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RESUMO:

Mieloma multiplo (MM) ¢ um tipo de cancer que se origina das cé€lulas hematopoiéticas,
caracterizado pela proliferacdo clonal de plasmoécitos na medula 6ssea, o que resulta em uma
superproducao de imunoglobulinas monoclonais, conhecidas como proteina M. Tal condig¢ao
leva @ imunoparesia e ao aumento da suscetibilidade a infec¢des, além de frequentemente
acometer o tecido 0sseo, resultando em lesdes osteoliticas em até 80% dos individuos afetados.
O presente trabalho objetivou realizar uma revisao narrativa da literatura acerca do impacto
do MM na integridade 6ssea, abordando opg¢des de tratamento e prognostico. Foi realizada
analise de artigos cientificos obtidos nas bases de dados PubMed e LILACS. Foram incluidos
trabalhos publicados nos ultimos cinco anos, disponiveis em inglés ou portugués, € que
abordassem especificamente a relagdo entre mieloma multiplo e fraturas dsseas ou densidade
mineral 6ssea. Trabalhos que associavam a neoplasia a outras doengas ou que se concentravam
exclusivamente em farmacoterapia, foram excluidos, bem como estudos sem vinculo com
fraturas Osseas. Foram selecionadas onze publicagcdes para leitura na integra. Os achados




evidenciam que o mieloma multiplo compromete a integridade dssea, aumentando o risco de
fraturas e afetando a qualidade de vida dos pacientes. A ativagdo excessiva de osteoclastos leva
a lesdes osteoliticas, mas terapias ajudam a mitigar essas complicagdes. Dessa forma, o manejo
continuo e o diagndstico precoce sdo essenciais para melhorar o prognostico e a qualidade de
vida.

DeCS: Mieloma Multiplo; Anticorpos Monoclonais; Fraturas Osseas; Densidade Ossea.

INTRODUCAO:

O Mieloma Multiplo (MM) ¢ uma das neoplasias hematologicas mais prevalentes,
ocupando o segundo lugar em frequéncia, com aproximadamente 10% de todos os casos. A
doenga tem incidéncia crescente, especialmente em individuos acima de 65 anos (GUEDES et
al.,2023a). O MM ¢ caracterizado pela produgdo excessiva de imunoglobulinas monoclonais,
denominadas proteinas M, que sdo produzidas por plasmdcitos neoplasicos na medula ossea.
Essa proliferagdo desregulada e clonal de plasmocitos resulta em varias manifestagdes, como
dor 6ssea, albuminuria, anemia, cifose grave, infecgdes bronquicas recorrentes, perda de
altura, hipercalcemia, destruicdo Ossea, insuficiéncia renal, supressdo da hematopoiese e
supressao da imunidade humoral, a qual aumenta a propensdo para o desenvolvimento de
infeccdes (GUEDES et al., 2023a).

A doenga o6ssea ¢ um dos principais aspectos do MM, acometendo a maioria dos
pacientes e sendo uma das principais causas de morbidade. As complicagdes dsseas incluem
cifose grave, osteopenia difusa, lesdes osteoliticas, fraturas patoldgicas e compressao medular,
que deterioram de maneira significativa a qualidade de vida dos pacientes
(INTERNATIONAL MYELOMA FOUNDATION, 2025; GUEDES et al., 2023b).

Para que se tenha o diagndstico do MM, ¢é necessario a presenca de pelo menos 10% de
plasmocitos clonais na medula 6ssea ou um plasmocitoma comprovado por bidpsia, associado
a um ou mais eventos definidores da doenga, conhecidos como CRAB (hipercalcemia,
insuficiéncia renal, anemia e lesdes 6sseas) (GUEDES et al., 2023b). Avangos recentes nas
técnicas de imagem, como a Tomografia por Emissdo de Positrons associada & Tomografia
Computadorizada (PET-CT) e a Ressonancia Magnética, tém permitido uma deteccdo mais
precisa e precoce das lesdes Osseas, aperfeigoando o estadiamento e o manejo do MM
(INTERNATIONAL MYELOMA FOUNDATION, 2025; BERNSTEIN et al. 2022).

O tratamento do MM foi significativamente aprimorado nas Ultimas décadas, com a
introducdo de novas terapias que t€ém melhorado a sobrevida dos pacientes (BERNSTEIN et
al. 2022). O transplante autélogo de células-tronco continua sendo uma importante opgao,
enquanto novas abordagens farmacologicas, incluindo inibidores de proteassoma,
imunomoduladores e anticorpos monoclonais, t€ém expandido as opg¢des terapéuticas
(GUEDES et al., 2023a). Além disso, o manejo da doenga Ossea com bifosfonatos e
denosumab tem sido fundamental para prevenir problemas esqueléticos € amenizar os fatores
que diminuem a qualidade de vida dos pacientes com MM (GUEDES et al., 2023b).

Tendo em vista o impacto na satide e na qualidade de vida dos pacientes acometidos pelo
MM, especialmente na satide 6ssea, incluindo comprometimento das atividades diarias devido
a dor e mobilidade reduzida, além de efeitos na saude mental, como ansiedade, depressado e
estresse, e considerando os longos periodos de hospitalizagdo que afastam os pacientes do
trabalho e da convivéncia social, gerando elevados custos e comprometendo a estabilidade




econdmica e social, este estudo tem por objetivo realizar uma revisdo narrativa da literatura
sobre a influéncia do MM na saude 6ssea.

OBJETIVO:

Analisar, por meio de uma revisdo narrativa da literatura, a influéncia do mieloma
multiplo na integridade dssea, descrevendo seus mecanismos fisiopatoldgicos, as repercussdes
clinicas e estratégias terapéuticas voltadas para a prevencdo e manejo das complicagdes
esqueléticas associadas a doenga.

