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   ÖZET 

Mutlu U.Multipl myelom kemik lezyonları ve diğer osteolitik kemik 

metastazlarının BT görüntüleme bulgularının karşılaştırılması. Dokuz Eylül 

Üniversitesi Tıp fakültesi, Radyoloji Anabilim Dalı. Uzmanlık Tezi. İzmir. 

2019 

Multipl myelom, kemik iliğinde anormal plazma hücre proliferasyonu 

ile karakterize malign bir hastalıktır. Osteolitik metastazlar, multipl myelom 

gibi kemiğin en sık malign tümörlerinden biridir. Metastaz ve multipl 

myelom, iki farklı klinik durum olup, hastaların uygun klinik 

değerlendirilmesi ve erken tedavi alabilmeleri için bu iki klinik sürecin ayrımı 

önemlidir. Çalışmamızda , multipl myelom ve osteolitik kemik metastazlarını 

BT bulguları ile ayrımı amaçlanmıştır. 

Çalışmamızda, Temmuz 2007- Kasım 2018 tarihleri arasında, multipl 

myelom ve osteolitik metastaz tanılı hastalara ait BT görüntüleri, önceden 

belirlenen bağımsız değişkenlere göre iki gözlemci tarafından 

değerlendirilmiştir. 

Çalışmada, lezyon içerisinde kemik dansitesinde alan varlığının 

metastaz hastalarında myelom hastalarına göre daha sık olarak izlendiği 

görülmüştür. (metastaz:%85.2, myelom: %19, p<0.001)(OR:25.88,GA: 

13.73-48.75, p değeri <0.001, Nagelkerke R2 değeri:. 516). Ayrıca 

perilezyonel skleroz varlığı ve silik konturlu olma özellikleri metastaz 

hastalarında daha yüksek oranda izlenmiştir (%38.9 - %13.2 p<0.001, ve 

%34.6 - %9.1 p <0,001).  Ayrıca hem kontrastlı hem kontrastsız 

incelemelerde metastatik  lezyonların daha çok heterojen iç yapıda olduğu 

izlenmiştir.           ( %81.6 - %29.4 p<0.001, %60 - %19.1 p<0.001). İskelet 

sistemi alt gruplara ayrıldığında da benzer şekilde lezyon içerisinde kemik 

danstesinde alan varlığının metastatik lezyonlarda daha yüksek oranda 

izlendiği görülmüştür. 

Sonuç olarak, metastaz ve myelom hastalarına ait lezyonlarının 

ayrımında, BT'de , lezyon içerisinde kemik dansitesinde alan varlığının 

kullanılabilir olduğu izlenmiştir. Ayrıca perilezyonel skleroz varlığı, silik 

kontur, heterojen iç yapı özelliklerinin, iki hasta grubunun ayrımında 

destekleyici bulgular olarak kullanılabilir. 

Anahtar Kelimeler: Multipl myelom, osteolitik metastaz, bilgisayarlı tomografi  
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                                                    ABSTRACT 

Comparision of CT findings of multiple myeloma bone lesions and 

other osteolytic metastatatic bone lesions. Dokuz Eylul University Faculty of 

Medicine, Radiodiagnostic  Department. Thesis. Izmir 2019 

 

Multiple myeloma is malign disease characterized by 

abnormalproliferation of plasma cells in the bone marrow. Osteolytic 

metastases are one of the most common malign tumors of bones like multiple 

myeloma. It is important to differantiate between this two clinical conditions 

because their treatment and clinical assessment are different from each other. 

We aimed in this study to distunguish lytic lesions of multiple myeloma from 

metastases using CT findings.  

    In our study, CT imaging findings that belong to patients diagnosed 

multiple myeloma or lytic metastasis in between July 2007 and November 

2018 were evaluated by two different observer according to independent 

variables previously defined.      

    In our study, bone dansity area in the lesion was seen metastatic 

lesions more than multiple myeloma lesions (metastasis:%85.2, myeloma: 

%19, p<0.001) (OR: 25.88,  CI: 13.73-48.75, p <0.001, R2:.516). Also, 

perilesional sclerosis and unsharp contour features were seen metastatic 

patients more than myeloma patients(%38.9 - %13.2 p <0.001 and  %34.6 - 

%9.1 p <0,001) .In addition to this findings, heterogenous internal structure 

feature in the lesion was seen metastatic patients more than myleoma patients 

in both contrast CT scans and non-contrast CT scans ( %81.6 - %29.4 

p<0.001 and %60 - %19.1 p<0.001).  When skeletal system was divided into 

five subgroups , similarly, bone dansity area in the lesion was seen metastatic 

lesions more than multiple myeloma lesions. 

In conclusion, bone dansity area in the lesion is useable finding to 

distinguish lytic lesions of multiple myeloma from metastases. Besides, 

features like perilesional sclerosis , unsharply contour and heterogenous 

appearance are supportive findings that could be used differantiation of this 

two clinical conditions.   

Key words: Multiple myeloma, osteolytic metastasis, computed 

tomography  



 

1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Multipl myelom, kemik iliğinde plazma hücrelerinin anormal proliferasyonu ve 

serum veya idrarda anormal plazma hücreleri tarafından üretilen monoklonal proteinlerin 

artması ile karakterize malign bir hastalıktır (1). Non-Hodgkin lenfoma ve lösemilerden 

sonra üçüncü en sık hematolojik malignitedir (2). ABD'de her yıl yaklaşık 20 000 kişi yeni 

tanı almakta ve 11 000 kişi multipl myeloma bağlı olarak hayatını kaybetmektedir. 

Hastaların çoğu 60 yaşından büyük olup, tanı anında median yaş 66 olarak belirtilmiştir (3) 

Meme ve prostat kanseri başta olmak üzere metastatik kanserlerde  en sık etkilenen 

odaklardan biri iskelet sistemdir (4).  Kemik metastazları, normal kemik remodelling 

sürecine olan etkilerine göre ostolitik, mikst veya osteoblastik olarak sınıflandırılır. 

Osteolitik metastazlar başlıca renal hücreli karsinom, melanom, küçük hücre dışı akciğer 

kanseri, non-Hodgkin lenfoma, tiroid kanserinde izlenmekte olup normal kemiğin 

destrüksiyonu ile karakterizedir (5).  

Metastatik kemik hastalığı ve multipl myelom tanı ve tedavi biçimleri birbirinden 

farklı iki klinik durumdur. Bu nedenle bu iki klinik tablonun birbirinden ayırt edilmesi 

önem taşımaktadır. Ayrıca literatürde primer malignitesi bilinen hastalarda daha 

sonradan ikinci neoplazi odağı olarak multipl myelom gelişebileceğini gösteren olgu  

sunumları bulunmaktadır. Tomono ve ark. (6), Chandra ve ark. (7) , Hingmire ve ark. 

(8) ve Hough ve ark. (9) meme kanseri nedeni ile takip edilen takip süreçlerinde 

multipl myeloma bağlı litik kemik lezyonları gelişen olgularını yayınlamışlardır. Dört 

olgu sunumunda da hastaladaki lezyonlar ilk olarak kemik metastazı lehine 

değerlendirmiş ve daha sonradan yapılan biyopsiler ile myelom tanısı almışlardır. Dört 

araştırmacı da primer bilinen malignitesi bulunan hastalarda yeni gelişen litik kemik 

lezyonunun hastanın primer tümörüne bağlı metastaza mı yoksa sekonder olarak 

gelişen multipl myeloma mı ait olduğunun belirlenmesinin hastanın klinik sürecinde 

önemli olduğuna dikkat çekmiştir. Yeni gelişen osteolitik lezyonun hangi durumda 

metastaz olarak kabul edilmesi gerektiği, hangi durumlarda biyopsi yapılması 

gerektiğine yönelik konsensus olmadığını belirtmişlerdir. 

Radyolojik görüntüleme, multipl myelonum evreleme ve tanısında önemli role 

sahiptir. Ayrıca multipl myelom ve diğer monoklonal protein hastalıklarının ayrımına 

da yardımcı olur (10). Konvansiyonel ve dijital radyografi, bilgisayarlı tomografi 
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(BT), manyetik rezonans görüntüleme (MRG) ve pozitron emisyon tomografi (PET-

BT) multipl myelomu değerlendirilmesinde kullanılan başlıca görüntüleme araçlarıdır 

(11). Multipl myelomun tipik BT bulguları, "zımba deliği" litik lezyonlar, yumuşak 

doku komponentinin eşlik ettiği lezyonlar, diffüz osteopeni, patolojik fraktürler ve 

nadiren de osteosklerozistir (12).  

Multipl myelomda normal kemik remodelling sürecinde beklenen osteoblast ve 

osteoklast aktivitesi arasındaki denge kaybolmuştur. Artmış osteoklastik aktivite ile kemik 

rezorpsiyonunda artış ve osteoblastik aktivitedeki supresyon nedeni ile yeni kemik 

oluşumunda azalma izlenmektedir (13). Osteoklastik aktivite kadar osteoblastik aktivitenin 

de arttığı meme ve prsotat gibi kanserlerin kemik metastazlarından multipl myelomun temel 

farkı yeni kemik oluşumunun hemen hemen hiç izlenmemesidir (1,14).Osteolitik 

metastazlarda ise tümörün kemik içerisinde gelişimine ve büyümesine  yol açan 

mekanizmalar kompleks olup hem osteoklastik hem de osteoblastik aktivitenin 

stimülasyonunu içermektedir (15).  

 Multipl myelomda osteoblastik aktivitede izlenen belirgin supresyon, diğer 

osteolitik metastatik süreçlerden en önemli farkı olarak gözükmektedir. Osteolitik lezyon 

nedeni ile tetkik edilen hastalarda, hastanın doğru tanıya yönlendirilmesi hastaların 

prognozları üzerinde önemli etkiye sahip olabilmektedir. Ayrıca primer malignitesi bilinen 

hastalarda yeni gelişen litik lezyonların hastanın primer tümörü ile ilişkili 

olamayabileceğini, hastada yeni gelişmiş ikinci bir tümör odağı olarak multipl myeloma ait 

olabileceğini gösteren olgu sunumları bulunmaktadır. Bu durum iki klinik durumun 

birbirinden ayırt edilmesinin önemini göstermektedir. Çalışmamızda, multipl myelom ve 

osteolitik metastazların patoljik süreçlerinin farklılığından yola çıkarak, BT görüntülerinde, 

başta lezyon içerisinde kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan varlığı olmak üzere, 

perilezyonel skleroz varlığı, korteks destrüksiyonu, ekspansiyon, yumuşak doku 

komponentinin eşlik etmesi, kontur ve lezyon iç özellikleri ile iki hastalık grubunun ayırt 

edilmesi amaçlanmıştır.    
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2.  GENEL BİLGİLER  

2.1.PLAZMA HÜCRELİ DİSKRAZİLER VE MULTİPL MYELOM 

 

Plazma hücreli neaoplaziler, kemik iliğinde klonal plazma hücre proliferasyonu ile 

karakterize değişik klinik ve biyolojik davranış özelliği gösteren farklı subtipleri olan geniş 

bir spektruma sahip hastalık grubunu içermektedir. Tipik olarak immünglobulin veya 

immmünglobulin fragmanlarının monoklonal sekresyonu ile ilişkilidir (16). Dünya Sağlık 

Örgütü sınıflandırmasına göre plazma hücreli neoplaziler,  matür B- hücre neoplazileri 

kategorisi içerisinde yer alıp, önemi bilinmeyen monoklonal gamopati, soliter plazmositom, 

plazma hücreli myelom veya multipl myelom, ekstraosseöz plazmositom ve monoklonal 

immünglobulin depozisyonu subkategorilerini içermektedir (17). Klinik açıdan bu 

sınıflamanın amacı sistemik tedavi gerektiren hastalar (semptomatik plazma hücreli myelom 

veya multipl myelom) hastalar ile sistematik tedavi gerektirmeyen (önemi bilinmeyen 

monoklonal gamopati, asemptomatik plazma hücreli myelom ve soliter plazmositom) 

hastaları birbirinden ayırt etmektir (11).  

Multipl myelomun hemen hemen hepsinin, önemi bilinmeyen monoklonal 

gamopati denen asemptomatik premalign süreçten geliştiği düşünülmektedir(18). 

Multipl myelom tanısında klinik ve kaboratuvar bulgular, serum ve idrar 

immünoelektroforez incelemeleri gibi radyolojik incelemer de önemli yer 

tutmaktadır(1).  

 

2.1.1 Önemi Bilinmeyen Monoklonal Gamopati 

Önemi bilinmeyen monoklonal gamopati, asemptomatik, premalign klonal plazma 

hücrelerinin veya lenfoplazmositik hücrelerin proliferatif hastalıktır.  En sık görülen plazma 

hücreli diskrazi olup, 50 yaş üstü popülasyonda prevelansı %3’ten fazladır (19). Afrika ve 

Afro-Amerikan popülasyonda beyaz popülasyona göre daha sık izlenmektedir. Yaş ile 

birlikte sıklığı artmaktadır. Premalign olması ve multipl myelom için prekürsör olması 

önemi bilinmeyen monoklonal gamopatiyi klinik olarak önemli hale getirmektedir (11) Yine 

başka bir çalışmada önemi bilinmeyen monoklonal gamopatinin klinik olarak aktif multipl 
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myelomdan saha sık izlendiği, 50 yaş üzeri populasyonda %1 oranında, 75 yaş üzeri 

populasyonda ise %10 oranında bulunduğu belirtilmiştir(20).  

Önemi bilinmeyen atipili hastaların multipl myeloma dönme riski yıllık %1’dir (21) . 

M proteini ve serum serbest hafif zincir tipi düzeyine göre yapılan risk kategorizasyonuna 

göre önemi bilinmeyen monoklonal gamopatili hastaların multipl myeloma dönme riski 

belirlenmektedir. Tanım gereği önemi bilinmeyen monoklonal gamopati tanılı hastaların 

plazma hücre proliferayonuna bağlı gelişen herhangi bir semptomu olmamalıdır.  Ayrıca 

serum M proteini düzeyi 3 g/dl’den düşük olmalıdır. Kemik iliği biyopsisinde plazma hücre 

oranının %10’dan az olduğu gösterilmelidir (11)(Tablo 1). 

Önemi bilinmeyen monoklonal gamopatinin klinik olarak 3 tipi bulunmaktadır: non-

Ig M tipi, Ig M tipi ve hafif zincir tipi.  M proteini tipi serum immünfiksayon yöntemi ile 

belirlenir. Multipl myelom hastalarını %80’i non-Ig M tipinden %20’si ise hafif zincir 

tipinden gelişmektedir. Ig M tipi genellikle Waldenström makroglobulinemisine ilerler. 

Nadiren Ig M multipe myeloma ilerler (1).  

Düşük riskli hastalarda (Ig G tipi, serum M protein düzeyi 1,5 g/dl < vb.), kemik 

lezyonu veya multipl myeloma açısından klinik şüphe yoksa rutin olarak görüntüleme 

yöntemlerine gerek duyulmaz (22). Yüksek riskli hastalarda multipl myelomu dışlamak için 

kemik survey grafileri kullanılır. Kemik survey grafilerinde bulgu saptanmamasına rağmen 

klinik kuşkunun devamı halinde daha sensitif olan MRG veya PET-BT yöntemleri 

kullanılabilir (11).Önemi bilinmeyen monoklonal gamopatide diffüz veya fokal kemik iliği 

tutulumu izlenmez.(23) 

2.1.2 Asemptomatik Smoldering Myelom 

Asemptomatik smoldering myelom, asemptomatik multipl myelom olarak da bilinir, 

önemi bilinmeyen monoklonal gamopati ile semptomatik multipl myelom arasında yer alan 

klinik bir evredir (20). Önemi bilinmeyen monoklonal gamopatiden ayrımı, serum M 

proteini düzeyi ve kemik iliğindeki monoklonal plazma hücre oranı ile yapılır (24). Serum 

monoklonal protein düzeyi 3g/dl’den fazla olması ve/veya kemik iliğinde klonal plazma 

hücre oranı %10-60 arasında olması ve myeloma bağlı klinik bulguların olmaması ile tanı 

konur (11)(Tablo 2). Bu hastaların ilk  5 yıllık takip sürecinde yıllık %10 oranında, ikinci 5 

yıllık takip sürecinde %3 oranında, 10. yıl sonrasında ise yıllık %1,5 oranında multipl 

myeloma dönme riski bulunmaktadır.  t(4;14) translokasyonu, del (17p) gibi genetik 
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değişiklileri bulunan smoldering multipl myeloma hastalarının multipl myeloma dönme riski 

daha fazladır (25,26). 

