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Resumo: O mieloma multiplo (MM) é uma neoplasia hematologica maligna caracterizada pela pro-
liferagao clonal de plasmocitos na medula 6ssea, associada a produgao de imunoglobulinas mono-
clonais que levam a destruigdo dssea progressiva. Essa condi¢do geralmente se manifesta com hi-
percalcemia, insuficiéncia renal, anemia e lesdes Osseas liticas, que constituem os critérios CRAB
utilizados para o diagnoéstico. O MM corresponde a aproximadamente 10% das neoplasias hemato-
poéticas e cerca de 1% de todos os canceres no mundo. A idade mediana ao diagnostico varia entre
65 e 70 anos, sendo a doenca rara em individuos com menos de 40 anos. Fatores de risco estabeleci-
dos para o MM incluem idade avangada (afetando predominantemente individuos acima de 65
anos), sexo masculino, ascendéncia africana, obesidade, presenca de gamopatia monoclonal de sig-
nificado indeterminado (MGUS) e determinados disturbios precursores das células plasmaticas. A
MGUS é a condigao precursora mais comum, com uma taxa estimada de progressao anual de apro-
ximadamente 1% para mieloma multiplo ativo. Além dos fatores de risco classicos, estados cronicos
de imunossupressao, como a infecgao pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV), tém sido as-
sociados a disfung¢do da imunidade humoral e ao desenvolvimento de distirbios das células plas-
maticas. Estudos epidemioldgicos e séries de casos sugerem que pessoas vivendo com HIV apre-
sentam maior risco de desenvolver disttrbios plasmocitarios monoclonais, incluindo MGUS e MM,
com alguns relatos documentando um risco de duas a cinco vezes maior em comparagao a popula-
¢ao geral. A apresentagao clinica nesses pacientes também parece ocorrer em idades mais jovens e
com caracteristicas atipicas, impondo um desafio diagnodstico adicional. Este caso destaca a impor-
tancia do diagnoéstico precoce e do manejo abrangente em pacientes com HIV/AIDS, particular-
mente naqueles com baixa adesao a terapia antirretroviral, que podem ser mais suscetiveis ao de-
senvolvimento de condi¢des hematoldgicas malignas, como o MM.

Palavras-chave: Mieloma Multiplo; HIV; Transgénero; Hipocalcemia; Hiperfosfatemia; Hormonio
Paratiredideo; Calcitonina; Eletroforese; Metabolismo Mineral Osseo.

1. Introducao

O mieloma multiplo (MM) é uma neoplasia hematoldgica maligna caracterizada pela
proliferacao clonal de plasmdcitos malignos na medula dssea, levando a producao exces-
siva de imunoglobulinas monoclonais, também conhecidas como proteinas M [1]. Essas
proteinas comprometem a funcdo renal normal e podem causar lesdes o6sseas liticas,
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hipercalcemia e anemia. A fisiopatologia do MM esta intimamente relacionada a um com-
plexo microambiente tumoral na medula dssea, onde os plasmocitos malignos interagem
com outros componentes celulares, incluindo osteoblastos e osteoclastos, promovendo a
reabsor¢ao dssea e a angiogénese [2]. A presencga de um pico de proteina monoclonal, jun-
tamente com cadeias leves de imunoglobulina urindria, constitui um achado marcante que
possibilita o diagnoéstico definitivo [3].

Embora o MM afete predominantemente adultos mais velhos, sua associagao com
condi¢des que comprometem a funcdo imunoldgica, como a infecgao pelo virus da imu-
nodeficiéncia humana (HIV) e a sindrome da imunodeficiéncia adquirida (AIDS), tem re-
cebido crescente aten¢ao nos ultimos anos. Pacientes com HIV/AIDS avangado apresen-
tam maior suscetibilidade ao desenvolvimento de neoplasias hematoldgicas, incluindo o
MM, devido a imunossupressdo cronica que favorece a proliferacdo descontrolada de
plasmocitos malignos. Além disso, a baixa adesao a terapia antirretroviral (TARV) agrava
ainda mais o risco de malignidade ao prejudicar a recuperagdo imunolodgica e permitir o
crescimento tumoral desregulado [3].

A infeccdo pelo HIV leva a redugao das respostas imunes celulares, afetando parti-
cularmente a funcéo dos linfdcitos T, o que compromete a capacidade do sistema imuno-
logico de regular a proliferacao de plasmdcitos malignos. Pacientes com HIV que nao ade-
rem adequadamente a TARV experimentam imunodeficiéncia prolongada, aumentando
significativamente o risco de desenvolver neoplasias hematologicas como o MM. Diversos
estudos demonstraram que individuos com HIV/AIDS avangado apresentam um risco
substancialmente maior de MM em comparagao com a populagao geral, principalmente
devido a desregulacdo cronica do sistema imunologico e as alteracdes nas respostas das
células B [4].

