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Las gammapatias monoclonales son un
conjunto de enfermedades caracterizadas por la
proliferacién clonal de células plasmaticas
(forma diferenciada de linfocitos B).

Este clono mutado genera una inmunoglobulina
homogénea (con igual peso molecular y carga
eléctrica), por lo que al realizar una
electroforesis, estas proteinas mutadas migran
hacia a la regién de las gammaglobulinas,
generando el peak o componente monoclonal
(CM).

Las inmunoglobulinas estan compuestas por
dos cadenas polipeptidicas ligeras (pueden ser
Kappa o Lambda) y dos cadenas polipeptidicas
pesadas (IgG, IgA, IgM, IgD, IgE). La
conformacion molecular de las
inmunoglobulinas puede ser monomeérica (IgG,
IgD, IgE) o estar conformada por polimeros
(dimero IgA o pentamero IgM).

Las IgG son el 80% de las inmunoglobulinas y
son el principal efector de la respuesta inmune
humoral contra virus y bacterias. La IgA
constituye el 13% de las inmunoglobulinas y
son el principal anticuerpo de las secreciones
exocrinas, en tanto que las IgM estan
encargadas de la respuesta inmune primariay la
IgE, por su parte, actla en reacciones de
hipersensibilidad inmediata e infecciones
parasitarias.

Los subtipos de gammapatias monoclonales
son; el mieloma multiple, la macroglobulinemia
de Waldenstrom, la amiloidosis primaria y las
enfermedades de cadena pesada.

MIELOMA MULTIPLE

INTRODUCCION

Definicion

El Mieloma Multiple (MM), antiguamente
llamado enfermedad de Kahler, es una neoplasia
caracterizada por la proliferacién de un clono de
células plasmaticas, que infiltra la medula dsea
y ocasionalmente a otros tejidos. Esta patologia
es mas frecuente en personas mayores de 50
afios.

La mayoria de mielomas son secretores de IgG
(60%) y de IgA (20%). En un 15% de los casos
se secretan exclusivamente cadenas ligeras
motivo por el que se denomina como MM de
cadenas livianas o de Bence Jones. Los mielomas
con gammapatias monoclonales de M, D y E
tienen caracteristicas clinicas similares, pero
son extremadamente infrecuentes.

Etiopatogenia

La etiologia del MM es mayoritariamente
desconocida, pero existen factores genéticos y
ambientales (radiacién ionizante) que generan
mutaciones oncogénicas.

Las mutaciones alteran la apoptosis celular,
generando un ambiente propicio para la
supervivencia de la célula neoplasicas. Estas a
su vez, generan alteraciones seroldgicas y
secrecion de citoquinas, que permiten la
activacion de osteoclastos, responsables de las
lesiones osteoliticas de estos pacientes.

Las células mielomatosas generan una
inmunoglobulina monoclonal o componente
monoclonal (CM), que se manifiesta en el perfil
bioquimico como un aumento de las
gammaglobulinas.



Ademas de la inmunoglobulina anormal, estos
plasmoblastos producen un exceso de cadenas
ligeras, que por su bajo peso molecular son
filtradas a nivel glomerular. Cuando se supera la
capacidad de reabsorciéon renal de estas
proteinas se produce proteinuria y dafio renal.
La presencia de cadenas ligeras en la orina se
denomina proteinuria de Bence-Jones.

Otra complicacion del exceso de cadenas ligeras
es el deposito de estas en diferentes tejido en
forma de amiloide.

La produccién de una inmunoglobulina anormal
en exceso, se acompafia de una disminucién de
todas las otras inmunoglobulinas, proceso que
se denomina como inmunoparesia. Esto genera
un aumento del riesgo de infeccién, que suele
ser la causa de muerte de estos pacientes.

MANIFESTACIONES CLINICAS

Formas de presentacion

La forma de presentacion del MM, es muy
variada y revisaremos en este capitulo las
formas mas comunes de manifestaciones
clinicas de esta enfermedad.

Una presentacién habitual es la de un paciente
asintomatico que consulta por presencia de
alteraciones en sus examenes de laboratorio. Lo
mas comun es encontrar un hemograma con
anemia normocromica-normocitica, una VHS
alta (es una de las causas de VHS>100 mm/h) y
un frotis con fenémeno de rouleaux, que se
pueden acompaifiar con un aumento de la
creatinina, hipercalcemia, aumento de la
concentraciéon de proteinas séricas y la
presencia de proteinas monoclonales en la
sangre u orina.