 

Tablo2.1: Önemi Bilinmeyen Monoklonal Gamopati Tanı Kriterleri 

HASTALIK TANI KRİTERLERİ 

Önemi Bilinmeyen non IG M 

Monokloanal Gamopati 

Aşağıdaki üç kriter karşılanmalı: 

1.Serum monoklonal protein( non Ig M) < 

3mg/dl 

2.Kemik iliğinde klonal plazma hücre <%10 

3. Son organ hasarının bulunmaması ( 

hiperkalsemi, böbrek yetmezliği, anemi, kemik 

lezyonları) 

Önemi Bilinmeyen IG M 

Monoklonal Gamopati 

Aşağıdaki 3 kriter karşılanmalı : 

1.Serum Ig M monoklonal protein < 3 mg/dl 

2. Kemik iliği lenfoplazmositik infiltrasyonu 

< %10 

3. Lenfoproliferatif hastalığa bağlı anemi, 

hipervizkosite, lenfadenopati, hepatosplenomegali 

gibi semptomların olmaması 

Hafif Zincir Önemi 

Bilinmeyen Monoklanal Gamopati 

Aşağıdaki tüm kriterler karşılanmalı: 

   1. Anormal FLC oranı (<0,26 veya >1,65) 

   2. Monoklonal hafif zincir düzeyinde artış 

(artmış kappa zinciri bulunan hastalarında >1,65 

FLC oranı , artmış lambda zinciri bulunan 

hastalarında < 0,26 FLC oranı) 

   3. İmmünfiksasyonda  Ig ağır zinciri 

saptanmaması 

   4. Hastalığa bağlı son organ hasarının 

bulunmaması 

  5. Kemik iliğinde klonal plazma hücresi < 

%10 

  6. Üriner monoklonal protein  < 500 mg/24 

saat 
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Multipl myeloma ilerleme riski nedeni ile bu hastalarda kemik lezyonu varlığının 

saptanması önemlidir. Bu yüzden de laboratuvar testlerine ek olarak kemik lezyonlarının 

varlığının değerlendirilebilmesi için kemik survey grafileri, tüm vücut MRG, tüm vücut 

düşük doz BT görüntüleme veya PET-BT görüntüleme tetkiklerinden en azından birinin 

yapılması gereklidir. PET-BT ve MR görüntülemenin aktif kemik lezyonlarını saptama 

duyarlılığı yüksektir (11). 

Bu hastalara tanı konulduktan itibaren asemptomatik olası kemik lezyonlarının 

saptanabilmesi için yıllık kemik survey grafileri veya kesitsel görüntüleme yöntemleri 

tarama yapılması gerekmektedir. Yüksek riskli hastalarda tanı sonrası 3-6 ay içinde MR 

incelemesinin eklenmesi kemik lezyonlarının saptanması için önemlidir. Asemptomatik 

myeloma hastalarında MR görüntülemede bir veya daha fazla fokal lezyonun saptanması 

multipl myeloma için tanısaldır ve tedavi endikasyonu olarak kabul edilir (11).  

Smoldering multipl myeloma hastaları, fraktür ve tromboembolik hastalık gelişimi 

açısından yüksek riske sahiptir. Bu nedenle bu hastalara osteoporoz taraması açısından dual 

enerji X-ray absorpsiyon görüntüleme (DEXA) ile kemik mineral yoğunluğu ölçümlerinin 

yapılması ve vitamin D desteğinin sağlanması gereklidir (11). 

Ayrıca önemi bilinmeyen monoklonal gamopati ve smoldering multipl myelom 

hastalarınında ikincil kanser gelişme riski de yüksektir (27).  

 

Tablo 2.2: Smoldering Multipl Myelom Tanı Kriterleri 

HASTALIK TANI KRİTERLERİ 

Smoldering Multipl 

Myelom 

Aşağıdaki iki kriter karşılanmalı: 

1. Serum monoklanal protein (Ig G 

veya Ig A) >= 3 mg/dl 

2. Myelomada tanımlanan kriterlerin 

ve amiloidozun olmaması 

 

 

2.1.3Soliter Plazmositom 

Soliter plazmositom, kemik iliğinde plazma hücre infiltrasyonu olmaksızın gelişen 

klonal plazma hücre proliferasyonu ile karakterizedir. Plazma hücreli myelom hastalarının 

%5’ini oluşturur (28). Sıklıkla, klonal plazma hücre proliferasyonuna bağlı soliter litik 
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kemik lezyonu şeklinde görülür. Fakat nadiren ekstramedüller yerleşimli olarak da 

izlenirler(11,29).  

Uluslararası Myelom Çalışma Grubu, soliter plazmositomu kemik iliği invazyonu 

gösterip göstermemesine göre iki alt gruba ayırmıştır. Kemik iliği invazyonu gösteren tipte 

kemik iliğinde klonal plazma hücre oranının %10'u geçmemesi gerekmektedir (24) (Tablo 

3).   

Kemiğin soliter plazmositomu, etkilenen kemikte ağrı ve fraktür ile klinik olarak 

bulgu verir.  Aktif hematopoezin devam ettiği aksiyel isklelet elemanları daha çok etkilenir 

(30,31). Vertebra tutulumunda tek kollabe vertebra görünümü en sık görülen bulgusudur 

(32). Bu hastalarda fokal end-plate fraktürü sık olarak izlenir. İntervertebral disk tutulumu 

metastazdan ayrımında önemlidir (11). Hastaların 2/3’ünde karakteristik olarak litik 

komponenti belirgin mikst yapıda lezyonlar izlenmektedir. Tümör infiltasyonu trabeküler 

kemikte görülür. Sklerotik kemik korteksi korunmuştur (33).1/3 hastada multikistik sabun 

köpüğü görünümü veya pür litik lezyon şeklinde daha atipik radyolojik görünümler olabilir 

(11) .Soliter sklerotik plazmositom oldukça nadirdir. MRG'de plazmositomun, T1A(T1 

ağırlıklı) görüntülerde hipointens , T2A (T2 ağırlıklı) görüntülerde hiperintens ve kontrast 

madde kullanımı ardından elde olunan görüntülerde yoğun homojen kontrastlanma 

göstermesi beklenir (11).  

Metaztatik lezyonlardan ayrımında kesin tanı için biyopsi gereklidir.  Plazmositom 

hastalarında diğer kemiklerdeki olası lezyonların varlığının saptanambilmesi için MR 

görüntüleme veya PET-BT incelemenin yapılması gerekmektedir. Kemik survey grafileri ile 

değerlendirme bu hastalar için uygun değildir (11). 

Soliter kemik plazmositomu olan hastalarda ortalama beklenen yaşam süresi 10 

yıldır.  5 yıllık ve 10 yıllık sağkalım oranları sırası ile %75 ve %45’tir. Hastaların yaklaşık 

%50’sinde multipl myeloma dönüşüm izlenmektedir (30,31). 

Soliter ekstramedüller plazmositom, kemik iliği dışından köken alır. Ekstramedüller 

plazmositom, multipl myelom hastalarınıında hastalık sürecinin herhangi bir evresinde 

izlenebilen klinik bir durum olup soliter ekstramedüller plazmositom ile karıştırılmaması 

gerekir. Soliter ekstramedüller plazmositom  tüm plazma hücreli maligintelerin %3'ünü 

oluşturur. Hastaların median yaşı 55-60 olup hastaların 2/3'ü erkektir. Hastalığın 

semptomları tutulan bölge ile ilişkilidir. En sık tutulum yeri üst solunum yollarıdır 

(orofarenks, paramazal sinüs). Bu durumda hastalarda epistaksis, rinore veya nazal 
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obstruksiyon gibi şikayetlere yol açar. Gastrointestinal sistem tutulumu, karaciğer ve lenf 

nodu tutulumu nadirdir (34). 

Soliter ektramedüller plazmositom hastalarında multipl myeloma prograsyon daha az 

olasılıkla izlenir (35). 

 

Tablo 2.3: Soliter Plazmositom Tanı Kriterleri 

HASTALIK TANI KRİTERLERİ 

Soliter Plazmositom Aşağıdaki 4 kriter karşılanmalı: 

1. Biyopsi ile kanıtlanmış klonal 

plazma hücreleri içeren soliter kemik veya 

yumuşak doku lezyonunun bulunması 

2. Normal kemik iliği bulguları ( 

plazma hücre infiltrasyonunun olmaması) 

3. Normal kemik survey, MR veya 

PET-BT bulgularının olması (soliter lezyon 

dışında) 

4. Hastalığa bağlı son organ hasarının 

bulunmaması 

Minimal Kemik İliği 

Tutulumu Gösteren Soliter 

Plazmositom 

Aşağıdaki 4 kriter karşılanmalı: 

1. Biyopsi ile kanıtlanmış klonal 

plazma hücreleri içeren soliter kemik veya 

yumuşak doku lezyonunun bulunması 

2. Kemik iliğinde klonal plazma hücre 

oranı <%10 

3. Normal kemik survey, MR veya 

PET-BT bulgularının olması (soliter lezyon 

dışında) 

4. Hastalığa bağlı son organ hasarının 

bulunmaması 
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2.1.4 Multipl Myelom 

Multipl myelom, postgerminal santral plazma hücrelerinin dissemine malign 

hastalığıdır. Hemen hemen daima önemi bilinmeyen monoklonal gamopati veya smolderig 

multipl myelomdan gelişir (11).  

Multipl myelom tüm malignitelerin %3'ünü, hematolojik malignitelerin %15'ini 

oluşturur.  Erkeklerde kadınlara göre daha sık izlenir. Afrikan ve Afroamerikan 

populasyonda beyaz ırka göre 2-3 kat daha fazla izlenir. Tanı anında median yaş 66'dır 

(20,36,37,38).  Hiperkalsemi, böbrek yetmezliği, anemi veya kemik lezyonunu 

düşündüren semptomları olan plazma hücreli diskrazi hastalarının multipl myelom açısından 

araştırılması gerekiyor (11).  

Tek merkezli , retrospektif 1027 multipl myelom hastasına yönelik yapılan çalışmada 

hastaların %73'ünde anemi, %58'inde kemik ağrısı ve %48'inde kreatinin yüksekliği 

saptanmıştır. Yorgunluk, bitkinlik hastaların %32'sinde ve kilo kaybı hastaların %24'ünde 

görülmüştür (36). 

Anemi, multipl myelomun en sık klinik bulgusu olup en sık normokromik normositer 

anemi izlenir. Anemi, kemik iliğinin infiltrasyonu ve eritropoezi engelleyen TNF-alfa 

(Tümör nekrozis faktör- alfa) ve IL-1 (İnterlökin-1) gibi sitokinlerin salınımı ile ilgilidir 

(39). M proteinin saptanması (monoklonal protein, myelom proteini) hastalığın en önemli 

laboratuvar bulgusudur. Protein elektoforezi, immünoelektroforez veya immünofikasasyon 

yöntemleri ile serum ve idarda intakt immünglobulin veya immünglobulin hafif zinciri 

hastaların %97'sinde saptanır (36). M protein düzeyi, hastalığı tanısında, evrelenmesinde, 

tümör yükünün belirlenmesinde ve tedavi yanıtının değerlendirilmesinde öneme sahiptir 

(39). Hastalarda izlenen immünglobulin tiplerinin sıklığına bakıldığında Ig G %52, Ig A 

%21, Ig hafif zincir %16, Ig D %2 oranında izlenmektedir. Ig M ise hastaların %1'inden 

daha azında saptanmaktadır (36) 

Myelom hücrelerinin fenotipik özellikleri değişkenlik göstermektedir. Genel olarak 

myelom hücreleri CD 45 negatif, CD 38 ve CD 138 pozitiftir (40). Hastaların %15'inde 

erken B hücre antijenleri CD 19 ve CD 20, %55-78'inde CD 56 pozitif olabilmektedir (41). 

Multipl myelomda kemik tutulumu en önemli morbidite sebebidir. Vertebralar, 

kafatası, kostalar, sternum, proksimal humerus ve proksimal femur en sık etkilenen 

bölgelerdir (36,39).  Eskiden kemik lezyonu taraması için kemik survey grafileri kullanılırdı. 
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Fakat kemik trabekülasyonunda %30-50 rezorpsiyon gelişmesi gerekir (42). Bu nedenle 

artık tarama amaçlı survey grafilerinin kullanılması önerilmemektedir (11). Multipl myelom 

kemik tutulumunu saptamada MRG ve BT'nin duyarlılığı kemik survey grafilerinden daha 

yüksektir (43,44,45). Multipl myelomda görüntüleme yöntemleri ilgili konu, ilgili bölümde 

daha detaylı tartışılacaktır. 

Multipl myelomda izlenen metabolik değişikliklere bakıldığında, hastaların %18-

30'unda tanı anında hiperkalsemi izlenmekte olup %13'ünde serum kalsiyum düzeyi 11 

mg/dl'nin üzerindedir (39). Tübüllerde monoklonal hafif zincir birikimi, hiperkalsemi, 

dehidratasyon ve hiperürisemi gibi etkenlere bağlı olarak tanı anında hastaların %25'inde 

serum kreatinin değeri 2 mg/dl'nin üzerindedir (36,39,46). 

Myelom hastalarında izlenen diğer bir sık bulgu enfeksiyonlar olup hastaların 

yarısına yakınında morbiditeden sorumludur (39,47). Kemoterapi tedavisi dışında, 

hipogamaglobulinemi ve böbrek yetmezliği bu hastalarda enfeksiyona yatkınlığa neden 

olmaktadır (48). 

Hastalarda ayrıca kanamaya ve tromboza yatkınlığı içeren koagülasyon 

anormallikleri görülebilmektedir. Trombositopeni, artmış viskozite ve pıhtılaşma faktörleri 

ile olan etkileşimler buna neden olmaktadır (39). 

Multipl myelom tanı kriterleri Uluslararası Myelom Çalışma Grubu'nın tanımladığı 

üzere kemik iliği klonal plazma hücre oranının %10'dan fazla olması veya biyopsi ile 

kanıtlanmış kemik kaynaklı veya ekstramedüller plazmositom varlığına ek olarak CRAB ve 

SLiM olarak adlandırılan myelom tanımlayıcı olaylardan herhangi birisinin varlığı ile konur 

(1,21) Multipl myelom tanı kriterleri Tablo 4'te ayrıntılı olarak belirtilmiştir.Yapılan birkaç 

çalışmada multipl myeloma kriterini karşılayan her yeni biomarker ile semptomatik son 

organ hasarına progresyon riskinin %80'a ulaştığı bildirilmiştir. 2014'te Uluslararası Multipl 

Myelom Çalışma Grubu tarafından yeniden düzenlenen tanı kriterleri ile son organ hasarı 

gelişmeden önce tanı konması ve tedavinin başlanabilmesi amaçlanmaktadır (21) 

Klinik olarak multipl myelom tanısından şüphelendiliğinde , serum protein 

elektroforezi, serum immünfiksasyon veya serum serbest hafif zincir analizini içeren ve 

serumda M proteini varlığını gösteren testler uygulanmalıdır (49). Multipl myelom 

hastalarının %2'si non-sekretuvar hastalık olup serumda M proteini varlığı 

gösterilememektedir (36). Tanı annda yapılan kemik iliği biyopsi incelemelerine floresan in-

situ hibridizasyon (FISH) incelemesi de eklenmelidir.  t(11;14), t(4;14), t(14;16), t(6;14), 
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t(14;20), trizomiler ve del(17p) gibi genetik değişikliklerin varlığı prognoz açısından 

değerlidir (50).  

.Multipl myelomada ortalama beklenen yaşam süresi 6-7 yıldır. Hastaya ait faktörler, 

hastalık evresi, sitogenetik tip ve tedavi yanıtı prognozu etkileyen başlıca faktörlerdir (51). 

