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Resumo

Objetivo: Analisar dados epidemiológicos, clínicos e laboratoriais de pacientes diagnos-
ticados com mieloma múltiplo (MM) atendidos no Hospital Regional de Mato Grosso do
Sul. Métodos: Estudo retrospectivo do tipo descritivo observacional, com seleção de da-
dos clínicos e laboratoriais, envolvendo pacientes atendidos de 2013 a 2017. Resultados:
Foram incluídos no estudo 44 pacientes. A mediana de idade foi de 63 anos, predominan-
do o sexo masculino. Hipertensão arterial sistêmica e dor lombar foram, respectivamente,
a comorbidade e manifestação clínica mais comuns ao diagnóstico. Grande parcela dos

pacientes possuía lesões líticas. As principais alterações laboratoriais foram anemia, ele-

vação de ureia, creatinina e hiperproteinemia. Mais da metade dos pacientes evoluiu para

óbito, sendo choque séptico e parada cardiorrespiratória as principais causas. A média de

sobrevida dos pacientes foi de 25,81 meses. Correlações significativas foram estabelecidas

entre os fatores idade, infecções, fraqueza, hiporexia, insuficiência renal, elevação de

ureia, creatinina, proteínas totais, globulinas e hipoalbuminemia ao diagnóstico e um mai-

or risco de óbito em menos de um ano. Conclusão: Os resultados obtidos irão contribuir

para o maior conhecimento dessa neoplasia na população sul-matogrossense, impactando

diretamente no diagnóstico precoce e manejo da doença.

Palavras-chave

Epidemiologia; mieloma múltiplo; perfil de saúde

INTRODUÇÃO

O mieloma múltiplo (MM) é uma doença onco-
hematológica de células linfoides B, causada pela prolife-
ração desregulada e clonal de plasmócitos na medula ós-
sea, que produzem e secretam uma imunoglobulina anô-
mala monoclonal denominada proteína M.(1)

Representa 1% de todos os tipos de câncer e cerca
de 10% das neoplasias hematológicas. De acordo com
dados do Sistema de Informações sobre Mortalidade (SIM)
do Ministério da Saúde, foram registrados 3.064 óbitos por
essa doença no Brasil no ano de 2016, sendo a maioria
dos casos na região sudeste.(2) Por não fazer parte das

estimativas anuais do Instituto Nacional de Câncer (INCA),
os dados sobre a incidência dessa neoplasia no Brasil são
escassos. Segundo a American Cancer Society,(3) nos Es-
tados Unidos a chance de uma pessoa ser diagnosticada
com MM durante a vida é de uma em cada 132 pessoas, o
que equivale a 0,76%. Esta doença caracteriza-se por ser
mais prevalente em pessoas entre 60 e 65 anos, no sexo
masculino e negros.(1,4)

As principais manifestações clínicas do MM são le-
sões ósseas, insuficiência renal (IR), supressão da hemato-
poiese levando a anemia grave e infecções recorrentes.(4,5)

Sua etiologia não é totalmente esclarecida, entretanto exis-
tem fatores que são fortemente ligados ao risco de desen-
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volvimento dessa neoplasia. São eles: exposição à radia-
ção ionizante, exposição crônica a agentes químicos con-
tendo benzeno ou outros hidrocarbonetos aromáticos, agen-
tes poluentes e agrotóxicos.

Em 1975, estudo realizado por Durie e Salmon(6) es-
tabeleceu um sistema de estadiamento baseado em um
conjunto de fatores (dosagem de hemoglobina, cálcio
sérico, concentração do componente monoclonal e aco-
metimento ósseo) que estão diretamente relacionados à
massa tumoral.(7,8) Posteriormente, foi proposto um novo
sistema de estadiamento que leva em conta os valores
de β2 microglobulina (β2M) e albumina sérica, denomi-
nado International Staging System (ISS).(9,10)

Além do tratamento medicamentoso, hoje há disponí-
vel o transplante de células-tronco hematopoiéticas (TCTH)
como alternativa terapêutica, objetivando melhorar a res-
posta obtida com os tratamentos de primeira linha. Apesar
disso, o MM permanece sendo uma doença incurável.(11,12)

