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Sklerozan Multiple Myelom (Bir Olgu Nedeniyle)
Sclerosing Multiple Myeloma (Report of a Case)

ÖÖzzeett

Myeloma, multiple myelom veya plazmasitoma anormal miktarda im-
munoglobülin sentezleyen ve kemik ili¤ini infiltre eden plazma hücre-
lerinden kaynaklanan, malign bir tümördür. Multiple myelom tüm ke-
mik tümörlerinin %27’sini oluflturur ve bu oran ile kemi¤in en s›k görü-
len malign tümörüdür. Lokalize ya da yayg›n iskelet sistemi a¤r›lar›n›n
efllik etti¤i kemik tutulumlar›  karakteristiktir. Multiple myelom, nonspe-
sifik kemik ya da eklem a¤r›lar› ile fizik tedavi polikliniklerine baflvuran
hastalarda, ay›r›c› tan›da düflünülmesi gereken nadir ancak önemli bir
patolojidir. 
Biz de, ola¤an litik kemik lezyonlar›n›n yan› s›ra sklerotik kemik lezyon-
lar› tespit etti¤imiz, non-sekretuar tipte nadir görülen bir multiple mye-
lom vakas›n›, özellikle demonstratif iskelet sistemi tutulumu yönünden
inceledik.  
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SSuummmmaarryy

Myeloma, multiple myeloma or plasmacytoma is a malignant tumour
originating from plasma cells that synthesize immunoglobulin in ab-
normal amount and invade the bone marrow. Multiple myeloma cons-
titutes 27% of whole bone tumours and with this ratio it is the most
common malign tumour of the bone. Bone involvements with localized
or extensive musculoskeletal pain are characteristic. Multiple myelo-
ma is a rare  but important pathology that must be considered in dif-
ferential diagnosis of patients admitting to physical therapy outpati-
ent clinics with nonspecific bone pain or artralgia.
We examined a rare, non-secretory type multiple myeloma case that
we had detected sclerotic bone lesions besides ordinary lytic lesions,
with respect to demonstrative musculoskeletal system involvement.
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GGiirriiflfl

Kemi¤in en s›k malign tümörü olan multiple myelom, kemik ili-
¤ini infiltre eden ve anormal immunoglobulin sentezi yapan plaz-
ma hücrelerinden kaynaklan›r (1-3). Laboratuar bulgular› kemik ili-
¤i tutulumuna ba¤l›d›r. A¤r› en belirgin semptomdur (1, 2). 

Radyolojik olarak ola¤an tutulum, özellikle omurga ve
ekstremitelerin proksimalinde olmak üzere litik kemik lezyonla-
r›d›r (2). Bu litik tutulum bölgelerinde patolojik k›r›klar oluflabi-
lir ve kemik sintigrafisinde artm›fl aktivite alanlar› olarak tespit
edilirler (2,4). %1-3 oran›nda patolojik k›r›k olmadan litik lezyon-
larla birlikte osteoblastik lezyonlar da olabilir ki bu durumda
sklerozan multiple myelom ad›n› al›r (5). 

Periferik kanda ve idrarda immunofiksasyon yöntemi ile tes-
pit edilebilen monoklonal immunoglobulin sentezi multiple

myelom hastalar›n›n ço¤unda tipiktir. Ancak %1-5 oran›nda im-
munoglobulin sentezi tespit edilemez ve non-sekretuar multip-
le myelom ad› verilir.

Literatürde çok nadir oldu¤unu gördü¤ümüz sklerozan ve
non-sekretuar karakterde multiple myelom tablosunu, sundu¤u-
muz olgu nedeniyle irdeleyerek, olgumuzu atipik radyoloji ve la-
boratuar bulgular› ile sunmay› uygun bulduk.

OOllgguu

46 yafl›nda kad›n hasta May›s 2001’de poliklini¤imize iki ay-
d›r belinde ve sol kalças›nda, son bir haftad›r da sa¤ omzunda
bafllayan a¤r› flikayetleri ile baflvurdu. Hastan›n bel a¤r›s› nons-
teroid antiinflamatuar ve analjezik tedaviyle azalmakla birlikte
kalça a¤r›s›nda gerileme olmam›flt›. Hastan›n özgeçmiflinde iki

                                              



ay önce anksiyete flikayetleri nedeniyle kullanmaya bafllad›¤›
antidepresan tedavinin d›fl›nda bir özellik yoktu. 

