución mayor a 50 % entre cadenas ligeras 
implicadas y no implicadas. 
Si esta no se puede realizar tampoco disminución mayor a 
50% en el número de células plasmáticas si la cuenta 
inicial era de 30% o más. 

2a 
(Shekelle) 

Durie BG, 2010 
International Myeloma 

Working Group Uniform 
Response criteria. 

E 

E 

R 

E 

E 
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Disminución mayor de 50% e tamaño en 
losplasmocitomas presentes en tejidos blandos. 
Enfermedad Estable = no cumple criterios de los 
mencionados anteriormente ni presenta progreso de la 
enfermedad. 

 
Las mediciones deben realizarse al final de cada 
tratamiento para valorar la respuesta y revalorar 
nuevamente antes de iniciar un nuevo esquema de 
tratamiento (excepto el AMO) 

B
(Shekelle) 

Durie BG, 2010 
International Myeloma 

Working Group Uniform 
Response criteria. 

 
La valoración de la clonalidad por inmunohistoquímica o 
por inmunofluoresencia debe realizarse con el radio 
Kappa/lambda. Los valores anormales que indican 
clonalidad son >4:1 y <1:2.  

2A
(Shekelle) 

Durie BG, 2010 
International Myeloma 

Working Group Uniform 
Response criteria. 

 Recaída clínica = Requiere uno o más de los siguientes:
Desarrollo de nuevos plasmocitomas en tejidos blandos o 
hueso. 
 
Aumento de tamaño en lesiones previas o en 
plasmocitomas de tejidos blandos (más de 50% (y al 
menos 1 cm) medido de forma serial como la suma de los 
productos de los diámetros de una lesión medible. 
Hipercalcemia mayor a 11.5 mg/dl 
Disminución de 2 g/dl de Hb. 
Aumento de la creatinina sérica en 2 mg/dl o más. 
 

2A 
(Shekelle) 

Durie BG, 2010 
International Myeloma 

Working Group Uniform 
Response criteria. 

 Recaída a partir de RC= Reaparición de proteína M 
sérica o urinaria por inmunofijación y electroforesis. 
Aumento de células plasmáticas mayor a 5% en médula 
ósea. 
 
Aparición de otros signos de progresión (lesiones 
osteolíticas, hipercalcemia, nuevo plasmocitoma, etc). 
 
 

2A 
(Shekelle) 

Durie BG, 2010 
International Myeloma 

Working Group Uniform 
Response criteria. 

 

Las mediciones deben realizarse en 2 ocasiones distintas 
previo a determinar que el paciente se encuentra en 
recaída. 

B
(Shekelle) 

Durie BG, 2010 
International Myeloma 

Working Group Uniform 
Response criteria. 

 

E 

E 

E 

R 

R 
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4. Evidencias y recomendaciones 

4.5.1 Tratamiento del Mieloma Múltiple Refractario 

 
 

Evidencia / Recomendación Nivel / Grado
 Talidomida después del tratamiento con agentes 

alquilantes. Talidomida oral a dosis altas como 
monoterapia (200-800 mg/d) con remisiones parciales 
cercanas al 30%. Talidomida en combinación con 
dexametasona logra rangos de respuesta mayores, 
cercanos al 50% con dosis menores de Talidomida (100-
200 mg/d), lo cual disminuye la toxicidad. 
 
Talidomida en combinación con agentes alquilantes o 
antraciclinas mejora los rangos de respuesta hasta cerca 
del 70%, pero con un incremento de los eventos 
tromboembólicos hasta del 25% con doxorubicina. 
 
Los procesos infecciosos también son más comunes con 
estas combinaciones.  
 

2a. 
(Shekelle) 

Palumbo A, 2008. 
Azaïs I, 2010. 

 

 Bortezomib en primera recaída intravenoso, a dosis de 1.3 
mg/m2 en los días 1,4,8 y 11 del ciclo, cada 21 días. El 
rango de respuestas es cercano al 35% como monoterapia 
y puede incrementarse en combinación con dexametasona 
20 mg un día antes y en el día de la inyección del 
Bortezomib. 
 
El mayor efecto adverso es la neuropatía periférica, que 
usualmente se resuelve ajustando la dosis. Otros efectos 
adversos son trombocitopenia, que generalmente es 
moderada y transitoria, recuperándose antes del siguiente 
ciclo. Síntomas gastrointestinales como náusea y diarrea; y 
astenia. La falla Renal no contraindica el uso de  
Bortezomib. 
 

2a 
(Shekelle) 

Richardson PG, 2005. 
Richardson PG, 2003. 

Jagannath S, 2005. 
Orlowski RZ, 2007. 

Azaïs I, 2010. 

 

La monoterapia con Bortezomib ha probado ser superior 
que las dosis altas de dexametasona en el estudio APEX, 
demostrando un incremento significativo en la mediana 
para progresión de la enfermedad (6.2 vs 3.5 meses) así 
como en la sobrevida global a un año (80% vs 66%). 
 

2a
(Shekelle) 

Richardson PG, 2005. 
Richardson PG, 2003. 

Jagannath S, 2005. 
Orlowski RZ, 2007. 

Azaïs I, 2010. 
 
 

 

E 

E 

E 
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 La combinación Bortezomib-dexametasona es la más 
comúnmente usada, aunque faltan estudios controlados 
aleatorizados  versus dexametasona sola. 
La combinación Bortezomib con Doxorubicina Pegilada 
Liposomal, demostró un incremento significativo del 
tiempo a la progresión comparado con Bortezomib solo 
(9.3 vs 6.5 meses). 
Bortezomib puede abolir el pronóstico adverso de la 
deleción del cromosoma 13 y la elevación sérica de la 
beta2 microglobulina.  
 

2a 
(Shekelle) 

Richardson PG, 2005. 
Richardson PG, 2003. 

Jagannath S, 2005. 
Orlowski RZ, 2007. 

Azaïs I, 2010. 

 La Lenalidomida, análogo de la Talidomida esta indicado 
en combinación con dexametasona, el esquema 
recomendado inicialmente fue Lenalidomida 25 mg/día 
por 21 días consecutivos cada 28 días en combinación con 
dosis altas de dexametasona. Actualmente se 
recomiendan dosis menores de dexametasona (40 mg/d 
en los días 1, 8,15 y 22). 
 
La profilaxis de la toxicidad es diferente a la de la 
Talidomida, no hay neurotoxicidad y el mayor efecto 
adverso es la mielosupresión (neutropenia y 
trombocitopenia) así como un 10 a 15% de eventos 
tromboembólicos que requieren profilaxis  de rutina. La 
dosis debe ser ajustada en pacientes con falla renal. 
 

2 a. 
(Shekelle) 

Weber DM, 2007. 
Dimopoulos M, 2007. 

 

 La Lenalidomida en combinación con dosis altas de 
dexametasona ha sido marcadamente superior sobre 
dexametasona sola, con rangos de respuesta (60% 
incluyendo 15% de RC vs 20% incluyendo 3% de RC) de 
tiempo a la progresión  (11 vs 5 meses) y de sobrevida 
global. 
La exposición previa a Talidomida disminuye pero no 
elimina el efecto benéfico de la combinación de 
Lenalidomida-dexametasona. 
 

2 a. 
(Shekelle) 

Weber DM, 2007. 
Dimopoulos M, 2007. 

 

 Otras terapias de rescate utilizadas que incluyen moléculas 
nuevas, en un intento para incrementar los rangos de 
respuestas completas, han incluido Bortezomib-melfalan-
prednisona-talidomida; Bortezomib-talidomida-
dexametasona y Bortezomib-lenalidomida-dexametasona. 
Sin embargo, aún faltan estudios controlados. 
Históricamente se han utilizado también dosis altas de 
Ciclofosfamida, así como en combinación con Etoposido, 
dexametasona y cisplatino, incluso repetir la terapia de 
inducción primaria, cuando la recaída ocurre después de 6 
meses de haber logrado la respuesta inicial.  
 