Sugere-se que a incidência dessa doença venha cres-
cendo pelo aumento da população idosa no país, exposi-
ção a agentes tóxicos e maior conhecimento por parte da
equipe de saúde a respeito dessa neoplasia e de seu di-
agnóstico.(6)

MATERIAL E MÉTODOS

Foi realizado um estudo retrospectivo do tipo descri-
tivo observacional, envolvendo pacientes atendidos pelo
serviço de Hematologia do Hospital Regional de Mato Gros-
so do Sul (HRMS) de janeiro de 2013 a dezembro de 2017
diagnosticados de acordo com a Classificação Internacio-
nal de Doenças e Problemas Relacionados à Saúde (CID-
10) em: C90 (mieloma múltiplo e neoplasias malignas de
plasmócitos), C90.0 (mieloma múltiplo), C90.1 (leucemia
plasmocitária), C90.2 (plasmocitoma extramedular) e D47.2
(gamopatia monoclonal). A partir dessa pré-seleção, foram
incluídos no estudo somente os pacientes com diagnóstico
final de MM.

Quanto aos critérios de exclusão, não foram realiza-
das análises dos prontuários de pacientes menores de 18
anos de idade, diagnosticados fora do período pré-esta-
belecido, e de prontuários que apresentaram dados incom-
pletos, fundamentais para desenvolvimento do estudo.

O levantamento de dados clínicos e laboratoriais foi
feito por meio de consulta a registros em prontuário físico
solicitado ao Serviço de Arquivo Médico e Estatístico do
HRMS, sistema de prontuários eletrônicos do hospital e
exames de imagem.

Ao diagnóstico foram coletados dados sociodemo-
gráficos (idade, sexo, cor/raça e procedência), clínicos
(comorbidades do paciente, manifestações clínicas e alte-
rações ósseas) e laboratoriais (hemograma, cálcio total
sérico, ureia, creatinina, proteínas totais e frações séricas).

Com relação aos pacientes que evoluíram a óbito, as vari-
áveis analisadas foram idade, sexo, causas diretas da
morte e últimos exames laboratoriais realizados (hemo-
grama, cálcio total sérico, ureia, creatinina, proteínas totais
e frações séricas).

A análise estatística dos resultados foi realizada utili-
zando-se o programa Minitab versão 18, planilhamento ele-
trônico de dados no Microsoft Excel 2016, e a associação
entre as variáveis foi calculada pelo teste Qui-quadrado,
considerando-se significância quando p<0,05. A análise de
sobrevivência para um grupo foi calculada pelo teste não
paramétrico Kaplan-Meier, enquanto que a análise de so-
brevivência para comparar dois grupos foi calculada pelo
Long Rank test, por meio do programa BioEstat 5.3.

Ética
O presente estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética

em Pesquisa da Universidade Anhanguera – Uniderp, sob
o parecer n° 2.580.712, de acordo com as resoluções e
normativas do Ministério da Saúde.(13)

RESULTADOS

Foram avaliados 68 prontuários e, do total, 24 foram
excluídos do estudo por se enquadrarem nos critérios de
exclusão previamente definidos. Portanto, este trabalho foi
realizado a partir da avaliação de dados clínicos e laborato-
riais de 44 prontuários.

A mediana de idade dos pacientes foi de 63 anos, va-
riando de 46 a 89 anos, sendo que 63,6% (28) tinham mais
de 60 anos. Em relação ao sexo, 63,6% eram do sexo mas-
culino. A amostra foi composta em sua maioria por pacien-
tes declarados pardos (43,2%) e brancos (38,6%). Quanto à
cidade de origem, constatou-se que mais da metade, 54,5%,
era proveniente de Campo Grande (MS) (Tabela 1).

