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ÖZET 

YENİ TEŞHİS EDİLMİŞ MULTİPL MİYELOM TANILI HASTALARDA 

PET/CT’NİN PROGNOSTİK ÖNEMİ 

DR. YASİN DIKI 

UZMANLIK TEZİ, KONYA, 2023 

Amaç: Multipl miyelomda PET/CT ekstramedüller hastalık var mı yok mu konusunda 

yardımcı olurken aynı zamanda litik lezyonların ve ekstramedüller hastalığın SUVmax 

değerlerini, litik lezyon sayısı hakkına bilgi verir. Son yıllarda PET/CT’nin multipl 

miyelomda prognostik etkisini araştırmak için çalışmalar yapılmaktadır. Biz de bu 

çalışmamızda yeni tanı almış multipl miyelom hastalarında tanı anında çekilen PET/CT’nin 

prognostik etkisini retrospektif olarak araştırmak istedik.  

Gereç ve Yöntem: Çalışmamıza Necmettin Erbakan Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi 

Hematoloji polikliniğine başvuran 18-90 yaş aralığındaki 113 hasta dahil edilmiştir. 

Çalışmaya alınan hastaların biyokimyasal değerleri, hemogram, sedimantasyon, beta-2 

mikroglobulin düzeyleri, genetik anomali durumları, kemik iliği patoloji sonuçları, PET/CT 

bulguları, ortalama sağ kalım süreleri, progresyonsuz sağ kalım süreleri, tanı anında kaç 

yaşında oldukları, cinsiyetleri tespit edildi. Ayrıca hasta grubunun multipl miyelom alt tipi, 

hastalık evresi, risk grubu, 3 kür sonrası yanıt durumları kaydedildi.  

Bulgular: Ekstramedüller hastalığı olan hastalarda SUVmax değeri yükseldikçe tedaviye 

yanıt oranının azaldığı saptanmıştır. Litik lezyon SUVmax değeri 6,85’in üzerinde olması 

daha düşük sağkalım ile ilişkili olarak bulunmuştur. Ekstramedüller hastalık SUVmax değeri 

8,20’nin üzerinde olması daha düşük sağkalım ile ilişkili olarak bulunmuştur. Tedavi yanıtı 

olan hastalarda olmayan hastalara göre daha düşük sedimantasyon hızı, daha düşük kreatinin 

değerleri, daha düşük LDH seviyesi ve daha yüksek albumin düzeyi olduğu görülmüştür.  

Sonuç: Çalışmamızda tanı anında ki SUVmax değerlerinin tedaviye yanıt ve sağ kalım için 

prognostik öneme sahip olduğu gösterilmiştir. 

Anahtar kelimeler: Multipl miyelom, PET/CT, SUVmax, sağkalım, tedaviye yanıt  
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ABSTRACT 

PROGNOSTIC IMPORTANCE OF PET/CT IN PATIENTS WITH NEWLY 

DIAGNOSED MULTIPL MYELOMA 

DR. YASİN DIKI 

SPECIALIZATION THESIS, KONYA, 2023 

Objective: In multiple myeloma, PET/CT helps us to determine whether there is an 

extramedullary disease, while at the same time lithic lesions and extramedullary inform the 

SUVmax values of the disease, the number of lytic lesions. In recent years, studies have been 

conducted to investigate the prognostic effect of PET/CT in multiple myeloma. In this study, 

we wanted to retrospectively investigate the prognostic effect of PET/CT taken at the time 

of diagnosis in newly diagnosed multiple myeloma patients. 

Materials and Methods: In our study, 18-90 years old 113 patients admitted to the 

Hematology outpatient clinic of Necmettin Erbakan University Medical School Hospital 

were included. The biochemical values of the patients included in the study were hemogram, 

sedimentation, beta-2 microglobulin levels, genetic anomaly states, bone marrow pathology 

results, PET/CT findings, mean survival times, progression-free survival times, etc, at the 

time of diagnosis, how old they were, their gender was determined. In addition, multiple 

myeloma subtype, disease stage, risk group, 3 post-cycle response states of the patient group 

were recorded. 

Results: As a result of our study, it was statistically significant that the response rate to 

treatment decreased as the SUVmax value increased in patients with extramedullary disease. 

Lytic lesion SUVmax has been found to be over 6.85’ins in association with lower survival. 

Extramedullary disease SUVmax has been found to be above 8,20’ as associated with lower 

survival. Patients with no treatment response had a lower sedimentation rate, lower 

creatinine values, lower LDH level and higher albumin level than those without. 

Conclusion: In our study, it was shown that SUVmax values at the time of diagnosis have 

prognostic importance for response to treatment and survival. 

Keywords: Multiple myeloma, PET/CT, SUVmax, survival, response to treatmen 
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1.GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Multipl miyelom (MM), kemik iliğinde klonal, malign plazma hücrelerinin 

birikmesiyle meydana gelen hematolojik malignitedir (1). Bu aşırı çoğalan monoklonal 

plazma hücreleri işlevi olmayan immünglobulinleri ve/veya immünglobulin zincirlerini 

meydana getirir (2). Bu aşırı biriken immünglobulinler ve plazma hücrelerinin kemik iliğini 

infiltre etmesi sonucu anemi, böbrek yetmezliği, kemik ağrısı, kalsiyum yüksekliği meydana 

gelir (3). Tüm hematolojik malignitelerin yaklaşık %10’unu multipl miyelom 

oluşturmaktadır. Hematolojik kanserlerin içinde 2. sıklıkla görülür. Multipl miyelom ileri 

yaş hastalığıdır 45 yaş altında tanı alan hasta sayısı çok azdır (3). Tanı anında ortalama yaş 

65 tir ve 5 yıllık sağ kalım %46,6dır. Multipl miyelom tanısı için CRAB-SLiM adı verilen 

miyelom tanımlayıcı tanı kriterleri vardır. Görüntüleme tetkikleri olarak konvansiyonel 

grafiler, MRI, PET/CT kullanılabilir. Birbirlerine karşı üstünlükleri ve dezavantajlı oldukları 

durumlar olmakla beraber son yıllarda PET/CT kullanımı giderek artmaktadır. Multipl 

miyelom tedavisi hastalığın evresi, hastanın yaşı, OKHN uygun olup olmaması gibi 

durumlara uygun şekilde planlanır.  

PET/CT insan vücuduna verilen pozitron yayıcı radyofarmasötiklerden yayılan özel 

gama ışınlarını saptayarak vücut içerisindeki dağılımları belirleyen ve gelişmiş yazılımları 

olan bilgisayarlar aracılığı ile transaksiyel, koronal, sagital kesitsel eksenlerde görüntülere 

çeviren bir nükleer tıp yöntemidir. Multipl miyelomda PET/CT bizlere ekstramedüller 

hastalık var mı yok mu konusunda yardımcı olurken aynı zamanda litik lezyonların ve 

ekstramedüller hastalığın SUVmax değerlerini, litik lezyon sayısı hakkına bilgi verir. Son 

yıllarda PET/CT’nin multipl miyelomda prognostik etkisini araştırmak için çalışmalar 

yapılmaktadır.  

Bizlerde bu çalışmamızda yeni tanı almış multipl miyelom hastalarında tanı anında 

çekilen PET/CT’nin prognostik önemini retrospektif olarak araştırmak istedik.  
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2.GENEL BİLGİLER 

 

2.1 MULTİPL MİYELOM 

 

2.1.1 Tanım  

Multipl miyelom (MM), kemik iliğinde klonal, malign plazma hücrelerinin 

birikmesiyle meydana gelen bir hematolojik malignitedir (1). Bu aşırı çoğalan monoklonal 

plazma hücreleri işlevi olmayan immunglobulinleri ve/veya immünglobulin zincirlerini 

meydana getirir (2). Bu aşırı biriken immünglobulinler ve plazma hücrelerinin kemik iliğini 

infiltre etmesi sonucu anemi, böbrek yetmezliği, ağrı, kalsiyum yüksekliği meydana gelir 

(3). 

Dünya Sağlık Örgütü (WHO) Multipl Miyelomu; önemi belirlenmemiş monoklonal 

gamopati (MGUS), soliter plazmasitom, ekstraosseöz plazmasitom ve monoklonal 

immünoglobulin depo hastalıklarından ayırır (4). 

 

2.1.2 Epidemiyoloji  

 

Tüm hematolojik malignitelerin yaklaşık %10’unu multipl miyelom oluşturmaktadır 

(5). Hematolojik kanserlerin içinde 2. sıklıkla görülür. 2016 yılında tahmini 24800-30300 

yeni tanı sayısı ve 12600 ölüm ile lenfomadan sonra 2.  sıklıktadır (6). Dünya çapında tahmin 

edilen 5 yıllık prevalans 230000 kişidir (7). Multipl miyelom ileri yaş hastalığıdır 45 yaş 

altında tanı alan hasta sayısı çok azdır (3). Tanı anında ortalama yaş 65 tir ve 5 yıllık sağ 

kalım %46,6dır (8). Otuz yaş altında tanı oranı %0,02-%0,3 arasında olarak görülmektedir. 

Erkek hasta sayısı kadın hasta sayısına göre daha fazladır (9). 

Multipl miyelom genel olarak genetik bir geçişe sahip olmamakla beraber nadiren de 

olsa ailesel vakalar görülmüştür (10). İlginç bir şekilde MGUS tanısına sahip hastanın 

akrabalarında normal kişilere oranla MGUS riski 2,8 kat, multipl miyelom riski 2,9 kat, 

Waldenström makroglobunemi riski 4 kat ve KLL riski 2 kat yüksek saptanmıştır (11).  
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 2.1.3 Etyoloji 

Hematolojik kanserlerin etyolojisi çoğunlukla bilinmemektedir ve tanımlanan birkaç 

risk faktörü vakaların küçük bir kısmını oluşturmaktadır (12). Bazı çalışmalarda obezite, 

sigara (13), kimyasal ilaçlar (14), benzene maruziyet (15) gibi nedenlerin multipl miyelom 

sıklığını artırdığını gösterse de tersi çalışmalar da mevcuttur. 

Yine Japonyada yapılan bir çalışmada atom bombası kullanılmasından sonra 

MGUS’tan multipl miyelom’a dönüşme sıklığı arttığı gösterilmiştir (16). 

 

2.1.4 Patogenez 

Plazma hücreleri B lenfositlerden gelişmektedir. B lenfositler germinal merkezde 

çeşitli sinyal yolaklarının etkisi ile antikor üreten plazma hücrelerine dönüşmektedirler (17). 

Antikorlar immünglobulin (Ig) yapısındadır. IgG, IgA, IgM, IgD, IgE olmak üzere 5 adet 

immünglobulin molekülü bulunmaktadır. Antijenle birinci karşılaşmada plazma hücreleri 

IgM antikoru oluştururlar. Daha sonraki karşılaşmalarda ise sekonder immün yanıt ile diğer 

antikorların oluşumu görülür (18). 

Multipl miyelomun hemen her zaman MGUS’tan geliştiği düşünülmektedir (19). 

MGUS herhangi bir sistemik etki olmadan monoklonal protein üretimi olarak tanımlanır 

(20). MGUS’u oluşturan sitogenetik anomaliler özellikle immünglobulin ağır zincir (IgH) 

lokusunu etkileyen translokasyon ve hiperdiploididir. Bu anomalilerin varlığı, IgH 

genlerinin aktif bölgesi tarafından indüklenen onkojenin aşırı çoğalması ile sonuçlanır (21). 

MGUS’un MM’ye ilerlemesinde bir dizi progresif etmen sonucu ‘ikinci vuruş’ olarak 

isimlendirilen birtakım olaylar sorumlu tutulmaktadır.  

Bu olaylar;  

• Ek genetik değişiklikler (Örn; siklin D1, siklin D3 (CCND3), p53 mutasyonu, p16 

metilasyonu) 

• Hücre döngüsünde disregülasyon sonrası artan hücre sayısı  

• Apopitozisten kurtulma 
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• Kemik iliği mikroçevresindeki değişiklikler olarak sınıflandırılabilir (22). 

Sonuçta bu değişiklikler multipl miyelom dönüşümü için önemli rol oynarlar. 

Monoklonal plazma hücrelerinin artan proliferasyonu, hücre döngüsünün düzensizliğine 

bağlanabilir. Kemik iliği mikro çevresindeki değişimler ise şöyle sıralanabilir; 

• Anjiyogenezin indüklenmesi (23) 

• Bağışıklık sisteminin düzensizliği (24) 

• İnterlökin (IL)-6 ve vasküler endotelyal büyüme faktörü (VEGF) gibi sitokinleri 

içeren parakrin döngüler (25) 

• Kemik iliği stromal hücresi ile tümör büyümesinin düzenlenmesi (26) 

            Siklin proteinlerinin anormal üretilmesi, hücre içi yolakların fosforilasyonunu 

arttırır, aktivasyon ve inaktivasyon dengesinde bozulmaya ve sonuçta aşırı eksperesyona yol 

açar. Bu durum translokasyonlar yoluyla; siklin D1, siklin D2 veya siklin D3 ün aşırı 

çoğalması, siklin D kinaz inhibitörlerinin kaybı ile oluşur (27).  

            WNT sinyal iletim yolu, farklılaşma, proliferasyon dahil olmak üzere hücresel 

süreçleri düzenleyen, hücreden hücreye pleiotropik iletişim yoludur. WNT sinyali dokuya 

özgü kök hüre popülasyonlarının düzenlenmesindeki rolüyle bilinir ve böylece yetişkin doku 

hemostazını korur (28). WNT sinyalleri kemik iliği içerisinde aktif olarak çalışmaktadır. 

Multipl miyelom hücreleri bu WNT sinyallerinin kemik ile iletişimini keserek kemik 

hemostazını bozar. Kemik metabolizması 3 ana hücre grubu tarafından düzenlenir. Bunlar 

osteoblastlar, osteoklastlar ve osteositlerdir (29). WNT sinyallerinin mezengial kök 

hücrelerin osteoblastlara dönüşmesinde önemli işlevleri vardır. Sonuç olarak multipl 

miyelom hücreleri osteoblastik hücrelerin aktivitesini bozmaktadır. Yine multipl miyelom 

hücreleri RANKL ekspresyonu ile osteoklast fonksiyonlarını arttırır (30). Multipl 

miyelomda osteoblastik aktivitenin azalması ve osteoklastik aktivitenin artırması ile 

karakterize tablo mevcuttur. 
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Şekil 2-1. WNT’nin multipl miyelomdaki patogenezi (31)  
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Şekil 2-2. Multipl miyelom patogenezinde 1. Ve 2. translokasyonların 

zamanlaması (32) 

 

2.1.5 Tanı  

Multipl miyelom aşağıda belirtilen klinik durumlardan bir tanesi veya birkaç 

tanesinin olması halinde akla gelmelidir.  