Hastalık evresi Durie- Salmon evreleme sistemi ve Uluslararası Evreleme Sistemi ‘ne göre 

belirlenmektedir (42,52) (Tablo 5) 

 

Tablo 2.4: Multipl Myelom Tanı Kriterleri 

Aşağıdaki iki kriter karşılanmalı: 

   1. Kemik iliğinde klonal plazma hücre >%10 veya biyopsi tanılı kemik veya 

ekstramedüller plazmositom 

   2. Aşağıdaki myelom bulgularında bir veya daha fazlası 

    a. Hastalığa bağlı son organ hasarının gelişmesi 

        - Hiperkalsemi: serum kalsiyum düzeyi 0,25 mmol/L normalin üst 

sınırından daha yüksek olması veya 2-75 mmol/L(11 mg/dl) 

        - Böbrek yetmezliği: kreatinin klirensi <40 ml/dk veya serum kreatinini >2 

mg/dl 

       -Anemi: Hemaglobın değerinin normalin alt sınırından 2 g/dl daha fazla 

düşük olması veya hemaglobın değerinin <10 g/dl 

      -Kemik lezyonları: kemik survey grafileri, MR, PET- BT ile bir veya daha 

fazla osteolitik lezyon saptanması 

   b. Kemik iliğinde klonal plazma hücre oranı >=%60  

   c. Monoklonal/poliklonal serum serbest hafif zincir oranı (FLC)>=100 ( 

monoklonal serum serbest zincir değeri 100 mg/L< olmalı) 

   d.MR'da en az 5 mm çapında 1 veya daha fazla fokal lezyon bulunması 
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Multipl myelom tedavisinde kemoterapi ve otolog kök hücre nakli sonrası yüksek 

doz kemoterapi temel yönetemlerdir. Bu amaçla lenalidomid, bortezomib, deksametazon, 

talidomid gibi ajanlar farklı protokollerle kullanılabilmektedir (21). 

 

Tablo 2.5: Uluslararası Multiple Myeloma Evreleme Sistemi 

  

EVRE 

Evre 1 

Aşağıdaki tüm koşulların karşılanması gereklidir. 

- Serum albümin >= 3,5 mg/dl 

- Serum beta-2 mikroglobulin < 3,5 mg/L 

- Yüksek riskli sitogenetik anomali bulunmamalıdır. 

- Normal serum laktat dehidrogenaz seviyesi  

Evre 2 

Evre 1 veya Evre 3 kriterlerini karşılayamayan hastalar 

Evre 3 

Aşağıdaki iki koşulun da karşılanması gereklidir. 

- Serum beta-2 mikroglobulin 5,5 mg/L< 

- Yüksek riskli sitogenetik anomali varlığı (t(4;14), t(14;16) veya del(17p)) veya 

serum laktat dehidrogenaz seviyesinde yükselme  

 

.  

2.2. MULTİPL MYELOMDA KULLANILAN GÖRÜNTÜLEME 

YÖNTEMLERİ 

 

2.2.1 Radyografi 

Lateral kraniyum grafisi, anteroposterior ve lateral vertabra grafileri , humerus, 

kosta, pelvis ve femur anteroposterior grafilerini içeren kemik survey görüntüleri 

halen multipl myelom hastalarında tanıda ilk tetkik olarak kullanılabilmektedir (10). 

Multipl myelomun tipik radyografi bulgusu yassı kemiklerde va kafatasında, 

osteolitik, zımba deliği şeklinde, kenarında sklerozun izlenmediği, keskin sınırlı 

lezyonlardır. Uzun kemiklerde ise çok farklı görünümde lezyonlara yol açmakta olup , 
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basit endosteal scalloping görülebildiği gibi yaygın osteolitik değişiklikler de 

izlenebilmektedir (2,53).  

Konvanisyonel radyografide litik lezyonlarının görünebilir hale gelmesi için 

kortikal kemik yıkımına bağlı kemik mineral dansitesinde %30-50 azalma olması 

gerekir. Erken evrede küçük fokal lezyonlar radyografide atlanabilmektedir (54,55). 

Süperpoze olan dokular ve kompleks anatomi radyografinin değerlendirilmesini 

güçleştirmektedir. Ayrıca diffüz paternde kortikal kemik kaybı varlığında, 

radyografinin duyarlılığı yetersiz kalmaktadır (55). Radyografinin bu özellikleri 

nedeni ile multipl myelom hastalarının evrelendirilmesinde yanlış değerlendirmelere 

ve erken evre hastaların saptanamamasına yol açmakta ve hastaların tedavilerinde 

aksamalara neden olmaktadır (56). 

Konvasiyonel radyografinin en önemli dezanavtajı düşük sensitivitede olması iken 

avantajları ise kolay ulaşulabilirliği, ucuz olması ve tüm iskeletin kısa sürede 

görüntülenebilmesidir (57). Ayrıca radyografi ile ekstraosseöz lezyonların saptanması 

güçtür. Litik lezyonlardaki tedaviye yanıtın klinik ve laboratuvar verilerindeki iyileşmeye 

göre daha geç ortaya çıkması nedeni ile tedavi yanıtının değerlendirilmesinde de kullanımı 

uygun değildir (57). 

Kemik survey grafilerindeki kemik lezyonlarının sayısı direkt olarak Durie-Salmon 

sistemindeki evreleme ile ilişkilidir. Evre 1A; normal kemik survey grafisi veya 5 mm'den 

büyük tek lezyon olarak tanımlanır. Evre 1B; 1-5 lezyon içerirken evre 2A/B; 5-20 fokal 

lezyon içerir. Evre 3A/B'de 20'den fazla fokal lezyon vardır(58). Kemik survey grafisinde, 

soliter lezyon (plazmositom) ,diffüz kemik tutulumu (myelomatozis), diffüz osteopeni, 

osteosklerotik myeloma şeklinde dört tip kemik tutulumu tanımlanmıştır (10).  

 

 

2.2.2 BİLGİSAYARLI TOMOGRAFİ 

Bilgisayarlı tomografi, yeni teknolojik gelişmeler ile birlikte, hızlı bir şekilde tüm 

iskelet sisteminin ve yumuşak dokunun değerlendirilmesinde, multipl myelom hastalarında 

yüksek doğrulukta bilgi sağlar (57). 

Bilgisayarlı tomografi, yüksek kortikal kemik attenüasyonu ile konvansiyonel 

radyografide izlenemeyen litik lezyonları saptar. Fraktür riskini değerlendirmede, 

kompresyon fraktürünün karakterizasyonunu yapmada bilgisayarlı tomografi, konvansiyonel 
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radyografiden üstündür. Ayrıca süperpozisyon ile radyografide değerlendirilemeyen 

kemiklerin tutulumu değerlendirmede katkı sağlar (59,60). 

BT'nin , lezyon saptama duyarlılığının radyografiden üstün olduğunu gösteren birçok 

çalışma bulunmaktadır. 1985'de Schreiman ve ark.  BT'nin direkt radyografiye göre lezyon 

saptamada daha yüksek duyarlılığa sahip olduğunu ilk kez gösteren çalışmayı 

yayınlamışlardır (61). Regelink ve ark.larını yaptığı sistematik derlemeye göre , X-ray grafi 

ile karşılaştırıldığında, BT'de %4 ila %33 oranında daha fazla litik lezyon saptandığı 

belirtilmiştir (45).  

Almanya'da tek merkezli prospektif bir çalışmada 29 hastada tüm vücut düşük doz 

bilgisayarlı tomografi ile kemik survey grafilerinin bulguları karşılaştırılmıştır. İki metod 

arasındaki lezyon saptamada en büyük farklılık toraks kafesindeki ve vertebral kolondaki 

lezyonları saptamada bulunmuştur. Tüm vücut düşük doz bilgisayarlı tomografi tekniği ile, 

vertebrada 7 kat daha fazla osteolitik lezyon saptanabilmektedir. 18 hastada toplam 97 

lezyon kemik survey grafide görülmemesine rağmen BT'de saptanmıştır. Sadece 11 lezyon 

direkt grafide saptanırken BT'de izlenememiştir. Üst ekstremite ve kalvariyumda direkt grafi 

ile daha fazla lezyon saptanmıştır. Vertebra, pelvis ve torasik iskelette, istatiksel olarak 

anlamlı düzeyde daha fazla lezyon izlenmiştir.( p<0,001)  Bu çalışmanın sonucu olarak 

hastaların %18,2'sinde tedavi planı değişmiştir (62). Tüm vücut düşük doz bilgisayarlı 

tomografi ile kemik survey grafilerini karşılatıran başka bir çalışmada, tüm vücut düşük doz 

bilgisayarlı tomografi ile myelomatöz lezyonların %89,7'si saptanırken, direkt grafi ile 

lezyonların %69,2'si saptanmıştır (63). Yine Wolf ve ark.larının yaptığı çalışmada, tüm 

vücut MRG ve tüm vücut BT incelemesini, radyografi ile karşılaştırılmış ve her iki tetkikte 

de radyografiye göre daha yüksek oranda lezyon saptanmakta olduğunu göstermişlerdir (64). 

Princewill ve ark.ları yaptığı çalışmada kemik survey grafilerinde lezyon saptanmayan 

hastaların %61'inde tüm vücut düşük doz BT incelemesinde en az bir adet osteolitik lezyon 

izlendiğini belirtmişlerdir (65).  

Multipl myelomda tipik BT bulguları  zımba deliği şeklinde "punched out" litik 

lezyonları, yumuşak doku komponentinin eşlik ettiği ekspansil lezyonlar ,diffüz osteopeni, 

patolojik fraktürler ve osteosklerozistir (12) 

Horger ve arkadaşları, lezyon saptama duyarlılığını koruyarak kemik survey grafileri 

ile benzer dozda (4-5 mSv) hasta dozuna sahip tüm vücut düşük doz bilgisayarlı tomografi  

protokolünü ilk uygulayan araştırmacılardır (66). Bu nedenle tüm vücut düşük doz 
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bilgisayarlı tomografi tekniği , Avrupa'da multipl myeloma hastalarında fraktür riskini ve 

litik kemik lezyonlarını değerlendirmede standart tanı aracı haline gelmiştir. Ayrıca tüm 

vücut düşük doz bilgisayarlı tomografi tekniği, muti dedektör BT'ye göre daha hızlı olması, 

intravenöz kontrast madde kullanılmaksızın yüksek görüntü kalitesine sahip olması , 

konvasiyonel radyografi dozu ile benzer hasta dozuna sahip olması, biyopsi, cerrahi ve 

radyoterapi planlaması için uygun olması gibi başkaca avantajları bulunmaktadır (55). 

Ayrıca her ne kadar sınırlı sensitiviteye sahip olsa bile, tüm vücut düşük doz bilgisayarlı 

tomografi tekniği ile ekstraösseoz bulguların saptanmasına da katkı sağlar. Korteks 

destrüksiyonunu göstermede MRG incelemeye göre üstündür (23). 

Tüm vücut düşük doz bilgisayarlı tomografi tekniğinin dezavantajları ise diffüz 

kemik iliği infiltrasyonunun ve litik lezyon olmaksızın oluşan kemik iliği lezyonlarının 

saptanmasında düşük duyarlılığa sahiptir. Ayrıca daha önceden kemik yıkımı gelişen 

alanlarda devam eden myelom aktivitesini değerlendirmede yetersiz olması bu tekniğin 

diğer bir dezavantajıdır (10). 

.2.2.3 MANYETİK REZONANS GÖRÜNTÜLEME 

Ektraaksiyel iskelette ve spinal bölgede fokal veya diffüz multipl myelom 

lezyonlarını saptamada en duyarlı yöntemdir (67). Hastalığın kemik iliği içindeki yayılımını 

değerlendirmede MRG , iyi bir tanı aracıdır. Ayrıca, MRG'nin prognostik değeri de vardır. 

MRG'de saptanan lezyon sayısı ve tutulum paterni, tedaviye yanıt ve hastaların beklenen 

ortalama yaşam süresi ile yakın ilişkilidir. Hastalığın prognozu ile olan bu ilişkisi nedeni ile 

MRG bulguları, Durie/Salmon PLUS evreleme sistemi içerisine dahil edilmiştir (68). 

 T1A ve T2A spin eko ,T2* gradiyent eko, STIR (short time inversion recovery) ve 

kontrastlı yağ baskılı T1A spin eko  rutin kullanılan MR sekanslarıdır (69).  Hızlı sekanslar 

ile elde edilen dinamik kontratlı manyetik rezonans inceleme görüntüleri ile etkilenen 

bölgede lokal perfüzyon, rölatif kan volümü, permeabilite değerlendirilebilmektedir.  

Diffüzyon ağırlıklı görüntülemenin kullanımı da son yıllarda artmaktadır. Su moleküllerinin 

serbest hareketini temel alan diffüzyon ağırlık görüntülemelerde, tutulum bölgelerinde 

diffüzyon kısıtlanması izlenmektedir (23,70). Tipik olarak myelom lezyonları T1A'da 

hipointens, T2A ve STIR'da hiperintens ve kontrastlı incelemelerde boyanma gösteren 

lezyonlardır. MRG görüntüleme duyarlılığı yüksek olmakla birlikte özgüllüğü o kadar iyi 

değildir. Benzer patolojik ve fizyolojik süreçler benzer MRG bulgularına neden olabilir. 

Yeni teknolojik gelişmelerle, rutin MRG incelemesinde değerlendirilemeyen sternum, 
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kafatası ve kosta gibi kemik yapıların daha iyi çözünürlükte ve kalitede görüntülenmesi 

amaçlanmaktadır (23). 

Multipl myelomada 5 farklı kemik iliği tutulum paterni bulunmaktadır(11).  

1. Normal kemik iliği 

2. Fokal tutulum ( 5 mm çaptan büyük fokal lezyon varlığı) 

3. Homojen diffüz infiltrasyon 

4. Diffüz infiltrasyon ve fokal tutulum birlikteliği 

5. Aralarda yağlı kemik iliğini adacıklarının izlendiği heterojen tuz- biber paterni   

MRG ile saptanan fokal lezyonların sayısı ve kemik iliği tutulum paterni, tedavi 

yanıtı ve ortalama yaşam süresi ile korelasyonu yüksektir (68). Normal kemik iliği bulguları 

ve tuz-biber kemik iliği tutulum paterni  evre 1 hastalık ile ilişkili iken fokal ve diffüz kemik 

iliği tutulum paterni daha ileri evre , evre 2 veya 3, hastalık ile ilişkilidir (68). Normal kemik 

iliği bulguları olan evre 3 hastaların ortalama yaşam süresi anlamlı derecede yüksekken, 

diffüz kemik iliği tutulum paterni bulunan hastaların tedaviye yanıtları daha kötü ve 

ortalama yaşam süresi daha kısadır (71). Walker ve ark.larının yaptığı çalışmada, manyetik 

rezonans görüntülemede 5 mm'den daha büyük 7 veya daha fazla fokal lezyonu saptanan 

multipl myelom hastalarının ortalama yaşam süresi önemli derecede azaldığını tesbit 

etmişlerdir (44). MR'da saptanan hastalık yaygınlığı ve tümör yükü, multipl myelomun 

başlangıç değerlendirmesinde önemli prognostik faktörlerdir. Bu nedenler Uluslararası 

Myelom Çalışma Grubu ,2014'te, MR'da 5 mm'den büyük bir veya daha fazla lezyonu 

bulunan hastalara başka bir kriter aramaksızın tedavinin başlanabileceğini bildirmiştir (10) 

MRG, multipl myeloma lezyonlarını saptamada yüksek duyarlılığa sahipken, tedavi 

yanıtını değerlendirmesinde uygun bir yöntem değildir. Lezyonlardaki iyileşme 9-12 ay 

sonra ancak MR'da görülebilir (23,44). Fokal lezyonların kaybolması, lezyonların sayısı ve 

büyüklüğünün azalması ,kemik iliği tutulum paterninin diffüz veya fokal paternden normal 

kemik iliğine dönmesi MRG'de tedavi yanıtının göstergeleridir (72). Kontrast kullanımı, 

diffüzyon ağırlıklı görüntüleme ve yağ-su görüntüleme, tedavi yanıtının 

değerlendirilmesinde kullanılabilecek kemik iliği sellülaritesi, vaskülaritesi ve anatomik 

lokalizasyonunun değerlendirilmesi gibi ek bilgiler sağlayabilir. Örneğin , diffüzyon ağırlıklı 

görüntülemede doku sellülaritesi ve ADC değerlerindeki değişimin hesaplanması tedavi 

yanıtının değerlendirilmesinde kulanılabilmektedir (10,72) 
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MRG, kemik lezyonlarını saptamada tüm vücut düşük doz bilgisayarlı tomografi 

incelemesine göre üstün bulunmuştur (56).Prospektif bir çalışmada, Zamagni  ve ark., 46 

multipl myeloma hastasında omurga ve pelvise ait kemik survey grafileri ve MRG 

bulgularını PET-BT bulguları ile karşılaştırmıştır.PET-BT, kemik survey grafilerine göre 

lezyon saptamada daha duyarlı bulunmasına rağmen, MRG incelemeye göre duyarlılığı 

düşüktür. Hastaların %30'unda MRG incelemede kemik iliği tutulumu izlenmesine rağmen, 

PET-BT'de lezyon izlenmemiştir (73). 