Tabela 1 - Perfil sociodemográfico dos pacientes

Variáveis N (%)

Idade (anos)* 63

Sexo

   Masculino

   Feminino

28

16

63,6

36,4

Raça

    Branca

    Parda

    Negra

    Amarela

    Não Informada

17

19

 3

 1

 4

38,6

43,2

 6,8

 2,3

 9,1

Procedência

    Campo Grande

    Corumbá

    Bonito

    Outras cidades do interior do MS

    Outros estados

24

 4

 3

11

 2

54,5

 9,1

 6,8

25,0

 4,5

* I - Valor expresso em mediana
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A comorbidade mais comum ao diagnóstico foi a hi-
pertensão arterial sistêmica (HAS), presente em 51,9% dos
pacientes. Seguida por tabagismo, infecções, etilismo e
diabetes. Outras comorbidades citadas com menor ocor-
rência estão mostradas na Figura 1.

As manifestações clínicas mais comuns foram dor
lombar, emagrecimento, fraqueza, hiporexia e IR, presen-
tes em mais de 30% dos prontuários dos pacientes. Ou-
tras manifestações clínicas citadas com menos frequência
podem ser observadas na Figura 2.

Figura 1. Distribuição de frequência das comorbidades mais comuns apresentadas pelos pacientes.

Figura 2. Distribuição de frequência das manifestações clínicas apresentadas pelos pacientes.

Garcia CS, Righes CS, Muller KTC, Ricas SMMC, Almeida EB
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A análise das alterações ósseas evidenciou que
65,9% dos pacientes possuíam lesões líticas ao diagnósti-
co, 20,5% (9) rarefações ósseas e 15,9% (7) fraturas pato-
lógicas.

A alteração laboratorial mais comum constatada en-
tre os pacientes ao diagnóstico foi a anemia, tendo ocorri-
do em 95,5% (42) dos casos, sendo que 78,6% (33) eram
classificadas como anemia normocítica normocrômica
(ANN). Outra alteração significativa foi a anisocitose, que
estava presente em 77,3% (34) dos hemogramas. A pre-
sença de hemácias em rouleaux foi observada em 11,4%
(5) dos esfregaços sanguíneos ao diagnóstico. Com rela-
ção à contagem global de leucócitos e de plaquetas, a maior
parcela dos pacientes apresentou resultados dentro da fai-
xa de referência.

A respeito do cálcio sérico total, a maioria dos paci-
entes apresentou valores normais, 47,7% (21). As princi-
pais enzimas marcadoras de função renal, ureia e creatinina,
se mostraram elevadas na maioria dos casos, 61,4% (27)
e 79,5% (35), respectivamente. Mais da metade dos paci-
entes, 58,8% (25), estava com hiperproteinemia e foi cons-
tatada inversão da relação albumina/globulina em 77,3%
(34) dos casos (Tabela 2).

Todos os pacientes que evoluíram a óbito estavam
com anemia no último hemograma realizado, sendo que
87,5% (21) eram classificadas como ANN. Constatou-se
anisocitose em 100% dos hemogramas realizados antes
do óbito. Com relação à contagem global de leucócitos, a
maioria se apresentava sem alterações, 37,5% (9). Ainda
sobre a avaliação do hemograma, 75% dos pacientes se
apresentavam com plaquetopenia.

Tabela 2 - Resultados dos principais exames laboratoriais de

interesse realizados ao diagnóstico.

Analito Mediana (Mínimo-Máximo)

Hemoglobina (g/dL) 9,0 (4,3-15,3)

VCM (fL) 92,2 (73-108,8)

HCM (pg) 30,5 (22,9-36,7)

RDW (%) 16,6 (12,2-23,2)

Leucócitos (/mm3) 6910 (640-27330)

Plaquetas (/mm3) 195000 (39000-582000)

Cálcio (mg/dL) 9,8 (7,1-13,3)

Ureia (mg/dL) 54 (16-277)

Creatinina (mg/dL) 1,7 (0,6-8,1)

Proteínas Totais (g/dL) 8,8 (5-13,1)

Albumina (g/dL) 2,4 (1,3-4,2)

Globulina (g/dL) 6,4 (2,3-11,5)

Quanto ao desfecho clínico, 54,5% (24) evoluíram a
óbito. Desses, 45,8% (11) morreram em menos de um ano
do diagnóstico, 50% (12) de 1 a 3 anos e 4,2% (1) após
mais de 3 anos do diagnóstico. As principais causas dire-
tas de morte foram choque séptico e parada cardiorres-
piratória, ambas descritas em 29,2% (7) dos casos.