• Direkt grafi veya diğer görüntüleme yöntemleri (BT, MRI, PET/CT) ile kemikte litik 

lezyonların olması 

• Total serum proteinin artması veya idrar ve/veya serumda monoklonal protein 

saptanması   

• Sebebi açıklanamayan anemi gibi sistematik semptomların olası malignite 

durumlarını düşündürmesi   

• Rastlantısal olarak saptanan veya semptomatik bulgu veren kalsiyum seviyesinin 

yüksek olması 

• Akut böbrek yetmezliği ve/veya primer amiloidozla birlikte görülen nefrotik 

sendrom olması   

Multipl miyelomdan şüphelendikten sonra detaylı anamnez, fizik muayene ve 

aşağıda belirtilen laboratuvar tetkiklerinin yapılması önerilir (33); 

• Tam kan sayımı ve periferik yayma 
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• Geniş biyokimyasal tetkikler (üre-kreatinin-total protein-albumin-kalsiyum-crp-ast-

alt- sodyum-potasyum-ldh) 

• Serum protein elektroforezi, serum ve 24 saatlik idrar immünfiksasyon, serum hafif 

zincir analizi 

• Serum hafif zincir düzeyi 

• Immünglobulin (Ig) düzeyleri  

• Tam idrar tetkiki 

• Beta-2 mikroglobulin düzeyi  

            Multipl miyelomdan şüphelenilen hastada yukardaki tetkiklerden sonra kemik iliği 

biyopsisi yapılması önerilir (34). Kemik iliği örneğinden patolojik değerlendirme, 

immünfenotiplendirme ve sitogenetik analiz çalışmaları yapılır (35). Bundan sonraki aşama 

ile BT, MR veya PET/CT ile tüm vücutta litik lezyon taraması yapılmasıdır (36). Hastada 

hiperviskozite semptomları varsa veya M protein konsantrasyonu 5 gr/dl üstünde ise serum 

vizkositesi ölçülmelidir. 

          Klinik olarak multipl miyelom şüphesinde serum protein elektroforezi, serum ve 24 

saatlik idrar immunfiksasyon, serum hafif zincir analizi yapılarak M protein varlığı açısından 

değerlendirilmelidirler (37). M protein varlığı yaklaşık olarak %97 oranında saptanacaktır, 

saptanamayan %3 lük kısım non-sekretuar denilen multipl miyelom olarak adlandırılır (38). 

          Serum hafif zincir analizi ile kappa ve lambda oranı hesaplanır. Sağlıklı bir kişide 

kappa/lambda hafif zincir oranı 0.26-1.65 arasındadır. Anormal kappa/lambda oranı, 

herhangi birinde aşırı üretim olduğunun belirtisidir. Multipl miyelom tanılı hastaların 

yaklaşık %90’ında görülür (39). Kappa/lambda oranı 100 ve üzerinde olursa iki yıl içinde 

miyeloma bağlı organ hasarı gelişme riskini yaklaşık olarak %70-80’e çıkardığını gösteren 

çalışmalar mevcuttur (40). 

           Periferik yaymada ise bulunabilecek bulgular şunlardır (41) ; 

• Rulo formasyonu (yaklaşık %50) 

• Lökopeni (%20) 

• Trombositopeni (%5)  

• Nadiren de olsa lökoeritroblastik kan tablosu görülebilir.  
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Kemik iliği biyopsisi ve aspiratı multipl miyelom düşünülen her hastaya yapılması 

gerekmektedir. Multipl miyelom tanısı koyabilmek için kemik iliğindeki monoklonal plazma 

hücre oranı %10 ve üzerinde olmalıdır (42). Bununla birlikte genellikle tanı koymak için 

biyopsi materyalindeki plazma hücre oranı kullanılır fakat aspirat ile biyopsi arasında 

farklılık varsa yüzdesi yüksek olan tanı için kullanılır. Kemik iliği tutulumu bölgesel 

olabileceği için alınan biyopsi materyali tanı için yeterli olmayabilir. Klinik şüphe devam 

ediyorsa kemik iliğinin başka bölge veya bölgelerinden biyopsi ve aspirasyon yapılması 

gerekebilir (42). Kemik iliği değerlendirmesi sonucu belirlenen plazma hücre yüzdesi tanı 

koyabilme olasılığını etkiler. Buna göre; 

• Kemik iliği plazma hücre oranı ≥%60 olursa diğer hiçbir kritere bakılmaksızın 

multipl miyelom tanısı konulur. Asemptomatik hastalarda plazma hücre oranı 

%60’tan fazla olması halinde 2 yıl içinde son organ hasarına neden olma olasılığı 

yaklaşık %80 olup bu hastalarda progresyon olmadan sağkalım ortalaması 7 ay 

kadardır (43). 

• Kemik iliği plazma hücre oranı %10 ile %60 arasında olması halinde tek başına 

tanı koydurmayıp biyokimyasal tetkiklerde veya son organ hasarı ile tanıyı 

desteklemek gerekmektedir.  

• Bölgesel tutulum olabileceği için hastaların yaklaşık %4’ünde %10’dan az 

plazma hücresi saptanabilir (41). 

Kemik iliğindeki plazma hücreleri morfoloji ve immünfenotiplerine göre tespit edilir. 

Plazma hücreleri hücre tipine bağlı olarak farklılık gösterebilir. Bazen miyeloblastlarla 

ayrımı karışabilir. Olgun plazma hücreleri bazofilik boyanan bol sitoplazmalıdır ve oval 

şekillidirler. Çekirdekleri ise yuvarlaktır ve eksantirik olarak yerleşimlidir. 
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Şekil 2-3. Kemik iliği aspirat ve biyopsisinde plazma hücreleri görüntüsü (44) 

 

       Kemik iliği immünohistokimyasal boyaması, flowsitometri çalışmaları ve 

immünofloresan çalışmalar immünofenotipi belirlemek için yapılır. Bu çalışmalar sonucu 

multipl miyelom plazma hücrelerindeki temel belirteçler şunlardır;  

• Kappa veya lambda hafif zincirlerinden herhangi birinin olması fakat ikisinin 

birden olmaması  

•  Yüzey immünglobulinlerin olmaması  

• Normal plazma hücre belirteçlerinden bazılarının olması örn; CD79a, CD138, 

VS38c ve CD38  

• Çoğu zaman CD19 negatifliği  

• CD56’nın genellikle pozitif değişkenlik göstermesi 

• CD45’in genellikle negatif değişkenlik göstermesi   

Kemik iliğindeki kappa/lambda oranı sağlıklı kişilerde 2:1dir. Bu oranın 4:1 olarak 

artması veya 1:2’den daha küçük olacak şekilde azalması monoklonal bir artışa göstergedir. 
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Bu artış kappa artışı veya lambda artışı olarak ölçülür. İşte orandaki değişikliğin bu şekilde 

olması monoklonal gamopatinin reaktif plazmasitomlardan ayırt edilmesini sağlar. 

Normal plazma hücrelerinde CD19 pozitifliği görülürken miyelom hücrelerinde 

genellikle CD19 negatifliği görülür. Yine çoğu miyelom hücresi CD45 açısından negatif 

olarak saptanır. Normal plazma hücrelerinde ve plazma hücreli lösemilerde CD56 

negatifken, miyelom hücrelerinin yaklaşık olarak %70inde CD56 pozitif olarak bulunur. 

Multipl miyelomda tipik olarak tanı koymamıza yardımcı olan bir sitogenetik 

bozukluk yoktur. Yine de bazı sitogenetik anormallikler miyelom riskini değerlendirmede 

ve prognoz hakkında yardımcı olurlar. t(4;14), t(14;16), t(14;20), del17p13'e sahip veya 

FISH ile 1q kazanan hastalar multipl miyelom tanılı hastaların yaklaşık %25'ini oluşturur ve 

standart tedaviyle ortalama sağkalım süresi kısadır (45).  t(4;14), t(14;16) ve del17p multipl 

miyelom için yüksek riskli sitogenetik anormallik olarak değerlendirilir (46). t(11;14) ve 

t(6;14) gibi bazı sitogenetik alt tipler ve hiperdiploidi standart riskli sitogenetik anormallik 

olarak değerlendirilmiştir (47). t(4;14), t(14;16) ve t(14;20) translokasyonları kötü prognozla 

ilişkilidir (47).  

Multipl miyelom şüphesi olan veya tanı konulan hastalara kesitsel görüntüleme 

yapmak gerekmektedir. Bu kesitsel görüntüleme sonucu ekstramedüller hastalık olup 

olmadığı, litik lezyon bulunup bulunmadığı tespit edilir. Yine görüntüleme yöntemleri ile 

hastalığın tedavi sonrası takibi de yapılabilir. BT, MRI veya PET/CT litik kemik 

lezyonlarını, ekstramedüller hastalığı direkt grafilere göre daha iyi gösterir (48). Her 3 çekim 

yönteminin de avantajları olduğu gibi dezavantajları da vardır. Hangi yöntemin seçileceği 

hastaya göre değişmektedir. Örneğin ekstramedüller hastalığı PET/CT daha iyi 

göstermektedir.  Yine kemik lezyonlarını göstermede MRI daha üstündür (49). 

Miyelom tanısı 2014 yılında Uluslararası Multiple Miyelom çalışma grubu (IMWG) 

tarafından gözden geçirilmiş ve son halini almıştır (42). Daha önceleri tedavi gerektiren 

multipl miyelom olarak tanımlanan kriterler mevcuttur. Bu kriterler kısaca CRAB olarak 

bilinmektedir. 

• Hiperkalsemi (Serum kalsiyum değerinin >11 mg/dL olması veya normal üst 

sınırdan 1 mg/dL yüksek olması) 
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• Böbrek yetmezliği (Tahmini veya ölçülmüş kreatinin klirensi <40 mL/dak olması 

veya serum kreatinin >2 mg/dL olması) 

• Anemi (Hemoglobin değerinin 10 gr/dL’nin altında olması veya normale göre 2 

gr/dL düşük olması)  

• Kemik lezyonları (Tüm vücut BT veya PET-BT’de bir veya daha fazla osteolitik 

lezyonun olması) 

 

CRAB olarak bilinen kriterlerin üzerine 3 yeni kriter daha eklenmiştir. Bu 3 yeni kriter kısaca 

SLiM olarak adlandırılmıştır. Bunlar; 

• Kemik iliği biyopsisinde %60’tan fazla klonal plazma hücresi olması (50) 

• Hafif zincir oranının 100’ün üzerinde olması (51) 

• Tüm vücut MR’de birden fazla 5 mm veya daha büyük odaksal lezyon varlığı 

(52) 

 

Tüm bu kriterlere miyelom tanımlayıcı olaylar adı verilmiş olup günümüzde multipl 

miyelom tanısı için gereklidir. Multipl miyelom, MGUS ve SMM için tanı kriterleri tablo 

2.1 de gösterilmiştir. 
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 Tablo 2-1. Multipl miyelom, MGUS ve SMM tanı kriterleri (42) 

 

2.1.6 Evreleme 

Birçok kanserde tedavi planı yapabilmek ve hastalığın ilerlemesi hakkında fikir 

oluşması için evreleme sistemleri geliştirilmiştir. Multipl miyelomda güncel olarak 

kullanılan Uluslararası Skorlama Sistemi (ISS) ve bu sisteme LDH ile sitogenetik 

değişiklikler eklenerek oluşturulan Revize Uluslararası Skorlama Sistemi (R-ISS) adı 

MULTİPL MİYELOM 

Klonal kemik iliği plazma hücreleri ≥%10 veya biyopsi ile kanıtlanmış kemik veya 

ekstramedüller plazmasitoma ve aşağıdaki miyelomu tanımlayan olaylardan biri veya 

daha fazlası  

• Hiperkalsemi (Serum kalsiyum değerinin >11 mg/dL olması veya normal üst sınırdan 1 

mg/dL yüksek olması) 

• Böbrek yetmezliği (Tahmini veya ölçülmüş kreatinin klirensi <40 mL/dak olması veya 

serum kreatinin >2 mg/dL olması) 

• Anemi ( Hemoglobin düzeyinin normalin alt limitinin en az 2 g/ dL altında olması veya 

Hemoglobin düzeyinin 10 g/dL’nin altında olması)  

• Kemik lezyonları (Tüm vücut BT veya PET-BT’de bir veya daha fazla osteolitik lezyonun 

olması (Tüm vücut BT veya PET-BT’de 5 mm’den büyük osteolitik lezyon. PET’de artmış 

FDG tutulumu olması gerekmez). 

• Ayrıca malignite biyobelirteçlerinden biri veya daha fazlasının olması   

• Kemik iliği biyopsisinde %60’tan fazla klonal plazma hücresi olması 

• Hafif zincir oranının 100 ün üzerinde olması 

• Tüm vücut MR’de birden fazla 5 mm veya daha büyük odaksal lezyon varlığı 

SMOLDERİNG MULTİPL MYELOM (SMM) 

Her 2 kriterin mutlaka olması gerekmektedir. 

• Serum monoklonal proteini (IgG veya IgA) 30 g/L veya daha fazla olması veya 24 saatte 

≥500 mg idrar monoklonal proteini ve/veya kemik iliği plazma hücre oranının %10-%59 

arasında olması  

• Miyelom tanımlayıcı olayların olmaması veya amiloidozun olmaması 

ÖNEMİ BELİRSİZ MONOKLONAL GAMOPATİ (MGUS) 

Her 3 kriterin mutlaka olması gerekmektedir. 

