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RESUMO | O mieloma mdltiplo é uma neoplasia que afe-
ta os plasmécitos presentes na medula ésseq, levando &
produgéio anormal de proteina, conhecida como proteina
M ou monoclonal. Devido & rdpida proliferacdo das célu-
las neopldsicas, poderd ocorrer o acometimento de outras
dreas além dos ossos, tais como rins e sistema nervoso. A
etiologia do mieloma multiplo ainda ndo é completamente
esclarecida. Entretanto, anormalidades genéticas e radia-
¢des ionizantes sdo considerados fatores de risco. Pacientes
portadores de mieloma multiplo poderé&o apresentar sinais
como anemia, osteonecrose maxilofacial, problemas renais,
infecgdes e sangramentos, além de complicagdes associadas
ao tratamento. O presente trabalho tem por objetivo rela-
tar um caso de mieloma multiplo e apresentar os aspectos
referentes ao acometimento maxilofacial e seu tratamento,
bem como compreender as condutas do cirurgido dentista
frente a esta neoplasia.

UNITERMOS: mieloma mdltiplo, plasmécitos, osteonecrose.
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ABSTRACT | Multiple myeloma is a cancer that affects
plasma cells in bone marrow, leading to abnormal
production of protein, which is known as M-protein or
monoclonal protein. Due to the fast proliferation of those
cancer cells, those may be involving other areas besides
bones such as kidneys and nervous system. The etiology
of multiple myeloma has not been well elucidated yet.
However, genetic abnormalities and ionizing radiation
are considered as risk factors. Patients with multiple
myeloma might show signs such as anemia, maxillofacial
osteonecrosis, kidney disturbs, infections and bleeding,
beyond complications associated with the treatment. This
current study aims to report a case of multiple myeloma
and present aspects related to maxillofacial involvement
and its treatment, as well as understand the conducts of the
dentist front of this neoplasia.

UNITERMS: Multiple myeloma, Plasma cells, osteonecrosis.
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A invasdo tecidual patolégica, decorrente de um
crescimento celular desordenado, é comumente de-
nominada de cdncer.! Estas células, por sua vez,
tendem a espalhar-se de forma incontrolavel e
agressiva devido a sua grande capacidade repro-
dutiva desregulada.? Tendo em vista a velocidade
de proliferagéo dessas células, seu grau de diferen-
ciagdo histolégico e capacidade infiltrativa passivel
de metdstase, podemos conceituar as neoplasias em
benignas ou malignas.!

O mieloma multiplo é um tipo de neoplasia hema-
tolégica de prevaléncia aproximada de 10 a 15%
entre todas as neoplasias deste tipo.2 De acordo
com autores, o mieloma multiplo é considerado como
o segundo cancer hematoldgico mais prevalente.”

Os tipos de mieloma multiplo sdo classificados de
acordo com o tipo de imunoglobulinas expressas em
excesso pelo individuo.! Quando produzidas em ex-
cesso no soro, cadeias leves e pesadas de imunoglo-
bulina (kappa ou lambda) podem ser excretadas
pela urina. Estas proteinas excretadas séo classifi-
cadas como proteinas de “Bence Jones”, um tipo de
proteina monoclonal anormal (Proteina M) que pode
lesar os rins do paciente.” Portanto, a dosagem des-
sa proteina é uma das maneiras de acompanhar a
eficacia terapéutica em uso, podendo também ser
utilizada como medida diagnéstica.”

Apesar de etiologia da doenca ainda ser desco-
nhecida, fatores extrinsecos como a exposi¢io a
radiagdes ionizantes e pesticidas sdo relatados na
literatura como capazes de influenciar alteragdes no
equilibrio do organismo que favorecem a génese e
desenvolvimento do mieloma multiplo.3

A multiplicagdo neopldsica dos plasmécitos pode
levar & formagdo de tumores denominados de plas-
mocitomas, que sdo formagdes tumorais compostas
por plasmécitos e pelo acumulo anormal de protei-
nas monoclonais, denominada de gamopatia mono-
clonal.? Essas lesdes tendem a se localizar, principal-
mente, na medula éssea dos portadores de mieloma
multiplo.* Os depésitos de proteinas podem ocorrer
na mucosa bucal e se apresentar em forma de le-
sdes fundamentais como nédulos, pdpulas e placas.”
Estas manifesta¢cdes podem influenciar na fonacdo,

degluticéo e até na produgdo salivar do paciente.®
Os portadores de mieloma multiplo podem ser sub-
metidos a diferentes tipos de tratamentos, tais como
quimioterapia, transplante de células autélogas (au-
to-SCT) e terapia medicamentosa com bisfosfonatos
e corticosteroides. A quimioterapia é o tratamento
mais comum e quando seguida do transplante de
células autélogas, tem obtido bons resultados quan-
to ao prognéstico da doenga.'®

As metdstases osteoliticas sdo caracterizadas por
uma desregulagdo no metabolismo 6sseo, no qual
hd uma excessiva agdio dos osteoclastos. O trata-
mento com bifosfonatos surgiv como uma forma de
amenizar o efeito da destruicdo dssea excessiva
causada pelos osteoclastos.'® Apesar dos pacientes
obterem resultados satisfatérios com o tratamento, o
surgimento da osteonecrose apés ou durante o tra-
tamento ainda é um grande desafio.'?

