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Resumen

El Sindrome de POEMS es un trastorno sistémico
qgue se caracteriza por polineuropatia, organo-
megalia, endocrinopatia, componente M, cambios
en la piel, papiledema e hiperproteinorraquia, que
puede cursar ademds con afeccién renal y cardiaca.
No hay criterios de diagndstico y se considera
resultado de una discrasia de células plasméticas
con la produccién de un componente monoclonal. A
la consulta Externa se presenté un hombre de 46
afos refiriendo debilidad progresiva de miembros
inferiores, disestesias en calcetin, hipertermia no
cuantificada, diaforesis, impotencia, adenomegalias
inguinales y cervicales, edema bimaleolar,
hepatomegalia e hiperpigmentacion cutédnea. Entre
los estudios efectuados, se encontrd trombocitosis
que oscilaba entre 528x10°/L y 599x10°/L, depuracién
de creatinina 27.7 mi/min, proteinuria 0.8g/dl; 1gA
455 mg/dl, T3 30ng/100ml, T4 2.6 vg/dl, T4L 0.5ng/
dl, TSH 12.4 v/ml; testosterona 1.56 ng/ml. El liquido
cefalorraquideo mostré proteinas de 180 mg/dl. La
electroforesis sérica se reporté normal. La
electromiografia mostré un patrén neuropatico mixto,
sensitivo-motor, en las cuatro extremidades. En la
radiografia de pelvis se identificO una lesion
osteoesclerdtica en region sacroiliaca izquierda. Se
realizO un gamagrama cardiaco con Talio,
encontrandose isquemia de la cara anterior. La
biopsia de hueso efectuada en e sitio de la lesion
osteoesclerotica, mostré discrasia de células
plasmaticas. Se traté con prednisona, furosemide y
digital con mejoria del cuadro. El diagndstico es
dificil por las maltiples patologias con las cuales
debe hacerse diagndstico diferencial.
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Summary

POEMS syndrome is a multisystem disorder with
signs such as peripheral neuropathy, organomegaly,
endocrinopathy, monoclonal protein, skin lesions,
papilledema, and increased cerebrospinal fluid
proteins, which can also envolve with renal and
cardiac affection. It is considered a result of a
plasma cell cyscrasia with the production of a
monoclonal protein. A 46-year old man was seen as
an outpatient referring progressive weakness of legs
and arms, fever, impotence, inguinal and cervical
lymphadenopathies, peripheral edema, hepatomegaly
and skin hyperpigmentation. In laboratory test,
platelet count was between 528x10%L and 599x10%
L, creatinine clearance 27.2ml/min, proteinuria 0.8g/
dl, 1gA 455 mg/dl, T3 30ng/100 ml, T4 2.6 vg/dl, T4F
0.5ng/dl, TSH 12.4 vU/ml; testosterone 1.56 ng/ml.
The electromiography showed a mixed sensitive-
motor pattern. On the pelvis radiography, an
osteoscleraotic lesion on the left sacroiliac joint was
identified. Bone biopsy of the site of the sclerotic
lesion revealed plasma cell dyscrasia. The patient
was treated with diuretics, digitalis and prednisone.
Diagnosis of this disorder is difficult because of the
multipathology it is necessary to establish differential
diagnosis.
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Sindrome de POEM S

Introducciéon

El sindrome de POEMS, también llamado de
Crow-Fukase, o de Takatsuki, es un trastorno
sistémico que inicialmente se describié en descen-
dientes de Japoneses, pero del cual ya hay repor-
tes en todos los continentes.*'* ElI acréonimo
POEMS, se formé de las caracteristicas que se
consideraron mas sobresalientes del sindrome:
Polineuropatia, Organomegalia, Endocrinopatia,
componente M y trastornos de la piel (Skin en
inglés);1*101214 sin embargo, mas recientemente
se han descrito otras caracteristicas tan o mas
frecuentes, como son papiledema, hiperproteino-
rraquia, diaforesis y edema periférico.n.27913.17.25
También se han identificado afeccién renal con
proteinuria intermitente como principal manifesta-
cion,2+61820 y fala cardiaca.''?*2* No existen crite-
rios establecidos para su diagndéstico y se conside-
raresultado de unadiscrasiade células plasméticas
con la produccién de un componente monoclonal,
gue por cierto puede no identificarse hasta en un
20% de los caso0s.?101315182125 presentamos el
caso de un paciente con manifestaciones
multisistémicas compatibles con éste diagndstico,
para llegar al cual fue necesario establecer diag-
nostico diferencial con muchas otras patologias.