Hastan›n yap›lan lökomotor sistem muayenesinde tüm ek-
lemlerde eklem hareket aç›kl›¤› tam ve a¤r›s›zd›. Uygulanan özel
testlerin hiçbirinde patoloji tespit edilmedi. Nörolojik muayene-
de herhangi bir defisit yoktu.

Konvansiyonel radyografi incelemelerinde lomber ve dorsal
vertebralarda, kostalarda, pelvis, her iki femur ve sa¤ humerus
proksimalinde akromion ve lateral klavikulay› da içine alan, yay-
g›n sklerotik zeminde, nispeten düzgün s›n›rl›, genelde benzer
milimetrik boyutlarda litik lezyonlar mevcuttu. Lomber L4 ve L5
vertebralarda tutulum daha yo¤undu ve pedikül konturlar› seçi-
lemiyordu (fiekil 1).

Kan incelemelerinde düflük hemoglobin (10,0 g/dl), düflük
hematokrit (29,7) normal MCV ve MCH de¤erleri ile normokrom,
normositer anemi d›fl›nda bir bozukluk yoktu. Biyokimyasal tüm
parametreler normaldi. ‹ki hafta arayla 3 kez tekrarlanan sedi-
mentasyon de¤erleri saatte 11,12,18 mm. ile normal s›n›rlarda idi.
‹drar tahlilinde 30 mg/dl protein ve bol amorf ürat mevcuttu.

Hastan›n alt lomber vertebralar›n› da içine alacak flekilde çe-
kilen pelvis bilgisayarl› tomografisinde, L5-S1 korpuslar›nda be-
lirgin olmak üzere pelvis ve vertebra korpuslar›nda yayg›n, litik
lezyonlar tespit edildi. Özellikle iliak kanat ve sakrum transvers
kesitlerinde güve yeni¤i fleklinde kemik ili¤ini tutan lezyonlar
mevcuttu. Kortekse taflmayan, kemik ili¤inde s›n›rl› bu tutulumu
daha ayr›nt›l› görebilmek için hastan›n lezyonlu bölgelerinin
manyetik rezonans görüntüleri çekildi. Pelvis MR görüntüleme-
sinde sakrum, her iki iliak kanat, her iki pubis kollar›nda ve her
iki femur proksimalinde infiltrasyon fleklinde, kitle oluflturma-
yan, kemik konturlar›n› aflmayan patolojik intensite alanlar› tes-
pit edildi. Lomber MR görüntülemesinde tüm vertebralarda dif-
füz flekilde kemik ili¤i infiltrasyonu ile uyumlu patolojik intensi-
te de¤iflimleri tespit edildi. Ayr›ca L5 korpusunda yükseklik
azalm›flt› ve korpusun büyük bir bölümünü kapsayan, arka du-
var›n› destrükte ederek spinal kanala protrüze olan ve her iki L5
köküne hafif bas› yapan kitlesel formda, patolojik intensite ala-
n› görüldü. Sa¤ omuz MR incelemesinde humerus, skapula ve
klavikulada yayg›n, nodüler, patolojik intensite de¤iflimleri vard›.
Klavikula lateral ucunda korteksi incelten hafif ekspansiyon
gösteren kitle oluflumu tespit edildi (fiekil 2, fiekil 3).

Tüm bu bulgular kemik ili¤i infiltrasyonu ile giden bir patolo-
ji düflündürmekteydi. Tan›y› desteklemek amac›yla protein
elektroforezi istendi. Ancak elektroforezde M-spike yoktu ve hi-
pogamaglobulinemi mevcuttu. ‹mmunofiksasyon tekni¤i ile se-
rumda immunoglobulin araflt›r›ld›. Ancak immunoglobulin kon-
santrasyonlar› düflüktü (IgG 424 mg/dl, IgA 16 mg/dl, Ig M 26

mg/dl), Kappa ve Lambda hafif zincirleri de normal s›n›rlarday-
d› (Kappa 311 mg/dl, Lambda 188 mg/dl). ‹drarda da hafif zincir
ekskresyonu tespit edilmedi. Kesin tan› için iliak kanattan kemik
ili¤i biyopsisi yap›ld›. Biyopsi materyalinde, kemik ili¤inde küçük
plazmoid yap›da hücrelerin oluflturdu¤u diffüz infiltrasyon tes-
pit edildi. Plazmoid hücrelerin %30’u Kappa (+) idi. Bu biyopsi
bulgusu multiple myelom tan›s›n› do¤rulamaktayd›.

Hastan›n tetkiki devam ederken yap›lan Tc-99m MDP ile ya-
p›lan kemik sintigrafisinde patolojik bir aktivite tespit edilmedi.
Bat›n ultrasonografisinde karaci¤er boyutu artm›fl, parankimi
kabalaflm›fl ve konturu küntleflmifl tespit edildi. Di¤er visseral
yap›larda organomegali yoktu. 