2 a 
NCCN, 2010. 
Azaïs I, 2010. 

 

E 

E 

E 

E 
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 Se recomienda el uso de nuevos agentes antimieloma en 
todos aquellos pacientes con Mieloma Múltiple en recaída 
o con enfermedad refractaria, sobre todo en pacientes 
jóvenes y/o en aquellos que puedan ser candidatos a 
trasplante. Se recomienda el uso de Talidomida, 
Bortezomib y/o Lenalidomida generalmente en 
combinación con dexametasona, dependiendo de la 
disposición de ellos en cada centro. 
  

B 
NCCN, 2010. 
Azaïs I, 2010. 

 

 La elección del agente deberá hacerse con base en los 
factores relacionados con el paciente como son edad, 
estado general, comorbilidades, etc. Las características de 
la recaída, sí es temprana o tardía, progresión, etc. 
Tratamientos previos; principalmente toxicidad 
acumulada, resistencia, y disponibilidad de trasplante. 
Cuando no se ha utilizado ninguno de estos tres agentes 
en primera línea, se recomienda Talidomida-
Dexametasona o Lenalidomida-Dexametasona. 
 

B 
NCCN, 2010. 
Azaïs I, 2010. 

 

 En pacientes con falla renal o con exposición previa a 
Talidomida, se recomienda Bortezomib-Dexametasona, sin 
embargo en pacientes con neurotoxicidad previa puede ser 
recomendada mejor la Lenalidomida-Dexametasona. 
En recaídas con factores citogenéticos desfavorables o con 
alta masa tumoral es recomendable reinducir con 
Bortezomib-Dexametasona o Lenalidomida-
Dexametasona. 
El tratamiento se debe continuar hasta lograr la máxima 
respuesta y que sea estable. 
En pacientes jóvenes se recomienda el tratamiento 
intensivo con soporte autólogo de células tallo. 
 

B 
NCCN, 2010. 
Azaïs I, 2010. 

 

  
En los pacientes refractarios a bortezomib y lenalidomida, 
se pueden utilizar nuevos agentes terapéuticos bajo 
protocolos de investigación clínica. 
 
 

B 
NCCN, 2010. 
Azaïs I, 2010. 

 

 

R 

R 

R 

R 
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4. Evidencias y recomendaciones 
4.6 Criterios de referencia   

4.6.1 Técnico-Médicos    

4.6.1.1 Referencia al segundo nivel de atención  

 
Evidencia / Recomendación Nivel / Grado

 
 
 
 
 
 

En caso de sospecha diagnóstica de mieloma múltiple, se 
debe de referir a cualquier hospital que cuente con servicio 
de hematología. 

Punto de buena práctica 

 En los pacientes con diagnóstico de mieloma múltiple que 
se consideren candidatos a trasplante de células 
progenitoras deben ser referidos a un centro de tercer 
nivel que cuente con el servicio de hematología y unidad 
de trasplante de células tallo.  
 

Punto de buena práctica 

 En los pacientes que cursen con complicaciones óseas 
(fracturas, aplastamiento vertebral, compresión medular, 
etc.) deben ser referidos al especialista en traumatología y 
ortopedia para valorar tratamiento.  
 

Punto de buena práctica 

 
 

4. Evidencias y recomendaciones 
4.7 Vigilancia y seguimiento   

 
Evidencia / Recomendación Nivel / Grado

 El mieloma múltiple se caracteriza por ser una enfermedad 
con múltiples complicaciones asociadas y los pacientes 
con esta enfermedad requieren de una tratamiento 
integral no solo por parte del hematólogo u oncólogo, sino 
por varios especialistas relacionados con las 
manifestaciones de la enfermedad, con el fin de permitirle 
tener una mejor calidad de vida durante la evolución de la 
enfermedad (ver anexos). 
 

IV 
(Shekelle) 

Guidelines on the diagnosis 
and management of 

multiple mieloma, Smith A, 
2005. 

 La atención integral del paciente debe incluir el 
tratamiento inicial, vigilancia y seguimiento del 
hematólogo u oncólogo como las valoraciones que  se 
requieran por las distintas especialidades dependiendo de 
las manifestaciones clínicas que tenga el paciente tanto al 
momento del diagnóstico como durante la evolución de la 
enfermedad (Ver anexos). 

B 
(Shekelle) 

Guidelines on the diagnosis 
and management of 

multiple mieloma, Smith A, 
2005. 

/R 

/R 

/R 

E 

R 
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El tratamiento inicial del paciente consiste en el manejo de 
las complicaciones que presenta al momento del 
diagnóstico. Una vez que se logra estabilizar se inicia el 
tratamiento de inducción a la remisión con los esquemas  
de primera línea de acuerdo a las características del 
paciente. 

IV
(Shekelle) 

Guidelines on the diagnosis 
and management of 

multiple mieloma, Smith A, 
2005. 

 
 

El uso de bifosfonatos está indicado cada 3 a 4 semanas 
durante un periodo de 1 a 2 años, se debe valorar datos de 
osteonecrosis durante el periodo de su administración y al 
concluir el tratamiento. 

IV
(Shekelle) 

Kyle RA, 2007. 
Guidelines on the diagnosis 

and management of 
multiple mieloma, Smith A, 

2005. 
 

 
El mieloma múltiple continua siendo una enfermedad 
incurable aun a pesar de los tratamientos más novedosos y 
el trasplante de células tallo, la recaída se espera en un 
periodo de 3 a 5 años por lo cual es necesario continuar 
con terapia de mantenimiento para controlar o retardar la 
progresión de la enfermedad.  

IV
(Shekelle) 

Ghobrial IM, 2009. 
Guidelines on the diagnosis 

and management of 
multiple mieloma, Smith A, 

2005. 
 

 
Durante el tratamiento de inducción ó reinducción a la 
remisión la valoración del paciente deberá ser cada 3 a 4 
semanas por los ciclos que dure el tratamiento elegido y 
dependiendo de la presencia de complicaciones en este 
periodo de tiempo los intervalos entre cada consulta 
pueden ser más estrechos o bien valorar hospitalización.  

IV
(Shekelle) 

Ghobrial IM, 2009. 
Guidelines on the diagnosis 

and management of 
multiple mieloma, Smith A, 

2005. 
 

 

La respuesta al  tratamiento de inducción a la remisión y la 
mejoría en la calidad de vida son los dos factores más 
importantes que se deben considerar para que el paciente 
pueda continuar ya sea en la fase de mantenimiento ó 
iniciar  la etapa de vigilancia.  

IV
(Shekelle) 

Ghobrial IM, 2009. 
Guidelines on the diagnosis 

and management of 
multiple mieloma, Smith A, 

2005. 
 

  
Los pacientes que tengan plasmocitoma solitario óseo ó 
extramedular, deben ser tratados con radioterapia a dosis 
de 45 Gy dirigidos a campo involucrado y/o cirugía en el  
caso de los extramedulares, y deben continuar vigilancia 
cada 4 semanas para con estudios en sangre y orina para 
valorar respuesta al tratamiento. 
 
 

D 
(Shekelle) 

Dimopoulus MA, 1992 
Hu K, 2000. 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

 

E 

E 

E 

E 

E 

R 
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 Los estudios de laboratorio en estos pacientes deben 
incluir:  

a) biometría hemática 
b) urea, creatinina, albumina, DHL, calcio 
c) beta-2-microglobulina 
d) cuantificación de inmunoglobulinas en sangre 
e) Determinación de cadenas ligeras 
f) Las pruebas en orina incluyen cuantificación total 

de proteínas en 24Hrs. 
 