A média de sobrevida dos pacientes foi de
25,81±18,15 meses e concluiu-se que a presença de in-
fecções ao diagnóstico de mieloma múltiplo tem correla-
ção com menor sobrevida (p<0,0001) (Figuras 3 e 4).

Figura 3. Sobrevida dos 44 pacientes incluídos no estudo após

diagnóstico de MM.
Nota: Os traços representam os indivíduos que foram a óbito e os círculos
representam os eventos censurados, com indivíduos que permaneceram
em tratamento ao final do estudo ou que evadiram.

Figura 4. Curva de sobrevida dos 44 pacientes com ou sem infecções

ao diagnóstico de mieloma múltiplo.
Nota: Associação significativa pelo Long Rank test (p<0,001). Os traços

representam os indivíduos que foram óbito e os círculos representam os

eventos censurados, com indivíduos que permaneceram em tratamento
ao final do estudo ou que evadiram.
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Quanto aos últimos exames bioquímicos realizados
antes do óbito, observou-se que 70,8% (17) dos pacientes
apresentaram hipocalcemia e elevação de ureia e creati-
nina em 87,5% (21) dos casos. Os resultados de proteínas
totais realizadas antes do óbito mostraram valores eleva-
dos, baixos e normais na mesma proporção, 33,3% (8)
cada. Constatou-se inversão da relação albumina/globulina
em 95,8% (23) dos casos. Os valores mínimos, máximos e
a mediana dos principais exames laboratoriais de interes-
se realizados antes do óbito dos pacientes estão especifi-
cados na Tabela 3.

rior ao descrito na literatura para outros países, como Fran-
ça e Suíça, onde a mediana de idade dos pacientes ao
diagnóstico é superior aos 70 anos.(15,16)

A maioria dos pacientes do estudo era do sexo mas-
culino, 63,6% (28), o que está em conformidade com o des-
crito pela literatura.(10,15,17,18) Sabe-se que a maior prevalência
dessa neoplasia se dá em negros,(19) todavia, observou-se
o maior número de casos em pacientes declarados pardos
e brancos, 43,2%(19) e 38,6% (17), respectivamente. De
acordo com dados Instituto Brasileiro de Geografia e Esta-
tística, do censo de 2010, 43,59% da população residente
de Mato Grosso do Sul se declarava parda e 47,28% bran-
ca, justificando os resultados encontrados neste trabalho.(20)

Estudo realizado em Taiwan(18) mostrou que as princi-
pais comorbidades associadas ao MM na população estu-
dada eram fratura óssea, lesão renal e pneumonia. Já da-
dos de um trabalho realizado em um hospital universitário
do Rio de Janeiro indicaram HAS, diabetes e hipotireoi-
dismo como as comorbidades mais prevalentes.(21) Esses
resultados se assemelham aos obtidos no presente estu-
do, que destacou HAS, tabagismo e infecções com as prin-
cipais comorbidades, sendo a pneumonia a maior causa
dessas infecções. As outras doenças acima citadas tam-
bém foram relatadas pelos pacientes ao diagnóstico em
menor proporção.

A dor óssea é descrita pela literatura como principal
manifestação clínica ao diagnóstico, estando relacionada
à destruição óssea. Embora o achado mais comum relata-
do pelos pacientes do presente estudo tenha sido dor lom-
bar, presente em 65,9% dos casos, é provável que isto se
dê como consequência ao comprometimento ósseo acar-
retado por essa neoplasia. Outras manifestações comuns
descritas em outros trabalhos são IR, fraqueza e emagreci-
mento, que também foram apresentadas como achados
importantes neste projeto.(5,22)

A destruição óssea também é a responsável pelo
aparecimento das lesões líticas, rarefações ósseas e fra-
turas, que são manifestações clínicas comuns consolida-
das pela literatura(5,14,22) e que, como já era esperado, fo-
ram constatadas nos pacientes desse estudo.