Hastaya tüm bu bulgular ile sklerozan tipte, nonsekretuar
multiple myelom tan›s› konuldu. Muhtemel patolojik k›r›klar› ön-
lemek amac›yla dorsolomber çelik balenli korse ve çift Kanad-
yen de¤nek ile ambulasyon sa¤land› ve hasta ileri tedavi için
radyasyon onkolojisi ve hematoloji bölümlerine sevk edildi. Has-
ta 3 y›ld›r multiple myelom tan›s› ile takip edilmektedir. Hasta flu
anki anamnezinde bel ve kalça a¤r›s›n›n zaman zaman oldu¤u-
nu, omuz a¤r›s›n›n ise tamamen geçti¤ini ifade etmektedir. 

TTaarrtt››flflmmaa

Multiple myelom biyopsi yap›lm›fl tüm kemik tümörlerinin
%27’sini, tüm malignensilerin de yaklafl›k %1’ini oluflturur (2,3).
Tipik olarak 50-70 yafllar aras›nda görülür ve 40 yafltan önce
görülmesi nadirdir (2). Erkeklerde kad›nlara oranla iki kat fazla
s›kl›ktad›r.

A¤r›, hastal›¤›n bafllang›c›ndan itibaren en belirgin semp-
tomdur. Litik kemik lezyonlar› veya osteopeniye ba¤l› kompres-
yon k›r›klar› s›kl›kla a¤r›n›n nedenidir. A¤r› bafllang›çta aral›kl›
iken hastal›k ilerledikçe süreklilik kazan›r. Gün içinde a¤›rl›k bin-
mesi ve egzersiz ile artar, geceleri yatak istirahati ile azal›r (2).
Lokalize a¤r› ayn› zamanda tümörün spinal kord ya da köklere
do¤ru büyümesiyle de olabilir (1). Hafif bir travmay› ya da zor-
lanmay› takiben ani geliflen, fliddetli a¤r› s›kl›kla patolojik k›r›¤a
iflaret eder. Hastal›¤›n geç dönemlerinde patolojik k›r›klar %20
oran›nda meydana gelir. Bizim olgumuzda da a¤r› ilk bulgu idi.
Süreklilik ve birkaç bölgede lokalizasyon gösteriyordu.

Kilo kayb›, anemi ve aç›klanamayan osteoporoz di¤er s›k gö-
rülen bulgulard›r (2). Neoplastik myelom hücreleri kemik ili¤in-
de hematopoetik hücrelerin yerini al›r (1). Bu da ilikteki tümör
kitlesiyle orant›l› olarak normokromik, normositer anemiye ne-
den olur (1,2). Yüksek eritrosit sedimentasyon h›z›, rulo formas-
yonu ve trombositopeni di¤er hematolojik bulgulard›r (2). Bizim
hastam›zda herhangi bir sistemik semptom yoktu. Normal sedi-
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mentasyon de¤erlerine çok derin olmayan normokrom normo-
siter anemi efllik ediyordu.

Omurga en s›k tutulum yeridir, ard›ndan kemik ili¤ince zen-
gin yass› kemikler; pelvis, kafatas›, kostalar, klavikula ve skapu-
la gelir. Proksimal uzun kemiklerin diafizleri de tutulabilen alan-
lardand›r. Ancak diz ve dirsek alt› tutulum hastalar›n sadece
%10’unda olur (2). Plazma hücresi birikimlerinin etraf›nda IL-1-β,
TNF-β ve/veya IL-6 arac›l›¤› ile artm›fl osteoklast aktivatör fak-
tör (OAF) etkinli¤i sonucu kemik döngüsü, y›k›m›n yarar›na de-
¤iflir, ayn› mekanizma ile kompansatuar osteoblastik aktivite de
bask›lan›r (1,6). Hastal›¤›n bafllang›c›nda sternal yada iliak kanat
biyopsisi ve laboratuar bulgular› pozitif olsa bile radyografik in-
celeme tamamen normal olabilir. Hastal›k ilerled ikçe özellikle
alt torakal ve üst lomber vertebralarda olmak üzere, korteks in-
celmesi ve kemik yo¤unlu¤unda kay›p ile giden a¤›r, yayg›n os-
teoporoz ortaya ç›kar. Bu durumda patolojik vertebral kollaps
kaç›n›lmazd›r ve s›kl›kla vertebra plana oluflumu gözlenir. Rad-
yolojik olarak karakteristik olan saf litik kemik lezyonlar› ise kes-
kin s›n›rl›, yuvarlak, benzer boyutlarda, ço¤ul, z›mba deli¤ine
benzer görüntü verirler. Z›mba deli¤i oluflumu vertebrada s›k
de¤ildir, yass› ve uzun kemiklerde görülür. Litik lezyonlar›n be-
lirlenmesinde en k›ymetli inceleme düz filmlerdir. Manyetik re-
zonans görüntülemenin de litik lezyonlar›n tespitinde duyarl›l›-
¤› oldukça yüksektir. Bilgisayarl› tomografi özellikle düz grafide
görülebilen lezyonlar›n tan›mlanmas›nda yararl›d›r (2). Kemik
sintigrafisinde tutulum olmaz. Tutulum olabilecek alanlar ancak
patolojik k›r›k bölgeleridir (2,4).