D 
 

(Shekelle) 
Dimopoulus MA, 1992 

Hu K, 2000. 
National Comprehensive 

Cancer Center, 2010 

 
En los pacientes con plasmocitoma se debe realizar 
aspirado de médula ósea y biopsia  de hueso anual o de 
acuerdo a las características clínicas del paciente.  
Se debe realizar RM y/o TAC y/o PET cada 6 a 12 meses 
o cuando hay sospecha clínica. 

D
(Shekelle) 

Dimopoulus MA, 1992 
Hu K, 2000. 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

 
La respuesta al  tratamiento de inducción a la remisión y la 
mejoría en la calidad de vida son los dos factores más 
importantes que se deben considerar para que el paciente 
pueda continuar ya sea en la fase de mantenimiento ó 
iniciar  la etapa de vigilancia.  

IV
(Shekelle) 

Ghobrial IM, 2009. 
Guidelines on the diagnosis 

and management of 
multiple mieloma, Smith A, 

2005. 
 En los pacientes con Mieloma Múltiple que hayan 

concluido la etapa de Inducción a la Remisión (IR) se 
deben realizar los siguientes estudios seguimiento de la 
respuesta: 
1.- Cuantificación de inmunoglobulinas y de la proteína M 
cada 3 meses. 
2.-BHC, BUN, urea, creatinina, calcio 
3.-Serie ósea metastásica anual o según los síntomas del 
paciente. 
4.- Valorar aspirado de médula ósea y biopsia de hueso 
según cuadro clínico. 
5.- Determinación de cadenas ligeras libres. 
6.- Valorar RM ó TAC ó PET dependiente del cuadro 
clínico del paciente.  
 

D 
(Shekelle) 

Dimopoulus MA, 1992 
Hu K, 2000. 

National Comprehensive 
Cancer Center, 2010 

 
 
 
 
 
 
 

En pacientes que cumplan criterios para trasplante 
deberán iniciar protocolo para el mismo. 
En los pacientes que no cumplan criterio para trasplante se 
debe valorar si continúan en la fase de mantenimiento ó 
vigilancia. 

Punto de buena práctica. 

 

E 

R 

R 

R 

/R 
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4. Evidencias y recomendaciones 
4.8 Días de incapacidad en donde proceda    

 
Evidencia / Recomendación Nivel / Grado
 El mieloma Múltiple es una enfermedad que cursa con 

varias complicaciones asociadas (insuficiencia renal, 
fracturas, anemia, hipercalcemia, etc.) que  requieren 
periodos de incapacidad prolongados. 
 

IV 
Greer JP, 2009 

 Existe una escala de comorbilidad que valora el estado 
general del paciente en base a la cual se decide el 
tratamiento del paciente y el tiempo probable de la 
respuesta al mismo (ver anexos). 
 

IV 
Greer JP, 2009 

 Se debe considerar el estadio clínico de la enfermedad al 
diagnóstico, la escala de comorbilidad, la presencia o no de 
complicaciones y la rapidez de la respuesta al tratamiento 
para valorar el tiempo de incapacidad que va a requerir el 
paciente. 
 

Punto de buena práctica 

 
 
 
 
 
 

El paciente con Mieloma Múltiple requiere incapacidad 
durante los primeros 6 meses del tratamiento ya que 
cursan con múltiples complicaciones de carácter 
incapacitante. 

Punto de buena práctica 

 En aquellos pacientes que reciban tratamiento de primera 
línea con esquemas que incluyan medicamentos altamente 
efectivos (Respuesta antitumoral en uno a dos meses) el 
tiempo de incapacidad podría ser menor dependiendo del 
contexto clínico del paciente. 

Punto de buena práctica 

 
 
 
 
 

En el paciente trasplantado, el periodo de incapacidad 
adicional es en promedio 4 meses. Punto de buena práctica 

 
 
 
 
 

En pacientes que presenten una lesión incapacitante 
definitiva se recomienda el trámite de pensión temporal o 
definitiva.  

Punto de buena práctica 

 

E 

E 

/R 

/R 

/R 

/R 

/R 
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Algoritmos 

 
1.- Diagnóstico de Mieloma Múltiple  
 

 
 

NO 
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2. Tratamiento de Mieloma Múltiple. 
 

Mieloma Multiple 
Confirmado

Citogenética.

Riesgo alto (25%)
Del Cr 13

Hipodiploidia
Del 17 p
T(4;14)
T(14;16)

Riesgo Standard
Hiperdiploidia

T(11;14)
T(6;14)

3'4 ciclos de 
Lenalidomida+ 

Dexametasona bajas 
dósis ó 

Bortezomib+Dexa ó 
Talidomida+ 

Dexametasona.

Colectar células 
madre.

Continuar con 
esquema basado en 

Bortezomib o 
lenalidomida en base 
a tratamiento inicial

Autotransplante.

3 a 4 ciclos de Talidomida + 
dexametasona ó 
Lenalidomida+ 

Dexametasona bajas dósis ó 
Bortezomib+Dexametasona.

Melfalan+ 
Prednisona* 
Bortezomib ó 

melfalán + 
prednisona + 

lenalidomida 6 a 8 
ciclos

Mantenimiento 
con talidomida

¿Progresión?

Valorar esquemas de recaída:
Bortezomib+ Doxorrubicina 

liposomal,
Lenalidomida+Dexametasona, 
Bortezomib+ Dexametasona, 

etc.

NO

SI SI

SI

NO

Transplante autólogo de 
células madre.

Considerar segundo 
autotrasplante si no se 

encuentra en muy buena 
respuesta parcial o mejor 
tras el primer transplante.

¿Progresión? SI

NO

¿Progresión? SI

Mantenimiento 
con talidomida

NO

Mantenimiento 
con talidomida

Valorar esquemas de 
racaída

Mantenimiento 
con talidomida

Trasplante

Colectar células 
madre.

Trasplante

Melfalan+
Prednisona+
Talidomida.

NO

Considerar segundo 
autotrasplante si no se 

encuentra en muy buena 
respuesta parcial o mejor 
tras el primer transplante.
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5. Anexos 

5.1. Protocolo de búsqueda 

 
 
Se formularon preguntas clínicas concretas y estructuradas según el esquema paciente-intervención-
comparación-resultado (PICO) sobre: diagnóstico, tratamiento, vigilancia y seguimiento de la dispepsia 
funcional en la población mayor de 20 años.  
 
Se estableció una secuencia estandarizada para la búsqueda de Guías de Práctica Clínica, a partir de las 
preguntas clínicas formuladas sobre dispepsia, en las siguientes bases de datos: Fisterra, Guidelines 
Internacional Networks, Ministry of Health Clinical Practice Guideline, National Guideline Clearinghouse, 
National Institute for Health of Clinical Excellence, National Library of Guidelines, New Zealand Clinical 
Guidelines Group, Primary Care Clinical Practice Guidelines y Scottish Intercollegiate Guidelines Network.  
 