As complicagdes do MM sao multissistémicas e podem envolver diversos 6rgaos. Do
ponto de vista hematoldgico, os pacientes frequentemente desenvolvem anemia como
consequéncia da infiltracdo da medula éssea por plasmocitos malignos, resultando em
eritropoiese prejudicada. Leucopenia e trombocitose também podem ocorrer, aumen-
tando o risco de infec¢des e disturbios da coagulagdo. O comprometimento renal é co-
mum, uma vez que a nefropatia relacionada ao mieloma decorre da precipitacao de ca-
deias leves de imunoglobulina nos tabulos renais, levando a insuficiéncia renal aguda ou
cronica [4].

No que se refere ao sistema esquelético, as lesdes dsseas liticas sao uma caracteristica
definidora do MM e resultam da reabsor¢ao dssea mediada por osteoclastos, induzida
pela interacdo com plasmocitos malignos. Esse processo leva a destruicao dssea, fraturas
patoldgicas e osteoporose, frequentemente observadas devido a ativagdo excessiva dos
osteoclastos. Essas lesOes liticas sdo facilmente detectaveis em exames de imagem radio-
graficos. O MM também pode estar associado a hipercalcemia, secundaria a liberagao de
calcio a partir do tecido 6sseo afetado [5].

A paciente possui historico de procedimentos estéticos com uso de biopolimeros, os
quais podem ter induzido inflamagao cronica nas areas tratadas. No entanto, a literatura
cientifica atual nao fornece evidéncias suficientes para estabelecer uma relagao causal di-
reta entre a exposi¢do a biopolimeros e o desenvolvimento de mieloma multiplo (MM).
Neste caso, o fator de risco mais relevante e bem estabelecido permanece a infec¢ao avan-
¢ada pelo HIV, que constitui o principal elemento subjacente para o desenvolvimento da
doenga.

A paciente apresentou um quadro clinico complexo, incluindo histérico de
HIV/AIDS avangado, baixa adesdo ao tratamento e multiplas complicacdes associadas. Na
admissdo, manifestava sintomas constitucionais, astenia e fraqueza muscular em mem-
bros inferiores. O exame fisico revelou edema progressivo, desvio dos dedos, preensao
manual reduzida e dor articular. Os exames laboratoriais iniciais demonstraram anemia
significativa, trombocitose e resposta inflamatdria ativa, evidenciada por niveis elevados
de proteina C-reativa. Também foram identificadas osteoporose e alteracdes no perfil
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metabolico, enquanto marcadores reumatologicos negativos ajudaram a afastar doenga
reumatoldgica.

Com base nesses achados, suspeitou-se de uma neoplasia hematoldgica maligna,
como o MM, o que motivou a realiza¢do de investigacdo diagndstica adicional, incluindo
estudos moleculares, eletroforese de proteinas séricas e andlise da proteina de Bence Jo-
nes, a fim de confirmar a presenga de gamopatia monoclonal e avaliar a probabilidade de
mieloma multiplo.

2. Relato de Caso

Paciente de 32 anos, identificada como mulher transgénero ha 22 anos, nascida e re-
sidente em Quito, Equador, apresentou um histérico médico complexo. Seus antecedentes
pessoais incluiam anemia diagnosticada trés meses antes e infeccao de longa data pelo
virus da imunodeficiéncia humana (HIV), em uso de terapia antirretroviral (TARV) com
baixa adesao. O historico cirargico incluia rinoplastia realizada um ano antes e multiplos
procedimentos estéticos com inje¢des de biopolimeros na regido glitea, mamas, face e
areas malares, aproximadamente dez anos atras. A historia familiar revelou avé materna
com hipertensao e diabetes mellitus e avd materno com cancer gastrico. A histdria sexual
foi marcada por multiplos parceiros, com atividade sexual exclusivamente com homens.
Quanto aos habitos tdxicos, a paciente relatou consumo de alcool todos os fins de semana,
atingindo estado de intoxicagdo, desde os 24 anos até o presente.

A paciente havia sido hospitalizada em junho de 2025 para investigacdo de sindrome
constitucional e diarreia, caracterizadas por perda de peso nao quantificada, astenia e fra-
queza muscular em membros inferiores. Em novembro, procurou o pronto-socorro do
Hospital Enrique Garcés com edema progressivo em membros superiores e inferiores ha
20 dias, acompanhado de dor intensa, classificada como 9/10 na escala visual analdgica
(EVA). Também relatou desvio dos dedos com dificuldade de preensao manual, além de
disfagia e odinofagia.