MRG'nin diğer bir üstünlüğü, kompresyon fraktürlerini ve spinal kord 

kompresyonunu değerlendirmesindeki avantajıdır. MRG, myelomatöz infiltrasyona bağlı 

kompresyon fraktürünü benign kompresyon fraktüründen ayrımında değerlidir (11). 

MRG'nin en önemli limitasyonu, lezyon saptamada duyarlılığının yüksek olmasına 

rağmen özgüllüğü düşüktür. Benzer patolojik süreçe sahip hastalıklar da aynı MR 

bulgularına yol açabilir. Rezidüel litik kemik hastalığının saptanmasında tüm vücut düşük 

doz bilgisayarlı tomografi yöntemine göre daha düşük duyarlılığa sahiptir. Tedavi sonrası 

MR'da yanıtın görülmesi, kemik iliğindeki tedaviye bağlı değşikliklerin saptanması zaman 

alıcı olabilir. Kafatası kemiklerindeki lezyonların saptanmasında, respiratuvar hareketler 

nedeni ile klavikula ve kostadaki küçük lezyonların saptanmasında düşük duyarlılığa sahip 

olabilir. Ayrıca MR'ın tetkik süresi, diğer radyolojik yöntemlere göre daha uzundur (10,57). 

 

2.2.4 PET-BT 

18-FDG gibi işaratelenmiş radyofarmotik ajanlarla tümör hücrelerindeki artmış 

metabolik aktiviteyi yansıtan bir yöntemdir. Multipl myelom hastalarında, aktif hastalığın 

yaygınlığını değerlendirmede , ekstramedüller tutulumu değerlendirmede ve tedavi yanıtını 

değerlendirmede kullanılabilmektedir. Ayrıca soliter plazmositomlu olgularda erken evrede 

kemik iliği tutulumunun saptanmasında değerlidir (23,74) 

PET-BT, kemik iliği tutulumunu saptamada, hipermetabolik intamedüller ve 

ekstramedüller lezyonları değerlendirmede, nekrotik doku ve radyoterapiye bağlı skar 

dokusununun ayrımında katkı sağlar (35).Lezyon saptamada %85 sensitivite ve %92 

özgüllük ile radyografiden üstündür (74). Tanı anıında hastalığın yaygınlığının 

değerlendirilmesinde yarar sağlar (20).  

Hatalığın remisyonunu değerlendirmesinde MRG'ye göre daha faydalıdır.  191 

multipl myeloma hastasını değerlendiren bir çalışmada, tedavi yanıtına bağlı 
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değişikliklerinin MR görüntülemeye göre PET-BT'de daha erken ortaya çıktığı izlenmiştir 

(75). 

Multipl myelomda FDG tutulum paterni; fokal, multifokal, diffüz ve mikst paternde 

olabilir (76).  

18F FDG PET BT ile biyopsi bulgularını karşılaştıran çalışmalarda, standarize 

maksimal uptake değeri (SUVMax) ile kemik iliği sellülaritesi ve plazma hücre oranı 

arasında anlamlı korelasyon bulunmuştur (r=0,54 ve r=0,74, p<0,01)(77) Düşük dereceli 

kemik iliği infiltrasyonunu saptamadaki düşük duyarlılığına rağmen PET BT, diffüz kemik 

iliği infiltrasyonunu saptamada yüksek duyarlılığa sahiptir (57). 

Bazı çalışmalar PET-BT'nin önemli prognostik çıkarımlarda da bulunabileceğini 

belirtmiştir. Tanı anında PET-BT'de 3 veya daha fazla fokal lezyonun varlığı gen 

ekspresyon profili gibi diğer prognostik faktörlerden bağımsız olarak yüksek riskli hastalık 

için bir belirteç olarak kabul edilebileceği belirtilmiştir (78). 

PET-BT'nin sınırlılıkları 10 mm'den küçük leyonlarda duyarlılığı düşük olduğu için 

dikkatli davranmak gerekir. Diffüz kemik iliği infiltrasyonuna duyarlılığı düşüktür. Tedavi 

sonrası evrelemedeki duyarlılığı, tedavi öncesi evrelemeye göre daha düşüktür (10). 

 

2.2.5 Kemik Sintigrafisi 

Kemik sintigrafisinin multipl myelomda kullanımı sınırlıdır. Teknesyum 99-m ile 

işaretli difosfonatlar ile kemik tutulumunun saptanması osteoblastik aktivite ile ilişkilidir. 

Fakat multipl myelomun temel olarak osteolitik lezyon olması ve osteoblastik aktivitenin 

baskılanması nedeni ile sintigrafinin myelom hastalarında kullanımı sınırlıdır.  Kemik 

sintigrafisi, kosta ve sternum gibi radyografi ile değerlendirilmesi zor olan bölgelerde 

kullanılabilir (23).  

Teknesyum metoksiizobutizonitril (Tc-MIBI), kemik ve kemik lezyonlarını 

saptamada direkt radyografi ve kemik sintigrafi incelemesine göre üstün bulunmuştur. Tc-

MIBI uptake'i ve tutulum paterni hastalığın evresi ve klinik durum ile ilişkili 

bulunmuştur(2,79). 
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Tablo 2.6 : Multipl Myelomda Kullanılan Görüntüleme Yöntemleri 

 Avatajları Dezavantajları 

Radyografi 1) Geniş görüntüleme 

alanı (FOV) 

2)Düşük maliyet 

3) Bt ve PET-BT'ye 

göre düşük radyasyon dozu 

1) Düşük sensitivite 

2)Bt ve PET-BT'ye 

göre uzun tetkik süresi 

Tüm vücut 

düşük doz 

bilgisayarlı 

Tomografi 

1) Konvansiyonel 

radyografiye göre 

sensitivitesi yüksektir. 

2) Hızlı tetkik süresi 

3) Kompresyon 

fraktürü ve instabilizasyonun 

değerlendirilmesi 

4) MR ve PET BT'ye 

göre daha ucuz olması 

1) Radyasyon dozunun 

konvasiyonel radyografiden 

yüksek olması (1.3-3 katı) 

2) İntramedüller 

lezyonları saptama duyarlılığ 

düşük olması 

3)Diffüz kemik iliği 

infiltrasyonunun 

değerlendirilmesinde uygun 

olmaması  

Manyetik 

rezonans 

görüntüleme 

1) Diffüz kemik iliği 

infiltrasyonun saptamasında 

yüksek duyarlılığı 

2) Konvansiyonel 

radyografi ve BT'ye göre 

duyarlılığı yüksektir. 

3) PET BT'ye göre 

ucuz olması 

4)Radyasyoniçermem

1) Uzun inceleme 

süresi 

2) Konvasiyonel 

radyografi ve BT2ye göre daha 

pahalı olması 

3) Kısıtlı görüntüleme 

alanı (düşük FOV) 
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esi 

5) Kraniyal ve spinal 

kord görüntüleme için en 

uygun tetkik olması 

6)Patolojik fraktürün 

karakterizasyonun 

değerlendirmede en uygun 

tetkik olması 

4) Ulaşılabilirliğinin                           

zor olması 

PET-BT 1) Ektsramedüller 

lezyonları değerlendirmede 

optimal tetkik olması 

1) Pahalı olması 

2)Yüksek radyasyon 

dozu 

3)Diffüz kemik iliği 

infiltrasyonu ve karaniyal 

değerlendirmede suboptimal 

olması 

4) Kemik iliği biyopsi 

alanında yanlış pozitif 

sonuçların olması 

5)Ulaşılabililiğinin zor 

olması 
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2.3. MULTİPL MYELOMDA KEMİK TUTULUMUNUN 

FİZYOPATOLOJİSİ 

Myelomda radyolojik görüntülemede izlenen destrüktif kemik lezyonları,  myleom 

hücrelerinin direkt veya indirekt etkisi ile oluşan osteoklast aktivasyonunda artış ve 

osteoblast aktivasyonunda ise inhibisyon nedeni ile oluşmaktadır (23). Myelom hücreleri  

VCAM-1 (vasküler hücre adezyon molekülü) gibi birtakım adezyon molekülleri aracılığı ile 

osteoklast hücrelerine direkt olarak yapışır ve osteoklastogenezisi stiüle eder. Osteoblastik 

aktivitedeki temel inhibisyon, progenitör hücrelerin matür osteoblastlara 

differansiyasyonunun önlenmesidir. Mezenkimal kök hücreler ile myelom hücrelerinin 

direkt kontaktı osteoblastogenezis inhibisyonunun temel mekanizmasıdır (23,80).Histolojik 

olarak plazma hücrelerine komşu alanlarda aşırı kemik rezorpsiyonu ve kemik yapımında 

ciddi inhibisyon bulunmaktadır (81). Kemik metastazına neden olan diğer malignitelerden 

farklı olrak, multipl myelomda yeni kemik oluşumu izlenmez (21). 

Multipl myeloma bağlı kemik hastalığı, hastalarda önemli morbidite sebebi olup 

hasta tedavi maliyetlerini de arttırmaktadır. Kemik tutulumu olan multipl myelom 

hastalarında antimyelom tedavisine ek olarak, bifosfonat tedavisi, ağrı kontrolü ve 

radyoterapi ve cerrahi tedaviler gerekebilmektedir(14). 

 

2.3.1. Normal Kemikte Remodelling  

Normal kemik, mineralize kısım ve kollajen ve non-kollajen proteinlerden oluşan 

organik kısımdan oluşur. Kemik remodelling süreci, kemik rezorpsiyonu ve yeni kemik 

oluşumunun bir arada olduğu bir süreçtir. Normal bireylerde bu iki süreç arasında denge 

bulunmaktadır (82,83).  

Osteoklastlar, monosit-makrofaj hücrelerinin de farklılaştığı hematopoetik kök 

hücrelerinden köken alan multinükleer dev hücrelerdir. Kemik iliğinde uygun mikroçevre 

sağlandığı takdirde matür monosit ve makrofajlardan da osteoklast hücreleri 

farklılaşabilmektedir (14,84). Osteoklastlar, kemik rezorpsiyonundan sorumlu bilinen tek 

hücredir. Hücre içerisinde TRAP ( tartarata dirençli asit fosfotaz) , tartarat rezistans 

trinükleotit fosfotaz, karbonik anhidraz 2, kalsitonin reseptörü ve katepsin(lizozomal 

enzimler) bulunmaktadır.  Katepsinler, kemik rezorpsiyonundan sorumlu en önemli 

proteazlardır. Osteoklastlarda 7 tip katepsin bulunmaktadır (B,C,D,E,G,L ve K). Katepsin K 
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en osteolitik enzim olup, metastazlarda katepsin-K inhibitörleri en önemli tedavi 

hedeflerinden biridir (85,86). 

Osteoblastlar, mezenkimal kök hücrelerden kaynaklı mononükleer hücrelerdir. Hücre 

içerisinde osteoblastik aktivitenin göstergesi olan alkalen fosfotaz bulunmaktadır (87). 

Osteoblastların  normal lokalizasyonu, yeni kemik oluşumunun izlendiği kemik yüzeyidir. 

Kemik yapımındaki temel rolü, kollajen sentezi, osteokalsin üretimi ve mineralizasyondur. 

Osteoblastlar mineralize matriks ile çevrelendiğinde osteosit adını almaktadır(14). 

2.3.2 MULTİPL MYELOMDA OSTEOKLASTİK AKTİVİTEDE ARTIŞ 

Artmış osteoklastik aktivite, multipl myelom kemik tutulumunda temel 

mekanizmalardan biridir (88). Multipl myelom hastalarında kemik rezorpsiyon markerları 

artmış olarak bulunur. Multipl myelomda osteoklastik aktivitesinin artmasında birçok 

mekanizma vardır. Kemik iliği içerisinde, myelom hücreleri,  T lenfosit ve kemik iliği 

stromal hücreleri arasındaki ilişki multipl myelom kemik tutulumunda önemlidir (14,89). 

Myelom hücreleri, major olarak aktif kemik rezorpsiyonunun bulunduğu alanlarda 

yer aldığı fark edilmiştir. Bu hücrelerin, kemik iliği mikroçevresini oluşturan T lenfositler ve 

kemik iliği stromal hücreleri gibi sellüler yapılar ve ekstrasellüler matriks proteinleri, 

sitokinler ve büyüme faktörleri gibi non-sellüler komponentler ile ilişkisi hastalığın gelişimi 

ve yayılımda kritik rol oynar (90). 

Myelom hücreleri, osteoklast farklılaşmasından ve aktivitesinden sorumlu "decoy 

reseptör-3 (DcR3)" üretiminden sorumludur (91).Myelom hücreleri sitokin sentezi dışında, 

ayrıca multipl myelom kemik tutulumunda önemli bir role sahip olan RANKL("receptor 

activator of nuclear factor kappa ligand")/osteoprotegrin sisteminin aktivasyonu için kemik 

iliği stromal hücrelerin ve osteoblastları stimüle eder. Myelom hücreleri, ayrıca 

osteoklastları etkileyerek, kemik rezorpsiyonuna uygun hale gelmesini, multinükleer form 

kazanmasını sağlar (13,92).Myelom hücreleri, kemik iliği stromal hücreleri etkileyerek anti-

apopitotik protenlerin ve sitokinlerin üretimine yol açar. Myelom hücreleri ve kemik iliği 

stromal hücreleri arasındaki etkileşim, RANKL, interlökin-6, B hücre aktivasyon faktör ve 

aktivin-A artışına yol açar B hücre aktivasyon faktörü, B hücre gelişiminde role sahip olup 

osteoklastogenezisi arttırır ve myelom hücrelerinin yaşam süresini uzatır (93,94). 
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RANK/RANK ligand sinyal yolağı kemik remodelling sürecinin düzenlenmesinde 

kritik role sahiptir (89).  RANKL, kemik iliği stromal hücreleri, osteoblastlar ve aktive T 

lenfositlerden salınmakta olup osteoklast prekürsörü hücreler üzerinde eksprese edilen 

transmembran RANK reseptörüne yapışmaktadır. RANKL, prekürsör osteoklastlar üzerinde 

yer alan RANK reseptörüne bağlandığında, osteoklastların matürasyonu artmakta, apopitozu 

ise azalmaktadır. Bu da osteoklastik aktiviteyi arttırmaktadır. Myeloma bağlı kemik 

tutulumunda, RANKL, temel osteoklastojenik faktördür (95). Osteoblastlar ve kemik iliği 

stromal hücreleri tarafından salınan osteoprotegrin ise osteoklastofenik aktiviteyi baskılar 

(89).Multipl myelomda sadece RANKL ekspresyonu artmamakta, bunun yanında 

osteoprotegrin yıkımına da yol açılmaktadır.  Sonuçta RANKL/osteoprotegrin oranı 

artmaktadır. Bu oranın artması hastalığın prognozunu olumsuz yönde etkilemektedir (96). 

Daha önceden makrofaj inflamatuvar protein 1-alfa olarak bilinen ve myelom 

hücrelerinden salınan CCL-3( "chemocin ligand 3") ve CCL-20 osteoklastogenezis 

indüksiyonunda rol oynar (89,97). CCL-3, CCR1 ve CCR5 kemokin reseptörleri aracılığı 

ile, osteoklastların direkt olarak aktivasyonunu sağlar. Ayrıca myelom hücreleri üzerlerinde 

CCR1 reseptörü taşır ve CCL-3, myelom hücreleri ile kemik iliği stromal hücreleri ve 

osteoblastlar arasındaki etkilişimi arttırır. Böylece RANKL ekspresyonu arttırılır ve indirekt 

olarak kemik rezorpsiyonu arttırılmış olur (98). MIP 1 (CCL-3) düzeyi, myelomun kemik 

tutulumun ciddiyeti ve hastaların sağkalım süresi ile direkt ilişkilidir. Preklinik hayvan 

deneylerinde, MIP 1 alfanın bloke edilmesinin kemik rezoprsisyonunu azalttığı göstermiştir 

(14). Ayrıca CCL-3, RUNX2 ve osterix  üzerinden osteoblast aktivitesini inhibe edici etki 

gösterir (89). 

İnterlökin- 6 (IL-6), myeloid öncülü hücrelerden salınır ve osteoklast 

differansiyasyonunu arttırır ve myelom hücrelerinin yaşam süresini uzatır (89). IL-6 üretimi, 

aktif semptomatik myelom hastalarında, önemi bilinmeyen monoklonal gamopatili hastalara 

ve smoldering multipl myelom hastalarına göre önemli derecede artmıştır (99). İnterlökin-7 

de benzer şekilde osteoklast aktivitesini arttırırken, osteoblast matürasyonu ve aktivitesini 

baskılar (80). Multipl myelom hastalarında CD 138 pozitif plazma hücrelerinde, kemik 

iliğinde, IL-3 seviyesinin arttığı gösterilmiştir. MIP 1 alfa ve RANKL ile birlikte 

osteoklastik aktivitenin artmasına katkıda bulunduğu düşünülmektedir (100).  
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Osteoklastlar tarafından salınan non-kollajenöz kemik matriks proteini osteopontin, 

osteoklast aktivasyonunu ve lokal anjiogenezisi arttırıcı etki gösterir (101). VEGF (vasküler 

endotelyal büyüme faktörü), diğer bir anjiyogenetik faktör olup multipl myelomda, myelom 

hücreleri ve kemik iliği stromal hücrelerinde üretimi artmıştır (14). 