El grupo de trabajo selecciono las Guías de práctica clínica con los siguientes criterios: 

1. Idioma inglés y español 
2. Metodología de medicina basada en la evidencia 
3. Consistencia y claridad en las recomendaciones 
4. Publicación reciente  
5. Libre acceso 

 
Se seleccionaron 8 guías: 

A Dispenzieri, R Kyle, G Merlini, JS Miguel, H Ludwig, R Hajek, A Palumbo, S Jagannath, J Blade, S 
Lonial,M Dimopoulos, R Comenzo, H Einsele, B Barlogie, K Anderson, M Gertz, JL Harousseau, M Attal, 
P Tosi, P Sonneveld, M Boccadoro, G Morgan, P Richardson, O Sezer, MV Mateos, M Cavo, D Joshua, I 
Turesson, W Chen, K Shimizu, R Powles, SV Rajkumar and BGM. Durie on behalf of the International 
Myeloma Working Group.- International Myeloma Working Group guidelines for serum-free light chain 
analysis in multiple myeloma and related disorders.   Leukemia (2009) 23, 215–224. 
 
Anon. Criteria for the classification of monoclonal gammapathies, multiple mieloma and related 
disorers: a report of the International Myeloma Working Group. Br J Haematol 2003(121): 749-757. 
 
Avet-Loiseau H, Attal M, Moreau P, Charbonnel C, garban F, hulin C, Leyvraz S, Michallet M, Yakoub-
Agha I, Garderet L, Marit G. Michaux L, Voillat L, Renaud M, Grosbois B, Guillerm G, Benboubker L, 
Monconduit M, Thieblemont C, Casassus P, Caillot D, Stoppa AM, Sotto JJ, Watterwald M, Doumontet 
C, Fuzibet JG, Azais I, Dorvaux V, Zandecki M, Bataille R, Minvielle S, Harousseau JL, Facon T, Mathiot 
C. Genetic abnormalities and survival in multiple mieloma: the experience of the Intergroup 
Francophone du Myelome. Blood 2007 (109): 3489-3495. 
 
Gómez-Almaguer D, Cano-Castellanos R, Cedillo-de la Cerda JL, Garcés-Ruiz OM, Limón-Flores A, Vela 
Ojeda J et al,. Guías Mexicanas de diagnóstico y recomendaciones terapéuticas para mieloma múltiple 
(2009). Hematología 2010;11(1):40-62. 
 
Greipp PR, San Miguel J, Durie BGM, Crowley JJ, Barlogie B, Blade J, et al. International Staging System 
for Multiple Myeloma. JCO 2005;23:3412-3420. 
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International Myeloma Working Group. Criteria for the classification of monoclonal gammopathies, 
multiple myeloma and related disorders: a report of the International Myeloma Working Group. Br J 
Haematol 2003;121:749-75. 
 

 
Para las recomendaciones no incluidas en las guías de referencia el proceso de búsqueda se llevo a cabo en: 
Medical desability advisor, PubMed,  Cochrane Library, utilizando los términos y palabras clave; dyspepsia, 
functional dyspepsia, gastroduodenal disorders, nonulcer dyspepsia, functional gastrointestinal disorders, 
guidelines, dispepsia, dispepsia funcional, dispepsia no ulcerosa y dispepsia orgánica, la búsqueda se limitó a 
revisiones sistemáticas, meta-análisis y ensayos clínicos controlados, en idioma inglés y español, publicados 
a partir del 2000.   
 
En caso de controversia de la información y resultados reportados en los estudios, las diferencias se 
discutieron en consenso y se empleo el formato de juicio razonado para la formulación de 
recomendaciones. Se marcaron con el signo √ y recibieron la consideración de práctica recomendada u 
opinión basada en la experiencia clínica y alcanzada mediante consenso. 
 
 
 

5. Anexos 

5.2  Sistemas de clasificación de la evidencia y fuerza de la 

recomendación  

 
Criterios para gradar la evidencia 
 
El concepto de Medicina Basada en la Evidencia (MBE) fue desarrollado por un grupo de internistas y 
epidemiólogos clínicos, liderados por Gordon Guyatt, de la Escuela de Medicina de la Universidad McMaster 
de Canadái. En palabras de David Sackett, “la MBE es la utilización consciente, explícita y juiciosa de la 
mejor evidencia clínica disponible para tomar decisiones sobre el cuidado de los pacientes individuales” 
(Evidence-Based Medicine Working Group 1992, Sackett DL  et al, 1996).  
 
En esencia, la MBE pretende aportar más ciencia al arte de la medicina, siendo su objetivo disponer de la 
mejor información científica disponible -la evidencia- para aplicarla a la práctica clínica (Guerra Romero L , 
1996). 
 
La fase de presentación de la evidencia consiste en la organización de la información disponible según 
criterios relacionados con las características cualitativas, diseño y tipo de resultados de los estudios 
disponibles. La clasificación de la evidencia permite emitir recomendaciones sobre la inclusión o no de una 
intervención dentro de la GPC (Jovell AJ et al, 2006). 
 
Existen diferentes formas de gradar la evidencia (Harbour R  2001) en función del rigor científico del 
diseño de los estudios pueden construirse escalas de clasificación jerárquica de la evidencia, a partir de las 
cuales pueden establecerse recomendaciones respecto a la adopción de un determinado procedimiento 
médico o intervención sanitaria (Guyatt GH et al, 1993). Aunque hay diferentes escalas de gradación de la 
calidad de la evidencia científica, todas ellas son muy similares entre sí. 
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A continuación se presentan las escalas de evidencia de cada una de las GPC utilizadas como referencia para 
la adopción y adaptación de las recomendaciones. 
 
 

Escala de evidencia y recomendación utilizada en la guía clínica para la atención de la 

dispepsia funcional IMSS (shekelle). 
 

Categorías de la evidencia Fuerza de la recomendación
Ia. Evidencia para meta análisis de estudios clínicos 
aleatorizados A. Directamente basada en evidencia categoría I. 

Ib. Evidencia de por lo menos un estudio clínico 
controlado aleatorizado  

IIa. Evidencia de por lo menos un estudio controlado 
sin aleatorización 

B. Directamente basada en evidencia categoría II ó 
recomendaciones extrapoladas de evidencia I. 

IIb. Al menos otro tipo de estudio cuasiexperimental 
o estudios de cohorte 

 

III. Evidencia de un estudio descriptivo no 
experimental, tal como estudios comparativos, 
estudios de correlación, casos y controles y 
revisiones clínicas 

C. Directamente basada en evidencia categoría III o 
en recomendaciones extrapoladas de evidencia 
categorías I ó II. 

IV. Evidencia de comité de expertos, reportes, 
opiniones o experiencia clínica de autoridades en la 
materia o ambas 

D. Directamente basada en evidencia categoría IV o 
de recomendaciones extrapoladas, de evidencias 
categoría II ó III 

 
 
 
 

5. Anexos 

5.3  Clasificación o Escalas de la Enfermedad 

 
 
 

TABLA 1. SISTEMA CLÍNICO DE ESTADIFICACIÓN DURIE SALMON 
Parámetro Estadio I Estadio II Estadio III

Masa células tumorales Baja Media Alta
IgG monoclonal < 50 g/L >70 g/L
IgA monoclonal < 30 g/L >50 g/L
Proteinuria Bence Jones < 4 g/24h >12 g/24h
Cálcio sérico < 12 mg/dL >12 mg/dL
Lesiones líticas Ninguna o una Avanzadas
A: creatinina < 2 mg/dL  
B: creatinina > 2 mg/Dl 
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TABLA 2. SISTEMA DE ESTADIFICACIÓN INTERNACIONAL PARA MIELOMA DE CÉLULAS 
PLASMÁTICAS (ISS) 

Estadio 
I 

Beta2-microglobulina < 3.5 mg/L y 
albúmina sérica > 35 g/L Supervivencia media 62 meses 

Estadio 
II 

Beta2-microglobulina < 3.5 mg/L y 
albúmina sérica < 35 g/L Supervivencia media 44 meses 

Estadio 
III 

Beta2-microglobulina > 5.5 mg/L Supervivencia media 29 meses 

 

 

TABLA  3 .- PROTOCOLO INICIAL DEL PACIENTE CON MIELOMA MÚLTIPLE 

LABORATORIO 
Estudios iniciales        

Estudios para 
establecer el 
diagnóstico. 