Informe del caso

Un hombre de 46 afios de edad se presentd a la
Consulta Externa de nuestro servicio, enviado de
su Hospital General de Zona, refiriendo un padeci-
miento de tres afios de evolucion caracterizado por
debilidad progresiva de miembros inferiores,
disesteasis en calcetin: ademas de fiebre no cuan-
tificada, sin predominio de horario, diaforesis profu-
sa e impotencia de aproximadamente 18 meses de
evolucion e instalacion paulatina, . Tenia historiade
alcoholismo crénico, sin otros antecedentes fami-
liares ni personales de importancia. A la explora-
cion fisica se encontr6 con papiledema bilateral,
hiperpigmentacién cutanea, adenomegalias
inguinales y cervicales, no dolorosas, duras movi-
les, hepatomegalia no dolorosa, lisa, 4-4-4 cm por
debajo de borde costal y lineas axilar anterior,
medioescapular y paraesternal derechas. Ademas
habiaedemabimaleolar, fuerza muscular de miem-
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bro toracico derecho 4/5 proximal y 2/5 distal:
izquierdo 3/5 proximal, 0/5 distal; miembros inferio-
res 4/5 proximal y 2/5 distal bilateral; hipotrofia y
reflejos miotaticos 0/4; hipoestesia para tacto y
dolor en L4, L5 y anestesia en S1. En Febrero de
1997 se internd por presentar cuadro de insuficien-
cia cardiaca congestiva global con derrame pleural
bilateral, que se trat6é con furosemide y digital, con
remision del mismo.

En los estudios efectuados se encontro con Hb
14.2g/dL, Hto 42.2%, VCM 89fl, HCM 29.6 pg,
leucocitos 10,2x10°%L, diferencial sin alteraciones,
plaguetas oscilando entre 528, y 599x10°%L, Na
129mEq/L, K5.2mEqg/L, C1 101mEqg/L, Mg 2 mEqg/
L, Ca 7.9mEqg/L, P 2.8mEqg/L, glucosa 82mg/dL,
urea81lmg/dL, creatinina 1.2 mg/dL, proteinas tota-
les 5g/dL, albumina 2.4 g/dL, globulinas 2.6 g/dL
acido urico 7.4 mg/dL. Examen General de Orina
con proteinuria, resto normal. La depuracién de
creatininase reporté de 27.22 ml/min, proteinas 0.8
g/dl. IgA 455, 490y 455 mg/dl en tres determinacio-
nes (normal 69-382). Las pruebas de funciontiroidea
reportaron T330ng/100 ml, T4 2.6 ug/dl, T4L0.5ng/
dl, Tsh 12. 4 yU/ml testosterona 1.56ng/ml, cortisol
8.47 pg/dl, LH 2.08 mUl/ml, FSH 2.68 muUl/ml,
prolactina17.45ng/dL, estradiol 51.77 pg/ml, ACTH
53 pg/ml, GH 0.8ng/ml IGF 10ng/ml. C* 127mg/dl,
C* 31.7 mg/dl, proteina C reactiva 0.56 mg/dL,
factor reumatoide 15muUl/ml, antiDNA 0. Liquido
cefalorraquideo: Transparente, leucocitos 0,
eritrocitos 3/mmé3, crenocitos 0, glucosa 56 mg/dI,
proteinas 180 mg/dl, cloro 11mEg/L, tinta china
negativo, sin bacterias, BAAR y cultivo negativos.
Perfil de Hepatitis negativo. Electroforesis en suero
sin alteraciones. La electromiografia mostré un
patrén neuropatico mixto sensitivo motor en las 4
extremidades con bloqueo de conduccion distal
motora y sensitiva y datos de denervacion aguda y
cronica con escasos datos de reinervacion. En la
radiografia de pelvis se identificé una lesién
osteoesclerotica en la articulacion sacroiliaca iz-
quierda (Figura 1). EI gamagrama 0seo reportd
aumento del recambio en articulacion sacroiliaca
izquierda. El ultrasonido y la tomografia de abdo-
men se reportaron sin alteraciones, asi como la
tomografia Computada de craneo y la resonancia
magnética de craneo. El ecocardiograma se repor-
té con hipocinesia de la pared septal e inferior,
fraccion de expulsion 33%. Se efectu6 gamagrama
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cardiaco con talio que mostr6 isquemia de cara
anterior de ventriculo izquierdo. En cuando a estu-
dios histopatoldgicos, se realizaron: biopsia de
ganglio: hiperplasia linforreticular e infiltracién por
tejido adiposo; biopsia de piel: rojo congo negativa,
sin alteraciones. Biopsia de mucosa rectal: infla-
macion croénica focal leve, rojo congo negativa.
Biopsiade hueso (efectuada en forma abierta, en el
sitio de la lesion osteosclerética): discrasia de
células plasméticas (Figura 2): biopsia renal: Cinco

Figura 1.- Lesion osteoesclerética en region sacroiliaca izquierda.
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glomérulos, uno esclerosado, resto con acentua-
cion del patrén lobulillar, hiperplasia mesangial ++
con disminucién de la luz de los capilares; pared
capilar engrosada; con la tincion de Masson se
observan depésitos granulares pequefios intra-
membranosos; una arteriola normal. En inmuno-
fluorescencia IgA++ en membrana basal tubular y
en la luz de los tdbulos, IgM+ en mesangio,
segmentario. C1g en mesangio y escaso periféri-
co; C3+ segmentario en mesangio, Fibrindbgeno +
segmentario en mesangio (Figura 3).