SDF 1 alfa ("Stromal derived factor 1 alfa") , kemik iliği stromal hücreleri tarafından 

üretilir ve prekürsör osteoklast hücreleri üzerinde yer alan CXCR4 reseptörü aracılığı ile 

etkisini gösterir. SDF 1 alfa, myelom hücrelerinin migrasyonunda ve osteoklastik aktivitenin 

artmasında rolü bulunmaktadır (102). Bruton tirozin kinaz, myelom hücrelerinde üretilir ve 

CXCR4 ekspresyonu ile ilişkilidir (103). Myelom hücreleri, kemik iliği stromal 

hücreleri,osteoblastlar ve osteoklastlar tarafından üreteilen anneksin-2, myelom hücrelerinin 

büyümesinde, migrasyonunda, anjiogeneziste ve osteoklastik aktivitenin artışında rol oynar 

(89). Osteoklast formasyonu için esansiyel bir transkriptör faktör olan PU.1 de 

osteoklastofenik aktiviyeti arttırıcı etki gösterir (89). 

2.3.3 MULTİPL MYELOMDA OSTEOBLASTİK AKTİVİTEDE 

İNHİBİSYON 

Multipl myelom kemik tutulumunda, osteoblastik aktivitede azalmaya bağlı oluşan 

yeni kemik formasyonu oluşumun azalması, hastalığın ciddiyetinde önemli yere sahiptir 

(104). . Multipl myelomda osteoblastik aktiviteyi baskılayan birçok durum bulunmaktadır.  

Wnt ("Wingless and integration-1") sinyal yolağının, kemik formasyonu ve 

remodelling sürecinde önemli rolü bulunmaktadır . Hücre proliferasyonu, farklılaşması ve 

migrasyonunda , ayrıca embriyogenezde, organogenezde ve doku rejenerasyonunda 

görevlidir (105,106). Beta katenin fosforilasyonunun inhibisyonu ve beta katenin yıkımını 

sağlayan formu kanonik formu iken beta katenin düzeyini değiştirmeyem formu non-

kanonik formudur (107). Beta katenin, osteoblastlardan osteoprotegrin sentezinde ana 

faktördür. Wnt sinyal yolağında rolü olan LRP 5 geninin (" low- density lipoprotein 

receptor-related protein 5") inaktivasyonu, insanlarda osteoporozis-psödoglioma 

sendromuna yol açmaktadır. Bu genin aşırı aktivasyonu ise herediter yüksek kemik dansitesi 

sendromuna yol açmaktadır (14). İki temel antagonist, "Dickkopf 1"(DKK-1) ve s-FRP 2 ( 

"secreted frizzled related protein-2"), bu yolağın regülasyonunda önemli role sahiptir.   
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Şekil :2.1 Wnt sinyal yolağının myelomdaki etkisinin şematik görünümü(14) 

 

DKK-1, osteoblastlar ve kemik iliği stromal hücreleri tarafından sentezlenir ve Wnt 

yolağını antagonize eder. Wnt yolağının da inhibisyonu, osteoblast maturasyonu ve kemik 

formasyonunu inhibe eder (108). Multipl myelom hastalarında DKK-1 ekspresyonunun 

kemik iliğinde arttığı gösterilmiştir. DKK-1 ekspresyonunun artması, mezenkimal kök 

hücrelerin osteoblastlara farklılaşmasını önler (109). Ayrıca mezenkimal kök hücrelerden 

IL-6 sentezini arttırarak myelom hücrelerinin apopitozunu azaltır. Ya-Wei Qiang ve ark., 

Wnt yolağındaki inhibisyonun, mezenkimal kök hücrelerden osteoprotegrin sentezini 

azalttığını, RANKL ekspresyonunu ise arttırdığını göstermiştir (108).  sFRP-2, diğer Wnt 

yolak antagonistidir.Myelom hücrelerinden eksprese edilir.  Wnt'nin membran reseptörüne 

bağlanmasını inhibe eder. Böylece osteoblastik aktiviteyi baskılar (104).  

İnterlökin-3 (IL-3), osteoblastik aktivitenin azalmasından sorumlu diğer bir 

sitokindir. Ayrıca osteoklastik aktiviteyi de artırır (89). Sağlıklı kişiler ile 

karşılaştırıldığında, multipl myelomlu hastalarda kemik iliğinde IL-3 ekspresyonunun arttığı 
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izlenmiştir (100). Ehrlich ve ark., IL-3'ün osteoblast formasyonunda rolü olan BMP-2("bone 

morphogenic protein-2")'nin inhibisyonuna yol açtığını göstermiştir (110). 

Runx2/CBFA (" Runt-related transcription factor 2 (Runx2)/core-binding factor runt 

domain alpha subunit 1 (CBFA1)"), non-kanonik Wnt sinyal yolağında görevlidir. 

Osteoblastların kemik iliği kök hücrelerinden ve kemik iliği stromal hücrelerinden 

farklılaşmasında ve osteoblast formasyonunda rol oynar (111). Preosteoblastik hücrelerde ve 

kemik iliği stromal hücrelerde Runx2/CBFA aktivasyonunun alkalen fosfotaz ve osteoklasin 

gibi osteoblastik markerların ekspresyonunda artışa yol açtığı izlenmiştir. Runx2/CFBA 

ekspresyonunun engellendiği farelerde, osteoblastik aktivitede ve kemik formasyonunda 

azalma izlenmiştir (80). Myelom hücreleri ve preosteoblastik hücrelerin birlikte kültüre 

edildiğinde, myelom hücrelerinin Runx2/CFBA ekspresyonunu azaltarak osteoblast 

formasyonu üzerine inhibitör etki gösterdiği izlenmiştir. Aynı çalışmada, osteolitik lezyonu 

bulunan myelom hastalarında kemik tutulumu olmayanlara göre, kemik iliği biyopsi 

örneklerinde Runx2/CFBA pozitif hücre sayısının belirgin olarak azaldığı izlenmiştir 

(112,113) 

IL-7, osteoklastik aktiviteyi arttırdığı gibi osteoblastik aktivitenin baskılanmasına da 

yol açar. Multipl myelom hastalarında kemik iliğinde artmış IL-7 düzeyleri gösterilmiş olup 

IL-7, osteoblast farklılaşması ve formasyonunun inhibisyonununa yol açar. Ayrıca IL-7, 

Runx2/CFBA aktivasyonunu da azaltır (80). 

Kemik rezorpsiyonu sırasında kemik matriksten salınan TGF-beta("Transforming 

growth factor-beta"), terminal osteoblastik farklılaşmasında inhibisyona yol açar. İnvitro 

çalışmalarda TGF-beta'nın blokajının hem myeloma hücrelerinde büyümenin inhibisyonuna 

hem de osteoblast farklılaşması ve formasyonunda artışa yol açtığı izlenmiştir (114). HGF-

beta (hepatosit büyüme faktörü -beta) , myelom hücreleri tarafından üretilir. BMP-2 ve 

Runx2/CFBA1 inhibisyonu ile osteoblastik aktiviteyi baskılar (115). 
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              Şekil 2.2: Multipl Myeloma Bağlı Kemik Hastalığının Şematik 

Görünümü  

 

 

 

2.4. METASTATİK KEMİK HASTALIĞI VE FİZYOPATOLOJİK 

ÖZELLİKLERİ 

Kemik metastazları, kanser hastalarında sık metastatik odaklarından biridir. İskelet 

sisteminde primer kemik tümörlerinden daha fazla olarak metastazlar izlenir (116). 

Karaciğer ve akciğerden sonra kanser hastalarında en sık üçüncü metastatik odak 

kemiklerdir. İleri evre meme ve prostat kanserlerinde %70 oranında metastaz izlenir (117). 

Tümör hücrelerinin moleküler ve selüler biyolojik özellikleri tümörün iskelet 

sistemindeki metazstazının karakteristiğini belirler. Kemik metastazları en sık aksiyel 
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iskelette izlenir. Kapiller yapının özelikkleri ve yavaş akım  gibi kemik iliği içindeki kan 

dolaşımının özellikleri metastazların aksiyel iskelete yerleşmesini kolaylaştırır (4) 

Kemik metastazları , radyolojik görüntüsüne göre tipik olarak litik, sklerotik veya 

mikst tipte sınıflandırılır. Kemik rezorpsiyonunun dominant olduğu, yeni kemik yapımının 

çok az olarak izlendiği , fokal kemik yıkımının belirgin olduğu metastazlarda osteolitik 

görünüm belirgindir. Osteoblastik aktivitenin arttığı metastazlarda osteosklerotik görünüm 

izlenir. Fakat bu sınıflama oldukça basit olup, aslında etkilenen kemikte hem kemik 

yıkımında hem de yeni kemik oluşumu süreçlerinde hızlanma mevcuttur. Bu durum 

radyaolojik olarak mikst paternde lezyonlara yol açar (4). Osteoblastik metastatazlar daha 

çok prostat kanserinde, bazen mide ve andiffaransiye mide kanserinde izlenir. Osteolitik 

metastazlar ise, renal hücrreli karsinom, melanom, küçük hücre dışı akciğer kanseri, meme 

,mide ,tiroid gibi birçok kanser türünde izlenir.(5, 118). 

Osteolitik metastazda kemik destrüksiyonunun nedeni, tümörün direkt etkisinden 

daha çok osteoklast aracılı yıkım ile ilişkilidir (119). Başka bir ifadeyle, kanserin geç 

döneminde görülen vasküler kompresyon ve kemik dokuda oluşan iskeminin, kemik 

destrüksiyonundaki etkisi daha azdır (4).Paratiroid hormon ilşkli peptit (PTHrP), osteolitik 

lezyon gelişiminde önemli rol oynar (120). PTHrP ekspresyonunun, kemik mikroçevresinin 

tümör hücreleri üzerine etkisi ile mi oluştuğu veya metastatik tümör hücrelerinde intrensek 

bir artmış PTHrP ekpresyonundan mı kaynaklandığı net değildir (121). RANKL, osteoklast 

prekürsör hücrelerindeki RANK reseptörüne bağlanarak osteoklastik aktiviteyi arttırıcı 

etkisi, osteolitik metastazda kemik destrüksiyonuna etkili olur (122).  

Prostat kanseri, karsinoid tümör, küçük hücreli akciğer kanseri, Hodgkin lenfoma ve 

medulloblastomda izlenen osteoblastik metastazlar, yenikemik depozisyonu ile 

karakterizedir. Osteoblastik metastatazın mekanizması henüz tam anlaşılmış değildir (5). 

TGF, BMP ve endotelin-1, osteoblastik metastaz ile ilişkili aracılardır (123).  

Eğer bir hastada hem osteolitik hem de osteoblastik metastazlar varsa veya aynı 

lezyon içerisinde hem osteolitik hem osteoblastik alanlar varsa mikst paternde metastaz 

olarak değerlendirilir. Meme kanseri, gastrointestinal kanserler ve skuamöz kanserlerde 

izlenir (5). 
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Tablo 2.7: Otopsi serilerinde saptanan kemik metastazı insidansları ve 

lezyonlarda görülen tipik radyolojik görünüm 
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Vasküler yapı içerisindeki tümör hücrelerinin kemik dokuya 

ekstravazasyonunda birçok adezyon ve kemotaktik faktör rol oynamaktadır. Kanser 

hücreleri endoteliuma yapışmak için VCAM (Vasküler hücre adezyon molekülü) ve E-

selektin'i kullanır (124). Kemokinler, integrinler, osteopontin, kemik sialoprotein ve 

tip 1 kollajen , kanser hücrelerinin kemik içerisinde kolonizasyonunda etkildir (125). 

Kemik dokuya geçtikten sonra "seed and soil" hipotezine göre, kemik mikroçevresi 

kanser hücrelerinin yaşaması ve gelişimi için uygun ortamı sağlar (126).   

Kemik metastazları, hiperkalsemi, patolojik fraktür, spinal kord ve nöral kök 

basıları, ağrı gibi klinik bulgulara neden olarak hastanın yaşam kalites üzerinde 

olumsuz etki gösterir (4).  

 

Kemik 

Metastazı 

İnsidansı Osteolizis Osteosklerozis  

Myelom        %70-95 
    

Renal hücreli kanser        %20-25 

Melanom %14-45 

Mesane kanseri %40  

Tiroid kanseri % 60  

Akciğer kanseri        %30-40 

Meme kanseri        %65-75 

Prostat kanseri %65-75 
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3.GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1.Araştırmanın tipi: 

Çalışma retrospektif olarak yapılmıştır.  Araştırma tipi kesitsel araştırmadır. 

 

3.2. Araştırmanın yeri ve zamanı: 

Çalışma Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Radyoloji Anabilim Dalı'nda Kasım 

2018-Ocak 2019 tarihleri arasında yapılmıştır. 

 

3.3. Araştırmanın evreni ve örneklemi    

Çalışmaya Temmuz 2007-Kasım 2018 tarihleri arasında multipl myelom  tanılı veya 

osteolitik kemik metastazı bulunan primer maligniteli hastalardan , aşağıda 3.3.1 ve 3.3.2 

konu başlıklarında tanımlanan çalışmaya dahil etme kriterlerini taşıyan, 18 yaşından büyük 

hastalar dahil edilmiştir. Çalışmaya uygun hastaların seçimini, hastaların kemik lezyonlarını 

değerlendirilmesinde yer almayacak üçüncü bir radyolog yapmıştır. 

 

3.3.1.Multipl myelom hastaları için çalışmaya dahil etme kriterleri: 

Çaılşmaya dahil edilen tüm multipl myelom hastaları Uluslararası  Myelom Çalışma 

Grubu'nun 2014 kriterlerine göre tanı almıştır.  Tüm hastaların kemik veya kemik iliği 

biyopsi sonuçları "plazma hücreli hastalık" olarak tanı almıştır. Klinik ve laboratuvar olarak 

multipl myelom kriterlerini taşımayan ve patoloji sonucu bulunmayan hastalar çalışmaya 

dahil edilmemiştir.  

Ayrıca çalışmaya hastane görüntüleme arşivi sisteminde, hastanın tedavi almadığı 

döneme ait BT görüntüleri bulunan  , tanı anında herhangi bir sebeple çekilmiş BT 

görüntülerinde değerlendirilebilen kemik lezyonu içeren multipl myelom hastaları dahil 

edilmiştir. Hastane görüntüleme arşivi sisteminde hastanın tedavi almadığı döneme ait BT 

görüntüleri bulunmayan, sistemde sadece tedavi sonrası BT görüntüleri bulunan hastalar 

çalışma dışı bırakılmıştır. Eğer hastanın tedaviye başlangıç tarihine ait bilgiye hastane bilgi 

yönetim sisteminde ulaşılamıyorsa o hastalar da çalışmaya dahil edilmemiştir. 

3.3.2.Osteolitik metastazı bulunan hastalar için çalışmaya dahil etme kriterleri: 

Çalışmaya tanı anında osteolitik metastazı bulunan hastalar ve primer solid organ 

neoplazisi ile takip edilen ve kontrol BT görüntülemelerinde yeni gelişen osteolitik lezyonu 

bulunan hastalar dahil edilmiştir.  Hastanın tanı aldığı dönemdeki bilgisayarlı tomografi 
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görüntülemeleri , hastanın kemoterapi veya radyoterapi aldığı dönemden sonraya aitse o 

hastalar çalışma dışı bırakılmıştır. Tanı anında kemik metastazı bulunmamakla birlikte 

takiplerde bilgisayarlı tomografi görüntülerinde yeni gelişen osteolitik kemik metastazı 

saptanan hastalarda ise hastanın metastaz saptanmadan önceki dönemde tedavi almış olması 

dışlama kriteri olarak değerlendirilmemiştir.  

Hastalarda metastaz tanısı patolojik olarak veya klinik ve laboratuvar verlierine 

dayanarak konmuştur. Osteolitik kemik metastazına yönelik patoloji sonucu olmamakla 

birlikte klinik ve laboratuvar  verileri, hastanın hekimi tarafından metastaz lehine 

değerlendiirilen hastalar da çalışmaya dahil edilmiştir. 