Multiple myelomun nadir bir varyant› olarak sklerozan mye-
loma, POEMS sendromunun bir parças›d›r (Polinöropati, Orga-
nomegali, Endokrin patoloji, Monoklonal gamapati, Deri de¤iflik-
likleri). Görülme s›kl›¤› tüm myelom vakalar›nda %1-3 oran›nda
de¤ifliklik gösterir. Saf litik lezyonlar yerine beraberinde osteo-
blastik lezyonlar da içerebilir ve reaktif skleroz alanlar› vard›r
(5). Bizim sundu¤umuz olguda osteolitik lezyonlar, yayg›n skle-
rotik zemin üzerindeydi. Osteoporoz yada patolojik k›r›k hatt›
tespit edilmedi. Manyetik rezonans ve tomografi görüntüleri de
lezyonlar›n karakteristi¤ini do¤ruluyordu. Kemik sintigrafisinde
bu radyolojik bulgulara uygun olarak herhangi bir aktivite art›fl›
yoktu. Genel olarak tutulum alanlar› literatür ile uyumlu ve tipik-
ti. Kemik ili¤inden zengin, gövde ve ekstremite kemiklerinin
proksimal uçlar› tutulmufltu. Ancak olgumuzda sklerozan mul-

tiple myelom tespit etmemize ra¤men bu tip myelomun birlikte-
lik gösterdi¤i POEMS sendromunun di¤er patolojileri mevcut
de¤ildi.

Myelom hastalar›n›n ço¤unda monoklonal immunoglobülin
sentezi olur. Monoklonal immunoglobulin spike, immunoelektro-
forezle veya daha duyarl› olarak immunofiksasyon analizi ile
tespit edilebilir. Hastalar›n %60’›nda IgG, %20’sinde IgA ve
%20’sinde immunoglobulin hafif zincirleri tespit edilir. Hi-
perglobulinemi sonucu albumin/globulin oran›n›n tersine dön-
mesi oldukça yayg›nd›r (2). ‹drarda Bence-Jones proteinürisi
olabilir. Bence-Jones proteini bir immunoglobulin hafif zinciridir.
Termal davran›fl› özelliklidir. ‹drarda önce koagüle olur, 60°C’nin
üstünde ›s›t›ld›¤›nda yeniden çözülür. Hastalarda %40 oran›nda
tespit edilebilir (7). Hastam›zda idrar tahlilinde 30 mg/dl prote-
in olmas›na ra¤men, Bence Jones proteinürisini düflündüren bir
termal özellik yoktu.
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Artm›fl kemik hücre y›k›m› sonucu hiperkalsemi ve hiperüri-
semi olabilir. Serum fosforu renal tutulum olmad›¤› sürece nor-
mal s›n›rlardad›r (2). Bizim olgumuzda herhangi bir biyokimya-
sal patoloji yoktu. Nefropati, hafif zincirlerin tubuler absorpsi-
yon kapasitesi afl›l›p interstisyel nefritin ve tubulopatinin gelifl-
mesi ile olur. Hiperkalsemi ve hiperürisemi de renal hasar yapar.

Multiple myelom hastalar›n›n %15’inde sekonder amiloidoz
geliflebilir. S›kl›kla tutulan organlar böbrek, kalp, gastrointesti-
nal sistem ve dalakt›r. Romatoid artriti taklit eder flekilde subku-
tanöz nodüllerle seyreden, simetrik diartrodial eklemlerin tutul-
du¤u amiloid artropatisi geliflebilir. Ancak bu artropati özünde
noninflamatuard›r (2).

Multiple myelom baflta nazofarenks, nazal kavite, oral kavi-
te, tonsiller, sinüsler ve larinks olmak üzere kemik d›fl› dokular›
da nadiren tutabilir (2).