Se trato con sustitucion con levotiroxina, diuré-
ticos y prednisona a dosis 1mg/kg de peso, con lo
cual hubo mejoria clinica con aumento de la fuerza
logrando incluso la deambulacién. Persiste con
disnea de grandes esfuerzos y se encuentra en
dosis de reduccion de prednisona asi como trata-
miento con furosemide.

Discusion

De las caracteristicas del sindrome de POEMS
descritas en la literatura, éste paciente presenté la
neuropatia periférica, (Que se presentaen 100 % de
los pacientes), hiperproteinorraquia (> 50 mg/dl en
94%), papiledema (63%), adenomegalias (70%,

-
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Figura 2.- Médula 6sea tomada del sitio de la lesion osteoesclerética con aumento de la celularidad y

presencia de células con diferenciacion plasmocitoide. No se observan elementos propios de la médula

Osea (H-E 400x).
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Figura 3.- Glomérulo con aumento de la celularidad y engrosamiento de las paredes capilares (Tinci6n
H-E, 400x).

cuya biopsia suele ser inespecifica aunque tam-
bién hay informes de Enfermedad de Castleman
asociada,*%?” que en éste caso no se documen-
t6), impotencia (90%), con hipogonadismo
hipogonadotrofico, lesién osteoesclerotica (93%),
hiperpigmentacion cutanea, (80%), edema periféri-
€0 (90%), derrame pleural (50%), diaforesis (70%),
fiebre (60%), y trombocitosis (descrita en hasta el
75% de los pacientes).1289192024 No fue posible
detectar componente monoclonal, lo cual sin em-
bargo no excluye el diagnostico ya que se encuen-
tra ausente hasta en 25% de los pacientes, y en
ocasiones se detecta Unicamente con inmuno-
electroforesis que en éste caso no se efectud.'®
En cuanto al compromiso renal, cursé con
proteinuria intermitente, que es la manifestacion
descrita mas frecuentemente;?%1820 |os cambios
histopatolégicos descritos incluyen crecimiento
glomerular, proliferacion mesangial y engrosamien-
to de las paredes capilares con dobles contornos;
con microscopia electrénica se han descrito dep6-
sitos densos en los espacios subendoteliales en-
sanchados de los capilares glomerulares, con de-
pésito de IgA.*5 81820 En cuanto a la afeccidn
cardiaca, se han descrito espasmo y obstruccién
de las coronarias que explicarian laisquemiaiden-
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tificada en este paciente. Se desconoce la causa
de este sindrome, sin embargo, se ha involucrado
un efecto toxico del componente monoclonal, que
estq formado méas frecuentemente por cadenas
ligeras|. También se ha asociado una elevacion de
interleucina 6 (IL-6), tanto a nivel sérico como en
liquido cefalorraquideo,*?la cual estimula la forma-
cién de inmunoglobulinas, tiene efecto trombo-
poyético y puede contribuir a la presencia de
hepatomegalia por su estimulacién sobre los
hepatocitos, ademas de inducir la maduracion de
Linfocitos B a células plasmaticas y tener un papel
autécrino como factor de crecimiento en el mieloma
multiple.*? Otros autores han encontrado elevacion
del factor de necrosis tumoral a(TNFa) e IL-1 [3.2427
Se ha postulado que la hipersecrecion de IL-6 u
otros productos de las células plasméatica produ-
cen dafio endotelial con aumento de su permeabi-
lidad o engrosamiento.'? La elevacion cronica de
TNFa se haasociado aneuropatiadesmielinizante
inflamatoria, hepato y esplenomegalia, disfuncién
endocrina, edema, hipertrigliceridemia e hipertri-
cosis. EncuantoalalL-13, se le atribuye la produc-
cion de caquexia e hiperpigmentacion cutanea.?”
También se ha descrito la falta de balance con
citocinas supresoras, ya que se ha documentado
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la ausencia de IL-4 e 1I-10 en suero de pacientes
con sindrome de POEMS, y en algunos casos en
particular, las variaciones entre los niveles de
citocinas tanto proinflamatorias como supresoras,
se ha asociado al estado clinico?” Algunos autores
han informado la presencia de autoanticuerpos,
principalmente contra la glucoproteina asociada a
lamielina, sin embargo éstos hallazgos no han sido
confirmados.210121417:2527 F| tratamiento aun se
encuentra controvertido; cuando se demuestra
plasmocitoma se administra radioterapia o resec-
cién quirurgica, o radioterapia combinada con qui-
mioterapia; si no se demuestra, habitualmente se
emplean corticoesteroides. La plasmaféresis no
ha mostrado utilidad.®®*32° E| hecho de que el
acido transretinoico disminuya la produccion de
citocinas, lo ha sugerido como una alternativa tera-
péutica, aunque aun falta por definirse su papel en
éste sentido.*

Este paciente presentd varios afios antes de
integrarse su diagndstico, manifestaciones aisla-
das de este sindrome que se trataron sintoméatica-
mente. El objetivo primordial de este trabajo es
alertar al clinico a pensar en esta patologia que
involucra practicamente a toda la economiay cuyo
diagnéstico diferencial con multiples padecimien-
tos es obligado. Por otra parte, la sospecha de este
sindrome susceptible a tratamiento con lleva a
ofrecer una evolucion menos desfavorable.
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