Na admissao, os sinais vitais eram: pressao arterial de 100/54 mmHg, frequéncia car-
diaca de 110 batimentos por minuto, frequéncia respiratoria de 19 incursdes por minuto e
temperatura de 36,5 °C. Ao exame fisico geral, a paciente encontrava-se consciente e ori-
entada, com pontuagao de 15/15 na Escala de Coma de Glasgow, afebril, com escleras pa-
lidas e mucosa oral semiumedecida. A denticdo apresentava-se em estado regular. O
exame orofaringeo revelou eritema com placas esbranquigadas; as amigdalas ndo estavam
hipertroficas. A avaliagdo do pescoco mostrou tireoide ndo aumentada (grau 0A) e ausén-
cia de linfadenomegalias palpaveis. O térax era simétrico, com expansibilidade preser-
vada. A ausculta pulmonar, observaram-se murmurios vesiculares normais, com esterto-
res na base pulmonar direita. O exame abdominal evidenciou abdome flacido, depressivel
e indolor, com esplenomegalia e ruidos hidroaéreos preservados. A regido inguinogenital
nao apresentou alteragdes aparentes.

A inspecao e palpacao dos membros superiores revelaram desvio ulnar em ambas as
maos, mais pronunciado nas articulagdes metacarpofalangicas, compativel com compro-
metimento articular cronico. Observou-se dor superficial bilateral nas méos, com sinais
clinicos de inflamacao ativa. Também foi identificado edema inflamatorio nao depressi-
vel, de distribuigao bilateral, associado a alteragdes troficas da pele. Nao foram documen-
tadas lesOes cutaneas ulcerativas ativas no momento da avaliagao. O exame dos membros
inferiores demonstrou dor superficial em ambos os membros, particularmente nos torno-
zelos e artelhos, indicando envolvimento articular (Figura 1A). Os achados eram simétri-
cos, com pulsos distais palpaveis, tempo de enchimento capilar inferior a trés segundos e
edema nao depressivel no tornozelo direito e nos artelhos bilateralmente. Diante da evo-
lucdo clinica e dos achados do exame fisico, foi solicitada avaliagao da reumatologia para
investigacao articular e manejo multidisciplinar.
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Figura 1. A. Fotografia clinica demonstrando edema acentuado dos dedos e da porcao
distal da mao esquerda, com altera¢do da coloragao das unhas de ambas as maos, apre-
sentando tonalidade amarelada. Observam-se deformidades articulares envolvendo va-
rios dedos, sugestivas de doenga articular inflamatdria, além de marcada assimetria. Ra-
diografias anteroposteriores das maos esquerda e direita mostram alteragoes nas articula-
¢des metacarpofalangicas, incluindo erosdes 6sseas nas articulagdes interfalangicas proxi-
mais. Também sao observados desvio ulnar, deformidades articulares e estreitamento do
espago articular.

2.1 Achados Laboratoriais e Diagnosticos

Os exames laboratoriais obtidos na admissao revelaram os seguintes achados. O he-
mograma completo demonstrou leucopenia, com contagem de leucdcitos de 4,00 x103/pL
(intervalo de referéncia: 4,09-9,75), neutrofilia de 77,5% (intervalo de referéncia: 41,2—
73,5), linfopenia de 0,52 x103/uL (intervalo de referéncia: 1,92-6,44) e monocitopenia de
0,17 x103/uL (intervalo de referéncia: 0,19-0,68). A hemoglobina foi de 9,7 g/dL (intervalo
de referéncia: 11,3-17,6) e o hematdcrito de 30,7% (intervalo de referéncia: 34,7-53,6), acha-
dos compativeis com anemia significativa e resposta inflamatdria sistémica ativa. A con-
tagem de plaquetas estava acentuadamente elevada, em 588 x103/uL (intervalo de referén-
cia: 131-387), indicando trombocitose. Os marcadores inflamatérios evidenciaram prote-
ina C-reativa (PCR) significativamente elevada, com nivel de 8,89 mg/dL (intervalo de
referéncia: 0-0,4).

O perfil bioquimico revelou glicemia de 77 mg/dL (intervalo de referéncia: 70-99),
ureia de 31,4 mg/dL (intervalo de referéncia: 16,86-43,37), creatinina reduzida de 0,74
mg/dL (intervalo de referéncia: 0,8-1,3) e hipoalbuminemia, com albumina de 2,7 g/dL
(intervalo de referéncia: 3,5-5,5). Os testes de fun¢ao tireoidiana mostraram TSH normal
de 3,28 uIU/mL (intervalo de referéncia: 0,35-5,1) e T4 livre normal de 0,95 ng/dL (inter-
valo de referéncia: 0,87-1,85). O painel de eletrolitos encontrava-se dentro dos limites da
normalidade, incluindo sédio de 138 mmol/L (intervalo de referéncia: 137-147), potassio
de 4,25 mmol/L (intervalo de referéncia: 3,5-5,3) e cloreto de 107 mmol/L (intervalo de
referéncia: 99-110). O nivel de procalcitonina foi de 0,2 ng/mL (intervalo de referéncia: 0—
0,2). Com base nesses achados, a paciente foi internada no servigo de clinica médica para
manejo multidisciplinar envolvendo clinica médica, endocrinologia, reumatologia e he-
matologia. O tratamento incluiu antibioticoterapia, otimizacao da terapia antirretroviral,
calcifediol, carbonato de calcio prescrito pela endocrinologia e citrato de magnésio, com
monitoramento rigoroso da evolugao clinica, dos niveis séricos diarios de calcio, da funcao
renal e acompanhamento pelas especialidades envolvidas.