• Serum monoklonal proteininin 30 g/L altında olması  

• Kemik iliği plazma hücre oranının %10’un altında olması  

• Miyelom tanımlayıcı olayların olmaması veya amiloidozun olmaması (veya IgM MGUS 

tanısında  Waldenström makroglobulinemisinin olmaması  
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verilen 2 çeşit evreleme sistemi vardır. Eskiden Durie&Salmon Evreme Sistemi adı verilen 

bir evreleme sistemi kullanılmaktayken günümüzde ISS ve R-ISS kullanılmaktadır. Tablo 

2.2 de ISS ve R-ISS özetlenmiştir. Uluslararası Skorlama Sistemi (ISS) hastaların albümin 

düzeyi ve serum beta2 mikroglobulin düzeyine göre çalışmaktadır. ISS de evre Ⅰ, evre Ⅱ ve 

evre Ⅲ olmak üzere 3 evre vardır. Bir çalışmaya göre evrelere göre ortalama sağ kalım 

süreleri 62 ay, 44 ay ve 29 aydır (53). 

Revize Uluslararası Skorlama Sistemi ise ISS ye LDH ve sitogenetik değişikliklerin 

eklenmesi ile oluşturulmuş evreleme sistemidir. R-ISS de evre Ⅰ, evre Ⅱ ve evre Ⅲ olmak 

üzere 3 evre vardır. R-ISS, ISS’ye göre daha güçlü bir evreleme sistemi olup prognoz 

hakkında daha iyi veriler sunar. Çalışmalara göre R-ISS’de evre Ⅰ için ortalama sağ kalım 

süresine ulaşılamamış olup evre Ⅱ ve evre Ⅲ için sırasıyla ortalama sağkalım 83 ay ve 43 

ay olarak hesaplanmıştır (54). 

 

Uluslararası Skorlama Sistemi (ISS) Revize Uluslararası Skorlama 

Sistemi  

(R-ISS) 

Evre Ⅰ  

Serum beta 2 mikroglobulin düzeyi 

<3,5 mg/L olması ve  

Serum albümin düzeyi ≥3,5 gr/dL 

Evre Ⅰ  

ISS Evre Ⅰ ve 

Standart riskli kromozomal anomali 

olması* ve 

Normal LDH düzeyi 

Evre Ⅱ 

Evre Ⅰ ve evre Ⅲ özelliklerini 

karşılamaması  

Evre II 

R-ISS Evre I ve Evre III özelliklerini 

karşılamaması 
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 Tablo 2-2. Multipl miyelom için ISS ve R-ISS evrelemesi ve risk faktörleri (54) 

   

 

2.1.7 Prognoz  

Multipl miyelom heterojen bir hastalıktır; bazı hastalarda hastalık hızlıca ilerler ve organ 

yetmezliği tablosu ile gelebilirlerken bazı hastalarda ise yavaş seyirlidir. Multipl miyelomda 

prognoz temelde 4 etkene bağlıdır (55). Bunlar;  

• Hastalığın evresi 

• Hastaya bağlı özellikler  

• Tedaviye uygunluk ve tedaviye yanıt 

• Hastalığın tümör yükü, sitogenetik anormallikleri  

 

Sitogenetik anormallikler multipl miyelomda prognoz için son derece önemlidir. Bu 

anormallikler FİSH adı verilen bir teknikle kemik iliği aspiratından elde edilir. Multipl 

miyelomda yüksek risk olarak değerlendirilecek sitogenetik anomaliler t(4;14), t(14;16) ve 

del 17p dir (54). Ayrıca her ne kadar R-ISS de yüksek riskli olarak kabul edilmese de 

kompleks karyotipi olması, t(14;20) translokasyonunun olması, 1q amplifikasyonu, 1p 

delesyonları ve hipodiploidi prognozu kötü olarak etkilemektedir (21). 

Evre Ⅲ  

Serum beta 2 mikroglobulin 

düzeyi ≥5,5 mg/L 

Evre Ⅲ 

Serum beta 2 mikroglobulin düzeyi 

≥5,5 mg/L 

Yüksek riskli kromozomal bozukluk 

olması** veya 

Normal değer aralığının üstünde LDH 

düzeyi olması 

**Yüksek riskli kromozomal bozukluk; 

t(4;14), t(14;16) ve del 17p  

*Standart riskli kromozomal bozukluk; 

yüksek riskli kromozomal 

bozuklukların olmaması   
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Hastaya özgü kötü prognostik faktörler ise; hastanın yaşı, eşlik eden böbrek 

yetmezliğinin olup olmaması, hastanın performans durumu, ek hastalık olup olmaması, kan 

kalsiyum düzeyinin yüksek olması, aneminin 10 gr/dL’nin altında olması gibi faktörler 

olarak sıralanabilir (56). 

 

Ayrıca kemik iliğindeki plazma hücrelerinin yüksek proliferasyon hızı olması (57), 

ekstramedüller hastalığın olması (58), plazma hücrelerinin morfolojisindeki değişiklikler 

(plazmablastik morfolojide olması) de kötü prognostik göstergelerdir (59). 

 

2.1.8 Klinik 

Multipl miyelom tanılı hastalar kemik iliğini infiltre eden plazma hücrelerinin 

etkileri, bazen solid organ tutulumuna bağlı etkiler veya aşırı üretilen Ig’lerin dokularda 

birikmesine bağlı oluşan semptom veya belirtiler ile başvururlar. Çok az hasta acil durum 

dediğimiz semptomlarla başvurur. Bu acil durumlara örnek olarak; medulla spinalis basısı, 

hiperviskoziteye bağlı semptomlar veya akut böbrek yetmezliğine bağlı semptomlar örnek 

olarak verilebilir. Bu hastalarda hızlı ve dikkatli şekilde tedaviye başlanması gerekir. Genel 

olarak en sık başvuru semptom veya bulgular anemi, halsizlik, yorgunluk, kilo kaybı, böbrek 

yetmezliği, kemik ağrısı ve kalsiyum yükseklği olarak söylenebilir (41). Tüm bulgu ve 

semptomlar Tablo 2.3 de gösterilmiştir. 

 

 

 

Semptom veya bulgular  Hasta yüzdesi  

Anemi  
%73 

Kemik ağrısı  
%58 

Kreatinin yüksekliği 
%48 

Halsizlik/yorgunluk  
%32 

Kalsiyum yüksekliği 
%28 

Kilo kaybı  
%24 
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 Tablo 2-3. Multipl miyelom hastalarında görülen en sık semptom ve bulgular (41) 

 

Hastaların %5’i daha nadir semptom veya bulgularla başvururlar. Bu bulgular; 

parestezi (%5), hepatomegali (%4), splenomegali (%1), lenfadenopati (%1) ve ateş (%0,7) 

tir. Yine yaklaşık %7 hastada tanı anında ekstramedüller plazmasitom vardır (60). 

Multipl miyelomda görülen anemi normokrom normositer bir anemidir ve tanı 

anında yaklaşık %73 oranında saptanır. Multipl miyelom seyri boyunca anemi görülme 

yüzdesi %97’ye kadar yükselir (61). Anemik hastalar halsizlik ve yorgunlukla 

başvurabilirler. Fizik muayenede ise bulgu olarak skleralarda solukluk göze çarpar. Çok 

nadiren hastada B12 eksikliği de mevcutsa makrositer anemi görülebilir (62). 

Multipl miyelomda osteolitik kemik lezyonları olmasından dolayı kemik ağrıları ve 

patolojik kemik kırıkları görülebilir. Bir çalışmada tanı anında patolojik kemik kırıkları, 

çökme kırıkları ve osteoporoz hastaların yaklaşık %20-25’inde saptanmıştır (56). 

Günümüzde görüntüleme yöntemlerinin çoğalması ve gelişmesi neticesinde kemik 

lezyonları daha erken teşhis edilebilmektedir. Multipl miyeloma bağlı kemik ağrısı tipik 

olarak şu özellikleri taşır (56); 

• Ağrı ekstremitelerden ziyade gövde bölge kemiklerindedir (sırt, boyun, omuzlar, 

pelvis, kalça). 

• Ağrı hastanın hareket etmesi ile ortaya çıkar ve uyku sırasında azalır. 

• Genellikle ağrı şiddeti hafif veya orta şiddettedir. Yaklaşık %10 kadar hastada 

ağrı şiddeti fazladır. 

 

Multipl miyelom tanılı hastaların neredeyse %50’sinde kreatinin yüksekliği 

mevcuttur. Yaklaşık %20 hastada ise kreatinin değeri 2 mg/dL’nin üstündedir. Böbrek 

yetmezliği bazen multipl miyelomda ilk bulgu olarak karşımıza çıkabilir (63). Multipl 

miyelom hastalarındaki kreatinin yüksekliğinin iki ana nedeni vardır. Bunlar aşırı üretilen 

hafif zincir nefropatisi (miyelom böbreği de denir) ve kalsiyum yüksekliğidir. Hastada hafif 

zincir üretimi yoksa miyelom böbreği için risk oluşturmaz. Yine multipl miyelom tanılı bir 
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hastada miyelom böbreğine eşlik eden başka böbrek yetmezliği nedenleri olabilir. Böyle bir 

durumda ayrım için böbrek biyopsisi gerekebilir (64). Yine multipl miyelom hastalarında 

ürik asit yüksekliği (65), tedavide kullanılan ilaçlar ve kemik ağrıları için kullanılan non-

steroid ilaçlar da böbrek yetmezliği yapabilir (66). Multipl miyelomda renal yetmezlik yapan 

bir neden de hafif zincir amiloidozudur (67).  

Multipl miyelom hastalarında meydana gelen hiperkalsemi tablosu hastalığın 

kemikler üzerindeki osteoklastik etkisine bağlıdır. Kan kalsiyum seviyesi yüksek olup 

hiperkalsemi semptomları (kabızlık, böbrek yetmezliği, bulantı, EKG de QT kısalması) 

olmayan hastalarda iyonize kalsiyum değeri ölçülmelidir (68). M protein seviyesinin yüksek 

olması durumunda kalsiyum yüksekliğine bağlı semptomlar olmasına rağmen kan kalsiyum 

değeri yüksek olmayabilir (69). 

Multipl miyelomlu hastalar nadiren de olsa nörolojik semptomlarla gelebilirler. En 

sık başvuru şekli torakolomber bölgede meydana gelen çökme kırığı veya ekstramedüller 

plazmasitom basısına bağlı radikülopatidir. 

Hiperviskozite de görülebilecek bir diğer durumdur. Hiperviskozite sendromunda 

klinik olarak burun kanaması, bulanık görme, bilinç durumunda değişiklik görülebilir. 

Plazmaferez tedavisi ile bu semptomlar kaybolur (70). 

  Multipl miyelom hastaları enfeksiyonlara yatkınlık gösterirler. Bu hastalar erken 

dönemde mortalitenin sık nedenlerindendir (71). Enfeksiyonlara yatkınlığın nedenleri 

arasında hipogamaglobunemi, normal plazma hücrelerinin etkinliklerinin baskılanması, 

lenfosit fonksiyonlarının bozulması gösterilebilir (72). 

 

2.1.9 Tedavi  

Multipl miyelom tanılı hastalarda tedavi hastanın özelliklerine ve hastalığın 

özelliklerine göre şekillenmektedir. Hastalar risk evrelemesine, otolog kök hücre nakli 

uygunluğuna göre değerlendirilir. Genel olarak tedavi indüksiyon kemoterapisi, otolog kök 

hücre tedavisi, idame tedavi ve relaps eden veya remisyona girmeyen dirençli (refrakter) 

hastaların tedavisi şeklinde sınıflandırılır.  

Multipl miyelom tedavisinin standardı, otolog kök hücre nakli ile kombinasyon 

halinde yüksek doz kemoterapiden oluşur. Yaş, genel sağlık durumu, laboratuvar ve 
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sitogenetik test sonuçlarının yanı sıra semptomlar ve hastalık komplikasyonları gibi çeşitli 

faktörler multipl miyelom tedavisini belirleyebilir (73).  

İndüksiyon tedavisinin seçiminde hastaların otolog kök hücre naklini (OKHN) uygun olup 

olmadığı önemlidir. Tedavi süresi de verilen kemoterapiye yanıt durumuna göre, OKHN 

durumuna göre ve verilen tedavi rejimine göre değişmektedir. Seçilecek tedavi rejiminin 

belirlenmesinde hastanın yaşı, eşlik eden ek hastalık varlığı ve hastalığa özgü risk 

değerlendirilmesi kullanılır. Bu değerlendirmelerin sonucunda bazı risk sınıflama sistemleri 

geliştirilmiştir. En çok bilinen ve yaygın olarak kullanılan sistem Revize Multipl Miyelom 

Komorbidite İndeksi (R-MKİ)’dir. R-MKİ’de böbrek fonksiyonları, Karnofsky Performans 

Durumu (KPS), yaş, sitogenetik anomaliler, solunum sistemi hastalıkları ve kırılganlık 

değerlendirmesi olmak üzere 6 parametresi bulunur. Bu parametrelere göre hastalar, fit, orta 

fit ve kırılgan olarak gruplandırılır (74). Şekil 2.4 de tedavi algoritması özetlenmiştir. 

OKHN uygun hastalarda tedaviye melfalan içermeyen kemoterapiler ile başlanır. 

Standart riskli multipl miyelom tanılı hastalarda genellikle 3’lü tedavi rejimleri 2’li tedavi 

rejimlerine göre ortalama sağ kalımı daha fazla artırdıkları için tercih edilirler. Üçlü tedavi 

rejimleri olarak kullanılan tedavi rejimleri hastalık yüküne ve eşlik eden komorbiditelere 

göre değişmekle beraber genellikle Bortezomib-Lenalidomid-Deksametazon (VRd), 

Daratumumab-Lenalidomid-Deksametazon (DRd) ve Bortezomib-Siklofosfamid-

Deksametazon (VCd) olarak adlandırılan kemoterapi rejimleridir. VRd kullanımının Rd 

kullanımına göre ortalama sağkalımı daha fazla artırdığı çalışmalarla gösterilmiştir (75).  

DRd rejimi ise periferik nöropati riski nedeni ile bortezomib kullanamayan veya 

tolere edemeyen hastalarda başlangıç kemoterapisi için kullanılabilir (76). 

VCd rejimi lenalidomid kullanımına bağlı oluşabilecek komplikasyon riski yüksek 

hastalarda alternatif olarak kullanılabilir (77). Bu komplikasyonlar akut böbrek yetmezliği, 

tromboembolik olaylar olarak sayılabilir. Hastaların otolog kök hücre nakli için uygun olup 

olmadıkları, verilen kemoterapiyi tolere edip edemediğine göre tedavi süresi belirlenir. 