Tüm bu bulgular ›fl›¤›nda son y›llarda kabul edilmifl multiple
myelom tan› kriterleri majör ve minör kriterler olmak üzere Tab-
lo 1’de gösterilmifltir (1).

Biz de hastam›zda bir majör ve bir minör kriter tespit ederek
multiple myelom tan›s›n› do¤rulad›k (kemik ili¤i biyopsisinde
diffüz plasma hücre infiltrasyonu ve kemikte yayg›n litik lezyon-
lar mevcuttu). Sundu¤umuz bu olguda kemik lezyonlar›n›n tutu-
lum yerleri çok tipik olmakla birlikte tutulum flekli sklerotik lez-
yonlar›n da varl›¤›yla oldukça nadir bir formdu. Kan tablosunda
s›n›rda bir aneminin d›fl›nda multiple myelom ile uyumlu ve uya-
r›c› olacak hiçbir bulgu yoktu. Üstelik bu kadar yo¤un kemik in-
filtrasyonuna ra¤men patolojik k›r›k geliflmemesi de çok flafl›rt›-
c›yd›. Bu çeliflkili bulgulara ra¤men tan›n›n biyopsi ile do¤rulan-
mas› tüm tereddütleri ortadan kald›rm›flt›. 

Multiple myelomun nadir bir varyant› nonsekretuar multiple
myelomdur ve tüm myelomlar›n yaklafl›k %1-5’ini oluflturur.
Multiple myelom ve nonsekretuar multiple myelomun klinik ve
radyografik bulgular› ayn›d›r. Multiple myelomun tan›s›nda se-
rum veya idrarda monoklonal gamapati tespit edilmesi gerekir.
Ancak nonsekretuar tipte tan›y› güçlefltirecek flekilde böyle bir
gamapati tespit edilemez (8). Bizim olgumuzda da protein
elektroforezinde M spike yoktu. Ard›ndan yap›lan serum ve idrar

immunofiksasyon elektroforezinde nonsekretuar karakteri do¤-
rular flekilde immunoglobulin konsantrasyonlar› düflüktü. Kemik
ili¤i biyopsisinde %30 oran›nda Kappa (+) plazma hücresi tespit
edilmesine ra¤men, serum ve idrar immunofiksasyon elektrofo-
rezinde hafif zincirler normal s›n›rlardayd›. Bizim hastam›zda
tespit etti¤imiz bu veri, Preud’Homme ve ark. (9)’n›n 25 nonsek-
retuar myelom hastas›nda immunofloresan tekni¤i ile intrasi-
toplazmik immunoglobulin arad›klar› çal›flmalar›n›n sonuçlar› ile
de uyumluydu. Bu çal›flman›n sonucunda 25 nonsekretuar
myelom hastas›n›n 18’inde intrasitoplazmik IgG, üçünde IgA ve
üçünde de Kappa zincir depozitleri tespit edilmiflti.

Multiple myelom, iskelet sistemi a¤r›lar›nda, ilk anda tipik
bulgular tespit edilemese bile ay›r›c› tan›da göz ard› edilmemesi
gereken önemli bir patolojidir. 
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Majör  Kriterler

Doku biyopsisinde plazmasitom

Kemik ili¤inde %30’dan fazla plazma hücresi

Serum elektroforezinde monoklonal immunoglobulin spike; IgG için >3,5 g/dl, IgA için >2 g/dl, amiloidoz yokken idrar 
elektroforezinde 24 saatte Ig Kappa veya Lambda hafif zincir ekskresyonu

Minör Kriterler 

Kemik ili¤inde %10-30 plazma hücresi

Monoklonal globulin spike mevcut ancak yukar›da belirtilen düzeylerden daha az

Litik kemik lezyonlar›

Normal IgM<0,05 g/dl, IgA<0,1 g/dl veya IgG<0,6 g/dl                  
*Plazma hücre myelomu tan›s› progresif hastal›kla birlikte semptomatik hastalarda en az bir majör ve bir minör  kriter  veya  en  az  üç  minör  kriter  ile  do¤rulan›r.
Hastal›¤a spesifik olmayan bulgular›n varl›¤› tan›y› destekler; özellikle yeni bafllang›çl› anemi, hiperkalsemi, azotemi, kemik  demineralizasyonu veya hipoalbuminemi.   

TTaabblloo 11:: PPllaazzmmaa HHüüccrree MMyyeelloommuunnddaa TTaann›› KKrriitteerrlleerrii** 
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