A anemia é a complicação mais comum entre os pa-
cientes, todavia suas taxas de prevalência variam de acor-
do com a população estudada. Estudo realizado por Tang
e colaboradores na China em 2018(18) mostrou taxas de
35,8% dos pacientes com quadro de anemia ao diagnósti-
co. Já estudo realizado no Brasil, de 2006 a 2010,(21) evi-
denciou anemia em 87% dos casos. Nossos resultados
foram mais próximos aos do último trabalho citado, uma
vez que observamos que mais de 95,5% dos pacientes
possuíam quadro de anemia ao diagnóstico. É importante
salientar que mais de 80% dos casos de anemia foram clas-
sificados como ANN, o que está relacionado ao fato de que
o principal mecanismo fisiopatológico responsável por essa

Tabela 3 - Resultados dos últimos exames laboratoriais de interesse

dos pacientes que evoluíram a óbito.

Analito Mediana (Mínimo-Máximo)

Hemoglobina (g/dL) 7,8 (5,4-10,9)

VCM (fL) 88,1 (77,1-103,8)

HCM (pg) 29,4 (23,6-33,3)

RDW (%) 17,1 (14,6-24,2)

Leucócitos (/mm3) 5915 (70-28650)

Plaquetas (/mm3) 71500 (18000-371000)

Cálcio (mg/dL) 7,8 (4,8-13,2)

Ureia (mg/dL) 112 (28-149)

Creatinina (mg/dL) 3,9 (1,0-11,4)

Proteínas Totais (g/dL) 7,15 (4,1-11,9)

Albumina (g/dL) 1,8 (1,0-2,8)

Globulina (g/dL) 5,5 (2,5-10,6)

Dentre os pacientes que evoluíram a óbito, a maio-
ria faleceu em um período inferior a um ano do diagnósti-
co. Foi estabelecida correlação prognóstica entre as va-
riáveis clínico-laboratoriais descritas ao diagnóstico e o
desfecho de óbito em menos de 12 meses do diagnósti-
co. As análises estatísticas mostraram que possuir ao di-
agnóstico idade superior a 60 anos (p= 0,002), infecções
(p= 0,004), as manifestações clínicas fraqueza (p= 0,002),
hiporexia (p= 0,013) e insuficiência renal (p= 0,017), ureia
igual ou superior a 60 mg/dL (p= 0,049), creatinina igual
ou superior a 2 mg/dL (p= 0,030), hiperproteinemia igual
ou superior a 9,5 g/dL (p= 0,049), albumina menor ou igual
a 3 g/dL (p= 0,038) e globulina maior ou igual a 4 g/dL
(p= 0,038) ao diagnóstico foram significantes estatistica-
mente (p<0,05) e, portanto, relacionadas a um maior ris-
co de óbito em menos de um ano.

DISCUSSÃO

A mediana de idade encontrada neste trabalho, de
63 anos, corroborou com resultados descritos em estudos
realizados em outros hospitais brasileiros,(5,14) mas foi infe-
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alteração hematológica é a condição denominada anemia
de doença crônica.(23)

A observação de rouleaux eritrocitário é comum em
pacientes com MM. Alguns estudos epidemiológicos trazem
esse achado em mais de 80% dos pacientes na análise do
sangue periférico,(24,25) estatísticas superiores ao encontra-
do nesse trabalho, de 11,4% de relatos de rouleaux eritro-
citário nos hemogramas ao diagnóstico. Essa discrepância
pode estar relacionada a uma falha nas descrições de alte-
rações morfológicas eritrocitárias pelos profissionais micros-
copistas. A hipótese levantada poderá contribuir promoven-
do revisão das práticas e aprimoramento do serviço.