Genellikle 3-6 kür indüksiyon tedavisinden sonra kök hücre toplanır. OKHN aday bir hasta 

ise nakil yapılır. OKHN aday değil ise 8-12 küre tamamlanır. Hastalık progresyon olana 

kadar idame tedavi ile devam edilir. 

Yüksek riskli MM hastaları geleneksel kemoterapi rejimlerine karşı daha dirençli 

olup daratumumab (78) veya protaezom inhibitörü içeren rejimlerle tedaviye başlamak 
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gerekir (79). Bu hastalarda tedavi rejimi seçilirken OKHN aday olup olmadıklarına göre 

karar verilir.  

OKHN aday olmayan hastalarda tedavi rejimi olarak genellikle VRd ile başlanır. 

DRd ve VCd de diğer tedavi seçenekleridir. Tedavi süresi genellikle 8-12 kür veya hastalık 

progrese olana kadardır. İdame tedavide genellikle lenalidomid kullanılmaktadır.  

OKHN uygun hastalarda tedavi süresi genellikle 3-6 kür kadardır. 17p delesyonu, 1q 

amplifikasyonu, t(4;14) ve t(14;16) sitogenetik anomalilerinden iki veya daha fazlası 

olanlarda, dörtlü ilaç kombinasyonu Daratumumab-Bortezomib-Lenalidomid-

Deksametazon (Dara-VRd), VRd yerine kullanılabilir (80). Bu özellikleri taşımayan 

hastalarda yine ilk tercih VRd rejimidir.  

 

2.1.10 Otolog kök hücre nakli  

İndüksiyon tedavisi sonrası en az kısmi yanıt elde edilmiş ise uygun hastalarda 

OKHN yapılması standart bir yaklaşımdır. OKHN indüksiyon tedavisinin bir parçası olarak 

kabul edilir. OKHN ile tek başına standart kemoterapi rejimlerini karşılaştıran bir çalışmada, 

OKHN’nin ortalama sağ kalımı yaklaşık olarak 12 ay arttırdığı gösterilmiştir (81). 

Standart riskli hastalarda OKHN sonrası idame tedavide lenalidomid 10 mg/gün 

önerilmektedir (82). Genellikle tedavi süresi en az 2 yıl kadardır. Tolere edilebilirse süre 

uzatılabilir. Yüksek riskli hastalarda ise nakil sonrası idame tedavide lenalidomid tek başına 

yetersiz kalmaktadır. Bu hastalarda lenolidomid + bortezomib kombinasyonu önerilmektedir 

(83). 
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Şekil 2-4. Multipl miyelom tedavi algoritması(84) 

 

2.1.11 Tedaviye yanıt değerlendirilmesi 

Verilen tedavi sonrası yanıtın değerlendirilmesi için Uluslararası Multipl Miyelom 

Çalışma Grubu tarafından tedaviye yanıt değerlendirilmek üzere 2016 yılında toplanılmış ve 

ayrıntılı olarak kriterler belirlenmiştir (85). Bu değerlendirme sonucu oluşan yanıt şekilleri; 

• Mükemmel tam yanıt (sCR); Tam yanıt kriterlerine ilaveten hafif zincir 

oranının normal aralığa gelmesi, immünhistokimyasal olarak kemik iliğinde 

klonal hücre olmadığının gösterilmesi (kappa/lambda oranı 4:1’den küçük veya 

1:2’den büyük olması). 

Yeni tanı Multipl miyelom  

Otolog kök hücre nakline 
uygun 

Standart 
riskli hasta 

Dara-VTd/ 
VTd/VRd

(4-6 kür) 

OKHN

2 kür konsolidasyon

Dara-VTd/Rd/ VTd

İdame lenalidomid 
tedavisi (Progresyon 

veya tolere 
edilemeyen 

toksisiteye kadar)

Yüksek 
riskli hasta 

KRd/ VRd

(4-6 kür)

OKHN (Arka 
arkaya nakil 

düşünülebilir)

2 kür 
konsolidasyon 

KRd/ VRd 

Proteazom 
inhibitörü ve 
kombinasyon 
temelli idame 

Otolog kök hücre 
nakline uygun 

değil 

Dara-Rd/ 

Dara-MPV

VRd/ VRd lite

(9-12 kür) 

lenalidomid veya 
daratumumab idamesi 

Otolog kök hücre 
nakline uygun değil ve 

kırılgan hasta 

R-MKİ ≥7

Vd/Rd

lenalidomid 
idamesi 
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• Tam yanıt (CR); Serum ve idrar immunfiksasyon testinin negatifleşmesi, yumuşak 

doku plazmasitomlarının kaybolması ve kemik iliği plazma hücre oranının %5’ten 

az olmasıdır. 

• Çok iyi kısmi yanıt (VGPR); Serum ve idrar M proteininin elektroforezde 

gösterilememesi fakat immunfiksasyon elektroforezinde saptanabiliyor olması veya 

serum M proteininde %90 veya daha fazla azalmaya ek olarak idrar M proteinin <100 

mg/24 saat olması 

• Kısmi yanıt (PR); 1-Serum veya idrar M proteini ölçülebiliyorsa serum M 

proteininde %50 veya daha fazla azalma ve 24 saatlik idrar M proteinin %90 veya 

daha fazla azalması veya 200 mg/24 saat altına inmesi veya 2- serum veya idrar M 

proteinleri ölçülemiyorsa  M proteini kriteri yerine tutulu hafif zincir ile tutulu 

olmayan hafif zincirin arasındaki farkta %50 ve üzerinde azalmanın gösterilmesi 

veya 3-serum veya idrar M proteinleri ile birlikte hafif zincir ölçümleri de 

ölçülemiyorsa M protein yerine bazal kemik iliği plazma hücresi oranının en az %30 

veya üzerinde olması kaydı ile plazma hücre oranında %50 veya daha fazla azalma 

olması ve başlangıçta varsa, yumuşak doku plazmasitomlarının en uzun iki dikey 

akslarının çarpımlarının toplamında (SPD) %50 veya daha fazla azalma da 

yukarıdaki kriterler ile birlikte gereklidir. 

• Minimal yanıt; Serum M proteininde %25 ile %49 arasında azalma olması veya 24 

saat idrar M proteininde %50 ile %90 arasında azalma olması ve Başlangıçta varsa, 

yumuşak doku plazmasitomlarının en uzun iki dikey akslarının çarpımlarının 

toplamında (SPD) %50 veya daha fazla azalma olması gerekmektedir. 

• Stabil hastalık; Tam yanıt, çok iyi kısmi yanıt, kısmi yanıt ve progresif hastalık 

kriterlerine uymayan hastalık olarak tanımlanmıştır. Yanıt değerlendirme olarak 

kullanılması önerilmemektedir. 

• Progresif hastalık; Elde edilmiş en derin yanıta kıyasla aşağıdakilerden herhangi 

birinde %25 veya üzerinde artış varlığı;  

• Serum M-komponenti (mutlak artış ≥0,5 g/dL) veya  

• İdrar M-komponenti (mutlak artış ≥200 mg/24 saat) veya  

• Sadece ölçülebilir serum ve idrar M-protein düzeyleri olmayan hastalar için; serbest 

hafif zincirleri arasındaki fark (mutlak artış ≥10 mg/dL) veya  

• Kemik iliği plazma hücre yüzdesi (mutlak artış ≥%10) veya  
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• Yeni kemik lezyonlarının veya yumuşak doku plazmasitomlarının gelişmesi veya 

mevcut kemik lezyonlarının ve yumuşak doku plazmasitomlarının boyutlarında artış 

olması (1’den fazla lezyonun SPD nadirinden en az %50 veya daha fazla artış, veya 

daha önce kısa aksı 1 cm’nin üzerindeki bir lezyonun en uzun çapında %50 veya 

üzerinde artış) veya 

 • Hastalığın tek ölçülebilir değeri plazma hücresi sayısı ise minimum 200/mikroL 

olmak kaydıyla dolaşan plazma hücre sayısında %50 veya üzerinde artış olarak 

değerlendirilmiştir. 

 

 

2.2 PET/CT  

2.2.1 Tanım, uygulama şekli  

Pozitron emisyon tomografisi, insan vücuduna verilen pozitron yayıcı 

radyofarmasötiklerden yayılan özel gama ışınlarını saptayarak vücut içerisindeki dağılımları 

belirleyen ve gelişmiş yazılımları olan bilgisayarlar aracılığı ile transaksiyel, koronal, sagital 

kesitsel eksenlerde görüntülere çeviren bir nükleer tıp yöntemidir. Pozitron yayıcısı olarak 

kullanılan radyonüklidlerin üretildiği cihaza siklotiron, görüntülemenin yapıldığı cihaza ise 

PET tarayıcısı adı verilmektedir (86). 

Günümüzde PET görüntülemede en sık siklotironda üretilen ve diğerlerine göre daha uzun 

yarı ömrü (110 dk) nedeniyle F -18 ile işaretli FDG kullanılmaktadır (87). 

Normal hücrelerin malign hücrelere farklılaşmaları sırasında DNA sentezi, aminoasit 

kullanımı ve glikoz kullanımında artış gibi önemli değişiklikler oluşur ve bu değişiklikler 

onkolojide FDG/PET kullanımının biyokimyasal temelini oluşturur. Günümüzde en yaygın 

olarak kullanılan PET farmasötiği olan FDG yapısal ve biyokimyasal olarak glikoza çok 

benzer (86). Kanser hücrelerinin belirgin özellikleri arasında hücre zarı yüzeyindeki glikoz 

taşıyıcı proteinlerin (özellikle Glut-1 ve Glut-3) ve glikolizi sağlayan hücre içi enzimlerin 

(hekzokinaz ve fosfofruktokinaz) artışı ve glikoz-6-fosfataz enzim aktivitesindeki 

azalmasıyla gelişen düşük defosforilasyon hızı sayılabilir. Kanser hücrelerindeki bu artmış 

glikoliz hızı ve azalmış defosforilasyon hızı 18-F FDG kullanılarak yapılan PET 

görüntülemenin temelini oluşturur (88). 18-F FDG glikoz ile aynı taşınma mekanizmasını 

kullanarak hücre içine girer. Hücre içine giren 18-F FDG hekzokinaz enzimi ile 18-F FDG-

6- fosfataz’a fosforile edilir ancak glikoliz yollarına girmeyerek hücre içerisinde birikir. 

Normal hücreler ile karşılaştırıldığında kanser hücrelerindeki azalmış glikoz-6- fosfataz 
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enzim düzeyleri, buna karşın artmış hücre proliferasyonu ve hücresel enerji ihtiyacı 18-F 

FDG-6-fosfataz’ın hücre içinde daha uzun süre lokalize olmasını sağlar  (89) Pozitron 

emisyon tomografi tarayıcısı inceleme alanındaki vücut bölümlerinden elde ettiği radyoaktif 

sinyalleri alır. Gelişmiş bilgisayar sistemleri ve yazılımlar aracılığıyla rekonstriksiyon 

teknikleri kullanılarak incelenen vücut bölümlerinin aksiyel, koronal ve sagital eksenlerde 

görüntüleri oluşturulur. Daha sonra bu görüntülerden lezyona ait Maksimum Standardize 

Tutulum Değeri (Maximum Standardized Uptake Value; SUVmax) değeri hesaplanır. 

SUVmax değeri seçilen alan içerisinde ölçülen ortalama aktivitenin, enjekte edilen F-18 

FDG dozuna bölünmesi ile hesaplanır. Lezyon SUVmax değeri birçok faktörden 

etkilenebilir ve her zaman doğruyu yansıtmayabileceği için dikkatli kullanılmalıdır. 18-F 

FDG içeren sıvının damar dışına çıkması (tüm vücut dağılımını etkiler), obezite (bu nedenle 

vücut ağırlığı yerine yağsız vücut ağırlığını kullanan merkezler vardır), 18-F FDG 

enjeksiyonundan görüntülemeye kadar geçen zaman ve kan glikoz seviyesi SUVmax 

değerini etkileyebilir (90). 18-F FDG verilmeden önce bazı önlemler alınır. Hastalardan 

sessiz bir odada mümkün olduğunca hareket etmeden ve konuşmadan dinlenmeleri 

istenmesidir. Bu yolla taramanın değerlendirilmesini zorlaştıran 18-F FDG’nin iskelet 

kasları tarafından tutulumu en aza indirilmiş olur (87). Yine fizyolojik tutulum noktalarından 

olan bağırsakların da işlem öncesi boşaltılması istenir. Hastaların işlemden önce en az 6 

saatlik bir açlık halinde olmaları gerekmektedir. 18-F FDG verilmeden önce kan glikoz 

değeri ölçülür ve istenilen kan glikoz düzeyi 70-110 mg/dl’dir. Kan glikoz düzeylerinin 200 

mg/dl’den yüksek olması durumunda 18-F FDG dağılımında önemli değişiklikler 

olabileceğinden bu hastalarda kan glikoz seviyesi kontrol altına alınana dek tarama 

yapılmamaktadır (91). F-18 FDG’nin yarı ömrü yaklaşık 110 dakikadır. Renal yolla vücuttan 

uzaklaştırılır. Normal böbrek fonksiyonu olan bir hastada, uygulanan dozun yaklaşık %50’si 

ilk 2 saat içinde idrarla atılır.   

Hamilelerde F-18 FDG plasentadan geçerek fetal böbrekten atılır. Ayrıca annenin 

böbreklerinden atılan F-18 FDG mesanede birikir ve mesane yakınındaki fetüsün maruz 

kaldığı radyasyon dozunu arttırır. Bu nedenle F-18 FDG/PET tarama eğer gerekliyse doğum 

sonrası dönemde kullanılabilir. Emziren kadınlarda ise F-18 FDG uygulanmasından sonra 

12 saat süreyle emzirme kesilmelidir (92).  
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2.2.2 PET/CT kullanım alanları 

PET/CT ilk üretildiği dönemde daha çok kalp ve beyin hastalıklarında kullanılırken 

günümüzde kullanım alanının %75’ini onkolojik hastalıklar oluşturmaktadır (93). 