Estudios para 
determinar la 
carga tumoral y 
el pronóstico 

Estudios para 
valorar daño a 
órgano blanco 

Estudios especiales 
en casos específicos 

BHC 
VSG 
Viscosidad sérica 
Electrolitos séricos 
Calcio, urea, Cr 
Albúmina, ácido úrico 
EFP en sangre y orina 
Cuantificación de 
inmunoglobulinas 
 
Radiografías de áreas 
afectadas. 

AMO + 
 
Biopsia de 
Hueso 
 
Inmunofijación 
en sangre y 
orina. 
 
 
 
 
 
SOM 

Cariotipo en 
médula ósea ó 
FISH. 
 
Cuantificación 
de proteína 
monoclonal en 
sangre u orina 
 
Calcio, albúmina
β2 
microglobulina 
 
SOM 

BHC (anemia)
 
 
Urea, Cr, 
Depuración de Cr 
 
Calcio 
Albúmina 
DHL 
PCR 
Cuantificación de 
Inmunoglobulinas 
en sangre 
SOM 

Inmunohistoquímica
en biopsia de hueso 
 
Inmunofenotipo 
 
Determinación de 
cadenas ligeras libres 
 
Niveles de Vit B12 y 
ácido fólico 
 
 
 
RM, TAC ó PET 

RM.- Resonancia Magnética, TAC.- Tomografía Axial Computada, BHC.- Biometría Hemática Completa, 
AMO.- Aspirado de Médula Ósea, FISH.- hibridación fluorescente in situ. DHL.- Deshidrogenasa láctica, 
PCR.-  Proteina C Reactiva, EFP.- Electroforesis de Proteinas, Cr.- Creatinina, VSG.- Velocidad de 
Sedimentación Globular, SOM.- serie ósea metastásica. 
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TABLA  4.-  Manejo Integral del Paciente con Mieloma Múltiple 
Manejo Integral del Paciente con Mieloma 

Múltiple 
Servicios requeridos para el tratamiento 

integral del paciente 

Servicios  requeridos para el diagnóstico 

 Hematología 
 Hematopatología 
 Laboratorio Clínico e inmunológico 
 Radiología 

Otras especialidades requeridas 

 Nefrología, principalmente para valorar 
requerimiento de hemodiálisis urgente. 

 Oncología clínica/Radioterapia 
 Cirugía Ortopédica 
 Neurocirugía 
 Unidad acreditada para trasplante de 

células progenitoras hematopoyéticas. 

Servicios de soporte 

 Enfermeras especialistas en hematología 
u oncología  

 Enfermeras y médicos de apoyo para el 
tratamiento paliativo 

 Farmacia que cuente con apoyo de un 
centro de mezclas  

 Trabajo social 
 Grupos de apoyo al paciente 
 Psicología 

 
 

Tabla 5.-   Estudios Aleatorizados: Trasplante Autológo de Células Tallo versus Quimioterapia 
Convencional. 

Autor N RC% SLE, meses. SG, meses. 

Attal, et al 200 22 vs 5 28 vs 18 57 vs 42 

Child, et al 401 44 vs 9 32 vs 20 55 vs 42 

Bladé, et al 216 30 vs 11 42 vs 34 67 vs 65 

Fernand, et al 190 8.5 vs 7 25 vs 19 47.8 vs 47.6 

Barlogie, et al 516 17 vs 15 25 vs 21 58 vs 53 
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Figura 1.- Frotis de sangre periférica de un paciente con Mieloma múltiple donde se observa el fenómeno 
de Rouleaux 

              
Figura 2. Electroforesis de proteínas en donde se observa el pico monoclonal de la proteína M que orienta 
al diagnóstico de Mieloma Múltiple 
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Figura 3.- Radiografía lateral de cráneo donde se observan las lesiones osteolíticas clásicas con imagen en 
sacabocado 
 

                   
Figura 4.- Radiografía de Huesos largos donde se observan las lesiones osteolíticas características en los 
pacientes con Mieloma Múltiple. 
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                    Figura 5.- Aspirado de médula ósea en el cual se observan células                      
                                     Plasmáticas. 
 

                    
       Figura 6.-  Electroforesis por inmunofijación en un paciente con Mieloma Múltiple con IgA Lambda 
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Analgesia no opioide 
+/- adyuvante

Analgesia opioide  
para  dolor leve a 
moderado 

+/- analgesia no 
opioide

+/- adyuvante 

Analgesia opioide  
para  dolor moderado 
a severo.

+/- analgesia no 
opioide

+/- adyuvante 

Dolor

Dolor persistente 
o en aumento

Dolor persistente 
o en aumento

 
 Figura 7.- Escala de tratamiento para el dolor de acuerdo a la Organización Mundial de la salud. 
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Anexo 10. Esquemas de Tratamiento con quimioterapia para pacientes con Mieloma Múltiple. 
 
 
TABLA 10.1 

Dexametasona dosis altas

Fármaco Dosis Vía Modo de Uso Días del ciclo

Dexametasona  40 mg IV
VO 

Bolo o VO día 1-4, 9-12,17-
20 

4 ciclos completos, deben pasar 4 semanas entre cada ciclo completo de dexametasona.

 
TABLA 10.2 

Talidomida/ dexametasona.
Fármaco Dosis Vía Modo de Uso Días del 

ciclo 
Dexametasona  40 mg IV

VO 
Bolo o VO dia 1-4, 9-

12,17-20 
Talidomida 200 mg  VO Una toma al día Continuo
4 ciclos completos, deben pasar 4 semanas entre cada ciclo completo de dexametasona.
 
TABLA 10.3 

Bortezomib / Dexametasona

Fármaco Dosis  Vía Modo de Uso Días del ciclo

Bortezomib 1.3 mg 
 

IV Bolo 3 a 5 segundos 1,4,8 y 11

Dexametasona 40mg     VO Una toma 1,4,8 y 11

1 ciclo cada 21 días, maximo 8 ciclos.

 
TABLA 10.4 

Lenalidomida / Dexametasona

Fármaco Dosis  Vía Modo de Uso Días del ciclo

Lenalidomida 25 mg  VO Una toma diaria 1-21

Dexametasona 40mg     IV/VO Una toma ó bolo 1,8,15 y 21

1 ciclo cada 28 días, 4 ciclos previos a recoleccion de cels madre.
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TABLA 10.5 

Melfalan / Prednisona
Fármaco Dosis  Vía Modo de Uso Días del 

ciclo 
Melfalan 0.15 mg/kg/dia VO Una toma diaria 1 al 7
Prednisona 60 mg/dia             VO 1 toma diaria 1 al 7
Repetir cada 6 semanas. 
 
 
TABLA 10.6 

 
 
TABLA 10.7 

Melfalan / Prednisona /Talidomida

Fármaco Dosis  Vía Modo de Uso Días del 
ciclo 

Melfalan 0.25 mg/kg VO Una toma los dias indicados 1-4

Prednisona 2 mg/kg VO Una toma los dias indicados 1-4

Talidomida 200 mg VO diario Continuo

Dar ciclos cada 6 semanas, 4 a 6 ciclos.