Es importante considerar que encontrar otras
citopenias al momento del diagndstico es
inhabitual, por lo que el clinico debe tomar
conductas en busqueda de otros diagnosticos
para estas alteraciones.

Otras formas de presentacion son el dolor 6seo,
generalmente relacionado con el movimiento y
preferentemente localizado en el esqueleto
axial.

El hallazgo de fracturas patoldgicas, por
traumas de baja energia, debe hacer sospechar
MM.

Complicaciones
Enfermedad Renal

Se presenta en el 50% de los pacientes, ya sea al
momento del diagndstico o en su evolucion, se
considera como un factor de mal prondéstico.

La etiologia es multifactorial, su principal causa
es la filtracién y depdsito de cadenas livianas en
los tibulos renales, pero también tienen un rol
contribuyente la  hipercalcemia y Ia
hiperuricemia.

Compromiso Oseo

Al momento del diagnéstico el 70% de los
pacientes presentan lesiones liticas,
osteoporosis difusa y dolor 6seo. Las lesiones
liticas se detectan mads frecuentemente en
huesos planos como la calota y la pelvis, pero
también se pueden presentar en huesos axiales,
complicandose con fracturas patoldgicas.

Las fracturas patoldgicas ocurren por traumas
de baja energia, en zonas adyacentes a grandes
lesiones  osteoliticas. Su resoluciéon es
complicada, ya que los huesos de estos
pacientes  tienen poca capacidad de
consolidaciéon, requiriéndose en muchas
ocasiones intervenciones quirurgicas y
tratamiento médico con fijadores de calcio, para
lograr un buen resultado terapéutico.

Infecciones a repeticion

Es la principal causa de mortalidad de pacientes
con mieloma. Se da por una inmunosupresiéon
tanto celular como humoral. Las infecciones
mas frecuentes son las neumonias (50%),
seguidas por las infecciones del tracto urinario
y las bacteremias.

Hipercalcemia

Se produce principalmente por un aumento de
la resorcidn ésea.



Una hipercalcemia se puede manifestar
clinicamente con nauseas, vomitos,
deshidratacidon, constipacidon, diabetes insipida
nefritogénica y compromiso de conciencia.

Complicaciones neuroloégicas

La mas frecuente es la radiculopatia secundaria
a compresion por presencia de un
plasmocitoma o de un aplastamiento vertebral.

Una emergencia médica es la compresion de la
medula espinal, presentandose como un dolor
lumbar que aumenta en reposo y evoluciona con
déficit motor, sensitivo y de incontinencia
esfinteriana, requiriendo un tratamiento
oportuno para evitar una paraplejia
irreversible. (Véase mdas en capitulo de
Emergencias Oncoldgicas)

Una forma excepcional de presentacién del MM
es el sindrome POEMS (Polineuropatia,
Organomegalia, = Endocrinopatia, CM vy
trastornos de la piel).

Amiloidosis AL

Ocurre en el 10% de los pacientes producto de
un deposito de cadenas livianas, principalmente
en mielomas IgA con cadenas ligeras lambda.

Los pacientes pueden presentar con fatiga,
pérdida de peso, sindrome nefrético,
miocardiopatia restrictiva, visceromegalia,
macroglosia, distrofias ungueales y equimosis
periorbitarias.

Sindrome de hiperviscosidad

Se genera principalmente en los mielomas IgA
por su tendencia a generar polimeros (también
en los IgM, pero son muy poco frecuentes). Este
sindrome genera alteraciones del sistema
nervioso central, congestiéon  vascular
pulmonar, insuficiencia cardiaca y dafio renal.

EXAMENES

Laboratorio
Hemograma

El hallazgo mas frecuente es una anemia
normocitica-normocrémica que tiene un origen
multifactorial (infiltracién medular, déficit de
eritropoyetina, insuficiencia renal, inflamacién
cronica). Ademas el aumento de la presion
osmdtica producto de las paraproteinas genera
un aumento del volumen plasmatico que
contribuye al descenso de la hemoglobina.

En el frotis se observa la presencia de hematies
aglutinados, lo que se denomina en “pilas de
monedas” o fen6meno de Rouleaux.

En estadios mas avanzados se puede encontrar
pancitopenia.

Como se mencioné anteriormente la VHS esta
elevada con frecuencia sobre los 100 mm/h.
Este parametro aumenta con la progresion de la
enfermedad.