Hem multipl myelom hastalarında hem de metastaz hastalarında lezyonun bulunduğu 

düzeye yönelik uygulanmış cerrahi işlem varlığı veya eşlik eden osteomiyelit, septik artrit 

gibi enfeksiyöz ve/veya enflamtuvar süreçler varlığı dışlama kriteri olarak 

değerlendirilmiştir. 

 

3.4. Çalışma Materyali ve Veri Toplama Araçları: 

Çalışmada, uygun kriterleri taşıyan multipl myelom ve osteolitik metastazı bulunan 

hastaların herhangi bir nedenle çekilen kranal, spinal, torakoabdominal, ekstremite,pelvik 

veya kemik survey bilgisayarlı tomografi görüntüleri değerlendirilmiştir.  Hastaların 

bilgisayarlı tomografi görüntüleri  Toshiba Aquiilion Prime 160 kanallı , Philips Brillance 

16 kanallı ve Philips Brillance 64 kanallı cihazlarında elde olunmuştur.  

    Araştırmacılar tarafından önceden belirlenen ve aşağıda 3.5 nolu konu başlığında 

belirtilen değerlendirme ölçütlerine göre gözlemciler hastaların kemik lezyonlarını 

değerlendirmiş ve Excel dosya formatında kaydedilmiştir. 

 

3.5. Çalışmanın Değişkenleri, Değerlendirme Ölçütleri 

Çalışmada hastalara ait lezyonlar araştırmacılar tarafından önceden belirlenen 

ölçütlere-bağımsız değişkenlere göre değerlendirilmiştir. 

Buna göre değerlendirilen hastada ilk olarak lezyonun yaygınlığına bakılmıştır. 

Lezyon yaygınlığına göre hastalar; soliter, multipl ve diffüz olarak üç gruba ayrılmıştır. 

Değerlendirilen BT görüntülerinde tek bir lezyonu bulunan hastalar soliter, birden fazla 

lezyonu bulunan hastalar ise multipl grubuna dahil edilmiştir. Eğer hastanın görüntülerinde 

çok sayıda , birbirinden net ayırt edilemeyen, kontur özellikleri ,iç yapısı 
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değerlendirilemeyen, normal kemik dokunun ayırt edilemediği lezyonlar varsa hasta diffüz 

tutulum grubunda değerlendirilmiştir.  Soliter ve multipl lezyonu bulunan hastalarda, 

değerlendirmede lezyon boyutu, lezyon içerisinde kemik ile benzer yüksek dansitede alan 

varlığı, korteks bütünlüğünün korunup korunmadığı, lezyonun ekpansil karakteri, yumuşak 

doku komponentinin varlığı, lezyon çevresinde skleroz varlığı, tutulan bölgede fraktür 

gelişip gelişmediği , lezyonun sınır özellikleri ve lezyonun iç yapısı değerlendirilmiştir. 

Diffüz tutulum olarak değerlendirilen hastalarda ise sadece fraktür varlığı 

değerlendirilmiştir. Bu hastalarda diğer özellikler açısından değerlendirme yapılmamıştır. 

Multipl lezyonları bulunan hastalarda,  hastanın BT incelemesinde izlenen en büyük 

lezyonun özellikleri  bu kriterler açısından değerlendirilmiştir. Sadece fraktür varlığı 

açısından yapılan değerlendirmede, multipl tutulum paternine sahip hastalarda 

değerlendirilen en büyük lezyonun bulunduğu kemikte fraktür olmamasına rağmen, diğer 

düzeylerde kırık varlığında o hasta fraktür varlığı açısından pozitif kabul edilmiştir.  

Çalışmada iskelet sistemi; kraniyal kemikler, vertebralar, kostalar,göğüs kafesi ve 

göğüs duvarı kemikleri , pelvik kemikler ve sakrum ve periferik iskelet kemikleri olarak beş 

gruba ayrılmıştır. Servikal , torakal ve lomber vertebralar vertebra kategorisine dahil 

edilmiştir. Göğüs kafesi ve göğüs duvarı kategorisine kostalar, sternum, skapulalar ve 

klavikulalar dahil edilmiştir. Pelvik kemikler ve sakrum grubunda ise, iliak, pubik ve iskial 

kemikler ve sakrum mevcuttur. Hastada izlenen kemik lezyonu veya lezyonlarının bu beş 

bölgeden hangisini içerdiği gözlemciler tarafından kaydedilmiştir.  Eğer hastanın BT 

incelemesinde bu beş bölgenin birden fazlasını ilgilendiren kemik lezyonları varsa, tutulan 

her bölge için ayrı ayrı değerlendirme yapılmıştır. 

 

3.5.1. Osteolitik Kemik Lezyonlarının Değerlendirme Ölçütleri 

1)Lezyon boyutu:  

Değerlendirilen lezyonun en uzun aksının boyutu ölçülmüştür. Birden fazla lezyonu 

bulunan hastalarda en büyük lezyonun en uzun aksı ölçülmüştür. Diffüz tutulum paterni 

olarak değerlendirilen hastalarda lezyon boyut ölçümü yapılmamıştır. 

2) Lezyon içerisinde kemik ile benzer yüksek dansiteli alan varlığı:  İncelenen 

lezyon içerisinde kemik ile benzer yüksek dansiteli alan varlığı değerlendirilmiştir. İzlenen 

yüksek dansiteli alanın lezyon içerisinde olup olmamasına dikkat edilmiş, lezyon 

çevresinde, yıkılmış veya ekspanse olmuş kortekse ait olduğu düşünülen alanlar lezyon 
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içerisinde yeni kemik oluşumuna ait yüksek dansiteli alan olarak değerlendirilmemiştir. 

Değerlendirme yapılırken, lezyon içerisinde yüksek dansiteli olarak izlenen alanın kemik 

dansitesinde olup olmadığına görsel olarak karar verilmiştir. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Resim 1: Lezyon içerisinde (okla işaretli) kemik dansitesi 

ile benzer dansitede alan izlenmediği durum gösterilmiştir. 

Resim 2: Lezyon içerisinde kemik ile benzer dansitede lineer ve 

noktasal alanlar (beyaz ok) izlenmektedir. Bu durumda o lezyonda, 

"lezyon içerisinde kemik ile benzer yüksek dansiteli alan var " olarak 

kabul edilmiştir. 
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3) Korteks Bütünlüğü : 

İncelenen lezyonun kemik korteks bütünlüğünde bozulmaya yol açıp açmadığı   

korteks bütünlüğünü korunup korunmadığına bakılmıştır.Kemik kortekste destrüksiyona yol 

açmış lezyonlar "korteks bütünlüğü yok" olarak değerlendirilmiştir. Kemik korteks 

devamlılığı izlenen, korteskte yıkımın izlenmediği hastalarda "korteks bütünlüğü korunmuş" 

olarak  değerlendirilmiştir. 

4) Ekspansiyon :  

İncelenen lezyonun tutulan kemikte ekspansiyona yol açıp açmadığı görsel olarak 

değerlendirilmiştir.  

5)Yumuşak Doku Komponeti:  

İncelenen lezyona eşlik eden yumuşak doku komponetinin varlığı görsel olarak 

değerlendirilmiştir.  

6) Perilezyonel skleroz : 

İncelenen lezyon çevresinde, komşu normal kemik dokuya göre sklerotik görünümde 

alanın varlığı değerlendirilmiştir. Değerlendirme görsel olarak yapılmış olup herhangi bir 

dansite ölçümü yapılmamıştır. Lezyonun çevresinde, lezyonun bir bölümünü veya tamamını 

çevreleyen gözle görülebilir sklerotik alan bulunan hastalar perilezyonel skleroz varlığı 

açısından anlamlı olarak kabul edilmiştir. Lezyon çevresinde gözle görülebilir dansite 

değişikliği fark edilmeyen veya kemiği tümü ile tutmuş lezyonlar ise" perilezyonel skleroz 

yok" olarak değerlendirilmiştir. 
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7) Kontur özellikleri :   

İncelenen lezyonun komşu kemik doku ile sınır özellikleri değerlendirilmiştir. 

Lezyon ile normal kemik doku arasındaki sınırın net olmadığı, lezyon ile normal kemik 

doku arasındaki sınırın seçilemediği hastalar silik sınırlı olarak kabul edilmiştir. Eğer lezyon 

ile normal kemik doku arasındaki sınırları her planda gözle ayırt edilebiliyorsa,lezyon 

keskin sınırlı olarak kabul edilmiştir. Yine eğer lezyonun yumuşak dokuya uzanımı varsa, 

lezyonun yumuşak doku komponentinin çevre dokudan ayırt edilebilir olduğu durumlarda 

lezyon "keskin sınırlı", ayırt edilemediği durumlarda "silik sınırlı" olarak değerlendirilmiştir. 

8) Lezyonun iç yapısı: 

İncelenen lezyonun iç yapısı , lezyonun her yerinde benzer görünümde ise homojen, 

lezyon içerisinde yüksek ve düşük dansiteli alanlar birlikte bulunuyorsa heterojen olarak 

değerlendirilmiştir. Değerlendirmede herhangi bir dansite ölçümü yapılmamış olup, 

tamamen görsel verilere dayanarak karar verilmiştir. Hastaların BT görüntüleri kontrastlı ve 

kontrastsız olarak iki gruba ayrılmış olup lezyon iç yapısının değerlendirmesi iki grup için 

ayrı ayrı yapılmıştır.  

 

Resim 3: Lezyon çevresinde, lezyonun bir kısmını veya 

tümünü çevreleyen sklerotik alan varlığında (beyaz ok) o lezyonda 

perilezyonel skleroz olduğu kabul edilmiştir. 
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9) Fraktür varlığı:   

Fraktür varlığı diffüz tutulum hasta grubu da dahil olmak üzere tüm hastalarda 

değerlendirilmiştir.  Multipl tutulumu bulunan hastalarda değerlendirilen en büyük lezyonun 

bulunduğu kemikte fraktür olmamasına rağmen, diğer lezyonların yol açtığı, BT sınırlarında 

izlenebilen fraktürü bulunan hastalar, fraktür varlığı açısından pozitif olarak kabul 

edilmiştir. Diffüz tutulum paterni olarak değerlendirilen hastalarda da tetkik dahilinde 

tutulum  olan kemiklerde kırık saptanması durumunda fraktür varlığı açısından pozitif olarak 

kabul edilmiştir. 

Verebra kompresyon fraktürleri için, vertebra korpus yüksekliğinde %20 veya daha 

fazla kayıp olması anlamlı olarak kabul edilmiştir. 

 

3.6. Verilerin Değerlendirilmesi ve İstatiksel Analiz 

Çalışmaya dahil edilen hastaların bilgisayarlı tomografi görüntüleri , hastaların tanısı 

hakkında bilgi sahibi olmayan iki ayrı gözlemci tarafından değerlendirilmiştir. Birinci 

gözlemci 21 yıllık, ikinci gözlemci ise 3 yıllık deneyime sahiptir. Birinci gözlemci tüm 

hastaları değerlendirirken, ikinci gözlemci hastaların bir kısmını değerlendirmiştir. 

   Lezyonlara ait değerlendirilen bilgisayarlı tomografi görüntü özellikleri-bağımsız 

değişkenler ile hastaların tanıları (multipl myelom veya metastaz) arasındaki ilişki için ki-

kare analizi, fisher's exact testi ve lojistik regresyon analizi yapılmıştır. Gözlemciler 

arasındaki uyum için kappa analizi yapılmıştır. İstatiksel analiz için SPSS 22.0 programı 

kullanılmıştır. p değeri <0.05 anlamlı olarak kabul edilmiştir. 

 

3.7. Gerekli İzinler ve Etik Kurul Onayı 

Çalışmanın yapılabilmesi ve hastaya ait bilgisayarlı tomografi görüntülerinin 

kullanılabilmesi için Radyoloji Anabilim Dalı'ndan izin alınmıştır. 

Multipl myelom hastalarına ait hasta listelerinin kullanımı ve hastaların klinik ve 

laboratuvar verilerinin kullanımı için Hematoloji Anabilim Dalı'ndan izin alınmıştır. 

Hastalara ait patoloji verilerinin kullanımı için Tıbbi Patoloji Anabilim Dalı'ndan izin 

alınmıştır. 

Çalışma için Girişimsel Olmayan Çalışmalar Etik Kurul Başkanlığı'ndan gerekli 

onay alınmıştır.            
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                                       4.BULGULAR 

4.1. Genel Bulgular: 

Çalışmada toplam 207 hasta değerlendirilmiştir. Hastaların 90'ı multipl myelom , 117 

hasta ise osteolitik metastazı bulunan primer neoplazi hastasıdır. 130 hasta erkek, 77 hasta 

ise kadındır.   

Osteolitik metastazı hastalarının 68'i erkek, 49'u kadındır. Hastaların ortalama yaşı 

58.80 ±  13.2 (min.22, max.85) 'dir. Osteolitik metastazlı hastaların primer tümör tipine göre 

dağılımı ve biyopsi sonucu bulunan hastalara ait bilgiler Tablo 4.1 ve 4.2'de 

belirtilmiştir.Metastaz hastalarının 59'unda kemik lezyonunun metastaz olduğuna dair 

patolojik kanıt bulunmaktadır. 58 hastanın ise kemik lezyonuna yönelik yapılmış biyopsi 

sonucu bulunmamakla birlikte klinik ve laboratuvar verileri metastazı desteklemekte olması 

nedeni ile lezyonlar metastaz olarak değerlendirilmiştir.  

Multipl myelom hastalarının 62'si erkek, 28'i kadındır. Hastaların ortalama yaşı 

59.99±9.92 (min.33, max.81) 'dir.  

Osteolitik metastaz ve multipl myelom hastalarının demografik bilgileri Tablo 4.3'de 

belirtilmiştir. 

Çalışmada,iskelet sistemi  5 gruba ayrılmış olup bir hastada birden fazla gruba ait 

lezyon varlığında ise o hasta birden fazla kez değerlendirilmiştir.  127 hastada sadece 1 

iskelet bölgesinde tutulum izlenmiştir. 52 hastada 2 bölgede , 23 hastada 3 bölgede ,5 

hastada ise 4 bölgede  tutulum izlenmiştir.  

Bu şekilde sınıflama yapıldığında toplam değerlendirilen lezyon sayısı 320 

olmaktadır. Bu lezyonlardan  37 tanesi daha önce tanımlanan kriterlere uygun olarak diffüz 

tutulum paterni olarak değerlendirilmiştir. Geri kalan 283 lezyon, bağımsız değişkenler 

açısından ki-kare analizi ile değerlendirilmiştir. 283 lezyonun 162 'si metastaz hastalarına, 

121'si ise multipl myelom hastalarına aittir.  

 

4.2. Lezyonların Tümünün Değerlendirilmesine Ait Bulgular  

İskelet sistemi beş farklı kategoriye ayrılmadan önce yapılan değerlendirmede 162'si 

metastaz, 121'i multipl myelom hastası olmak üzere toplam 283 lezyon değerlendirilmiştir.  
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Tablo4.1: Osteolitik metastazı bulunan hastalarda primer odaklara ait istatiksel 

veriler. 

Primer tümör 
odağı 

Hasta 
sayısı 

Metastaz hastaları 
içerisinde oranı 

Akciğer  33 28.2 

Meme 27 23.1 

Böbrek  12 10.3 

Mide 6 5.1 

Tiroid  5 4.3 

Prostat, 
lenfoma 3 2.6 

Nöroendokrin, 
serviks,   üretelyal 
karsinom,sinoviyal 

sarkom 2 1.7 

Paraganglioma, 
sarkom, 

leimyosarkom, 
endometrium, 

karaciğer, parotis, 
özefagus ,malign 
melanom,kolon 
,mezotelyoma 

,mesane ,larinks 1 0.9 

Primeri 
bilinmeyen metastaz 8 6.8 

Toplam 117   

 

 

 

Lezyon içerisinde kemik ile benzer yüksek dansiteli alan varlığı açısından hastalar 

değerlendirildiğinde, metastaz hastalarına ait 162 lezyonun 138'inde (lezyonların 

%85.2'sinde), multipl myelom hastalarına ait 121 lezyonun ise 23'ünde(lezyonların 

%19'unda), değerlendirilen lezyonda yeni kemik oluşumuna ait yüksek dansiteli alan 

izlenmiştir. İki grup arasında izlenen bu fark istatiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p<0.001) 
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Tablo 4.2: Osteolitik metastazı bulunan hastalarda kemik metastazına yönelik 

biyopsi yapılan hastalara ait veriler 

Primer tümör odağı 

Hasta 

sayısı 

Biyopsi tanılı hasta 

sayısı 

Meme 27 16 

Akciğer 33 12 

Tiroid 5 4 

Böbrek 12 3 

Mide 6 3 

Lenfoma 3 3 

Üroepitelyal karsinom 2 2 

Prostat 3 2 

Sarkom 1 1 

Nöroendokrin 2 1 

Leimyosarkom 1 1 

Sinoviyal sarkom 2 1 

Endometrium 1 1 

Özefagus 1 1 

Primeri bilinmeyen 

kanser 8 8 

Tanısı bulunmayan metastatik odaklar: Serviks, paraganglioma, 

karaciğer, parotis, malign melanom, kolon mezotelyoma, mesane, larinks 

 

 

Tablo 4.3: Çalışmaya dahil edilen hastaların demografik bilgileri.  

