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Introducción. Varios estudios han puesto de manifiesto la asociación que existe entre la 

presencia de células plasmáticas tumorales circulantes (CPTC) en sangre de pacientes con 

neoplasias de células plasmáticas (CP) y un peor pronóstico de la enfermedad. Sin embargo, en 

estos trabajos la frecuencia de pacientes con CPTC es muy variable, dependiendo en gran medida 

del nivel de sensibilidad de la técnica empleada para su detección. Hasta la fecha, se desconoce 

cuál es exactamente la frecuencia de CPTC en pacientes con distintos subtipos diagnósticos de 

neoplasias de CP cuando se emplea la citometría de flujo de nueva generación para su 

identificación, así como el posible impacto pronóstico que supone tal hallazgo al diagnóstico en 

estas entidades. 

Objetivo. En este trabajo nos propusimos explorar por primera vez, la utilidad de la citometría 

de flujo de nueva generación para la detección de CPTC al diagnóstico, en muestras de sangre 

de pacientes con distintos subtipos de neoplasias de CP, con el fin de determinar la frecuencia 

de casos positivos, los niveles de CPTC y su potencial impacto en el pronóstico de estas 

enfermedades. 

Materiales y métodos. Para abordar los objetivos antes planteados, analizamos un total de 508 

muestras pareadas de sangre periférica (n=264) y médula ósea (MO; n=244) procedentes de 264 

pacientes con neoplasias de CP al diagnóstico, incluyendo casos que mostraban un compromiso 

sistémico de la enfermedad, como la gammapatía monoclonal de significado incierto (GMSI), el 

mieloma quiescente (MMQ) o el mieloma activo (MM), y otros con neoplasias de tipo localizado, 

como el plasmocitoma solitario o el MM macrofocal. En paralelo, analizamos 71 muestras de 

sangre periférica y 12 de médula ósea (MO) de donantes sanos, dentro de un rango de edad 

similar a la de los pacientes incluidos en el estudio. A su vez, correlacionamos los resultados del 

análisis inmunofenotípico de la presencia y número de CPTC mediante la técnica de citometría 

de flujo de nueva generación recientemente desarrollada, con distintos subgrupos diagnósticos 

y pronósticos de la enfermedad (según los sistemas de estratificación de riesgo comúnmente 

usados en la actualidad), así como con la infiltración tumoral en muestras pareadas de MO. 

Resultados. En términos generales, la citometría de flujo de nueva generación demostró la 

presencia de CPTC en la sangre periférica al diagnóstico de todos los pacientes con MM activo 

(68/68; 100%) y MMQ (28/28; 100%), y en más de la mitad de los pacientes con GMSI (88/150; 

59%). Por el contrario, solo una pequeña proporción de los enfermos con plasmocitoma solitario 

(3/17; 18%) mostraron CPTC en sangre al diagnóstico. Además, el número de CPTC en sangre 
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aumentaba de forma progresiva desde los pacientes que presentaban tumores localizados de CP 

-plasmocitoma solitario y MM macrofocal-, hasta la GMSI, el MMQ y el MM activo ( <0,0001). Así 

mismo, los pacientes clasificados en subgrupos de mayor riesgo de progresión según los 

estándares actuales de estratificación pronóstica para GMSI y MM, presentaron niveles más 

elevados de CPTC en sangre que los pacientes que, teniendo la misma enfermedad, mostraban 

bajo riesgo ( <0,05). En este sentido, observamos también una correlación directa (no lineal) 

entre la presencia de un elevado número de CPTC y un mayor grado de infiltración medular por 

CP tumorales ( =0.78; <0.001). Desde el punto de vista pronóstico, niveles más elevados de 

CPTC en sangre se asociaron con una menor supervivencia libre de progresión entre los pacientes 

diagnosticados de GMSI y de MM ( <0,0001), así como con tasas de supervivencia global 

significativamente inferiores (  en este último grupo de pacientes. Especial, destaque 

merece el hecho de que las CPTC mostraron un perfil inmunofenotípico más inmaduro que su 

contrapartida medular, lo cual apoya el posible papel que pudieran tener las CP tumorales de 

sangre periférica en la diseminación de la enfermedad, tanto a nivel de MO como en órganos 

extramedulares. 

Conclusiones. Nuestros hallazgos demuestran que la citometría de flujo de nueva generación 

constituye uno de los métodos más sensibles para la detección de CPTC en sangre de pacientes 

con neoplasias de CP al diagnóstico, reflejando la existencia de enfermedad diseminada asociada 

con un comportamiento clínico más agresivo y un pronóstico adverso, especialmente entre los 

pacientes diagnosticados de GMSI y MM. 

 

 

 

 

 

 

 

 
