 

Bortezomib-Ciclofosfamida-Dexametasona /
Bortezomib-Talidomida- Dexametasona 

Fármaco Dosis Vía Modo de Uso Días del ciclo

Bortezomib 1.3 mg/m2 IV IV directo en 15 minutos 1,4,8 y 11
3 primeros ciclos 

Ciclofosfamida 300 mg/m2 IV Infusión 1 hora 1 y 8 
3 primeros ciclos 

Dexametasona 40 mg VO Una toma los dias señalados. 1,2,4,5,8,9,11 y 12
3 primeros ciclos 

Bortezomib 1.0 mg/m2 IV IV directo en 15 minutos 1,4,8 y 11
4to a 6to ciclo 

Talidomida 100 mg VO 1  toma diaria. 4to a 6to ciclo

Dexametasona 40 mg VO Una toma los dias señalados 1, 2, 4, 5, 8, 9, 11, 12
del 4to al 6to ciclo. 

Dar ciclos cada 21 días. 6 ciclos en total.
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TABLA 10.8 

Bortezomib / Melfalan / Prednisona
Fármaco Dosis/m2 SC Vía Modo de Uso Días del ciclo
Melfalan 9 mg/m2     VO Una toma 1-4 
Prednisona 60 mg/m2 VO Una toma 1-4 
Bortezomib 1.3 mg/m2 IV 3 a 5 segundos bolo 1,4,8,11,22,25,

29,32. 
Repetir cada 6 semanas por 4 ciclos. Después cada 5 semanas aplicando el bortezomib 1 dosis por semana,
por 4 semanas y descansando la quinta. 
 
TABLA 10.9 

Bortezomib /Doxorrubicina PEG
Fármaco Dosis/m2 SC Vía Modo de Uso Días del ciclo
Bortezomib 1.3 mg IV Bolo 3 a 5 segundos 1,4,8 y 11
Doxorrubicina PEG 30 mg IV Infusión 3 horas Dia 4
Dar ciclos cada 21 días 

 
TABLA 10.10 
MEDIDAS 
Hiperhidratacoón 
 

200-500mL/h de Sol. 
Salina 0.9% 

Vía 
IV        

        Modo de Uso  
Cada día por 1-5 días 

Furosemide 
 

20-40mg IV Posterior a la hidratación
Cada 12 – 24h 

Acido zoledrónico 
 
Pamidronato 
 
Calcitonina  
 
Hudrocortisona 
 
Dexametasona 
 

4 mg 
 
60-90mg 
 
4-8mg IU/Kg  
 
200-300mg  
 
40mg                    

IV
 
IV 
 
SC 
 
IV 
 
IV 

Infusión de 15 a 30min dosis única
Infusión de  2 a 4h dosis única 
 
Cada 12-24h 
 
Cada 24h x 5 dias ó 
 
Cada 24h x 4 dias 
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Anexo 11. Criterios de toxicidad de la OMS. 
 

Toxicidad Grado 0 Grado 1 Grado 2 Grado 3 Grado 4
Neutrófilos x 
109/l 

2 1.5 – 1.9 1 – 1.4 0.5 – 0.9 < 0.5

Plaquetas 
X109/l 

>100 75 – 99 50 –
                       

74 

25 – 49 < 25

Hemoglobina 
g/dl 

Normal 10 8 – 10 6.5 – 7.9 < 6.5

Colesterol < 1.25*N 1.26 – 2.5*N 2.6  - 5*N 5.1 -10*N >10*N
AST/ALT < 1.25*N 1.26 – 2.5*N 2.6  - 5*N 5.1 -10*N >10*N
Fosfatasa 
alcalina 

< 1.25*N 1.26 – 2.5*N 2.6  - 5*N 5.1 -10*N >10*N

Mucositis 
oral 

No Eritema Úlceras Sólo dieta 
líquida 

Dieta 
imposible 

Vómito No Náusea Vómito ocasional Precisa 
tratamiento 

Intratable

Diarrea No < 2 días >2 días Precisa 
tratamiento 

Hemorragia/
Desequilibrio 
hidroelectrolí-

tico 
BUN < 1.25*N 1.26 – 2.5*N 2.6  - 5*N 5.1 -10*N >10*N
Creatinina < 1.25*N 1.26 – 2.5*N 2.6  - 5*N 5.1 -10*N >10*N
Proteinuria 
g/dl 

No < 0.3 0.3 – 1 > 1 Sd. Nefrótico

Hematuria No Microscópica Macroscópica Con coágulos Uropatía 
obstructiva 

Fiebre (°C) No < 38 A. – 40 >40 Con 
hipotensión 

Alergia No Edema Broncoespasmo Requiere 
tratamiento 

Anafilaxia

Cutánea No Eritema Vesícula y prurito úlcera Necrosis
Pelo No Caída mínima Moderada Completa Irreversible
Función 
cardiaca 

No FC >110x’en 
reposo 

Disminución del FEVI > 
20% del valor basal 

ICC que 
responde a 
tratamiento 

Taquicardia 
ventricular 

Conciencia Normal Letargia 
eventual 

Letargia <50%/día Letargia 
>50%/día 

Coma

Neuropatía No Parestesia 
y/o 

hiporrefle-xia 

Severa Intolerables 
y/o alteración 

motriz 

Parálisis

Constipación No Mínima Moderada Distensión Íleo paralítico
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ANEXO 12. 
 
INDICE DE COMORBILIDAD DE CHARLSON puntaje

IAM 1
Insuficiencia cardiaca 1
Enfermedad arterial periférica 1
Enfermedad vascular cerebral 1
Demencia 1
Hemiplejia  2
Enfermedad respiratoria crónica  1
Conectivopatía  1
Úlcera gastroduodenal  1
Hepatopatía crónica leve  1
Hepatopatía crónica moderada/severa 3
Diabetes sin lesión órganos diana 1
Diabetes con lesión órganos diana 2
Tumor o neoplasia sólida sin metástasis 2
Tumor o neoplasia sólida con metástasis 6
Leucemia 2
Linfoma 2
Insuficiencia renal crónica 2
SIDA 6
Total 
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5. Anexos 

5.4  Medicamentos 

 
 

Clave Fármaco Presentación Indicaciones Vía Efectos secundarios, contraindicaciones e interacciones

0104 Paracetamol Tabletas 
500mg 

Analgésico y 
antipirético 

VO  Neutropenia, agranulocitopenia, pancitopenia, leucopenia, 
náusea, vómito, epigastralgia, somnolencia, icterícia, daño 
renal, daño hepático, necrosis hepática. 

 Hipersensibilidad, hepatopatia. 
 Busulfán, carbamazepina, colestiramina, diflunisal, isoniacida, 

warfarina, zidovudina. 
2106 Tramadol  Ámpula 

100mg 
 

Analgesia IV  Hipotensión ortostática, insuficiencia circulatória, taquicardia, 
sedación, temblor, crisis convulsivas, salivación, diaforesis, 
vómito. 

 Hipersensibilidad, intoxicación por alcohol, ingesta de sedantes 
y psicotrópicos, estados convulsivos. 

 Inhibidores de la monoaminooxidasa. 
2106 Tramadol  Cápsulas 

50 mg 
Analgesia VO  Hipotensión ortostática, insuficiencia circulatória, taquicardia, 

sedación, temblor, crisis convulsivas, salivación, diaforesis, 
vómito. 

 Hipersensibilidad, intoxicación por alcohol, ingesta de sedantes 
y psicotrópicos, estados convulsivos. 

 Inhibidores de la monoaminooxidasa. 
1243 Metoclopramida 

 
Solución inyectable 
10mg/2 ml 

Náusea, vómito.
Reflujo 
gastroesofágico. 
Gastroparesia. 