Foram realizados estudos complementares adicionais. A analise molecular revelou
contagem de linfécitos T CD4+ de 79 células/pL (intervalo de referéncia: 500-1.500), indi-
cando imunossupressao grave compativel com infecgao avangada pelo HIV (AIDS) e alto
risco para infecgdes oportunistas. A carga viral do HIV mostrou virus detectavel com <40
copias/mL (log 1,60), sugerindo replicacao viral minima. Os estudos autoimunes demons-
traram anticorpos antipeptideo citrulinado ciclico (anti-CCP) negativos e fator reumatoide
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quantitativo normal de 13 UI/mL (intervalo de referéncia: 0-18), indicando que os achados
musculoesqueléticos ndo eram atribuiveis a artrite reumatoide. A avaliagao da densidade
mineral dssea revelou os seguintes resultados: coluna lombar (L1-L4) com T-score de -2,4,
fémur proximal com T-score de —2,4 e radio distal com T-score de -2,5 (valores de referén-
cia: normal > -1,0; osteopenia —1,0 a —2,5; osteoporose < —2,5), achados compativeis com
osteoporose e perda mineral dssea significativa.

Diante desses resultados, parametros adicionais foram avaliados para investigar o
metabolismo mineral 6sseo. Os exames laboratoriais demonstraram hipercalcemia de 12,9
mg/dL (intervalo de referéncia: 8,8-10,6), sugerindo um distirbio metabdlico subjacente
possivelmente relacionado a um processo maligno, e hiperfosfatemia de 5,8 mg/dL (inter-
valo de referéncia: 2,5-4,5), comumente observada em doengas renais ou neoplasicas. O
magnésio sérico estava dentro da normalidade, em 2,2 mg/dL (intervalo de referéncia:
1,77-2,58). O nivel de horménio paratireoideo (PTH) encontrava-se acentuadamente re-
duzido, em 1,20 pg/mL (intervalo de referéncia: 12-88), indicando hipoparatireoidismo
ou secregao prejudicada de PTH. Os niveis de vitamina D estavam deficientes, em 8,35
ng/mL (deficiéncia <20 ng/mL; insuficiéncia 21-29 ng/mL; suficiéncia 230 ng/mL), en-
quanto os niveis de calcitonina eram normais, em 8,9 pg/mL (intervalo de referéncia: 0—
10).

Nesse contexto clinico, a combinacao de hipercalcemia, hiperfosfatemia, niveis supri-
midos de PTH, deficiéncia de vitamina D, calcitonina normal e evidéncia radiologica de
osteoporose sugeriu fortemente um distiirbio do metabolismo mineral 6sseo associado a
uma malignidade subjacente. A imunossupressao grave, secundaria a infeccao avangada
pelo HIV, aumentava ainda mais o risco de complicacdes esqueléticas nesta paciente. Con-
sequentemente, foi iniciada uma ampla investigagao diagnostica, incluindo rastreamento
esquelético por imagem e estudos hematoldgicos, como eletroforese de proteinas séricas
e analise urinaria da proteina de Bence Jones, para melhor caracterizar o processo neopla-
sico suspeito.

A eletroforese de proteinas séricas revelou as seguintes fragdes: albumina 56,2% (in-
tervalo de referéncia: 54-65), globulinas alfa-1 3,3% (intervalo de referéncia: 2—4), globuli-
nas alfa-2 7,4% (intervalo de referéncia: 6-9), globulinas beta 11,2% (intervalo de referén-
cia: 8-14) e globulinas gama 22% (intervalo de referéncia: 10-20), indicando elevagao sig-
nificativa. Foi identificado um pico monoclonal de aproximadamente 8,0 g/dL na regido
gama, altamente sugestivo de gamopatia monoclonal e compativel com mieloma multi-
plo. A analise urindria para proteinas de Bence Jones foi positiva, com cadeias leves kappa
medindo 100 mg/dL (intervalo de referéncia: 0-10), enquanto cadeias lambda ndo foram
detectadas. A imunofixagao proteica confirmou a presenca de cadeias leves monoclonais
kappa, reforcando o diagnoéstico de mieloma multiplo. Posteriormente, foi realizado um
rastreamento esquelético, cujos achados sao descritos a seguir (Figuras 2 a 4).