METODOLOGIA:

Trata-se de uma revisao narrativa conduzida por meio das bases de dados cientificas
PubMed ¢ Sistema Latino-Americano ¢ do Caribe de Informagdo em Ciéncias da Saude
(LILACS), abrangendo artigos publicados nos ultimos cinco anos e nos idiomas inglés e
portugués. Os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) empregados para a busca foram
"mieloma multiplo", "fratura dssea", "bone density", "bone fracture" e “multiple myeloma”.
Foram incluidos trabalhos publicados nos ultimos cinco anos (visando garantir a atualidade
dos dados ¢ discussdes e evitando desatualizagdes decorrentes de mudangas conceituais,
normativas ou tecnoldgicas), disponiveis em inglés ou portugués, e que abordassem de forma
direta a correlagdo entre mieloma multiplo e alteragdes na integridade dssea, ao passo que
foram excluidos trabalhos que associavam a neoplasia a comorbidades distintas ou que se
concentravam exclusivamente em farmacoterapia. A analise dos dados foi feita de maneira
qualitativa, buscando identificar padrdes, resultados significativos e lacunas na literatura
existente.

RESULTADOS E DISCUSSAO:

O mieloma multiplo apresenta uma prevaléncia crescente, especialmente entre a
populacdo idosa, conforme apontado por GUEDES e colaboradores (2023), essa neoplasia
pode comprometer significativamente a integridade dssea, sendo comum que sua manifestacao
inicial seja confundida com osteoporose primdria, até que exames complementares, como a
biopsia da medula dssea e a eletroforese de proteinas séricas, confirmem o diagndstico (DUAN
et al. 2023). Diferentemente de outras malignidades, como os canceres de mama e de prostata
metastaticos, nos quais ha regulacdo positiva de osteoclastos e osteoblastos, o mieloma
multiplo se caracteriza por acentuada fragilidade 6ssea, um dos principais sintomas, devido a
pouca ou nenhuma formagao 6ssea, como discutido por Bernstein e colaboradores (2022).
Assim, destaca-se a necessidade de proteger e reconstruir a estrutura dos ossos, sobretudo em
idosos (GRANT e LIPE, 2020).

A fisiopatologia do MM relacionado a integridade dssea estd associada a produgao, pelos
plasmocitos tumorais, de fatores de ativacdo de osteoclastos e de inibi¢ao dos osteoblastos
(BERNSTEIN et al. 2022). Esse desequilibrio leva ao predominio da reabsor¢do dssea sobre
a formagao, resultando em lesdes sem reparo adequado, osteopenia, osteoporose secundéria,
dor Ossea, fraturas patoldgicas, hipercalcemia, colapso vertebral e compressdo medular
(MUKKAMALLA e MALIPEDDI, 2021). Relata-se que a maioria dos portadores do mieloma




multiplo apresentaram fratura 6ssea durante o processo da doenca, principalmente nos
segmentos proximais do Umero e do fémur, nas vértebras, arcos costais, pelve e cranio
(FOZZATO et al., 2023). Esse aumento da atividade osteocldstica estd relacionado a
superexpressao do receptor ativador do fator nuclear kappa B (RANK), seu ligante (RANKL)
e a osteoprotegerina (OPG), uma vez que a tumorigénese (MM) induz a sistematiza¢do do
RANKL, por meio da coordenagdo das citocinas IL-6 nos osteoblastos e mitiga a regulacdo da
OPG. Por conseguinte, a OPG se une ao RANKL e o bloqueia (GUEDES et al., 2023b).

Outro sistema que inibe 0 RANKL ¢ o denosumabe (anticorpo monoclonal humano
utilizado como medicagdo dssea). A dor 6ssea € um sintoma recorrente nas areas acometidas
por lesdes liticas, que representam regides de dano estrutural ocasionadas pelo acimulo de
células plasmaticas neoplasicas na medula 6ssea, sem regeneragao tecidual (BERNSTEIN et
al. 2022). As caracteristicas agressivas destas lesdes contribuem para o prognostico ruim da
doenga. Uma abordagem terapéutica complementar que pode ser adaptada conforme as
necessidades individuais do paciente ¢ a pratica regular de exercicios fisicos, visto que a
integridade 6ssea do tecido esquelético é potencialmente influenciada pela carga mecanica
(PAGNOTTI ef al. 2021). Nesse contexto, ¢ fundamental considerar a capacidade fisica do
paciente para garantir a eficicia da intervencdo durante o tratamento oncoldgico, como
ressaltado por Grant & Lipe (2020).

CONSIDERACOES FINAIS:

O mieloma multiplo exerce um impacto profundo na integridade dssea, resultando em
um alto risco de fraturas e comprometendo significativamente a qualidade de vida dos
pacientes. A fisiopatologia da doenca envolve uma complexa interagdo entre as células Osseas
e tumorais, levando a ativagdo acentuada dos osteoclastos em detrimento dos osteoblastos, o
que acarreta a formagdo de lesdes osteoliticas, fraturas patoldgicas e outras complicagdes
esqueléticas. As terapias voltadas para o manejo da doenga dssea, como o uso de bifosfonatos,
e denosumabe, tém sido essenciais para atenuar o impacto negativo dessas complicacdes.
Apesar dos avancgos terapéuticos na medicina, o manejo do Mieloma Multiplo, especialmente
em relacdo as complicagdes Osseas, ainda requer esforgos continuos para garantir o
diagnostico precoce e assegurar o desenvolvimento de abordagens que reduzem a progressao
das lesdes dsseas, melhorando, assim, o prognostico e a qualidade de vida dos pacientes.
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