18-F FDG’nin başlıca kullanıldığı alanlar şunlardır; 

• Malign / benign lezyon ayrımı yapmak  

• Metastatik lezyon veya paraneoplastik sendrom saptandığında primer odağın 

yerini belirlemek 

•  Malignitesi olan hastaların hastalığının evrelemesinde 

• Kanser tedavisi sonrası yanıt değerlendirmesi için 

• Tedavi sonrası fizik muayene ya da diğer görüntüleme yöntemleri ile tespit edilen 

lezyonda tümör, fibrozis veya nekroz ayrımı yapmak 

• Özellikle tümör belirteç düzeyinin arttığı durumlarda tümör rekürrensini tespit 

etmek 

• Biyopsi için en iyi bilgi verecek bölgeyi seçmek 

• Radyoterapi planlamasına kılavuzluk yapmak 

• Enfeksiyon ve ateroskleroz değerlendirmesi gibi onkoloji dışı uygulamalar olarak 

sayılabilir (94). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM  

Çalışmamız retrospektif bir çalışmadır. Çalışmaya başlamadan önce Necmettin Erbakan 

Üniversitesi (NEÜ) etik kurulundan 15/09/2023 tarihinde 2023/4535 karar sayılı 

numarasıyla onay alınmıştır.  

Çalışmamıza Necmettin Erbakan Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Hematoloji 

polikliniğine başvuran 18-90 yaş aralığındaki 113 hasta dahil edilmiştir. Çalışmaya alınan 

hastaların biyokimyasal değerleri (üre, kreatinin, sodyum, potasyum, kalsiyum, fosfor, AST, 

ALT, total protein, albümin) hemogram, sedimantasyon, beta-2 mikroglobulin düzeyleri, 

genetik anomali durumları, kemik iliği patoloji sonuçları, PET/CT bulguları, ortalama sağ 

kalım süreleri, progresyonsuz sağ kalım süreleri, diabetes mellitus olup olmadıkları ve tanı 

anında kaç yaşında oldukları, cinsiyetleri not edildi. Ayrıca hasta grubunun MM alt tipi, 

hastalık evresi, risk grubu, 3 kür sonrası yanıt durumları kaydedildi. 

Çalışmamıza tanı anında PET/CT çekilmemiş hastalar dahil edilmemiştir. 

3.1 İstatiksel Analiz  

 Araştırma sonucu elde edilen veriler bilgisayar ortamında SPSS (Statistical Package 

for Social Sciences) 20.0 paket programı ile analiz edildi. 

Tanımlayıcı analizlerde frekans verileri sayı (n) ve yüzde (%) olarak, sayısal veriler 

ise ortalama±standart sapma, ortanca (Inter Quantile Range), %95 güven aralığı (CI) 

kullanılarak gösterildi. Kategorik verilerin karşılaştırılmasında Ki-kare (ꭕ2) testi ve Fisher’ın 

kesin ki-kare testi kullanıldı.  

Sayısal verilerin normal dağılıma uygunluğu Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro Wilk 

testleri ile incelendi. Bağımsız iki gruptaki normal dağılan sayısal verilerin dağılımı 

Student’s T testi ile, bağımsız iki grupta normal dağılmayan verilerin dağılımında Mann 

Whitney U analizi kullanıldı. 

Her bir değişken faktörün ortalama sağkalım ve progresyonsuz sağkalım süresi 

üzerine olan etkisini belirlemek için Kaplan-Meier analizi yapıldı. Parametrelerin tedavi 

yanıtını tahmin etmedeki tanısal karar verme özellikleri ROC (Receiver Operating 

Characteristics) eğrisi analizi ile test edildi. Bağımsız prognostik faktörlerin sağkalım 
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üzerine etkisinin belirlenmesi için Univariate ve Multivariate Cox-Regresyon analizi 

kullanıldı. 

Normal dağılım göstermeyen iki sayısal veriler arasındaki ilişki Spearman 

Korelasyon analizi ile değerlendirildi. 

Sonuçlar %95’lik güven aralığında, anlamlılık p<0,05 düzeyinde değerlendirildi. 
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 4.BULGULAR  

Necmettin Erbakan Üniversitesi Meram Tıp Fakültesi Hematoloji Kliniği’nde 

yapılan bu çalışmaya MM tanısı olan 113 hasta dahil edildi. Hastaların demografik 

özellikleri, MM tipi ve ek hastalık özellikleri Tablo 4.1’de sunuldu. 

Çalışmaya alınan hastaların ortalama yaşı 65,13±11,68 yıl iken ortalama tanı yaşı 

61,81±11,41 yıl olarak kaydedildi. Hastaların %57,5’i (n=65) erkekti. Araştırmadaki 

hastaların %30,1’i Ig G Kappa tipi, %16,8’i (n=19) Ig G Lambda, %14,2’si (n=16) Ig A 

Kappa tipi MM hastasıydı. Hastaların %32,7’sinde (n=37) ekstramedüller hastalık, 

%21,2’sinde (n=24) diabetes mellitus mevcuttu. 

 

Tablo 4-1. Hastaların Demografik, Multipl Miyelom tipi ve Ek Hastalık 

Özellikleri  

 Mean±SD Median (IQR) 

Yaş (yıl) 65,13±11,68 66 (54-70) 

Tanı Yaşı (yıl) 61,81±11,41 63 (54-70) 

 n % 

Cinsiyet  

  Kadın 

  Erkek 

 

48  

65  

 

42,5 

57,5 

Multipl Myelom Tipi 

  Ig G Kappa 

  Ig G Lambda 

  Ig A Kappa 

  Free Lambda 

  Free Kappa 

  Ig A Lambda 

  Ig M Lambda 

  Non-sekretuar 

 

34 

19 

16 

14 

13 

12 

1 

4 

 

30,1 

16,8 

14,2 

12,4 

11,5 

10,6 

0,9 

3,5 

 

 

Ekstramedüller Hastalık  

  Yok 

  Var 

                   n 

 

76 

37 

                  % 

 

67,3 

32,7 
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Diabetes Mellitus 

  Yok 

  Var 

 

89 

24 

 

78,8 

21,2 

Toplam 113 100,0 

 

Hematolojik ve biyokimyasal laboratuvar parametrelerin dağılımı Tablo 4.2’de 

sunuldu. Hastalarda lökosit sayısı (WBC) ortalama değeri 6,83±2,26 10³/µL, hemoglobin 

ortalama değeri 10,88±2,15 g/dl, trombosit sayısı ortalama değeri 248,65±101,59 10³/µL 

olarak belirlendi. Kreatinin ortalama değeri 1,53±1,35 mg/dl, kalsiyum ortalama değeri 

9,74±1,40 mmol/L, LDH ortalama değeri 215,25±77,23 U/L, total protein ortalama değeri 

8,39±1,84 mg/dL, albumin ortalama değeri 3,71±0,69 mg/dL olarak kaydedildi. 

Tablo 4-2. Hastalarda Hematolojik ve Biyokimyasal Laboratuvar 

Parametrelerinin Dağılımı  

 Mean±SD Median (IQR) 

WBC (10³/µL) 6,83±2,26 6,7 (5,2-8,1) 

Hemoglobin (g/dl) 10,88±2,15 10,7 (9,3-12,0) 

Trombosit sayısı (10³/µL) 248,65±101,59 254,0 (173,5-304,5) 

Sedimentasyon (mm/saat) 64,85±38,71 64,0 (36,0-89,0) 

Üre (mg/dl) 51,69±30,23 43,0 (31,0-61,5) 

Kreatinin (mg/dl) 1,53±1,35 1,0 (0,8-1,5) 

Sodyum (mmol/L) 137,61±3,53 137,0 (136,0-140,0) 

Potasyum (mmol/L) 4,43±0,53 4,4 (4,0-4,8) 

Kalsiyum (mmol/L) 9,74±1,40 9,4 (8,9-9,9) 

Fosfor (mmol/L) 4,52±8,24 3,7 (3,2-4,2) 

LDH (U/L) 215,25±77,23 202,0 (163,0-256,0) 

AST (IU/L) 18,95±7,94 18,0 (13,0-22,5) 

ALT (IU/L) 16,75±9,40 15,0 (10,0-22,0) 

Total Protein (mg/dl) 8,39±1,84 8,2 (7,1-9,3) 

Albumin (mg/dl) 3,71±0,69 3,8 (3,2-4,2) 

CRP (mg/L) 12,55±21,20 6,6 (2,3-12,9) 
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Çalışmaya alınan MM hastalarının protein elektroforezi ve genetik verilerinin 

dağılımı Tablo 4.3’te listelendi. Ig G ortanca değeri 12,0 (4,9-31,7) mg/L, Ig A ortanca değeri 

0,6 (0,2-3,8) mg/L, Ig M ortanca değeri 0,1 (0,1-0,3) mg/L, Kappa ortanca değeri 55,3 (15,0-

298,0) mg/L, Lambda ortanca değeri 26,4 (10,1-139,7) mg/L, Kappa/lambda oranı ortanca 

değeri 2,6 (0,1-24,2), beta2 mikroglobulin ortanca değeri 5,4 (3,2-10,6) olarak tespit edildi. 

Hastaların %72,6’sının (n=82) serum elektroforezinde M proteini mevcut, %27,4’ünün 

(n=31) serum immunfloresan elektroforezinde Ig G Kappa mevcuttu. Hastaların 

%33,6’sında (n=38) genetik anormallik tespit edildi. 

  

Tablo 4-3. Hastalarda Protein Elektroforezi ve Genetik Verilerin Dağılımı  

 Mean±SD Median (IQR) 

Ig G (mg/L) 22,91±24,68 12,0 (4,9-31,7) 

Ig A (mg/L) 7,18±14,11 0,6 (0,2-3,8) 

Ig M (mg/L) 0,57±2,81 0,1 (0,1-0,3) 

Kappa (mg/L) 885,59±3913,95 55,3 (15,0-298,0) 

Lambda (mg/L) 539,40±2341,53 26,4 (10,1-139,7) 

Kappa/Lambda  59,22±239,11 2,6 (0,1-24,2) 

Beta2 Mikroglobulin 8,26±8,00 5,4 (3,2-10,6) 

                   n                    % 

Protein Elektroforezi 

M Proteini Yok   

M Proteini Var 

 

31 

82 

 

27,4 

72,6 

Serum İFE 

  M Proteini Yok 

  Ig G Kappa 

  Ig G Lambda 

  Ig A Kappa 

  Ig A Lambda 

  Free Lambda 

  Free Kappa 

 

16 

31 

19 

16 

12 

11 

8 

 

14,2 

27,4 

16,8 

14,2 

10,6 

9,7 

7,1 

Genetik Anormallik 

  Yok 

  Var 

 

75 

38 

 

66,4 

33,6 
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Araştırmaya dahil edilen MM hastalarının kemik iliği ve PET-CT bulgularının dağılımı 

Tablo 4.4’te sunuldu. Hastaların %58,3’ünün (n=66) kemik iliğinde fibrozis saptanmadı. 

Hastaların %31,9’unda (n=36) grade 1 kemik iliği fibrozisi belirlendi. Hastaların %57,5’inde 

(n=65) kemik iliği kappa pozitif, %44,2’sinde (n=50) kemik iliği lambda pozitif olarak tespit 

edildi. PET-CT görüntülemeleri değerlendirildiğinde hastaların %77,9’unda (n=88) litik 

lezyon, %32,7’sinde (n=37) ekstramedüller hastalık, %83,2’sinde (n=94) metabolik 

aktivasyon tespit edildi. PET/CT litik lezyon suv-max ortanca değeri 6,5 (4,2-9,1), PET/CT 

ekstramedüller lezyon SUVmax ortanca değeri 7,3 (5,6-12,2) olarak kaydedildi. Hastaların 

%48,6’sının (n=55) Uluslararası Evreleme Sistemi (ISS) Evre 3, %58,4’ünün Güncellenmiş 

uluslararası evreleme sistemi (R-ISS) Evre 2 olarak belirlendi. Hastalarda kemik iliği plazma 

hücre oranı ortanca değeri 60,0 (30,0-70,0), CD138 ortanca değeri 60,0 (30,0-70,0) olarak 

belirlendi. 

 

Tablo 4-4. Kemik İliği ve PET/CT Bulgularının Dağılımı  

 

  

n 

 

% 

Kemik İliği Fibrozisi 

  Yok 

  Grade 1 

  Grade 2 

 Grade 3 

 

66 

36 

8 

3 

 

58,3 

31,9 

7,1 

2,7 

Kemik İliği Kappa 

  Negatif 

  Pozitif 

 

48 

65 

 

42,5 

57,5 

Kemik İliği Lambda 

  Negatif 

Pozitif 

 

63 

50 

 

55,8 

44,2 

PET/CT Litik Lezyon  

 Yok 

  Var 

 

25 

88 

 

22,1 

77,9 

 PET/CT Ekstramedüller Hastalık   

  Yok 

  Var 

 

76 

37 

 

67,3 

32,7 

PET/CT Metabolik Aktivasyon 

  Yok 

  Var 

 

19 

94 

 

16,8 

83,2 

ISS 

  Evre 1 

  Evre 2 

  Evre 3 

 

29 

29 

55 

 

25,7 

25,7 

48,6 

R-ISS   
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 Evre 1 

 Evre 2 

 Evre 3 

23 

66 

24 

20,4 

58,4 

21,2 

 Mean±SD Median (IQR) 

Kemik İliği Plazma Hücre Oranı 51,23±25,68 60,0 (30,0-70,0) 

CD138 50,62±25,35 60,0 (30,0-70,0) 

PET/CT Litik Lezyon SUVmax 7,76±6,08 6,5 (4,2-9,1) 

PET/CT Ekstramedüller Lezyon SUVmax 9,55±5,01 7,3 (5,6-12,2) 

ISS: Uluslararası evreleme sistemi 

R-ISS: Güncellenmiş uluslararası evreleme sistemi 

 

Multipl miyelom hastalarına verilen tedaviler ve hastalığın prognozuna ait verilerin 

dağılımı Tablo 4.5’te sunuldu. Hastaların %72,6’sına (n=82) VCd tedavisi, %12,4’üne 

(n=14) VRd tedavisi verildiği belirlendi. Olguların %81,4’ünde (n=92) tedaviye yanıt 

mevcuttu. Multipl miyelom hastalarının %54,0’ına (n=61) otolog kök hücre nakli (OKHN) 

yapılmıştı. Tüm hastaların %22,1’inde (n=25) tedavi sonrası nüks olduğu, hastaların 

%37,2’sinin (n=42) exitus olduğu kaydedildi. Hastalardaki ortalama sağkalım süresi 

29,23±19,33 ay, hastalıksız sağkalım ortalaması 22,19±15,91 ay olarak belirlendi.   