E importante destacar que, durante o periodo de hospitalizacao, foram realizados
exames laboratoriais de acompanhamento para monitorar o estado clinico geral da paci-
ente. Esses exames revelaram uma deterioracdo significativa da fungao renal, com niveis
de ureia marcadamente elevados, de 86,4 mg/dL (intervalo de referéncia: 16,86-43,37), e
creatinina de 2,35 mg/dL (intervalo de referéncia: 0,8-1,3), achados compativeis com com-
prometimento renal agudo, possivelmente relacionado ao mieloma multiplo. Consequen-
temente, o plano terapéutico foi ajustado de acordo com a evolugao clinica da paciente.
Além disso, foi iniciada terapia com bisfosfonatos diante dos distarbios documentados no
metabolismo désseo e da presenga de hipercalcemia, particularmente no contexto de hipo-
paratireoidismo e desequilibrio mineral.

Este caso ilustra uma complicagdo hematologica complexa em uma paciente com
HIV/AIDS avancado, na qual as manifestagdes osteoarticulares e os achados dos estudos
metabdlicos levantaram suspeita para mieloma multiplo. Ressalta-se a importancia do di-
agnostico precoce, da avaliagdo abrangente e do manejo adequado para prevenir
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complicagdes renais e esqueléticas, além de otimizar o prognostico em um cenario de imu-
NOSsupressao grave.

Figura 2. Radiografia anteroposterior do radio e da ulna demonstrando multiplas lesdes
liticas distribuidas ao longo de ambos os o0ssos (setas brancas), caracterizadas por dimi-
nuicao da densidade dssea. Na epifise proximal do radio, observa-se uma protuberancia
Ossea irregular na superficie cortical (setas verdes), comprometendo a integridade do osso
e apresentando-se como uma area de densidade reduzida compativel com lesao litica. As
margens dessa lesdo sdo pouco definidas, sugerindo destruicdo dssea progressiva.

4. Revisao

A infecgao pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV) e a sindrome da imunode-
ficiéncia adquirida (AIDS) sao reconhecidas por induzir imunossupressao cronica, com-
prometendo profundamente a fun¢do do sistema imunoldgico e aumentando a suscetibi-
lidade a uma ampla variedade de neoplasias, incluindo o mieloma multiplo (MM). A as-
sociacdo entre essas duas condi¢des é sustentada por diversos estudos que sugerem que
pessoas vivendo com HIV apresentam risco significativamente maior de desenvolver do-
engas hematologicas malignas, como o MM [8]. A imunossupressao cronica relacionada
ao HIV, particularmente em pacientes com baixa adesao a terapia antirretroviral (TARV),
prejudica os mecanismos de vigilancia imunoldgica, facilitando a proliferagao de plasmo-
citos malignos. Além disso, a desregulagdo das fung¢des das células B e T em individuos
infectados pelo HIV contribui para a expansao descontrolada de plasmocitos e o subse-
quente desenvolvimento do MM [9].

No presente caso, a paciente encontrava-se na fase de AIDS, com contagem de linfé-
citos T CD4+ marcadamente reduzida (79 células/pL), indicando imunossupressao grave
e maior risco para neoplasias hematoldgicas. Os critérios CRAB, hipercalcemia,
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insuficiéncia renal, anemia e lesdes 6sseas, sao fundamentais para o diagndstico do MM.
A paciente preenchia varios desses critérios, incluindo hipercalcemia (12,9 mg/dL), com-
prometimento renal com elevac¢ao da creatinina e multiplas lesdes dsseas liticas, todos for-
temente sugestivos de mieloma multiplo [9].

Figura 3. Radiografia anteroposterior da tibia e da fibula demonstrando multiplas lesdes
liticas distribuidas ao longo de ambos os ossos, com reducao global da densidade 6ssea
(setas brancas). Observa-se perda da arquitetura dssea normal na didfise tibial (setas ver-
melhas). Além disso, lesGes liticas proeminentes indicando destruicao 6ssea sao evidentes
na epifise proximal (circulo vermelho).

Figura 4. Radiografia posteroanterior do cranio demonstrando lesdes liticas na regiao oc-
cipital, caracterizadas por areas de diminui¢ao da densidade 6ssea (setas brancas). Essas
lesdes aparecem como zonas radiolticidas (escuras), sugerindo destrui¢do dssea subja-
cente.
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Os achados clinicos e laboratoriais observados sao consistentes com os critérios
CRAB e representam manifestagdes classicas do MM. A coexisténcia de hipercalcemia,
disfuncao renal, anemia e lesdes osteoliticas reforga a suspeita diagnostica e esta alinhada
arelatos prévios que enfatizam que tais caracteristicas devem levar a consideracao de MM
em pacientes com infec¢do avancada pelo HIV e baixa adesao a TARV. Esses resultados
também destacam a importancia de incluir o mieloma multiplo no diagndstico diferencial
de pacientes imunocomprometidos que apresentam sintomas sistémicos e osteoarticula-
res.