Medula 6sea

Una infiltracibn mayor del 10% de
plasmoblastos es un requisito esencial para el
diagnéstico de MM. La citometria de flujo puede
aportar informacién pronostica y diferenciar
infiltraciones por plasmoblastos de
infiltraciones reactivas de plasmocitos. Las
células mielomatosas son CD56 positivas y
CD19 negativas a diferencia de las células
plasmaticas normales.

Los marcadores CD28 o CD45 han demostrado
una evolucién desfavorable, mientras el
marcador CD117 a una evolucion favorable.

El estudio citogenético también permite aportar
factores prondsticos. Las translocaciones que
comprometen el cromosoma 14 y la delecién
17p, suelen presentar evoluciones clinicas mas
agresivas.

Proteinas totales

Por lo general se encuentran valores de
proteinas séricas elevadas, en un rango entre los
7y12g/dl



Cuando la albumina se encuentra descendida de
su valor normal, expresa un estadio mas
avanzado del mieloma multiple.

Espectro electroforético y técnicas
inmunolégicas

La electroforesis de plasma o de orina permiten
detectar en la mayoria de los pacientes una
banda con un pico de base estrecha
caracteristico en la region de las y-globulinas,
que corresponde al componente monoclonal,
mientras que las otras inmunoglobulinas suelen
estar disminuidas.

La inmunofijacién sérica, es una técnica
electroforética similar, que permite identificar
el tipo de inmunoglobulina producido por las
células mielomatosas y la cadena liviana
correspondiente. Es mas sensible que la
anterior y tiene como ventaja adicional, la
capacidad de detectar a los pacientes con MM de
cadena livianas puras.

La nefelometria permite la cuantificaciéon de
inmunoglobulinas.

Ademas recientemente se han introducido
métodos sensibles que permite detectar
cadenas livianas libres en el suero y para
determinar el cociente kappa/lambda sérico
que discrimina el exceso de produccién de la
cadena liviana monoclonal y es util para el
seguimiento en el tratamiento de MM de cadena
ligera y MM no secretor.

Orina

En la orina completa se puede observar
proteinuria de Bence Jones, que en ocasiones
puede llegar a proteinuria en rango nefrotico.

Otros datos bioquimicos

Otras alteraciones que se pueden observar es
elevacion de urea, creatinina, acido urico y
calcio, proteina C reactiva, LDH y de la B2-
microglobulina. Esta tltima es importante para
definir la etapa clinica del MM al momento de su
presentacion

Imagenologia

El MM produce lesiones osteoliticas que pueden
ser Unicas o multiples, con aspecto de
sacabocados y sin reaccion osteosclerética. Los
huesos mas afectados son el craneo, vertebras,
costillas, pelvis y huesos largos en su region
proximal.

Es frecuente encontrar fracturas patoldgicas y
osteoporosis generalizada.

La radiografia simple permite detectar cerca del
75% de las lesiones, por lo que se prefiere el uso
de imagenes transversales como TC de dosis
baja, PET-TC o la RM.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS

El diagnostico de MM sintomatico requiere la

presencia de tres criterios:

e >10% de células plasmaticas clénales en la
medula ésea o la confirmacion por biopsia
de un plasmocitoma.

e Presencia de un CM de cualquier cuantia en
la orina o en el suero.

e Dafio a érgano blanco; existe el acronimo
CRAB (del inglés Calcium, Renal failure,
Anemia y Bone), se considera dafio a 6rgano
blanco la presencia de hipercalcemia
(>11mg/dl), insuficiencia renal no
atribuible a otra causa (creatinina >2 mg/dl
0 VFG<40 ml/min), anemia (Hb <10 g/dL),
lesiones  osteoliticas u  osteopenia
generalizada. También se considera dafio a
6rgano blanco la presencia de dos o mas
episodios de infeccidn bacteriana en un afio
y el sindrome de hiperviscosidad.

Para pacientes diagnosticados con amiloidosis
AL, ademas de los criterios anteriores deben
presentar plasmocitosis medular o lesiones
liticas.