O motivo pelo qual os bifosfonatos conduzem a os-
teonecrose ainda é indeterminado. Publica¢des re-
ferem que o uso dos bifosfonatos pode levar & um
efeito reverso de ativacdo dos osteoclastos.'? Ape-
sar de ndo ser totalmente claro, sabe-se que alguns
fatores aumentam a possibilidade de desenvolver a
osteonecrose mandibular, como o tempo de uso da
medicacdo e a presenca de patologias dentdrias,
como cistos e fumores preexistentes.'?

O objetivo deste trabalho consiste em relatar um
caso clinico de uma paciente portadora de mieloma
multiplo atendida em um ambulatério de Estoma-
tologia, evidenciando as suas implicagdes clinicas e
sistémicas da sua condi¢do neopldsica.

Paciente do sexo feminino, 51 anos de idade, me-
lanoderma, compareceu ao ambulatério de Esto-
matologia da Faculdade de Odontologia da Uni-
versidade Federal da Bahia - FOUFBA com queixa
principal de dores esporddicas em regido posterior
esquerda de maxila ao ingerir dgua gelada. Pa-
ciente portadora de hipertensdo arterial sistémica
(HAS) sob controle medicamentoso, com glaucoma
em olho direito e portadora de mieloma mdltiplo
diagnosticado desde fevereiro de 2014. Até a pre-
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sente data referia uso de uma série de medicamen-
tos, tal como Genuxal (50mg), Talidomida (100mg),
Bactrin (400x80mg), Omeprazol (20mg), Losartana
(50mg), Hidroclorotiazida (28mg) e suplementagdo
a base de cdlcio.

Desde o diagnéstico de mieloma mdltiplo, a paciente
iniciou o tratamento hospitalar em Salvador, Bahia.
Durante esse periodo, a mesma apresentou compli-
cagdes condizentes com a sua debilidade sistémica,
tais como a presenca de células plasmocitoides for-
mando um tumor (plasmocitoma) e osteéfitos margi-
nais na artficulagdo acrémio-clavicular e em todos
os corpos vertebrais tordcicos devido a uma alta
atividade osteobldstica compativel com fraturas pa-
tolégicas conforme relatado em laudo médico.

Os laudos dos exames de imunohistoquimica e imu-
noeletroforese relatavam um padré&o monoclonal de
IgA/LAMBDA para a patologia em questdo. Com
valores expressivos de imunoglobulina A (2.100mg/
dL) e negatividade para a excre¢do de proteinas
de Bence Jones em urina.

A paciente teve sua primeira dose de bifosfonato
em 21 de dezembro de 2014 e desde entdo foi
submetida ao tratamento quimioterdpico com ciclo-
fosfamida, talidomida e dexametasona.

Ao exame intra oral, notou-se maloclusGo com au-
séncias dentdrias das unidades 14, 16, 36 e 46 e
doenca periodontal com realizagcéo de profilaxia,
aplicacdo tépica de flior e orientacdes de higiene
bucal.

Ao exame de radiografia panorémica e periapical
dos dentes posteriores da maxila esquerda obtidos
em abril de 2015, ndo foram observados sinais de
alteracdes em estruturas 6sseas e dentdrias.

O mieloma mdltiplo (MM) é um tipo de neoplasia
caracterizada por uma proliferagéo clonal de plas-
mocitos, levando a uma possivel destruicdo ésseaq,
falha renal e supressdo de células do sangue.? As-
sim, o diagndstico da doenca em estdgios iniciais é
essencial para um bom prognéstico.® Durante o exa-

me clinico-anamnésico, o dentista deve estar atento
& presenca de lesdes que possam indicar a referida
patologia.? Por exemplo, equimoses, sangramento
gengival, petéquias, dor facial e parestesia sdo in-
dicativos da presenca de mieloma mdltiplo.®

Pacientes portadores de mieloma miltiplo podem
apresentar diversas manifestagdes bucais. Algumas
delas sdo: (1) tendéncia ao sangramento, decorren-
te de trombocitopenia.’ Estes sangramentos podem
contribuir para a formagdo de petéquias, equimo-
ses e, até mesmo, hematomas na mucosa jugal; (2)
aumento da chance de contrair infecgdes.® Sendo
imprescindivel a profilaxia oral dos pacientes e sua
orientacdo de higiene bucal e (3) aumento no ris-
co de desenvolver osteonecrose devido a terapia
medicamentosa com bifosfonatos e /ou radioterapia
que podem desencadear reabsor¢do éssea.’® Vale
ressaltar que em pacientes portadores de mieloma
multiplo, deve-se evitar tratamentos odontolégicos
mais invasivos como, por exemplo, extra¢des den-
tarias.'?