O metabolismo mineral dsseo é regulado principalmente por calcio, fésforo, hormo-
nio paratireoideo (PTH) e calcitonina. Em condicdes fisiologicas, o calcio é essencial para
a fungao celular, contragdo muscular e coagulacdo, enquanto o fésforo desempenha papel
critico na mineralizagao 6ssea. O PTH promove a liberacdo de calcio do osso para a cor-
rente sanguinea em resposta a hipocalcemia, estimulando a reabsorgao 6ssea. Entretanto,
em estados patoldgicos como o MM, a atividade osteoclastica excessiva leva ao aumento
da reabsorcdo dssea e, consequentemente, a hipercalcemia. Na hipercalcemia maligna as-
sociada ao MM, a secrecao de PTH geralmente encontra-se suprimida, apesar dos niveis
elevados de calcio. A calcitonina, por sua vez, exerce efeito oposto ao inibir a reabsor¢ao
Ossea e promover o deposito de calcio no osso, reduzindo assim os niveis séricos de calcio
[10].

Nesta paciente, a coexisténcia de hipercalcemia e hiperfosfatemia, juntamente com
niveis suprimidos de PTH, sugere hipercalcemia relacionada a malignidade, condicao na
qual a secrecao do hormoénio paratireoideo é fisiologicamente inibida em resposta aos ni-
veis elevados de cdlcio. Esse fendmeno é comumente observado no MM e reflete a inca-
pacidade das glandulas paratireoides de regular adequadamente o metabolismo mineral
diante da destruicdo 6ssea excessiva mediada por osteoclastos. Além disso, a imunossu-
pressao cronica relacionada ao HIV pode agravar as alteragdes do metabolismo mineral
ao comprometer mecanismos regulatdrios mediados pelo sistema imunoldgico envolvi-
dos na homeostase 6ssea [10].

A supressao do PTH fornece uma forte justificativa para o uso de bisfosfonatos, que
inibem a atividade dos osteoclastos e reduzem a reabsorcido 6ssea em pacientes com mi-
eloma multiplo (MM). Farmacos como pamidronato e acido zoledrénico sdo amplamente
utilizados para prevenir eventos relacionados ao esqueleto, reduzir o risco de fraturas e
melhorar a estabilidade 6éssea no MM. Neste caso, a terapia com bisfosfonatos foi particu-
larmente importante devido aos niveis suprimidos de PTH, a extensa doenga osteolitica e
a hipercalcemia, fatores que aumentam o risco de destruigdo dssea progressiva. A imu-
nossupressao cronica relacionada ao HIV contribui ainda mais para o desequilibrio mine-
ral e a redugdo da densidade dssea, ressaltando a necessidade de uma abordagem tera-
péutica abrangente e multidisciplinar [10].

A deficiéncia de vitamina D, observada nesta paciente, também contribui para os dis-
tarbios do metabolismo mineral 6sseo, uma vez que a vitamina D é essencial para a ab-
sor¢ao intestinal de calcio e para a adequada regulagdo do esqueleto. A presenca dessa
deficiéncia, em combinagdo com a osteoporose demonstrada na densitometria dssea, evi-
dencia o impacto deletério da imunossupressao cronica sobre a satide dssea em pacientes
com HIV [11].

O diagnostico de MM neste caso foi confirmado pela integragao de achados clinicos,
radiologicos e laboratoriais. A eletroforese de proteinas séricas demonstrou um pico mo-
noclonal na fragdo gama, compativel com gamopatia monoclonal e indicativo da produ-
¢ao de proteina M por plasmdcitos malignos. Além disso, a andlise urindria da proteina
de Bence Jones foi positiva para cadeias leves monoclonais kappa, um achado caracteris-
tico do MM e um fator conhecido na patogénese da nefropatia associada ao mieloma, por
meio da deposic¢ao tubular de cadeias leves [12].

Ap0s a confirmagao diagndstica, foi iniciada terapia sistémica de primeira linha com
um regime triplo padrao composto por um inibidor do proteassoma (bortezomibe), um
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agente imunomodulador (lenalidomida) e um corticosteroide (dexametasona). Essa com-
binac¢ao é amplamente utilizada no MM sintomatico para reduzir a carga tumoral ao di-
recionar o tratamento contra os plasmocitos malignos. Como terapia adjuvante, foi admi-
nistrado um bisfosfonato (acido zoledrénico) para mitigar a destruicdo dssea, aliviar a dor
associada as lesdes liticas e controlar a hipercalcemia. A funcao renal foi rigorosamente
monitorada ao longo do tratamento para prevenir e manejar possiveis complica¢des [12].