IV  Somnolencia, laxitud, vértigo, síntomas extrapiramidales. 
 Hipersensibilidad, oclusión intestinal, perforación intestinal, 

apendicitis aguda, síndrome extrapiramidal. 
 Psicotrópicos, barbitúricos, antihistamínicos, cloramfenicol, 

doxorrubicina. 
1242 Metoclopramida 

 
Tabletas 
10mg 

Náusea, vómito. 
Reflujo 
gastroesofágico.  
Gastroparesia 

VO  Somnolencia, laxitud, vértigo, síntomas extrapiramidales. 
 Hipersensibilidad, oclusión intestinal, perforación intestinal, 

apendicitis aguda, síndrome extrapiramidal. 
 Psicotrópicos, barbitúricos, antihistamínicos, cloramfenicol, 

doxorrubicina. 
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2195 Ondasentrón 
 

Tabletas
8mg 

Náusea y vómito 
secundarios a 
quimioterapia y 
radioterapia. 

VO  Cefalea, bochornos, hipo, hipertermia, elevación de AST y ALT, 
síntomas extrapiramidales, convulsiones, hipotensión, 
arritmias, bradicardia. 

 Hipersensibilidad. 
 Tramadol, propofol, furosemide. 

5428 Ondasentrón 
 

Ámpula
8mg 

Náusea y vómito 
secundarios a 
quimioterapia y 
radioterapia. 

IV  Cefalea, bochornos, hipo, hipertermia, elevación de AST y ALT, 
síntomas extrapiramidales, convulsiones, hipotensión, 
arritmias, bradicardia. 

 Hipersensibilidad. 
 Tramadol, propofol, furosemide. 

2100 Buprenorfina Tableta sublingual 
0.2mg 

Analgesia VO  Sedación, naúsea, vértigo, depresión respiratoria, dependencia 
física y psíquica,constipación, diplopia, retención urinaria 

 Hipersensibilidad, insuficiencia respiratoria o hepática graves. 
 Antidepresivos, barbitúricos, benzodiacepinas, neurolépticos, 

ketoconazol, inhibidores de proteasas. 
4026 Buprenorfina Solución Inyectable

0.30mg/ml. 
Analgesia IV  Sedación, naúsea, vértigo, depresión respiratoria, dependencia 

física y psíquica,constipación, diplopia, retención urinaria 
 Hipersensibilidad, insuficiencia respiratoria o hepática graves. 
 Antidepresivos, barbitúricos, benzodiacepinas, neurolépticos, 

ketoconazol, inhibidores de proteasas 
0473 Prednisona 

 
Tableta
5, 20 y 50mg 

Mieloma múltiple 
primera línea  

VO  Edema, retención de sodio, pérdida de potasio, hipertensión 
arterial, hiperglicemia, acné, osteoporosis, catarata, glaucoma, 
úlcera péptica, Cushing, hirsutismo, aumento de peso, 
alteración de cicatrización de heridas, psicosis. 

 Hipersensibilidad, micosis sistémicas 
 Fenobarbital, fenitoína, rifampicina, efedrina, estrógenos, 

diuréticos no ahorradores de potasio, cumarínicos, ácido 
acetilsalicílico. 

4241 Dexametaso na 
 

Ámpula
8mg. 

Mieloma múltiple 
primera línea o 
refractarios 

IV  Edema, retención de sodio, pérdida de potasio, hipertensión 
arterial, hiperglicemia, acné, osteoporosis, catarata, glaucoma, 
úlcera péptica, Cushing, hirsutismo, aumento de peso, 
alteración de cicatrización de heridas, psicosis 

 Hipersensibilidad, micosis sistémicas 
 Fenobarbital, fenitoína, rifampicina, efedrina, estrógenos, 

diuréticos no ahorradores de potasio, cumarínicos, ácido 
acetilsalicílico. 

3451 Alopurinol Tabletas
300mg 

Inhibidor de xantino 
oxidasa 
Hiperuricemia 

VO  Agranulocitosis, trombocitopenia, insuficiencia renal, 
insuficiencia hepática, hiperlipidemia, hipertensión, 
hematemesis, esteatorrea, hepatitis. 
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 Hipersensibilidad al componente, al boro o al manitol 
 6-mercaptopurina, azatioprina, probenecid, clorpropamida, 

cumarínicos, fenitoína, teofilina, amoxicilina, ampicilina, 
ciclofosfamida, doxorrubicina, bleomicina, procarbazina, 
mecloroetamina, ciclosporina, didanosina. 

4448 Bortezomib Solución inyectable
3.5 mg 

Inhibidor de 
proteasomas 
Mieloma múltiple 
primera línea o 
refractarios 

IV  Neuropatía periférica, hipotensión, insuficiencia cardíaca, 
edema pulmonar agudo, elevación de enzimas hepáticas, 
hepatitis, neumonitis, neumonía intersticial, trombocitopenia, 
náusea, vómito, síndrome de lisis tumoral. 

 Hipersensibilidad al componente, al boro o al manitol. 
 Hipoglicemiantes orales, amiodarona, antivirales, isoniacida, 

nitrofurantoina, estatinas. 
 Doxorrubici na 

liposomal pegilada 
Solución inyectable Mieloma múltiple 

primera línea o 
refractarios 

IV  Cardiomiopatía, disminución de la fracción de eyección del 
ventrículo izquierdo, insuficiencia cardíaca, mielosupresión 
(neutropenia, anemmia, trombocitopenia), reacciones 
secundarias a infusión (rash, dolor pectoral, fiebre, 
hipotensión, taquicardia, prurito. 

 Hipersensibilidad, embarazo, lactancia. 
 Ciclofosfamida, 6 mercaptopurina. 

 Talidomida Tabletas
25, 50, 100 y 200 mg 

Mieloma múltiple 
primera línea o 
refractarios 

VO  Teratogénesis, neuropatía periférica, constipación, xerostomía, 
temblores, ataxia, convulsiones, somnolencia, letargia, 
reducción del estado de alerta y concentración, síndrome de 
Steven Johnson, trombosis venosa profunda, tromboembolia 
pulmonar, hipotiroidismo, elevación de enzimas hepáticas, 
hipotiroidismo 

 Hipersensibilidad, embarazo. 
 Alcohol, barbitúricos, clorpromazina, reserpina, acetilcolina, 

histamina, prostaglandina, serotonina, inhibidores de 
proteasas, griseofulvina, rifampicina, rifabutina, didanosina, 
zalcitabina, vincristina, fenitoína, carbamazepina. 
 

 Lenalidomida Tabletas 
5, 10, 15 y 25 mg 

Mieloma múltiple 
primera línea o 
refractarios 

VO  Teratogénicidad, trombosis venosa profunda, tromboembolia 
pulmonar, constipación, fatiga, insomnio, neutropenia, diarrea, 
náusea, astenia, cefalea, trombocitopenia, rash, hiperglicemia, 
edema periférico, disnea, neuropatía periférica 

 Hipersensibilidad, embarazo. 
 Warfarina, digoxina. 
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 Melfalán Tabletas
2 mg 

Mieloma múltiple 
primera línea o 
refractarios 

VO  Mielotoxicidad (neutropenia, trombocitopenia), anemia 
hemolítica, rash, urticaria, edema, neumonitis intersticial, 
estomatitis, hepatitis, náusea, vómito, diarrea, alopecia, 
elevación de urea 

 Hipersensibilidad, embarazo, lactancia. 
 Ácido nalidíxico, ciclosporina, vacunas con organismos vivos. 

 Ácido zolendrónico Solución inyectable 
4mg 

Enfermedad ósea 
secundaria a mieloma, 
incluyendo osteopenia 

IV  Insuficiencia renal, osteonecrosis de mandíbula, dolor óseo, 
fatiga, fiebre, escalofríos, anemia, trombocitopenia, leucopenia, 
cefalea, ansiedad, insomnio, conjuntivitis, dolor óseo, 
hipofosfatemia, hipomagnesemia. 