 

 

Tablo 4-5. Tedavi ve Prognoz Verilerinin Dağılımı  

 

  

n 

 

% 

Tedavi Rejimi 

  VCd 

  VRd 

  VTd 

  CY-DEX 

  MP 

  VEL-DEX 

  MPT 

  Dara-VD 

  - 

 

82 

14 

6 

3 

3 

2 

1 

1 

1 

 

72,6 

12,4 

5,3 

2,7 

2,7 

1,8 

0,9 

0,9 

0,9 

             Tedavi Yanıtı 

  Yok 

  PR 

  VGPR 

  CR 

  sCR 

 

                        21 

25 

19 

36 

12 

 

                    18,6 

22,1 

16,8 

31,9 

10,6 

Tedavi Yanıtı   
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  Yok 

  Var 

21 

92 

18,6 

81,4 

Otolog kök hücre nakli  

  Yapılmadı 

  Yapıldı 

 

52 

61 

 

46,0 

54,0 

Nüks 

  Yok 

  Var 

 

88 

25 

 

77,9 

22,1 

Son Durum 

  Exitus 

  Sağ 

 

42 

71 

 

37,2 

62,8 

 Mean±SD Median (IQR) 

Hastalıksız Sağkalım (ay) 22,19±15,91 20,0 (11,5-29,0) 

Ortalama Sağkalım (ay) 29,23±19,33 26,0 (14,5-40,5) 

 

Multipl miyelom hastalarının demografik hastalık ve ek hastalık özelliklerine göre 

tedavi yanıtları Tablo 4.6’da karşılaştırıldı. Yaş, tanı yaşı, cinsiyet, ekstramedüller hastalık 

ve diabetes mellitus varlığına göre tedavi yanıtının dağılımı istatistiki olarak anlamlı 

bulunmadı (p>0,05). Fakat istatiksel olarak anlamlı olmasa da Ig A Kappa tanılı hastaların 

(n=16) tamamı tedaviye yanıt vermişti.  

 

Tablo 4-6. Hastaların Demografik, Multiple miyelom ve Ek Hastalık 

Özelliklerine Göre Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi  

 Tedavi yanıt 

+ 

 (n=92) 

Tedavi yanıt 

– 

(n=21) 

Test değeri p 

Yaş (yıl) 64,86±11,11 66,28±14,15  0,500* 0,618 

Tanı Yaşı (yıl) 61,40±10,88  63,62±13,65  0,802* 0,424 

Cinsiyet 

Kadın 

Erkek  

 

37 (77,1) 

55 (84,6) 

 

11 (22,9) 

10 (15,4)  

 

1,035** 

 

0,309 

Multipl miyelom tipi  

Ig G Kappa 

Ig G Lambda 

Ig A Kappa 

Free Lambda  

Free Kappa  

Ig A Lambda  

Ig M Lambda  

 

31 (91,2) 

12 (63,2) 

16 (100,0) 

10 (71,4) 

9 (69,2) 

9 (75,0) 

1 (100,0) 

 

3 (8,8) 

7 (36,8) 

0 (0,0) 

4 (28,6) 

4 (30,8) 

3 (25,0) 

0 (0,0) 

 

 

 

 

       - 

 

 

 

 

      - 
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Nonsekretuar  4 (100,0) 0 (0,0) 

Ekstramedüller Hastalık 

Yok 

Var 

 

60 (78,9) 

32 (86,5) 

 

16 (21,1) 

5 (13,5) 

 

0,935** 

 

0,334 

Diabetes mellitus  

Yok 

Var  

 

74 (83,1) 

18 (75,0) 

 

15 (16,9) 

6 (25,0) 

 

0,829** 

 

0,363 

Mean±Standart Sapma (IQR); n(%) 

*: Student’s T Testi 

**: Pearson Ki-kareTesti 

 

Çalışmaya alınan hastaların hematolojik ve biyokimyasal parametrelerin tedavi 

yanıtına göre karşılaştırılması Tablo 4.7’de değerlendirildi. Tedavi yanıtı olan hastalarda 

kreatinin düzeyi tedavi yanıtı olmayan hastalara göre istatistiki olarak daha düşük tespit 

edildi (p=0,025). Diğer laboratuvar parametrelerinin tedavi yanıtına göre dağılımında 

istatistiki fark tespit edilmedi (p>0,05). 

 

Tablo 4-7. Hastalarda Hematolojik ve Biyokimyasal Laboratuvar 

Parametrelerine Göre Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi  

 Tedavi Yanıt+ 

(n=92) 

Tedavi Yanıt-

(n=21) 

Test 

Değeri 

p 

Wbc (10³/µL) 6,5 (5,2-7,8) 6,7 (5,2-8,3) 0,078* 0,938 

Hemoglobin (g/dl) 10,92±2,21  10,75±1,92  0,322** 0,748 

Platelet (10³/µL) 250,07±91,47  242,48±140,30  0,237** 0,815 

Sedimentasyon 

(mm/saat) 

65,11±38,60  63,71±40,12  0,148** 0,882 

Üre (mg/dl) 40,5 (31,0-60,5) 54,0 (42,0-70,9) 0,144* 0,886 

Kreatinin (mg/dl) 0,9 (0,7-1,5) 1,2 (0,9-3,1) 2,241* 0,025 

Sodyum (mmol/L) 137,0 (136,0-140,0) 138,0 (134,0-

140,0) 

0,282* 0,778 

Potasyum (mmol/L) 4,42±0,50  4,44±0,63  0,142** 0,888 

Kalsiyum (mmol/L) 9,4(8,9-9,8) 9,5 (9,2-10,4) 1,567* 0,117 
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Fosfor (mmol/L) 3,7 (3,1-4,2) 3,9 (3,5-4,2) 1,294* 0,196 

LDH (U/L) 198,5 (161,2-253,7) 215,0 (175,0-

294,5) 

1,218* 0,223 

AST (IU/L) 17,5 (13,0-22,0) 19,0 (14,0-28,5) 1,035* 0,301 

ALT (IU/L) 15,0 (10,2-21,7) 15,0 (8,0-22,5) 0,621* 0,535 

Total Protein (mg/dl) 8,4 (7,3-9,4) 7,4 (6,3-9,0) 1,617* 0,106 

Albumin (mg/dl) 3,8 (3,2-4,2) 3,7 (3,0-4,4) 0,041* 0,968 

CRP (mg/L) 6,8 (2,4-12,6) 6,1 (1,4-14,3) 0,144* 0,886 

Mean±Standart Sapma; Median (IQR); n(%) 

*: Mann Whitney U Testi 

**: Student’s T Testi 

Multipl miyelom olgularının elektroforezi ve genetik verilere göre tedavi yanıtı Tablo 

4.8’de değerlendirildi. Tedavi yanıtı olan hastalarda kappa, kappa/lambda oranı tedavi yanıtı 

olmayan hastalara göre istatistiki olarak daha yüksek, lambda düzeyi ise daha düşük tespit 

edildi (p değerleri sırasıyla; p=0,012; p=0,004; p=0,007). Tedavi yanıtına göre 

immünglobulin düzeyleri ve genetik anormallik dağılımında istatistiki fark tespit edilmedi 

(p>0,05). 

 

Tablo 4-8. Hastalarda Protein Elektroforezi ve Genetik Verilere Göre Tedavi 

Yanıtının Değerlendirilmesi  

 Tedavi Yanıt+ 

(n=92) 

Tedavi Yanıt-         

(n=21) 

Test Değeri p 

Ig G (mg/L) 11,5 (4,9-32,6) 14,4 (4,7-30,7) 0,251* 0,802 

Ig A (mg/L) 0,8 (0,2-6,5) 0,3 (0,2-1,8) 1,544* 0,123 

Ig M (mg/L) 0,1 (0,1-0,3) 0,2 (0,1-0,3) 0,705* 0,481 

Kappa (mg/L) 76,7 (13,9-297,5) 18,4 (2,5-43,6) 2,507* 0,012 

Lambda (mg/L) 15,0 (7,7-46,8) 80,4 (13,1-303) 2,674* 0,007 

Kappa/Lambda  5,8 (0,3-26,9) 0,1 (0,0-1,5) 2,919* 0,004 

Beta2 Mikroglobulin 5,2 (3,3-10,7) 6,4 (2,9-11,0) 0,170* 0,865 

Protein Elektroforezi 

M Proteini Yok   

M Proteini Var 

 

24 (77,4) 

68 (82,9) 

 

7 (22,6) 

14 (17,1) 

 

0,451** 

 

0,502 

Serum İFE     
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  M Proteini Yok 

  Ig G Kappa 

  Ig G Lambda 

  Ig A Kappa 

  Ig A Lambda 

  Free Lambda 

  Free Kappa 

13 (81,2) 

28 (90,3) 

12 (63,2) 

16 (100,0) 

9 (75,0) 

8 (72,7) 

6 (75,0) 

3 (18,8) 

3 (9,7) 

7 (36,8) 

0 (0,0) 

3 (25,0) 

3 (27,3) 

2 (25,0) 

 

 

 

- 

 

 

 

- 

Genetik Anormallik 

  Yok 

  Var 

 

61 (81,3) 

31 (81,6) 

 

14 (18,7) 

7 (18,4) 

 

0,001** 

 

0,975 

Median(IQR); n(%) 

*: Mann Whitney U Testi 

**: Pearson Ki-kareTesti 

Multipl miyelom hastalarının kemik iliği ve PET/CT bulgularına göre tedavi yanıtları 

Tablo 4.9’da karşılaştırıldı. Kemik iliği kappa pozitif olan olgularda tedavi yanıt oranı daha 

yüksek (p=0,046), kemik iliği lambda pozitif olan olgularda tedavi yanıtı daha düşük 

(p=0,022) belirlendi. Tedavi yanıtı olan hastaların PET/CT ekstramedüller lezyon SUVmax 

değeri tedavi yanıtı olmayan olgulara göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde düşük tespit 

edildi (p=0,021). Nüks görülen hastalarda tedavi yanıtı anlamlı düzeyde yüksek belirlendi 

(p=0,004). Tedavi yanıtı olan hastaların hastalıksız ve ortalama sağ kalım süresi tedavi yanıtı 

olmayan olgulara göre anlamlı düzeyde yüksek tespit edildi (p<0,001). 

 

Tablo 4-9. Kemik İliği ve PET/CT Bulgularına Göre Tedavi Yanıtının 

Değerlendirilmesi 

 Tedavi Yanıt+ 

      (n=92) 

Tedavi Yanıt- 

     (n=21) 

Test 

Değeri 

p 

Kemik İliği Fibrozisi 

  Yok 

  Grade 1 

  Grade 2 

  Grade 3 

 

54 (81,8) 

30 (83,3) 

7 (87,5) 

1 (33,3) 

 

12 (18,2) 

6 (16,7) 

1 (12,5) 

2 (66,7) 

 

 

- 

 

 

- 

Kemik İliği Kappa 

  Negatif 

  Pozitif 

 

35 (72,9) 

57 (87,7) 

 

13 (27,1) 

8 (12,3) 

 

3,984** 

 

0,046 
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Kemik İliği Lambda 

  Negatif 

  Pozitif 

 

56 (88,9) 

36 (72,0) 

 

7 (11,1) 

14 (28,0) 

 

5,255** 

 

0,022 

Kemik İliği Plazma Hücre Oranı 60,0 (30,0-70,0) 40,0 (22,5-70,0) 0,818*** 0,414 

CD138 60,0 (30,0-70,0) 40,0 (26,2-70,0) 0,761*** 0,447 

PET/CT Litik Lezyon SUVmax 6,4 (4,2-9,1) 6,7 (4,7-11,3) 0,714*** 0,475 

PET/CT Ekstramedüller Lezyon 

SUVmax 

7,0 (5,5-11,7) 16,3 (8,9-22,5) 2,267*** 0,021 

PET/CT Litik Lezyon  

  Yok 

  Var 

 

20 (80,0) 

72 (81,8) 

 

5 (20,0) 

16 (18,2) 

 

0,043* 

 

0,779 

PET/CT Ekstramedüller Hastalık  

  Yok 

  Var 

 

60 (78,9) 

32 (86,5) 

 

16 (21,1) 

5 (13,5) 

 

0,935** 

 

0,334 

PET/CT Metabolik Aktivasyon 

  Yok 

  Var 

 

14 (73,7) 

78 (83,0) 

 

5 (26,3) 

16 (17,0) 

 

0,902* 

 

0,343 

ISS 

  Evre 1 

  Evre 2 

  Evre 3 

 

22 (75,9) 

27 (93,1) 

43 (78,2) 

 

7 (24,1) 

2 (6,9) 

12 (21,8) 

 

 

3,590** 

 

 

0,166 

R-ISS 

  Evre 1 

  Evre 2 

  Evre 3 

 

18 (78,3) 

55 (83,3) 

19 (79,2) 

 

5 (21,7) 

11 (16,7) 

5 (20,8) 

 

 

- 

 

 

- 

Nüks 

  Yok 

  Var 

 

67 (76,1) 

25 (100,0) 

 

21 (23,9) 

0 (0,0) 

 

7,328* 

 

0,004 

Son Durum 

  Exitus 

  Sağ 

 

31 (73,8) 

61 (85,9) 

 

11 (26,2) 

10 (14,1) 

 

2,556** 

 

0,110 

Hastalıksız Sağkalım (ay) 20,0 (14,0-30,7) 6,0 (3,0-17,0) 4,066*** <0,001 

Ortalama Sağkalım (ay) 29,5 (20,0-44,7) 8,0 (3,0-21,0) 4,630*** <0,001 

Mean±Standart Sapma (IQR); n(%) 

*: Fisher Exact Ki-kare Testi 
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**: Pearson Ki-kareTesti 

 ***: Mann Whitney U Testi 

PET/CT lezyon SUVmax değerlerinin sağkalımı tahmin etmedeki kesim noktasını 

belirlemek için ROC eğrisi analizi yapıldı. PET/CT litik lezyon SUVmax değeri için 6,85 ve 

daha küçük değerlerin sağkalımı %67,3 sensivite ve %58,3 spesifite ile öngörebileceği 

belirlendi. Eğri altında kalan alan 0,608 (p=0,085; Güven Aralığı: 0,482-0,735) olarak 

bulundu. PET-/CT ekstramedüller lezyon SUVmax değeri için 8,20 ve daha küçük değerlerin 

sağkalımı %65,0 sensivite ve %58,8 spesifite ile öngörebileceği belirlendi. Eğri altında kalan 

alan 0,560 (p=0,532; Güven Aralığı:0,371-0,749) olarak bulundu. 