 Multipl Myelom Metastaz 

 Erkek Kadın Toplam Erkek Kadın Toplam 

Hasta 

sayısı 

62 28 90 68 49 117 

Yaş 

ortalaması 

59.39± 

10.37 

61.32± 

8.87 

59.92± 

9.92 

61.62± 

11.23 

54.90± 

14.77 

58.80± 

13.20 

 

 

Her iki gruba ait lezyonlar, kemik korteks bütünlüğünde bozulma açısından 

değerlendirildiğinde hem metastaz hem de myelom hastalarında lezyonların büyük 

çoğunluğunun korteks bütünlüğünde kayba yol açtığı izlenmiştir. Osteolitik metastazlı 
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hastaların 149'unda (lezyonların %92'si) değerlendirilen lezyon korteks bütünlüğünde kayba 

neden olmuştur. Myelom hastalarında ise bu oran %82.6 olup 121 lezyonun 100'ünde 

korteks bütünlüğünde kayıp izlenmiştir.İki grup arasında izlenen bu fark istatiksel olarak 

anlamlı bulunmuştur (p=0.017). 

Kemikte oluşan ekspansiyon açısından yapılan değerlendirildiğinde metastatik 

hastalara ait lezyonların %66.7 'sinde, toplam 108 lezyonda ekspansiyon mevcutken, 

myelom hastalarında bu oran %59.5 olup 72 hastada ekspansiyon saptanmıştır. İstatiksel 

açıdan iki grup arasında anlamlı fark saptanmamıştır ( p=.215). 

Osteolitik metastazlı hastalara ait lezyonların %59.3'ünde, toplam 96 lezyonda, 

lezyona eşlik eden yumuşak doku komponenti izlenmiştir. Multipl myelom hastalarında bu 

oran %47.9 olup, toplam 58 lezyonda yumuşak doku komponenti ile uyumlu görünüm 

gözlemci tarafından belirtilmiştir. İstatiksel açıdan iki grup arasında anlamlı fark 

saptanmamıştır ( p=.058). 

Perilezyonel skleroz açısından lezyonlar değerlendirildiğinde her iki grubta 

lezyonların çoğunda perilezyonel skleroz ayırt edilmemiştir. Fakat perilezyonel skleroz 

izlenen lezyonların çoğunun metastaz hastalarına ait olduğu dikkati çekmiştir. Metastaz 

hastalarında izlenen lezyonların %38.9'unda toplam 63 hastada lezyon çevresinde skleroz 

izlenmiştir. Myelom hastalarında ise lezyonların %13,2'sinde 16 lezyonda perilezyonel 

skleroz ayırt edilmiştir.   İstatiksel açıdan iki grup arasında anlamlı fark saptanmıştır ( 

p<0.001). 

Lezyonların kontur özelliğine bakıldığında, her iki hasta grubunda da lezyonların 

büyük oranda keskin konturlu olduğu izlenmektedir. Fakat silik konturlu olarak 

değerlendirilen lezyonların çoğunluğunun metastaz hastalarına ait olduğu görülmüştür. 

Metastaz hastalarına ait lezyonların %34.6'sı (56 lezyon) silik konturlu, %65.4 'ü (106 

lezyon) keskin konturlu olarak değerlendirilmiştir. Multipl myelom hastalarında ise 

lezyonların %9.1'i (11 lezyon) silik konturlu, %90.9'i (110 lezyon) keskin konturlu olarak 

saptanmıştır. İstatiksel açıdan iki grup arasında anlamlı fark saptanmıştır ( p<0.001). 

 

 

 

 

 



 

41 

 

Tablo 4.4: Multipl myelom ve osteolitik metastazlı hastalarda lezyon içerisinde 

kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan varlığı , korteks bütünlüğü, ekspansiyon 

,yumuşak doku komponenti ve perilezyonel skleroz açısından değerlendirilmesine ait 

veriler 

  

  TANI   

  
Multiple 

Myelom Metastaz   

Lezyon 

içerisinde kemik 

dansitesinde  yüksek 

dansiteli alan   

Var 

23 

(%19) 

138                   

(%85.2)   

Yok 

98 

(%81) 

24 

(14.8)   

  
p

 <0.001 

Korteks 

bütünlüğü Var 

21 

(17.4) 

13 

(%8)   

  Yok 

100 

(%82.6) 

149 

(%92)   

    

p

=0.017 

Kemik 

dokuda ekspansiyon Var 

72 

(%59.5) 

108 

(%66.7)   

  Yok 

49 

(%41.5) 

54 

(%34.3)   

    

p

=.215 

Yumuşak 

doku komponenti Var 

58 

(%47.9) 

96 

(%59.3)   

  Yok 

63 

(%52.1) 

66 

(%41.7)   

    

p

=.058 

Perilezyonel 

skleroz Var 

16 

(%13.2) 

63 

(%38.9)   

  Yok 

105 

(%86.8) 

99 

(%61.1)   

    

p

<0.001 

Kontur 

özelliği 

  

Keskin 

110 

(%90.9) 

106 

(%65.4)   

  

  

Silik 

11 

(%9.1) 

56 

(%34.6)   

  

  

p

<0.001 
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Lezyonun iç yapısı, daha önce de belirtildiği gibi kontrastlı ve kontrastsız  

incelemelerde ayrı ayrı değerlendirilmiştir.  Kontrastsız incelemelerdemetastaz hastalarında 

toplam 90 lezyon, myelom hastalarında ise toplam 89 lezyon değerlendirilmiştir. Bu 

lezyonlar değerlendirildiğinde metastaz hastalarına ait lezyonların %40'ı (36 hasta) homojen 

iç yapıda, %60'ı (64 hasta) heterojen iç yapıda değerlendirilmiştir. Myelom hastalarında ise 

lezyonların %80.9 ( 72 hasta) homojen , %19.1'i ( 17 hasta) heterojen iç yapıda 

değerlendirilmiştir. İstatiksel açıdan iki grup arasında anlamlı fark saptanmıştır ( p<0.001). 

Kontrastlı incelemelerde metastaz hastalarına ait 72 lezyon, myelom hastalarına ait 

34 lezyon değerlendirilmiştir. Metastaz hastalarına ait lezyonların %19.4 'ü (14 hasta) 

homojen, %81.6'ı (58 hasta) heterojen olarak izlenmiştir. Myelom hastalarında ise hastalara 

ait lezyonların %70.6'sı (24 hasta) homojen iç yapıda, %29.4'ü (10 hasta) heterojen iç yapıda 

değerlendirilmiştir. İstatiksel açıdan iki grup arasında anlamlı fark saptanmıştır ( p<0.001). 

 

Tablo 4.5 : Kontrastsız incelemelerde multipl myelom ve metastaz hastalarına 

ait lezyonların , lezyon iç yapısı değerlendirilmesine ait bulguları 

  

  TANI   

  

Multipl 

Myelom 

 

Metastaz   

Lezyon iç yapısı  

  

Homojen 

72 

(%80.9) 

36 

(%40)   

  

 

Heterojen 

17 

(%19.1) 

54 

(%60)   

  
 

Toplam 89 90 

p

<0.001 

 

Tablo 4.6: Kontrastlı incelemelerde multipl myelom ve metastaz hastalarına ait 

lezyonların , lezyon iç yapısı değerlendirilmesine ait bulguları 

  

  TANI   

  

Multipl 

Myelom 

Metasta

z   

Lezyon iç yapısı  

 

Homojen 

24 

(%70.6) 

14 

(%19.4)   

  

 

Heterojen 

10 

(%29.4) 

58 

(%81.6)   

  
 

Toplam 34 72 

p

<0.001 
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Fraktür varlığı diffüz tutulum paternine sahip lezyonlar da dahil olmak üzere tüm 

lezyonlarda değerlendirilmiştir.  Metastaz hastalarına ait olan 164 lezyonun %27.4'ünde (45 

lezyon) , myelom hastalarına ait 156 lezyonun %35.3'ünde (55 lezyon) fraktür saptanmıştır. 

İki grup arasında anlamlı fark saptanmamıştır (p=.148). 

 

Tablo 4.7: Multipl myelom ve metastaz hastalarına ait lezyonlarda fraktür 

varlığı açısından değerlendirilmesine ait bulgular 

  

  TANI   

  
Multipl 

Myelom 

 

Metastaz   

Fraktür varlığı 

 

Var 

55 

(%35.3) 

45 

(%27.4)   

  
 

Yok 

100 

(%64.7) 

119 

(%72.6)   

  
 

Toplam                                           156 164 

p

=.104 

 

 

Ki-kare testinde istatiksel olarak anlamlılık taşıyan lezyon içerisinde kemik 

dansitesinde yüksek dansiteli alan varlığı, perilezyonel skleroz ,kontur özelliği ve lezyon iç 

yapısı bağımsız değişkenleri ile oluşturulan model ile lojistik regresyon analizi yapılarak 

bağımlı değişken olan hastaların tanıları ile ilişkisine bakılmıştır.   

Elde edilen analizde lezyon içerisinde yüksek dansiteli alan bulunmamasının , 

lezyonun multipl myeloma ait olma olasılığının metastaza göre 25.88 kat arttırdığı 

bulunmuştur (OR:25.88, GA: 13.73-48.75, p değeri <0.001, Negelskerke R2 değeri:. 516 ). 

Diğer bağımsız değişkenlerde anlamlı istatiksel sonuçlar elde edilmemiştir. 

 

4.3. Lezyonların İskelet Sistemindeki Yerleşmine Göre Gruplandırılması 

Sonrası Elde Edilen Bulgular: 

Toplam değerlendirilen 320 lezyonun,  11'i kraniyuma, 129 lezyon vertebraya, 58 

lezyon toraks kafesi ve toraks duvarı kemikleri grubuna, 83 lezyon pelvik kemikler ve 

sakruma ve 39 lezyon periferik iskelet sistemine aittir.  Diffüz tutulum paterni olarak 

değerlendirilen hastalar çıkartıldığında vertebralarda 112 lezyon, toraks kafesi ve toraks 

duvarı kategorisinde 49 lezyon ve pelvik kemikler ve sakrum kategorisinde 72 lezyon 
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değerlendirilmiştir. Kraniyum ve periferik iskelette diffüz tutulum paterni olarak 

değerlendirilen lezyon izlenmemiştir. 

Daha önceden de belirtildiği gibi lezyon iç yapısı değerlendirilmesi kontrastlı ve 

kontrastsız incelemelerde ayrı ayrı olarak yapılmıştır. Çalışmamızda iskelet sitemi tüm alt 

gruplarında, yeterli lezyon sayısı olmadığı için, kontrastlı incelemerde lezyon iç yapısı ile 

hastaların tanıları arasındaki ilişkiyi değerlendirme için ki-kare analizi yerine fisher's exact 

analizi yapılmıştır.  

 

4.3.1 Kraniyum Lezyonlarının Değerlendirilmesine Ait Bulgular: 

Çalışmada kraniyumda tutulum gösteren 11 lezyon izlenmiştir. Değerlendirilen 11 

lezyonun 10'u myelom 1'i ise metastaz hastalarına aittir. Kraniuma ait tüm lezyonların 

konturu keskin olarak değerlendirilmiştir. Hiçbir lezyon çevresinde perilezyonel skleroz 

ayırt edilmemiştir. 10 myelom hastasının 9'unda lezyon içerisinde  kemik dansitesinde 

yüksek dansiteli alan izlenmemiştir. Metastaz hastalarına ait tek lezyon izlenmiş olup lezyon 

içerisinde lezyon içerisinde kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan ayırt edilmemiştir.10 

myelom hastasının 7'inde korteks bütünlüğünün korunmadığı  izlenmiştir. İki lezyonda 

yumuşak doku komponenti eşlik etmektedir.Değerlendirilen tek metastaz hastasına ait 

lezyonda korteks bütünlüğü izlenmemiş olup yumuşak doku komponenti eşlik etmektedir. 

Kontrastlı incelemeler çıkarıldığında  myelom hastalarına ait 9 lezyon, lezyon iç yapısı 

açısından değerlendirilebilmiş olup 7 lezyon homojen , 2 lezyon heterojen iç yapıda 

değerlendirilmiştir. Kafatası kemiklerine ait yeterli lezyon olmaması nedeni ile istatiksel 

değerlendirme yapılamamıştır. 

 

4.3.2 Veretbra Lezyonlarının Değerlendirilmesine Ait Bulgular: 

Vertebaralarda toplam 129 hastada lezyonların özellikleri değerlendirilmiştir. 17 

lezyon diffüz tutulum paterninde izlenmiştir. 

Vertebra lezyonlarına bakıldığında, 65 metastaz hastasına ait lezyonun 61'inde 

(%93.8) , 47 myelom hastasının 14'ünde (%29.8) lezyon içerisinde kemik dansitesinde 

yüksek dansiteli alan izlenmiştir.  Metastaz hastalarında izlenen osteolitik lezyonlarda daha 

yüksek oranda lezyon içerisinde yeni kemik oluşumuna ait görünüm izlenmiş olup bu fark 

istatiksel açıdananlamlı bulunmuştur  (p<0,001). 
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Vertebra lezyonlarında korteks bütünlüğü açısından yapılan değerlendirmede, 65 

metastaz hastasının %84.6'inda 55 hastada ve 47 multipl myelom hastasının %87.2'sinde 41 

hastada korteks bütünlüğünde kayıp izlenmiştir. İzlenen bu fark istatiksel açıdan anlamlı 

değildir (p=.696) 

Lezyonlarında kemikte yol açtığı ekspansiyona bakıldığında metastaz hastalarının 

%58.5'ınde (38 hastada), myelom hastalarının ise %66'sında (31 hastada) ekspansiyon 

izlenmiştir.  İstatiksel olarak iki grup arasında anlamlı bir fark saptanmamıştır (p=.421)  

Vertebra lezyonları eşlik eden yumuşak doku komponenti açısından 

değerlendirildiğinde, metastaz hastalarının %43.1'inde 28 hastada, multipl myelom 

hastalarının ise %57.4'ünde 27 hastada eşlik eden yumuşak doku komponeti izlenmiştir. 

İstatiksel olarak iki grup arasında fark izlenmemiştir (p=.133). 

Vertebra lezyonlarının kontur özellikleri her iki grupta değerlendirildiğinde metastaz 

hastalarına ait 65 lezyonun 47'si (%72.3'ü) keskin konturlu, 18'i (%27.7'si) silik sınırlıdır.  

Multiple myelom hastalarına ait 47 lezyonun ise 39'u ( %83'ü) keskin konturlu, 8'i (%17'si) 

silik konturludur. İki grubun yüzdeleri istatiksel olarak karşılaştırıldığında anlamlı fark 

saptanmamıştır (p=.187) 

Perilezyonel skleroz, metastaz hastalarına ait lezyonların 44'ünde( %67.7'si) , 

myelom hastalarına ait lezyonların ise 13'ünde(%27.7) perilezyonel skleroz izlenmiştir. İki 

grup arasında izlenen yüzdeler arasındaki fark istatiksel olarak anlamlıdır(p<0.001). 

Vertebra lezyonu açısından değerlendirilen ve diffüz tutulum paternine sahip 

olmayan 112 hastanın 65'inindeğerlendirilen BT görüntüleri kontrastsızdır. Bu hastaların 

30'u metastaz, 35'i myelom tanılıdır. Metastaz hastalarına ait lezyonların 21'i (%70'i) 

heterojen iç yapıda, 9'u (%30'u) homojen iç yapıda değerlendirilmiştir. Myelom hastalarında 

ise lezyonların 9'u (%25.7'si) heterojen iç yapıda, 26'sı (%74.3'ü) homojen iç yapıda 

değerlendirilmiştir.  İstatiksel açıdan bu fark anlamlı olarak saptanmıştır (p<0.001). 