Existen un grupo de pacientes que tienen un
CM<3g/dL en el suero, < 10% de células
plasmaticas en la medula ésea y ausencia de
manifestaciones clinicas, siendo diagnosticados
como portadores de wuna gammapatia
monoclonal de significado incierto (GMSI),
condicidn que esta presente en el 3,2% de las
personas mayores de 50 afios y su prevalencia



se va incrementando con la edad. La mayoria de
estos sujetos permanecen asintomaticos, pero
otros desarrollan un MM (riesgo de progresion
estimado de 1% anual, algunos estudios han
demostrado que el 100% de los pacientes con
MM han padecido previamente de GMSI).

El diagnéstico diferencial del MM se debe hacer
con otras gammapatias monoclonales, sindrome
linfoproliferativo, carcinomas (colon, mama,
préstata) 'y  enfermedades autoinmunes
(aglutininas frias, crioglobulinemia, sindrome
de Sjogren).

Para la estadificacion se puede utilizar la
clasificacion de Durie y Salmon (Tabla 1) o el
International Staging System (Tabla 2).

Tablal. Clasificacién Durie y Salmon

Estadio Criterio
Bz2-microglobulina <3,5 mg/L y
I albumina >3,5 g/dL.
MS 62 meses
II Distintoal o Il
MS 44 meses
I B2-microglobulina > 5,5 mg/dL.
MS 29 meses

MS (mediana de supervivencia)

Estadio I. Se deben cumplir todos:

- Hemoglobina > 10g/dL

- Proteina monoclonal <5 g/dl IgG o <3g/dl IgA
- Proteinuria de Bence Jones < 4 g/dia.

- Radiografia dsea normal u osteoporosis

- Calcio sérico normal

Estadio II. No clasificados en I ni III

Estadio III. Por lo menos uno:

- Hemoglobina < 8,5g/dL

- Proteina monoclonal >7 g/dl IgG o <5g/dl IgA
- Proteinuria de Bence Jones >12 g/dia.

- Lesiones osteoliticas avanzadas (>3 lesiones
en radiografia convencional)

- Calcio sérico > 12mg/dL

Subestadio A: creatinina < 2 mg/dL
Subestadio B: creatinina = 2 mg/dL

Tabla 2. International Staging System of MM

El MM en la mayoria de los casos es incurable, a
comienzo de los afios 2000 la sobrevida media
dela enfermedad era de 2-3 afios. En los ultimos
afios por la aparicion de nuevos agentes
terapéuticos y el uso de trasplante autélogo la
supervivencia se sitia entorno a los 7 a 8 afios,
en donde el 20% de los casos hay supervivencia
mayor a 10 afios.

Las principales causas de muerte son mieloma
progresivo, insuficiencia renal, sepsis, leucemia
aguda o mielodisplasia por el tratamiento. El
25% de las muertes son por causas por
comorbilidades de la edad (infarto agudo al
miocardio, neumonia).

TRATAMIENTO

También se puede generar una estratificacién
del prondstico basada en alteraciones
citogenéticas. Se considera un MM de alto riesgo
cuando presentan alteraciones citogenéticas
anteriormente descritas.

Otros indicadores de mal prondstico son indice
elevado de proliferacion de células plasmaticas,
niveles elevados de PCR e IL-6 y morfologia
plasmablastica.

El tratamiento debe ser individualizado segin
edad, estadio, situaciéon clinica, factores
prondstico y costo-beneficio de la terapia que se
pretenda usar.

Soporte General

Las medidas de soporte general son analgesia
escalonada para el dolor, buena hidratacion,
evitar nefrotéxicos, promover actividad fisica
suave y uso de bifosfonatos para la prevenciéon
de la osteoporosis (Véase con mas detalle en
capitulo de Osteoporosis). La eritropoyetina
junto a hematinicos como hierro, acido félico y
cobalamina, estd indicada en caso de anemia y
se pueden usar transfusiones de glébulos rojos
si cumple una indicacion general para esta.

Tratamiento de base



El tratamiento base corresponde al médico
especialista, pero es importante conocer
algunos de los principios generales.

En pacientes con MM sintomatico es importante
evaluar si el paciente puede es candidato a
quimioterapia en altas dosis con un
autotrasplante de células madres.

En pacientes que no son candidatos al
trasplante se prefiere la talidomida, bortezomib
o lenalidomida en diferentes combinaciones.

Los pacientes que si son elegibles para el
trasplante es importante hacer una induccién
con corticoides asociado a talidomida,
bortezomib o lenalidomida que han demostrado
tener una alta respuesta sin afectar la cosecha
de células madres para el trasplante.

En todos los pacientes se debe evaluar si la
remision fue completa o incompleta para
evaluar la terapia de mantenimiento.