 

PET/CT litik lezyon SUVmax değerini ROC analizi sonucu 6,85 ve daha düşük 

değerler ile 6,85 üzeri değerler şeklinde gruplandırıldı. Bu gruplar arasında kemik iliği 

bulgularının ve prognozun dağılımı Tablo 4.10’da verildi. PET/CT litik lezyon SUVmax 

değeri yüksek olan grupta ISS evre 3 oranı istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek 

bulundu (p=0,027). PET/CT litik lezyon SUVmax değeri yüksek olan grupta sağkalım oranı 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde düşük tespit edildi (p=0,005). 

 

Tablo 4-10. PET/CT Litik Lezyon Gruplarına Göre Kemik İliği ve Prognoz 

Verilerinin Değerlendirilmesi  

 PET/CT litik Lezyon SUVmax   

          ≤6,85 

          (n=75) 

     >6,85  

     (n=38) 

Test 

Değeri 

p 

Kemik İliği Kappa 

  Negatif 

  Pozitif 

 

33 (44,0) 

42 (56,0) 

 

15 (39,5) 

23 (60,5) 

 

0,211** 

 

0,646 

Kemik İliği Lambda 

  Negatif 

  Pozitif 

 

41 (54,7) 

34 (45,3) 

 

22 (57,9) 

16 (42,1) 

 

0,106** 

 

0,744 

ISS 

  Evre 1 

  Evre 2 

  Evre 3 

 

16 (21,3) 

25 (33,3) 

34 (45,3) 

 

13 (34,2) 

4 (10,5) 

21 (55,3) 

 

7,252** 

 

0,027 
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R-ISS 

  Evre 1 

  Evre 2 

  Evre 3 

 

13 (17,3) 

47 (62,7) 

15 (20,0) 

 

10 (26,3) 

19 (50,0) 

9 (23,7) 

 

 

1,854** 

 

 

0,396 

Tedavi Yanıtı 

  Yok 

  Var 

 

13 (17,3) 

62 (82,7) 

 

8 (21,1) 

30 (78,9) 

 

0,231** 

 

0,631 

Nüks 

Yok 

Var 

 

62 (82,7) 

13 (17,3) 

 

26 (68,4) 

12 (31,6) 

 

2,971** 

 

0,085 

Son Durum 

  Exitus 

  Sağ 

 

21 (28,0) 

54 (72,0) 

 

21 (55,3) 

17 (44,7) 

 

8,027** 

 

0,005 

Hastalıksız Sağkalım (ay) 20,0 (13,0-29,0) 19,0 (9,0-21,2) 0,152*** 0,879 

Ortalama Sağkalım (ay) 25,0 (15,0-42,0) 29,5 (12,5-39,2) 0,340*** 0,452 

 

Mean±Standart Sapma (IQR); n(%) 

             *: Fisher Exact Ki-kare Testi 

           **: Pearson Ki-kareTesti 

           ***: Mann Whitney U Testi 

 

PET/CT ekstramedüller lezyon SUVmax değerini ROC analizi sonucu 8,20 ve daha 

düşük değerler ile 8,20 üzeri değerler şeklinde gruplandırıldı. Bu gruplar arasında kemik iliği 

bulgularının ve prognozun dağılımı Tablo 4.11’de verildi. PET/CT ekstramedüller lezyon 

SUVmax değeri yüksek olan grupta sağkalım oranı istatistiksel olarak anlamlı düzeyde 

düşük tespit edildi (p=0,045). 

 

Tablo 4-11. PET/CT Ekstramedüller lezyon Gruplarına Göre Kemik İliği ve 

Prognoz Verilerinin Değerlendirilmesi  

   PET/CT Ekstramedüller lezyon SUVmax   

       ≤8,20  

    (n=96) 

      >8,20   

     (n=17) 

Test 

Değeri 

p 
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Kemik İliği Kappa 

  Negatif 

  Pozitif 

 

39 (40,6) 

57 (59,4) 

 

9 (52,9) 

8 (47,1) 

 

0,897** 

 

0,344 

Kemik İliği Lambda 

  Negatif 

  Pozitif 

 

53 (55,2) 

43 (44,8) 

 

10 (58,8) 

7 (41,2) 

 

0,077** 

 

0,782 

ISS 

  Evre 1 

  Evre 2 

  Evre 3 

 

23 (24,0) 

25 (26,0) 

48 (50,0) 

 

6 (35,3) 

4 (23,5) 

7 (41,2) 

 

      - 

 

      - 

R-ISS 

  Evre 1 

  Evre 2 

  Evre 3 

 

18 (18,8) 

57 (59,4) 

21 (21,9) 

 

5 (29,4) 

9 (52,9) 

3 (17,6) 

 

      - 

 

      - 

Tedavi Yanıtı 

  Yok 

  Var 

 

17 (17,7) 

79 (82,3) 

 

4 (23,5) 

13 (76,5) 

 

0,323* 

 

0,570 

Nüks 

  Yok 

  Var 

 

78 (81,2) 

18 (18,8) 

 

10 (58,8) 

7 (41,2) 

 

4,216* 

 

0,056 

Son Durum 

  Exitus 

  Sağ 

 

32 (33,3) 

64 (66,7) 

 

10 (58,8) 

7 (41,2) 

 

4,018** 

 

0,045 

Hastalıksız Sağkalım (ay) 20,0 (13,0-29,0) 19,0 (9,0-31,2) 0,152*** 0,879 

Ortalama Sağkalım (ay) 25,0 (15,0-42,0) 29,5 (12,5-39,2) 0,340*** 0,734 

 

Mean±Standart Sapma (IQR); n(%) 

*: Fisher Exact Ki-kare Testi 

  **: Pearson Ki-kareTesti    

***: Mann Whitney U Testi 

 

Multipl miyelom hastalarının demografik özellikleri, multipl miyelom tipi ve ek 

hastalık özelliklerine göre sağkalımları Tablo 4.12’de karşılaştırıldı. Exitus olan hastaların 
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yaşı ve tanı yaşları sağ olan hastalara kıyasla istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek 

bulundu (p değerleri sırasıyla; p=0,005; p=0,011). Cinsiyet, ekstramedüller hastalık ve 

diabetes mellitus varlığında sağkalım dağılımı istatistiki olarak benzer tespit edildi (p>0,05). 

Yine istatiksel olarak anlamlı olmasa da Ig M Lambda tanılı hasta %100 oranında exitus 

oldu.  

 

Tablo 4-12. Demografik, Multipl Miyelom tipi ve Ek Hastalık Özelliklerine 

Göre Sağkalımın Değerlendirilmesi  

 Sağ 

(n=71) 

Exitus 

(n=42) 

Test Değeri p 

Yaş (yıl) 62,76±11,07  69,14±11,70  2,898* 0,005 

Tanı Yaşı (yıl) 59,73±11,12  65,33±11,15  2,584* 0,011 

Cinsiyet  

  Kadın 

  Erkek 

 

28 (58,3) 

43 (66,2) 

 

20 (41,7) 

22 (33,8) 

 

0,723** 

 

0,395 

Multiple Myelom Tipi 

  Ig G Kappa 

  Ig G Lambda 

  Ig A Kappa 

  Free Lambda 

  Free Kappa 

  Ig A Lambda 

  Ig M Lambda 

  Non-sekretuar 

 

24 (70,6) 

9 (47,4) 

11 (68,8) 

11 (18,6) 

8 (61,5) 

5 (41,7) 

0 (0,0) 

3 (75,0) 

 

10 (29,4) 

10 (52,6) 

5 (31,2) 

3 (21,4) 

5 (38,5) 

7 (58,3) 

1 (100,0) 

1 (25,0) 

 

 

 

 

- 

 

 

 

 

           - 

EkstramedüllerHastalık  

  Yok 

  Var 

 

51 (67,1) 

20 (54,1) 

 

25 (32,9) 

17 (45,9) 

 

1,815** 

 

0,178 

Diabetes Mellitus 

  Yok 

  Var 

 

54 (60,7) 

17 (70,8) 

 

35 (39,3) 

7 (29,2) 

 

0,835** 

 

0,361 

Mean±Standart Sapma (IQR); n(%) 

*: Student’s T Testi 

**: Pearson Ki-kareTesti 
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Çalışmaya alınan hastaların hematolojik ve biyokimyasal parametrelerin sağkalıma 

göre karşılaştırılması Tablo 4.13’te verildi. Yaşayan multipl miyelom hastalarında 

sedimentasyon, LDH düzeyi exitus olan hastalara göre daha düşük, potasyum ve albumin 

düzeyi ise daha yüksek tespit edildi (p değerleri sırasıyla; p=0,001; p=0,003; p=0,023; 

p=0,010). Diğer laboratuvar parametrelerinin sağkalıma göre dağılımında istatistiki fark 

tespit edilmedi (p>0,05). 

 

Tablo 4-13. Hastalarda Hematolojik ve Biyokimyasal Laboratuvar 

Parametrelerine Göre Sağkalımın Değerlendirilmesi 

 Sağ 

           (n=71) 

Exitus 

(n=42) 

Test 

Değeri 

p 

Wbc (10³/µL) 7,0 (5,3-8,3) 6,3 (4,9-7,5) 1,711* 0,087 

Hemoglobin (g/dl) 11,1 (9,3-12,0) 10,3 (9,2-12,1) 0,374* 0,708 

Platelet (10³/µL) 246,48±90,11  252,33±119,62  0,274** 0,785 

Sedimentasyon (mm/saat) 55,93±35,87  79,93±39,06  3,324** 0,001 

Üre (mg/dl) 41,0 (31,0-61,0) 45,5 (32,7-62,0) 0,535* 0,593 

Kreatinin (mg/dl) 0,9 (0,8-1,4) 1,1 (0,7-1,9) 0,416* 0,677 

Sodyum (mmol/L) 137,60±3,66  137,64±3,34  0,054** 0,957 

Potasyum (mmol/L) 4,52±0,49  4,28±0,56  2,307** 0,023 

Kalsiyum (mmol/L) 9,4 (8,9-9,8) 9,5 (9,0-10,5) 1,193* 0,233 

Fosfor (mmol/L) 3,7 (3,2-4,3) 3,7 (3,0-4,1) 0,753* 0,452 

LDH (U/L) 195,0 (153,0-225,0) 230,5 (176,5-281,5) 3,015* 0,003 

AST (IU/L) 18,0 (13,0-22,0) 18,0 (14,0-25,0) 0,979* 0,328 

ALT (IU/L) 15,0 (10,0-23,0) 14,5 (10,0-18,1) 0,550* 0,582 

Total Protein (mg/dL) 8,4 (7,1-9,4) 8,0 (7,1-8,9) 0,535* 0,593 

Albumin (mg/dL) 4,0 (3,3-4,4) 3,4 (3,1-4,0) 2,562* 0,010 

CRP (mg/L) 5,7 (2,0-12,2) 7,0 (2,3-16,1) 0,680* 0,496 

Mean±Standart Sapma (IQR); n(%) 

*: Mann Whitney U Testi 

**: Student’s T Testi 
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Multipl miyelom hastalarının protein elektroforezi, serum immünfiksasyon 

elektroforezi ve genetik verilere göre sağkalım dağılımında istatistiki olarak anlamlı düzeyde 

fark tespit edilmedi (p>0,05) 

Multipl miyelom hastalarının kemik iliği, PET/CT bulgularına göre sağkalımları 

arasındaki ilişki tablo 4.14’te verildi. Bu bulgular neticesinde istatistiksel olarak anlamlı 

düzeyde bir fark izlenmedi (p>0,05). Nüks görülen hastalarda exitus oranı anlamlı düzeyde 

yüksek belirlendi (p=0,002).  

 

Tablo 4-14. Kemik İliği ve PET/CT Bulgularına Göre Sağkalımın 

Değerlendirilmesi 

        Sağ 

      (n=71) 

     Exitus 

     (n=42) 

Test Değeri p 

Kemik İliği Fibrozisi 

  Yok 

  Grade 1 

  Grade 2 

  Grade 3 

 

41 (62,1) 

21 (58,3) 

6 (75,0) 

3 (100,0) 

 

25 (37,9) 

15 (41,7) 

2 (25,0) 

0 (0,0) 

 

 

     - 

 

 

    - 

 

Kemik İliği Kappa 

  Negatif 

  Pozitif 

 

29 (60,4) 

42 (64,6) 

 

19 (39,6) 

23 (35,4) 

 

0,208** 

 

0,648 

Kemik İliği Lambda 

 Negatif 

  Pozitif 

 

43 (68,3) 

28 56,0) 

 

20 (31,7) 

22 (44,0) 

 

1,792** 

 

0,181 

Kemik İliği Plazma Hücre Oranı 52,49±25,94  49,10±25,21  0,678*** 0,499 

CD138 51,04±25,60  49,90±25,21  0,229*** 0,819 

PET/CT Litik Lezyon SUVmax 6,0 (4,1-8,4) 7,6 (4,4-12,7) 1,723**** 0,085 

PET/CT Ekstramedüler Lezyon  

SUVmax 

6,7 (5,5-12,3) 8,7 (5,7-13,3) 0,532**** 0,537 

PET/CT Litik Lezyon  

Yok 

Var 

 

19 (76,0) 

52 (59,1) 

 

6 (24,0) 

36 (40,9) 

 

2,384** 

 

0,123 

PET/CT Ekstramedüller Hastalık  

  Yok 

  Var 

 

51 (67,1) 

10 (54,1) 

 

25 (32,9) 

17 (45,9) 

 

1,815** 

 

0,178 
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PET/CT Metabolik Aktivasyon 

  Yok 

  Var 

 

15 (78,9) 

56 (59,6) 

 

4 (21,1) 

38 (40,4) 

 

2,540** 

 

0,111 

ISS 

  Evre 1  

  Evre 2 

  Evre 3 

 

21 (72,4) 

19 (65,5) 

31 (56,4) 

 

8 (27,6) 

10 (34,5) 

24 (43,6) 

 

2,215** 

 

0,330 

R-ISS 

  Evre 1 

  Evre 2 

  Evre 3 

 

17 (73,9) 

42 (63,6) 

12 (50,0) 

 

6 (26,1) 

24 (36,4) 

12 (50,0) 

 

2,920** 

 

0,232 

OKHN 

Yapılmadı 

Yapıldı 

 

28 (53,8) 

43 (70,5) 

 

24 (46,2) 

18 (29,5) 

 

3,330** 

 

0,068 

Nüks 

  Yok 

  Var 

 

62 (70,5) 

9 (36,0) 

 

26 (29,5) 

16 (64,0) 

 

9,897** 

 

0,002 

 

Mean±Standart Sapma (IQR); n(%) 

*: Fisher Exact Ki-kare Testi 

**: Pearson Ki-kareTesti 

***: Student’s T Testi 

****:Mann Whitney U Testi 

 

Multipl miyelom hastalarında kemik iliği plazma hücre oranı ile PET/CT 

lezyonlarının SUVmax’ları arasında yapılan korelasyonda anlamlı bir sonuca 

ulaşılamamıştır (Tablo 4.15). 
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Tablo 4-15. Kemik İliği Plazma Hücre Oranı ile PET/CT Litik Lezyon ve 

Ekstramedüller Lezyon SUVmax Korelasyonu 

  Kemik İliği Plazma Hücre Oranı 

PET/CT Litik Lezyon SUVmax r* 

p 

-0,021 

0,848 

PET/CT Ekstramedüller Lezyon SUVmax r* 

p 

-0,078 

0,647 

r=Spearman Korelasyon Katsayısı  
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5. TARTIŞMA  

Çalışmamız için literatür taradığımız zaman benzer çalışmaların olduğunu gördük. 