Autores e pesquisadores ratificam a importdncia de
um diagnéstico precoce tanto no combate ao mielo-
ma multiplo, quanto das complicacdes geradas pelo
BRONUJ."? Também, eles ressaltam que algumas ca-
racteristicas radiogréficas podem ser observadas no
paciente com BRONJ, tal como sequestro ésseo, dreas
radioldcidas mal delimitadas e até esclerose éssea
difusa. Quanto ao histopatolégico, pode-se observar
o osso trabecular necrosado com regido de tecido de
granulacdo ao redor, além da presenca de infec¢do
com infiltrado inflamatério.® Porém, comparando-se
aos achados radiogrdaficos da paciente em estudo,
notamos que a mesma ndo apresentava nenhum com-
prometimento ésseo nos maxilares.

Em um estudo com 120 pacientes portadores de
mieloma mdltiplo, 23% dos pacientes apresentaram
BRONUJ."" Quanto aos fatores de risco, a pesquisa
associou como os principais: pacientes submetidos
& extragdo dental, canal endodéntico e implantes.
Por fim, uma importante associacdo foi feita entre
o tempo de tratamento com bifosfonatos e o apa-
recimento de BRONJ. Pacientes que passaram por
mais de 33 meses de tratamento com bifosfonato,
apresentaram desenvolvimento de BRONJ quando
comparado com os demais.
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De acordo com este estudo, a paciente encontra-
-se com baixos riscos de desenvolver BRONJ, pois
a mesma tem sido tratada com bifosfonatos a pou-
cos meses. Porém, o uso continuo deste medicamento
tende a aumentar este risco. Assim, a paciente em
questdo, apesar de ter pouca probabilidade de de-
senvolver BRONJ, ndo estd livre desta possibilidade.

Em um outro estudo envolvendo pacientes sob tera-
pia medicamentosa com bifosfonatos, 50 pacientes
com BRONJ foram analisados.®> O objetivo do es-
tudo foi a avaliagdo do uso de bifosfonatos e ex-
tracdo dentdria como fatores de risco para o de-
senvolvimento de BRONJ. Consequentemente, foram
observados o aparecimento de BRONJ em diversas
regides, principalmente na mandibula destes pa-
cientes através da avaliagcdo radiogrdafica. Ainda,
foi avaliado uma média de, aproximadamente, 26
meses para o aparecimento de BRONJ apés dado
o inicio do tratamento com bifosfonatos.

A paciente deste caso serd futuramente submetida
a um transplante de medula. Apesar das pesquisas
mostrarem resultados satisfatérios com o transplante
de medula, é comum os pacientes serem submeti-
dos a tratamentos de manutengéio, para evitar uma
nova progressdo da doenga.'’ Uma das drogas uti-
lizadas na fase de manutengdo é a lenalidomida. O
objetivo de um dos estudos referenciados foi avaliar
a eficacia da lenalidomida no tratamento de manu-
tengdo apds alta-doses de quimioterapia seguida
de transplante autélogo.'® Os resultados mostraram
que dos 264 pacientes que tiveram progressdo da
doenga, 104 fizeram uso da lenalidomida e 160
estavam sob monitoramento usando placebo.

Por fim, a paciente ora relatada apresenta uma
producdo exagerada da imunoglobulina A (ca-
deia pesada) e uma certa producdo de cadeia leve
lambda no soro. Porém, apresenta negatividade
para excregdo urindria da proteina de “Bence Jo-
nes”. Pacientes portadores desta condi¢cdo condizem
com apenas 2% dos pacientes portadores de mielo-
ma multiplo.8 Uma pesquisa realizada por Dispen-
zieri'4, concluiu que pacientes com taxas anormais
de cadeias leves livres excretadas FLC estdo rela-
cionados com uma maior progressdo da doenga. Por
instdncia, cerca de 63 dos 273 pacientes da amos-
tra demonstraram indices normais de FLC, estiman-

do uma taxa de progressdo da doenca de 5% ao
ano. Por outro lado, pacientes com indice anormal
de FLC, demonstraram uma progressdo de 8.1% da
doenga ao ano. Ainda assim, este mesmo pesquisa-
dor afirma que um dos principais meios de diagnés-
tico para doengas que envolvam células plasmdéticas
é a imunofixacgéo a fim de identificar a excregéo de
cadeias proteicas.

Os bifosfonatos tem sido um dos protagonistas no
que diz respeito ao tratamento de mieloma molti-
plo. Porém, quando utilizado a longo prazo, estes
medicamentos podem acarretar no desenvolvimento
de BRONL.

Vale ressaltar a importdncia do cirurgido dentista
(CD) no diagnéstico de mieloma multiplo. Mobilida-
de dental, hemorragia gengival e dores faciais séo
algumas das manifestacdes clinicas que podem estar
relacionadas com a presenca de mieloma multiplo.

Finalmente, recomenda-se a realizagdo de estudos
adicionais voltado para o mieloma multiplo para
melhor esclarecer os devidos cuidados que o cirur-
gido dentista deve ter no atendimento de pacientes
portadores de mieloma mdltiplo em ambiente odon-
tolégico.
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