Tratamiento de las complicaciones

Para la insuficiencia renal se recomienda
hidratacién, correccion de electrolitos,
diuréticos de asa o hemodidlisis segun
necesidad.

La hipercalcemia se debe tratar de manera
inicial con suero fisioldgico, esteroides y
furosemida, en caso de resistencia al
tratamiento usar bifosfonatos intravenosos.

La hiperuricemia se trata con inhibidores de la
xantinoxidasa.

Las infecciones se deben tratar con antibiéticos
de amplio espectro via oral o intravenosa. En
presencia de hiperviscosidad indicar
plasmaferesis. En casos de infecciones graves
repetitivas se podria administrar
gammaglobulina endovenosa profilactica.

En presencia de hiperviscosidad indicar
plasmaferesis.

FORMAS VARIANTES DEL MIELOMA

Mieloma quiescente

En estos casos el CM es mayor a 3 g/dl y/o la
infiltracién plasmatica medular es superior al
10%, pero no hay criterios clinicos de dafio a
o6rgano diana.

En estos casos los pacientes pueden estar
asintomdatico mucho tiempo y no requieren
recibir tratamiento hasta que tengan signos de
progresion.

Los pacientes van a requerir un seguimiento
estrecho cada 3 a 6 meses, ya que el riesgo de
progresidén es de 10% cada afio.

Plasmocitoma solitario

Esta variedad de neoplasia de células
plasméticas se presenta como un tumor Unico
de células plasmaticas clonales. El aspirado
medular es normal, no existen otras lesiones
tumorales ni lesiones a 6rganos diana.

Pueden o no tener CM detectable en suero u
orina.

La mayoria de los plasmocitomas solitarios son
6seos (50% progresan a MM en 3 afios), pero
también se pueden presentar en el tracto
respiratorio y digestivo. Los plasmocitomas
extradseos tienen mejor prondstico y menor
tasa de progresién a MM.

El tratamiento es con radioterapia local y se
puede asociar quimioterapia en algunos casos
seleccionados. Luego del tratamiento el CM
debiese desaparecer, su persistencia es un signo
de alarma a progresiéon a MM.

Mieloma no secretor

En estos mielomas no se detecta una proteina
monoclonal en el suero o en la orina. Esta
variedad de mieloma se comporta de manera
similar al MM, excepto que tienen menor
incidencia de insuficiencia renal.

Leucemia de células plasmadticas

En estos casos el porcentaje de células
plasmaticas en sangre periférica es mayor al
20% del recuento leucocitario o la cifra absoluta
es mayor a 2.000 células/pl.



Este cuadro se asocia a anemia severa y
visceromegalia. Tiene mal prondstico.

Esta variedad puede aparecer durante la
evolucion de un mieloma avanzado o en el
momento del diagnéstico.

la vértebra T5 se observa una lesion osteolitica
sospechosa de MM.

RESUMEN

AUTOEVALUACION

El MM es una neoplasia de células plasmaticas
que se caracteriza por infiltracion medular,
presentar un componente monoclonal y
compromiso sistémico (alteracién metabolismo
del calcio, enfermedad renal crdnica, anemia,
infecciones a repeticion y lesiones osteoliticas).

CASO CLiNICO

Paciente sexo masculino, de 65 afos de edad,
con antecedente de tabaquismo crdénico con un
IPA 40 e hipertension arterial en tratamiento
con losartdn 50 mg cada 12 horas y sin
antecedentes familiares de relevancia.

Acude a consultar a policlinico de medicina
interna donde relata historia de adinamia y
astenia de 3 meses de evolucién. A la anamnesis
dirigida el paciente negé cefalea, baja de peso,
sensacion febril, sudoracién nocturna, tos
cronica, hemoptisis, disnea de esfuerzos,
ortopnea, disnea paroxistica nocturna, edema
de extremidades inferiores y sintomas
urinarios.

Al examen fisico no se encontraron hallazgos de
relevancia.

Por lo que se le indica algunos exdmenes de
laboratorio general que y un TC de térax. Se
agenda control con exdmenes en 1 semana.

En los exdmenes destacan:

Hemograma: Hematocrito 35%, Hb 11,4 g/dL,
VCM 89 fI, HCM 28,5, Leucocitos 6.700 cel/mm3,
PQT 195.000 VHS 104 mm/h.