 Hipersensibilidad, embarazo, lactancia. 
 Talidomida y fármacos nefrotóxicos. 

 Pamidronato Solución inyectable 
30 y 90 mg 
 

Enfermedad ósea 
secundaria a mieloma, 
incluyendo osteopenia 

IV  Síntomas pseudogripales, insuficiencia renal, insuficiencia 
hepática, osteonecrosis de mandíbula, dolor osteomuscular, 
anemia, trombocitopenia, leucopenia, linfocitopenia, 
convulsiones, confusión, conjuntivitis, náusea, vómito, diarrea, 
dolor abdominal, glomeruloesclerosis focal y segmentaria, 
hipocalcemia sintomática (parestesia, tetania), cefalea, 
insomnio, somnolencia.  

 Hipersensibilidad, embarazo o lctancia. 
 Talidomida y fármacos nefrotóxicos.  
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6. Glosario. 

 
 
Bifosfonatos.- Medicamentos cuya función principal es la inhibición de la actividad de los 
osteoclastos, bloqueando la formación de estos y la inducción de apoptosis. Esto con el objetivo de 
reducir el número de fracturas óseas y reduciendo la necesidad de radioterapia. 
 
Bortezomib.- Inhibidor del proteosoma que induce apoptosis de las células de mieloma, se le 
atribuye incremento de la actividad de los osteoblastos y nueva formación de tejido óseo. 
 
Cariotipo.- Estudio citogenético que habitualmente se realiza con células obtenidas de la médula  
ósea con el propósito de buscar alteraciones cromosómicas. 
 
Enfermedad Estable = no cumple criterios de los mencionados anteriormente ni presenta progreso 
de la enfermedad. 
 
Fractura inminente: Alteración ósea que condicióna una fractura.  
 
FISH.- (Fluorescence in situ hibridization)  Técnica de Inmunofluorescencia que incrementa la 
detección de alteraciones cromosómicas a un 90%, reportándose por este método un 55 a 70% 
alteración del cromosoma 14q32, 11q33 en 15-18%, 16q23 en 5%, 4p16.3 en 15%, 6p21 en 3% 
y 20q11 en 2%. 
 
Gammapatía monoclonal.- Producción de una proteína de tipo monoclonal denominada proteína 
M que puede ser secundaria a transtornos proliferativos de tipo clonal que afectan a los linfocitos ó 
células plasmáticas. 
 
Gammapatía policlonal.- Producción de una  proteína IgG, IgA, IgM, que deriva de varias clonas de 
linfocitos ó células plasmáticas reactivas. 
 
Hipergamaglobulinemia.- Exceso en la producción de inmunoglobulinas. 
 
Hipercalcemia.- Se define como un nivel de calcio corregido > 11.5 mg/dL debido a un incremento 
en la reabsorción ósea, formación ósea disminuída, disminución de la funión renal. 
 
Inmunomoduladores.- Ejemplo: Talidomida, lenalidomida. Es un medicamento con efecto  
antiangiogénico, favorecen la apoptosis de las células de mieloma y la actividad citotóxica de los 
linfocitos antitumorales. 
 
Inmunofenotipo.- Determinación de marcadores celulares que son antígenos de diferenciación 
localizados en la membrana celular siendo los más frecuentes en las células de mieloma CD38 y CD 
138. 



 
Diagnóstico y Tratamiento de Mieloma Múltiple  

 

 

71 
 

 
Inmunohistoquímica.- Determinación de marcadores celulares en el tejido biopsiado. 
 
Inducción a la remisión: Tratamiento inicial de la enfermedad con el objetivo de lograr una 
respuesta completa. 
 
La Radiculopatía.- Condición clínica que resulta de un colapso vertebral que ocasiona compresión 
de un nervio ó  de expansión tumoral en las vértebras y pueden favorecer un síndrome de 
compresión medular, el cual es una urgencia médica. 
 
Macroglobulinemia de waldeström.- Transtorno linfoproliferativo de tipo monoclonal que afecta a 
los linfocitos B y se caracteriza por la producción elevada de IgM. 
 
Mieloma Múltiple refractario.- Paciente con diagnóstico de mieloma múltiple que ha recibido 
múltiples esquemas de tratamiento sin lograr remisión de la enfermedad. 
 
Muy buena respuesta parcial = Proteina M detectable en suero y orina detectadas por 
inmunofijación pero no en electroforesis ó reducción de 90% en electroforesis ó disminución de la 
proteína M sérica + niveles de proteían M urinaria menor a 100 mg en 24 horas. 
 
Plasmocitoma: Es una infiltración de células plasmáticas delimitada, puede afectar tejido óseo ó 
tejidos blandos (extramedular), puede ser único en aquellos pacientes sin datos de enfermedad a 
otro nivel ó varios en los pacientes con mieloma múltiple. 
 
Plasmocitoma solitario: Plasmocitoma único que afecta tejido óseo. 
 
Plasmocitoma extramedular: Plasmocitoma que afecta tejidos blandos. 
 
Recaída.-Reactivación de la enfermedad después de haber logrado una respuesta completa.  
 
Remisión completa= Inmunofijación negativa en suero y orina, desaparición de plasmocitomas  en 
tejidos blandos y menos de 5% de células plasmáticas en suero. 
 
Remisión completa estricta = Remisión completa + radio normal de cadenas ligeras en plasma + 
ausencia de células clonales en médula ósea por inmunohistoquimica o inmunofluoresencia. 
 
Respuesa parcial = más de 50% de reducción de proteían M sérica y reducción de la proteina M 
urinaria de 24 horas en 90% o menor a 200 mg. Sí esta no se puede realizar debe buscarse una 
disminución mayor a 50 % entre cadenas ligeras implicadas y no implicadas.Si esta no se puede 
realizar tampoco disminución mayor a 50% en el número de células plasmáticas si la cuenta inicial 
era de 30% o más. Disminución mayor de 50% e tamaño en losplasmocitomas presentes en tejidos 
blandos. 
 
Síndrome de hiperviscosidad: Condición clínica producido por el exceso de inmunoglobulina 
principalmente IgM con una viscosidad sérica mayo a 4 centipoises y que se caracteriza por estado 
confusional, cefalea, visión borrosa, edema de papila, vasos retinianos en “salchicha”, disnea y falla 
cardiaca. 
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Síndrome de compresión medular: Se caracteriza por la compresión de la médula espinal ya sea 
por compresión secundaria a un plasmocitoma óseo ó extramedular  ó aplastamiento vertebral y se 
manifesta por: debilidad o parestesia de miembros inferiores, alteraciones de motilidad intestinal ó 
vesical.   
 
Trasplante de células progenitoras hematopoyéticas.- Modalidad terapéutica que se realiza con 
el propósito de curar la enfermedad, tiene tres modalidades principales que son: autólogo, singénico, 
alogénico y que consiste en el trasplante de células progenitoras obtenidas de la médula osea ó de la 
sangre preriférica con previa movilización y criopreservación de las células posterior a un esquema 
de acondicionamiento (dosis altas de quimioiterapia). 
 
Tratamiento paliativo.- Tratamiento otorgado el paciente con el proósito de mejorar su calidad de 
vida durante la evolución de la enfermedad, cuando esta no ha logrado uan adecuada respuesta. 
 
Xifoplastía .- Técnica de vertebroplastía especializada empleada que permite recolocar el cuerpo 
vertebral a su sitio original con el propósito de mejorar el dolor y la actividad funcional. 
 
Vertebroplastía.- Técnica en la cual se inyecta cemento óseo de forma percutánea hacia el cuerpo 
vertebral para mejorar el dolor ó estabilizar, con el fin de mejorar de forma rápida los síntomas de 
dolor en el paciente. 
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