Bu çalışmalarda PET/CT bulgularının prognoz üzerine olan etkisi araştırılmış olup bazı 

çalışmaların retrospektif bazı çalışmaların ise prospektif olduğunu gördük.  

Bartel ve ark. 2009 yılında 239 hasta ile yapmış oldukları prospektif çalışmada 

PET/CT deki litik lezyonların SUVmax değeri 3,9 üzerinde olması progresyonsuz sağkalım 

ve ortalama sağkalım üzerine kötü prognostik etki ettiği elde edilmiş (95).  

Zamagni ve ark. 2011 yılında yaptıkları 192 hastalık prospektif bir çalışmada 

PET/CT litik lezyon SUVmax ve ekstramedüller hastalık varlığının ortalama sağkalım ve 

progresyonsuz sağkalım üzerine etkilerini araştırmışlar (96). Bu çalışmaya göre hastalar litik 

lezyon ve ekstramedüller hastalık için SUVmax değeri kullanılırken log-rank analizi yapılıp 

4,2 altında ve üstünde olacak şekilde 2 gruba ayırmışlar. SUVmax değeri 4,2’nin üstünde 

olması ortalama sağkalım için kötü prognostik özellik gösterdiği görülmüş (p=0.024). Bu 

çalışmada ayrıca ekstramedüller hastalığın SUVmax değeri 4,2 üzerinde olması kötü 

prognostik etki ile ilişkilendirilmiş (p=0.013).  

Haznedar ve ark. 2011 yılında 61 hasta ile yapmış oldukları retrospektif çalışmada 

ekstramedüller hastalık varlığının sağkalım ile ilişkisini araştırmışlar (97). Çalışmada 

ekstramedüller hastalık SUVmax değeri büyüdükçe sağkalımın kısalması arasında anlamlı 

ilişki saptanmış (p=0.03).  

Patriarca ve ark. 2015 yılında 54 hasta ile yapmış oldukları retrospektif bir çalışma 

ile multipl miyelom tanılı hastaların allojenik kök hücre nakli öncesindeki PET/CT 

görüntülemelerinde SUVmax değerinin 4,2’nin üzerinde olması ortalama sağkalım ve 

hastalıksız sağkalım açısından kötü prognostik olduğunu göstermişler. Bu çalışma ile 

ekstramedüller hastalığın olması da kötü prognoz ile ilişkili bulmuşlar (98). 

Usmani ve ark. 2013 yılında yaptıkları 302 hastalık bir çalışmada multipl miyelomlu 

hastalarda indüksiyon tedavisinin 7.gününde ve ilk nakil öncesi kontrol PET/CT çekilmiş. 

Bu çalışma ile lezyon SUVmax değerinin 3,9’dan yüksek olması kısa progresyonsuz 

sağkalım, kısa toplam sağkalım ile ilişkili bulmuşlar (99). 
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Jamet ve ark. 2018 yılında yapmış oldukları 40 hastalık retrospektif bir çalışmada 

nüks eden multipl miyelom hastalarında SUVmax değerinin 15,9 üzerinde olması ortalama 

sağkalım ve progresyonsuz sağkalım için olumsuz risk faktörü olduğunu göstermişlerdir 

(100). 

Lapa ve ark. 2014 yılında yapmış oldukları retrospektif çalışmada ROC analizi 

kullanılarak SUVmax değeri bulmuşlar. Bu değer 18,57 olarak hesaplanmış. SUVmax 

değeri 18,57’den büyük olduğu zaman progresyonsuz sağkalımda anlamlı düşüş gözlenmiş 

olup toplam sağkalımla ilişkisi gösterilememiş (p=0.037). Çalışmada istatistiki olarak 

anlamlı olmasa da SUVmax değeri 10,36’den büyük olması halinde total sağkalımda azalma 

göze çarpmaktadır (p=0.106). Bu çalışmada ekstramedüller hastalığın olması tek başına kötü 

prognostik faktör olarak değerlendirilmiştir (p=0.049) (101). 

Bizim çalışmamızda ise ROCanalizi yapılarak litik lezyonlar ve ekstramedüller 

hastalık için SUVmax değeri hesaplanmış olup bu değerler sırasıyla 6,85 ve 8,20 olarak 

hesaplanmıştır. Bizim çalışmamızda literatürdeki çalışmalardan farklı olarak lezyonların 

SUVmax değeri yükseldikçe ortalama sağkalım ve hastalıksız sağkalım arasında anlamlı 

ilişki yoktu. Fakat SUVmax değerleri litik lezyon için 6,85 ve ekstramedüller hastalık için 

8,20 değerinden yüksek olması halinde sağkalım oranı istatiksel olarak anlamlı derecede 

düşük saptanmıştır (p=0,005 ve p=0.045). Literatür ve bizim çalışmamızda sonuçların farklı 

çıkmasını çalışmalara alınan hastaların yaş ortalaması, hasta sayılarının farklı olmasına bağlı 

olduğunu düşündük.  

Yine literatürdeki çalışmalarda ekstramedüller hastalık varlığı kötü prognostik etken 

olarak değerlendirilmiş olup bizim çalışmamızda toplam sağkalım ve hastalıksız sağkalıma 

etkisi gösterilememiştir. 

Sager ve ark. yapmış olduğu 42 hasta içeren bir çalışmada kemik iliği plazma hücre 

yüzdesi ile PET/CT SUVmax değerleri arasında korelasyon saptamışlar. Bu çalışma 

sonucunda multipl miyelom takibinde kemik iliği biyopsisi yerine PET/CT takibi 

kullanılabileceği fikrine varmışlar (102). Bizim çalışmamızda ise kemik iliği plazma hücre 

oranı ile PET/CT lezyonlarının SUVmax değeri arasında korelasyon saptanmamıştır.  

Dogaru ve ark. 2011 yılında yapmış oldukları 9 hasta içeren bir çalışmada serum 

kappa, lambda düzeylerinin tedaviye yanıt fikri açısından anlamlı olabileceğini bildirmiştir 
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(103). Fuchida ve ark. 2012 yılında yaptıkları bir çalışmada kappa, lambda düzeylerinin 

erken dönemde tedaviye yanıt değerlendirmesi açısından anlamlı olabileceğini göstermiştir 

(104). Bizim çalışmamızda ise tanı anında ölçülen serum kappa düzeyi yüksek olması 

tedaviye yanıt verme açısından anlamlı bulunmuştur (p=0.012). Çalışmamızda tanı anında 

yüksek lambda düzeylerinin olması tedaviye yanıt açısından kötü prognostik olarak anlamlı 

bulunmuştur (p=0.007).  

Snozek ve ark. 2008 yılında yapmış oldukları 790 hasta içeren kohort çalışmada 

Kappa/ Lambda oranı için analiz yapılarak kesme noktası <0.03 veya >32 olacak şekilde 

ayarlanıp ortalama sağkalım ve progresyonsuz sağkalım açısından değerlendirilmiş. 

Çalışmada Kappa/ Lambda oranı belirlenen aralık içerisinde ise ortalama sağkalım ve 

progresyonsuz sağkalım daha yüksek saptanmış (p=0.001) (105). 

Bizim çalışmamızda ise Kappa/Lambda oranı ortalama 5,8 olup istatiksel olarak 

tedaviye yanıt ile anlamlı bulunmuştur (p=0.004). Literatürdeki çalışmadan farklı olarak 

çalışmamızda Kappa/Lambda ortalama değeri kullanılmıştır. 

Literatür taraması yaptığımız zaman ISS evreleme sistemi ile PET/CT litik lezyon 

SUVmax değeri arasındaki ilişkiyi inceleyen bir çalışma olmadığını gördük. Çalışmamıza 

göre PET/CT SUVmax değeri 6,85’in üzerinde olan hastaların ISS evre Ⅲ olma olasılığı 

istatiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p=0.027). Çalışmamızdaki hasta sayısı ve ROC 

analizi sonucu bulunan 6,85 değeri çalışmamıza özgü olmasından dolayı bu ilişkinin daha 

fazla çalışma ile kanıtlanması gerektiğine inanmaktayız. Bu konuda daha fazla çalışma 

yapılmasına ihtiyaç vardır. Hasta sayısı daha fazla olan çalışmalarda bu ilişki daha kuvvetli 

gösterilebilir. Daha fazla çalışma ile litik lezyon SUVmax değerine göre evre tahmini 

yapılması olasıdır. 

Haznedar ve ark. 2011 yılında 61 hasta ile yapmış oldukları retrospektif çalışmada 

ekstramedüller lezyon SUVmax değeri ile ISS evrelemesi arasında ilişki olduğu görülmüş. 

SUVmax büyüdükçe ISS evresi de evre 1’den evre 3’e yükseldiği görülmüş (p=0.013) (97). 

Bizim çalışmamızda ise ekstramedüller hastalık ile ISS evrelemesi arasında anlamlı bir 

sonuç saptanmadı.  

Varettoni ve ark. 2010 yılında yapmış oldukları 1003 hastayı içeren retrospektif bir 

çalışmada ekstramedüller hastalık insidansını %13 olarak bulmuşlar (106).  Jagosky ve ark. 
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2020 yılında yaptıkları bir derleme de ekstramedüller hastalık insidansının yeni tanı alan 

hastalarda %3-5 olduğunu, nüks eden multipl miyelom tanılı hastalarda bu oranın %20’ye 

kadar çıkabildiğini göstermişlerdir (107). Bizim çalışmamızda ekstramedüller hastalık 

insidansı %32,7 olarak literatüre göre yüksek saptandı. Çalışmaya alınan hastalarımızın 

PET/CT’deki tutulum olan bölgelerden biyopsi ile kanıtlanmamış olması ekstramedüller 

hastalık insidansının yüksek olmasına neden olduğu düşünüldü. 

 Literatür taraması yaptığımız zaman PET/CT litik lezyon ve/veya ekstramedüller 

hastalık SUVmax değerleri ile tedaviye yanıt değerlendirmesini içeren çalışma olmadığını 

gördük. Bizim çalışmamızda litik lezyon SUVmax değeri ile tedaviye yanıt arasına anlamlı 

ilişki bulunamadı. Fakat ekstramedüller hastalık SUVmax değerinin arttıkça tedaviye yanıtın 

azaldığı istatiksel olarak anlamlı bulundu (p=0.021). 

Çalışmamızda literatür bilgileri ile uyumlu olarak sağ kalan hastaların albümin 

düzeyleri daha yüksek, LDH düzeyleri daha düşük, sedimantasyon değeri daha düşük, 

kreatinin değerleri daha düşük, tanı yaşlarını daha genç olarak saptadık. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



49 

 

6.SONUÇ 

Multipl miyelom (MM), kemik iliğinde klonal, malign plazma hücrelerinin 

birikmesiyle meydana gelen bir hematolojik malignitedir. Tanı ve tedavi takibinde PET/CT 

son yıllarda gittikçe önem kazanmaktadır. Biz de çalışmamızda PET/CT’nin prognostik 

önemini araştırdık. Elde ettiğimiz sonuçlara göre PET/CT’nin MM hastalığı için prognozu 

göstermede anlamlı katkıları mevcuttur. 

➢ Ekstramedüller hastalık SUVmax değerinin arttıkça tedaviye yanıtın azaldığı 

istatiksel olarak anlamlı bulunmuştur. 

➢ Çalışma sonucunda PET/CT SUVmax değeri 6,85’in üzerinde olan hastaların ISS 

evre Ⅲ olma olasılığı istatiksel olarak anlamlı bulunmuştur. Daha fazla çalışma 

ile litik lezyon SUVmax değerine göre evre tahmini yapılması olasıdır. 

➢ PET/CT SUVmax değerleri litik lezyon için 6,85 ve ekstramedüller hastalık için 

8,20 değerinden yüksek olması halinde sağkalım oranı istatiksel olarak anlamlı 

derecede düşük saptanmıştır. 

➢ Özellikle tedaviye yanıt ile PET/CT arasındaki ilişkinin daha fazla sayıda çalışma 

ile ilişkilendirilmesi ile tedavi planlanması açısından değerli bilgiler elde 

edilebileceğini düşünüyoruz. 

➢ Çalışmamızın kısıtlı yönlerine bakacak olursak hasta sayısının az olması olarak 

gösterilebilir. Daha fazla sayıda hasta içeren çalışmalar ile PET/CT’nin multipl 

miyelomdaki prognostik öneminin kanıtlanması gerekmektedir. 
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