Perfil Bioquimico: la uUnica alteraciéon que se
destaca es una hipergammaglobulinemia.
Pruebas tiroideas sin alteraciones

Creatinina 2,5 mg/dL. VFGe 35 mL/min
electrolitos plasmaticos sin alteraciones.

En el TC de térax impresiona un parénquima
pulmonar con enfisema acinar en lébulos
superiores sin masas ni nédulos pulmonares. En

1. Defina con sus palabras mieloma multiple.

2. Mencione 2 formas de presentacion del
mieloma multiple.

3. (Cudl es la causa de muerte mas frecuente
en pacientes con mieloma multiple?

4. ;Coémo se realiza un diagnéstico de un MM
sintomatico?

5. (Quéesla GMSI?

6. Segun la Clasificacion International Staging
System. Un paciente con B2-microglobulina
de 3 mg/L y una albumina de 3 mg/dl. ;En
qué estadio esta de la enfermedad?

7. Mencione 3 medidas de soporte general
para el tratamiento del MM.

8. ;Como continuaria el estudio en el caso
clinico?

MACROGLOBULINEMIA DE WALDENSTROM

Es una neoplasia linfoproliferativa clonal
caracterizada por la infiltracién monoclonal por
células linfoplasmociticas (estadio previo a
célula plasmatica) productoras de
inmunoglobulina IgM monoclonal.

Constituye un 2% de las gammapatias
monoclonales y la mediana de edad de aparicién
es alos 71 afios.

La mayoria de estos pacientes son
oligosintomaticos al momento del diagnéstico y
el estudio comienza cuando se encuentra el
hallazgo de una VHS elevada Otras formas de
presentacion menos frecuentes son
hemorragias (existe interferencia con factores
de la coagulacion), adenopatias y en el estudio
de un paciente con un proteinograma con un
componente monoclonal electroforético.

Estos pacientes pueden presentar un sindrome
de hiperviscosidad con sintomas neurolégicos
como mareos, ataxia, convulsiones, hipoacusia,
compromiso de conciencia, neuropatia
periférica, sumado a hemorragias en mucosas



(principalmente epistaxis y gingivorragia a
repeticién), trastornos visuales (importante
hacer siempre un fondo de ojo) y alteraciones
cardiovasculares.

Al examen fisico suele destacar palidez,
visceromegalia y adenopatias periféricas de
pequerio tamafo.

En algunos casos la IgM monoclonal se puede
expresar como una crioglobulina pudiendo
aparecer fendmenos de Raynaud, necrosis acral,
livedo reticularis, proteinuria y artralgias.

En el hemograma muestran una anemia
normocitica normocrémica con leucocitos en
rangos normales pero en algunos pacientes en
la formula diferencial aparece una linfocitosis.
Al frotis también pueden presentar el fendmeno
de rouleaux.

ENFERMEDADES DE CADENAS PESADAS (ECP)

e Tipo 2: compuestas por inmunocomplejos
formados por inmunoglobulinas que
pueden ser monoclonales o policlonales.
Estas se asocian a artritis reumatoide, lupus
eritematoso sistémico y hepatitis crénicas.
Al precipitar los inmunocomplejos en el
endotelio vascular causan artralgias,
purpuras y dafio glomerular con hematuria.

Es importante para su manejo la protecciéon
contra el frio y el manejo de la enfermedad de
base. En casos severos se puede indicar
plasmaferesis, esteroides y agentes alquilantes.

REFERENCIAS

Son sindromes linfoproliferativos B que se
caracterizan por la capacidad de liberar al
plasma grandes cantidades de moléculas
incompletas de cadenas pesadas de
inmunoglobulinas.

Son menos del 1% de las discrasias de células
plasmaticas y la mayoria de las veces la cadena
afectada esla a.

Existen 4 tipos de enfermedades de cadena
pesada; ECP gamma (enfermedad de Franklin),
ECP alfa (enfermedad de Seligman), ECP mu
(enfermedad de Forte) y la ECP delta.

CRIOGLOBULINEMIA

Las crioglobulinas son proteinas séricas que
precipitan con el frio. Segin su composicién son
clasificadas en:

e Tipo 1: compuestas por inmunoglobulina
monoclonal de manera exclusiva. Estas se
asocian al mieloma multiple, la
macroglobulinemia de Waldenstrom vy
sindrome linfoproliferativos. Se
manifiestan como fenémeno de Raynaud,
purpura, urticaria, ulceras, neuropatia y
gangrena.
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