A baixa adesdao a TARV representa um fator critico contribuinte neste caso. Diversos
estudos demonstram de forma consistente que a adesao inadequada esta associada a su-
pressdo viral insuficiente, deterioragao progressiva da fungao imunoldgica e maior carga
de comorbidades, incluindo complicagdes hematoldgicas e metabdlicas. Dados observaci-
onais em populacoes vivendo com HIV indicam que a adesao insuficiente pode favorecer
o desenvolvimento de comorbidades graves e neoplasias ao comprometer o controle imu-
noldgico de longo prazo [11]. Nesta paciente, a infeccao avangada pelo HIV, associada a
uma contagem extremamente baixa de CD4+ e ao historico de baixa adesao a TARV, con-
tribuiu significativamente para a imunossupressao grave e para o aumento da suscetibili-
dade ao MM. A vigilancia clinica rigorosa desses pacientes € essencial para a deteccdo
precoce de sinais de malignidade, uma vez que a imunodeficiéncia prolongada pode pre-
judicar o controle imunomediado de clones celulares malignos [9].

Por fim, os principais fatores envolvidos no diagnostico e manejo do mieloma multi-
plo no contexto do HIV/AIDS estao intimamente inter-relacionados. A imunossupressao
cronica induzida pelo HIV aumenta o risco de mieloma multiplo ao promover desregula-
¢ao imunoldgica e proliferacdo descontrolada de plasmocitos malignos. Essa interacao fi-
siopatoldgica frequentemente é acompanhada por disturbios do metabolismo mineral; a
hipercalcemia e as alteragdes do hormonio paratireoideo reforcam a associagao entre o
mieloma multiplo e os transtornos 6sseo-minerais, contribuindo para a reducado da densi-
dade 6ssea e o comprometimento da fung¢ao renal. Diante dessa complexidade, o cuidado
ao paciente deve seguir uma abordagem abrangente e multidisciplinar que priorize ndo
apenas o tratamento do mieloma multiplo, mas também o manejo das complica¢des renais
e esqueléticas. A regulagdo do metabolismo mineral, incluindo o uso de bisfosfonatos para
prevenir fraturas e limitar a destrui¢ao dssea, é fundamental para a melhoria dos desfe-
chos clinicos.

5. Discussao

Diversos estudos demonstram que pacientes com HIV/AIDS avangado apresentam
maior risco de desenvolver neoplasias hematoldgicas, incluindo o mieloma multiplo
(MM). A imunossupressdo cronica induzida pelo HIV compromete o sistema imunolo-
gico, particularmente os linfécitos T, facilitando a proliferagao de plasmdcitos malignos.
Esse processo, associado a desregulacdo das células B, aumenta a suscetibilidade ao MM,
especialmente em pacientes com baixa adesdo a terapia antirretroviral (TARV) [11]. No
presente caso, a paciente apresentava contagem de linfocitos T CD4+ de 79 células/uL,
indicando imunossupressdo grave e alto risco para infec¢des oportunistas e neoplasias
hematoldgicas, como o MM [12]. Evidéncias sugerem que a infec¢ao avancada pelo HIV
cria um ambiente favoravel para a proliferagao descontrolada de plasmdcitos malignos ao
interromper a homeostase imunoldgica [9].

Quanto ao historico estético, a paciente havia sido previamente submetida a multi-
plos procedimentos com injegdes de biopolimeros. Embora uma relagao causal entre bio-
polimeros e mieloma multiplo ndo tenha sido definitivamente estabelecida, alguns estu-
dos sugerem que a inflamacgao cronica induzida por esses materiais pode alterar a funcao
imunoldgica, potencialmente promovendo mutagdes e a proliferagao de plasmoécitos ma-
lignos. Entretanto, ndo ha evidéncias conclusivas que sustentem essa hipotese, sendo ne-
cessarias pesquisas adicionais. Neste caso, a infec¢do avangada pelo HIV permanece como
o principal fator contribuinte para a progressao para mieloma multiplo [11].
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Os achados clinicos e laboratoriais atenderam aos critérios CRAB, fundamentais para
o diagnoéstico de MM. A paciente apresentou hipercalcemia (12,9 mg/dL), insuficiéncia
renal (creatinina elevada de 2,35 mg/dL e ureia de 86,4 mg/dL), anemia significativa (he-
moglobina de 9,7 g/dL) e multiplas lesdes osteoliticas identificadas em exames radiogra-
ficos. A presenga desses critérios sustenta fortemente o diagnostico de mieloma multiplo.
A eletroforese de proteinas séricas revelou um pico monoclonal na fracdo gama das glo-
bulinas (22%), indicando a presenca de proteina monoclonal (proteina M), um marcador
caracteristico do MM. Esse achado é consistente com gamopatia monoclonal, um impor-
tante marcador diagnostico do mieloma multiplo. A analise urinaria da proteina de Bence
Jones foi positiva, com niveis de cadeias leves kappa de 100 mg/dL, um achado crucial
para a confirmagao do MM, uma vez que essas proteinas sao tipicamente excretadas pelos
rins em pacientes afetados [12].