Como já citado anteriormente, a IR foi uma das prin-
cipais manifestações clínicas constatadas ao diagnóstico,
o que justifica as elevações de ureia e creatinina na maio-
ria dos pacientes, 61,4% e 79,5% respectivamente. A do-
sagem de proteínas séricas evidenciou hiperproteinemia
em mais da metade dos pacientes e inversão da relação
albumina/globulina em 77,3% dos casos. Essas alterações
são semelhantes ao descrito por outros estudos.(5,21,22)

Estudo de Sakae e colaboradores mostrou sobrevida
dos pacientes de 37,53 ± 29,41 meses. Nosso trabalho
mostrou uma sobrevida menor, de 25,81±18,15 meses. A
progressão do MM varia amplamente de indivíduo a indiví-
duo e, apesar do tempo estimado médio de sobrevida ser
de três a quatro anos, esse pode variar de menos de seis
meses a mais de uma década.(7, 22)

As principais causas de morte entre os pacientes do
estudo foram choque séptico e parada cardiorrespiratória,
ambas indicadas como causas diretas do óbito em cerca
de 30% dos casos. O choque séptico como um importante
fator de mortalidade corrobora com nosso achado, que
mostrou que a presença de infecções ao diagnóstico tem
correlação com menor sobrevida. Estudos apontam as in-
fecções como a principal causa de morte em pacientes com
MM, devido à imunodeficiência gerada pela própria doen-
ça de base e à imunossupressão como resposta aos dife-
rentes esquemas terapêuticos utilizados.(26)

Com relação aos últimos exames laboratoriais reali-
zados daqueles pacientes que evoluíram a óbito, observou-
se que a maioria manteve quadro de ANN e 75% se apre-
sentavam plaquetopênicos. Além disso, mais de 85% dos
pacientes apresentava elevações nas dosagens de ureia
e creatinina, o que está de acordo com estudo de Hutchison
et al.,(27) que associa a IR a uma menor sobrevida.

De acordo com trabalhos científicos e consensos so-
bre a doença, são importantes fatores prognósticos: ida-
de, nível sérico de hemoglobina, albumina, dosagem de
creatinina, cálcio sérico, β2-microglobulina, carga tumoral
e presença de lesões líticas.(4,7,9) Em conformidade com o
descrito, nosso trabalho mostrou correlação significativa
entre idade superior a 60 anos, creatinina maior ou igual
a 2 mg/dL e albumina menor ou igual a 3 g/dL ao diagnós-

tico e maior chance de óbito em menos de um ano. Além
disso, evidenciou-se que, ao diagnóstico, a presença de
infecções, relatos de fraqueza e hiporexia, insuficiência
renal, elevação de creatinina, proteínas totais e globulina
foram considerados fatores de mau prognóstico no presente
estudo.

CONCLUSÃO

O estabelecimento de um perfil epidemiológico dos
pacientes diagnosticados com MM em um hospital público
de Mato Grosso do Sul e a determinação de fatores prog-
nósticos pode contribuir diretamente para o maior conhe-
cimento da doença por parte dos profissionais de saúde,
diagnóstico precoce e manejo da doença.
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Abstract

Objective: To analyze epidemiological, clinical and laboratory data of

patients with multiple myeloma (MM) who attended the Regional Hospital

of Mato Grosso do Sul. Methods: We conducted a retrospective study

of descriptive observational design, by collecting clinical and laboratory

data, involving patients hospitalized from 2013 to 2017. Results: Forty-

four patients were included in the study. The median age was 63 years,

with a predominance of males. Systemic arterial hypertension and low

back pain were, respectively, the most common comorbidity and clinical

manifestation. A large portion of patients had lytic bone lesions. The

main laboratory findings were anemia, increase of urea, creatinine and

hyperproteinemia. More than half of patients died, being septic shock

and cardiorespiratory arrest the main causes of death. The mean patient

survival rate was 25.81 months. Significant correlations were established

between the factors age, infections, weakness, hyporexia, renal

insufficiency, increase of urea, creatinine, total proteins, globulins and

hypoalbuminemia at diagnosis and a higher risk of death in less than

one year. Conclusion: The obtained results will contribute to a better

knowledge about this neoplasm in the population of Mato Grosso do

Sul, impacting directly on the early diagnosis and management of this

disease.
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