Foram observadas alteragdes significativas no metabolismo mineral, refor¢ando o di-
agnostico de MM. Os niveis elevados de fosforo (5,8 mg/dL) e a hipercalcemia (12,9
mg/dL) indicaram um desequilibrio mineral comumente visto no MM devido a reabsor-
¢ao Ossea mediada por plasmocitos malignos. A hipercalcemia é uma complicagdo fre-
quente do MM, pois a atividade osteolitica leva a0 aumento da liberagao de calcio na cor-
rente sanguinea. Os niveis suprimidos de hormonio paratireoideo (PTH) (1,20 pg/mL) fo-
ram consistentes com hipercalcemia maligna primaria, representando uma resposta fisio-
logica na qual niveis elevados de calcio inibem a secre¢ao do hormonio paratireoideo. Esse
disturbio da homeostase do calcio é um componente central da fisiopatologia do MM e
pode ser agravado pelo comprometimento renal, comum na doenca devido a deposigao
de proteinas monoclonais nos rins. O manejo incluiu suplementacio de calcio e vitamina
D, essenciais para melhorar a absor¢ao intestinal de calcio, restaurar o equilibrio mineral
e normalizar os niveis séricos. Essa abordagem reduz o risco de fraturas, melhora a mine-
ralizacdo dssea e é amplamente aceita na pratica clinica [10-12].

O tratamento com bisfosfonatos resultou em melhora significativa dos parametros
de reabsorgdo dssea quatro semanas ap0s o inicio da terapia, com redugao importante dos
sintomas relacionados ao esqueleto, como dor e edema em membros. Os niveis séricos de
calcio estabilizaram-se dentro da faixa de normalidade (9,5 mg/dL), e a densitometria 6s-
sea de acompanhamento demonstrou discreto aumento do T-score na coluna lombar e no
quadril proximal, indicando melhora da densidade dssea [10-12]. Apos o inicio da terapia
com bortezomibe, lenalidomida e dexametasona, a paciente apresentou melhora clinica
significativa. Os sintomas 6sseos reduziram substancialmente, com diminui¢ao da dor e
da inflamacao nas extremidades, resultando em maior capacidade funcional. A hipercal-
cemia, que inicialmente atingia 12,9 mg/dL, foi efetivamente controlada, com estabilizagao
dos niveis séricos de calcio dentro dos limites normais apds quatro semanas de trata-
mento. A fung¢do renal permaneceu estavel, sem nova eleva¢ao dos niveis de creatinina ou
ureia, refletindo manejo adequado das complica¢des metabdlicas.

A eletroforese de proteinas séricas de acompanhamento demonstrou redugao do pico
monoclonal na fragdo gama, indicando resposta terapéutica favoravel. Os parametros he-
matoldgicos também melhoraram, com normalizacao gradual dos niveis de hemoglobina
e resolucdo da trombocitose. Esses achados sugerem resposta positiva a terapia inicial e
reforcam a importancia de uma abordagem multidisciplinar para o manejo abrangente
dessa doenga complexa. O acompanhamento rigoroso é essencial para monitorar os niveis
de proteina monoclonal, o0 metabolismo mineral e a fun¢do renal, além de otimizar a ade-
sd0 a terapia antirretroviral e controlar a replicagdo viral [12].

6. Conclusio

O presente caso clinico destaca a complexidade do manejo de uma paciente jovem
com infecgdo avangada pelo HIV e mieloma multiplo (MM). A imunossupressao grave,
refletida por uma contagem marcadamente baixa de linfécitos T CD4+ (79 células/uL),
representa um fator de risco critico para o desenvolvimento de neoplasias hematolégicas,
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posta fisiologica apropriada a hipercalcemia maligna primaria, distinguindo essa condi-
¢ao do hipoparatireoidismo secundario tipicamente observado na doenca renal cronica e
esclarecendo a interpretagao fisiopatoldgica inicial. A deficiéncia de vitamina D também
parece contribuir para as alteragdes do metabolismo mineral e para o comprometimento
da satde dssea, achados comuns no MM devido a desregulacdao da homeostase do calcio.
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O manejo multidisciplinar é essencial nesses casos, abrangendo tanto o tratamento
da neoplasia hematoldgica quanto o controle das complicagdes metabolicas e renais asso-
ciadas. A terapia com bisfosfonatos demonstrou eficdcia na melhora dos parametros de
reabsor¢ao dssea, na estabiliza¢ao dos niveis séricos de célcio e no aumento da densidade
mineral dssea. Além disso, a quimioterapia combinada com bortezomibe, lenalidomida e
dexametasona resultou em resposta clinica favoravel, com melhora significativa dos sin-
tomas 6sseos, da fungado renal e dos parametros hematologicos.

Este caso reforga a importancia do diagnoéstico precoce e do manejo abrangente em
pacientes com infec¢do avangada pelo HIV e mieloma multiplo, enfatizando a necessidade
de uma abordagem terapéutica que contemple as comorbidades associadas e otimize os
desfechos clinicos. O monitoramento rigoroso dos parametros hematologicos, renais e me-
tabdlicos € fundamental para orientar ajustes terapéuticos e alcangar o controle da doenga
em longo prazo.
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