Kontrastlı incelemeler değerlendirildiğinde metastaz hastalarına ait 35 lezyon , multipl 

myelom hastalarına ait ise 12 lezyon değerlendirilmiştir. Metastaz hastalarına ait lezyonların 

%80'ı(28 lezyon) heterojen iç yapıda , multipl myelom hastalarına ait lezyonların ise 

%33.3'ü (4 lezyon) heterojen iç yapıdadır (p=0.009). 
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Tablo 4.8: Metastaz ve multipl myelom hastalarında vertebra lezyonlarının 

özelliklerine ait bulgular 

  

  TANI   

  

Multipl 

Myelom 

 

Metastaz 

 

p değeri 

Lezyon içerisinde 

kemik dansitesinde  

yüksek dansiteal alan   

 

Var 

14 

(%29.8) 

61 

(%93.8)   

 

Yok 

33 

(%70.2) 

4 

(%6.2)   

  

p

<0.001 

Korteks bütünlüğü 
 

Var 
6 

(%12.8) 

10 

(%15.4)   

  
 

Yok 
41 

(%87.2) 

55 

(%84.6)   

    

p

=0.696 

Kemik dokuda 

ekspansiyon 
 

Var 
31 

(%66) 

38 

(%58.5)   

  
 

Yok 
16 

(%34) 

27 

(%41.5)   

    

p

=.421 

Yumuşak doku 

komponenti 

 

Var 
27 

(%57.4) 

 
28 

(%43.1)   

  

 

Yok 
20 

(%42.6) 

 
37 

(%56.9)   

    

p

=.133 

Perilezyonel 

skleroz 

 

Var 
13 

(%27.7) 
44 

(%67.7)   

  

 

Yok 
34 

(%72.3) 
21 

(%32.3)   

    

p

<0.001 

Kontur özelliği 

 

Keskin 
39 

(%83) 
47 

(%72.3)   

  

 

Silik 
8 

(%17) 
18 

(%27.7)   

  

  

p

=.187   
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     Vertebralarda fraktür açısından değerlendirme, diffüz tutulum paternine sahip 

hastalara ait lezyonlar da dahil olmak üzere 129 hastada değerlendirilmiştir. 66 metastaz 

hastasının 24'ünde (%36.4'i), multipl myelom hastalarına ait 63 lezyonun ise 33'ünde 

(%52.4'ünde) fraktür izlenmiştir. İki grup arasında izlenen fark istatiksel olarak anlamlı 

değildir (p=0.067).  

 

Tablo 4.9: Multipl myelom ve metastaz hastalarına ait vertebra lezyonların , 

lezyon iç yapısı değerlendirilmesine ait bulguları 

a)Kontrastsız incelemeler 

  

  TANI   

  

Multipl 

Myelom 

 

Metastaz   

Lezyon iç yapısı  

 

Homojen 

26 

(%78.3) 

9 

(%30)   

  

 

Heterojen 

9 

(%21.7) 

21 

(%70)   

  
 

Toplam 

35 

 

30 

 

p

<0.001 

 

b) Kontrastlı incelemeler 

  

  TANI   

  

Multipl 

Myelom 

 

Metastaz   

Lezyon iç yapısı  

 

Homojen 

8 

(%66.7) 

7 

(%20)   

  

 

Heterojen 

4 

(%33.3) 

28 

(%80)   

  
 

Toplam 

12 

 

35 

 

p

=0.009 
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Tablo 4.10.: Multipl myelom ve metastaz hastalarına ait vertebra lezyonlarının 

fraktür varlığı açısından değerlendirilmesine ait bulgular 

 

  

  TANI   

  
Multipl 

Myelom 

 

Metastaz   

Fraktür varlığı 

 

Var 

33 

(%52.4) 

 

24 

(%36.4)   

  
 

Yok 

30 

(%47.6) 

 

42 

(%63.6)   

  
 

Toplam                                           63 66 

p

=.067 

 

4.3.3 Toraks Kafesi ve Toraks Duvarına Ait Kemik Yapıları Tutan Lezyonlara 

Ait Bulgular: 

İskelet sisteminde üçünü değerlendirilen bölge kostalar, sternum , skapula ve 

klavikulayı içeren toraks kafesi ve toraks duvarı kemikleridir.  Bu bölgeyi içeren toplam 58 

lezyon değerlendirilmiştir. Bu lezyonların 23'ü metastaz, 35'i multipl myelom hastalarına 

aittir. Diffüz tutulum paterni olan 9 lezyon bulunmaktadır. Tümü multipl myelom 

hastalarına aittir. 

Lezyon içerisinde kemik ile benzer yüksek dansiteli alan varlığı değerlendirildiğinde, 

23 metastaz hastasına ait lezyonların % 69.6'sında 16 hastada, multipl myelom hastalarına 

ait lezyonlarının ise  %19.2'sinda,5 lezyonda, lezyon içerisinde kemik ile benzer dansitede 

yüksek dansiteli alan ile uyumlu görünüm izlenmiştir. İki hasta grubu istatiksel olarak 

karşılaştırıldığında anlamlı fark saptanmıştır (p<0.001) 

Korteks bütünlüğü açısından yapılan değerlendirmede 23 metastaz hastasının 

hepsinde korteks bütünlüğünde kayıp izlenmiştir. 26 myelom hastasına ait lezyonların ise 

sadece 2'sinde korteks bütünlüğü korunmuştur. 24 hastada korteks bütünlüğünde kayıp 

mevcuttur. 

Lezyonların kemik dokuda oluşturduğu ekspansiyon değerlendirildiğinde, metastaz 

hastalarına ait lezyonların %91.3'ünde (21 hastada), myelom hastalarına ait lezyonlarının ise 

%84.6'sında(22 hastada) ekspansiyon izlenmiştir. Korteks bütünlüğü ve kemik dokuda 

ekspansiyon değişkenleri açısından istatiksel fark iki grup arasında izlenmemiştir. 
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Eşlik eden yumuşak doku komponeti varlığı açısından değerlendirildiğinde, metastaz 

hastalarına ait lezyonların %91.3'ünde (21 hastada), myelom hastalarında ise lezyonların 

%57.7'sinde (15 hastada) eşlik eden yumuşak doku komponenti izlenmiştir.  İki grup 

arasında izlenen fark istatiksel olarak anlamlıdır (p=0.008)  

Perilezyonel skleroz varlığı açısından değerlendirildiğinde, metastaz hastalarına ait 

23 lezyonun sadece birinde, multipl myelom hastalarına ait 26 lezyonun ise sadece 2'sinde 

perilezyonel skleroz izlenmiştir.İki grup arasında istatiksel fark izlenmemiştir (p>0.05). 

Lezyonların kontur özelliği değerlendirildiğinde,metastaz hastalarına ait lezyonların 

13'ü keskin 10'u silik sınırlı, myelom hastalarına ait lezyonların ise 23'ü keskin 3'ü silik 

olarak değerlendirilmiştir. İki grup arasında izlenen fark istatiksel olarak anlamlıdır 

(p=0.011).  

Lezyonların iç yapısı kontrastsız incelemelerde değerlendirildiğnde 15 metastaz, 13 

multipl myelom hastasına ait lezyon değerlendirilmiştir. Metastaz hastalarına ait lezyonların 

10'u homojen 5'i heterojen iç yapıda, myelom hastalarına ait lezyonların ise 10'u homojen 

3'ü heterojen iç yapıda olarak değerlendirilmiştir.İki grup arasında anlamlı fark 

izlenmemiştir (p=.686). Kontrastlı incelemelerde ise 8 metastaz, 13 multipl myelom hastası 

değerlendirilmiş olup metastaz hastalarına ait lezyonların %75'i heterojen, multipl myelom 

hastalarına ait lezyonların ise %23.1'i heterojen iç yapıda değerlendirilmiştir.İstatiksel 

analizde izlenen bu fark anlamlı olarak değerlendirilmiştir (p=0.032). 

Fraktür varlığı, diffüz tutulum paternine sahip hastalar da dahil olmak üzere 58 

hastada değerlendirilmiştir. Toplam 23 metastaz hastasının %21.7'sinde 5 hastada, 35 

multipl myelom hastasının %54.3'ünde 19 hastada fraktür izlenmiştir.  İki grup arasında 

izlenen fark istatiksel olarak anlamlıdır (p=0.014).  
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Tablo 4.11: Multipl myelom ve metastaz hastalarına ait toraks kafesi ve toraks 

duvarı kemiklerini tutan lezyonların , lezyon iç yapısı değerlendirilmesine ait bulguları 

a)Kontrastsız incelemelerde 

  

  TANI 

  

Multipl 

Myelom 

M

etastaz 

Lezyon iç yapısı  

 

Homojen 

10 

(%76.9) 

 

10 

(%66.7) 

  

 

Heterojen 

3 

(%23.1) 

 

5 

(%33.3) 

  
 

Toplam 13 15 

                                                    p= .686 

b) Kontrastlı incelemlerde: 

  

  TANI 

  

Multipl 

Myelom 

M

etastaz 

Lezyon iç yapısı  

 

Homojen 

10 

(%76.9) 

2 

(%25) 

  

 

Heterojen 

3 

(%23.1) 

 

6 

(%75) 

  
 

Toplam 13 15 

                                                    p= .032 
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Tablo 4.12.: Metastaz ve multipl myelom hastalarında toraks kafesi ve toraks 

duvarı kemiklerini tutan lezyonların özelliklerine ait bulgular 

  

  TANI   

  Multipl Myelom 

Me

tastaz   

Lezyon içerisinde  

kemik dansitesinde 

yüksek dansiteal alan   

 

Var 

5 

(%19.2) 

 

16 

(%69.6)   

 

Yok 

21 

(%81.8) 

 

7 

(%31.4)   

  

p

<0.001 

Korteks bütünlüğü 
 

Var 

2 

(%7.7) 

 

0 

(%0)   

  
 

Yok 

24 

(%92.3) 

 

23 

(%100)   

    

p

=.491 

Kemik dokuda 

ekspansiyon 
 

Var 

22 

(%84.6) 

 

21 

(%91.3)   

  
 

Yok 

4 

(%15.4) 

 

2 

(%8.7)   

    

p

=.671 

Yumuşak doku 

komponenti 
 

Var 

15 

(%57.7) 

 

21 

(%91.3)   

  
 

Yok 

11 

(%42.3) 

 

2 

(%8.7)   

    

p

=.008 

Perilezyonel 

skleroz 
 

Var 

2 

(%7.7) 

 

1 

(%4.3)   

  
 

Yok 

24 

(%92.3) 

 

22 

(%95.7)   

    

p

>0.9 

Kontur özelliği 
 

Keskin 

23 

(%88.5) 

 

13 

(%56.5)   

  
 

Silik 

3 

(%11.5) 

 

10 

(%43.5)   

  

  

p

=.011   
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Tablo 4.13: Multipl myelom ve metastaz hastalarına ait toraks kafesi ve toraks 

duvarı kemiklerini tutan lezyonların fraktür varlığı açısından değerlendirilmesine ait 

bulgular 

  

  

  TANI   

  
Multipl 

Myelom Metastaz   

Fraktür varlığı 

 

Var 

19 

(%54.3) 

5 

(%21.7)   

  
 

Yok 

16 

(%45.7) 

18 

(%78.3)   

  
 

Toplam                                           35 23 

p

=.014 

 

4.3.4 Pelvik Kemikleri ve Sakrumu Tutan Lezyonlara Ait Bulgular: 

Her iki iliak, pubik ve iskial kemiklerin ve sakrumun değerlendirildiği pelvik iskelet 

tutulumunda, 47 metastaz 36 multipl myelom hastası olmak üzere toplam 83 hasta 

değerlendirilmiştir. 11 hasta diffüz tutulum paternine sahiptir.  

Pelvik tutulum, lezyon içerisinde kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan varlığı 

açısından değerlendirildiğinde, 46 metastaz hastasının %84.8'inde( 39 hastada), 26 multipl 

myelom hastasının  %7.7'sinde (2 hastada) lezyon içerisinde kemik ile benzer yüksek 

dansiteli alan varlığı izlenmiştir. İstatiksel olarak izlenen bu fark anlamlıdır (p<0.001) 

Korteks bütünlüğü değerlendirildiğinde 46 metastaz hastasının hepsinde korteks 

bütünlüğünün korunmadığı, korteks bütünlüğünde kayıp olduğu izlenmiştir. 26 myelom 

hastasında ise lezyonların %76.9'unda (20 hastada) korteks bütünlüğünün kaybolduğu 

izlenmiştir. İstatiksel analizde iki grup arasında anlamlı fark izlenmiştir (p=0.001).   

Lezyonların kemikte yol açtığı ekspansiyon değerlendirildiğinde, metastaz hastalarının 

%65.2'sinde (30 hastada) , myelom hastalarını ise %53.8'inde (14 hastada) ekspansiyon 

izlenmiştir.  İki grup istatiksel olarak karşılaştırıldığında anlamlı fark izlenmemiştir 

(p=0.342) . 

 Eşlik eden yumuşak doku komponenti varlığı açısından değerlendirildiğinde, 

metastaz hastalarına ait lezyonların %60.9'nında ( 28 hastada), multipl myelom hastalarına 

ait lezyonların ise %42.3'ünde (11 hastada) eşlik eden yumuşak doku komponenti 
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izlenmiştir. İki grup istatiksel olarak karşılaştırıldığında anlamlı fark izlenmemiştir 

(p=0.129) . 

Perilezyonel skleroz açısından hastalar değerlendirildiğinde, metastaz hastalarına ait 

lezyonların %26.1'inde (12 hastada) perilezyonel skleroz izlenmiştir. Multipl myelom 

hastalarına ait lezyonların ise sadece birinde lezyon çevresinde skleroz izlenmiştir.  İstatiksel 

analizde izlenen farkın anlamlı olduğu görülmüştür (p=.024) 

Lezyonların kontur özelliği değerlendirildiğinde, metastaz hastalarının %67.4'ünde 

(31 hasta) lezyonlar keskin sınırlı, %32.6'sında (15 hasta) silik sınırlı olarak 

değerlendirilmiştir. Myelomda ise değerlendirilen 26 lezyonun tümü keskin sınırlı olarak 

izlenmiştir. İstatiksel olarak değerlendirildiğinde iki grup arasındaki fark anlamlıdır ( 

p=0.001).  

Lezyonların iç yapısı  kontrastsız incelemelerde değerlendirildiğinde metastaz 

hastalarına ait lezyonların 8'i homojen 14'i heterojen iç yapıda, myelom hastalarına ait 

lezyonların ise 19'u homojen 2'si heterojen iç yapıda olarak değerlendirilmiştir. İstatiksel 

analizde iki grup arasında anlamlı fark izlenmiştir (p<0.001). Kontrastlı incelemelere 

bakıldığında 5 multipl myelom, 24 metastaz hastasına ait lezyon değerlendirilmiştir. 

Metastaz hastalarının %79.2'si heterojen, multipl myelom hastalarına ait lezyonların ise 

%40'ı heterojen iç yapıda izlenmiştir. 

Fraktür varlığı, diffüz tutulum paternine sahip hastalar da dahil olmak üzere 83 

hastada değerlendirilmiştir. Toplam 47 metastaz hastasının  5'inde fraktür izlenmiştir.  

36multipl myelom hastasının herhangi birinde ise fraktür ayırt edilmemiştir.   İstatiksel 

analizde fark ayırt edilmemiştir. 

 

4.3.5 Periferik İskelet Sistemini Tutan Lezyonlara Ait Bulgular: 

Araştırmada periferik iskelet tutulumu olan toplam 39 hasta değerlendirilmiştir. 

Bunların 27'si metastaz, 12'si ise multipl myelom hastasıdır.  Periferik iskelette diffüz  

tutulum paterni olarak değerlendirilen herhangi bir hasta bulunmamaktadır.  

Lezyon içerisinde kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan varlığı 

değerlendirildiğinde, metastaz hastalarına ait lezyonların %81.5'inde (22 hastada), multipl 

myelom hastalarına ait lezyonlarının ise %8.3'ünde (1 hastada) lezyon içerisinde kemik 

dansitesinde yüksek dansiteli alan izlenmiştir. İstatiksel olarak iki grup arasında izlenen fark 

anlamlıdır (p <0.001). 
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Tablo 4.14: Metastaz ve multipl myelom hastalarında pelvik kemikleri tutan 

lezyonların özelliklerine ait bulgular 

  

  TANI   

  

Multipl 

Myelom 

 

Metastaz   

Lezyon içerisinde  

kemik dansitesinde 

yüksek dansiteal alan   

 

Var 

2 

(%7.7) 

39 

(%84.8)   

 

Yok 

24 

(%92.3) 

7 

(%15.2)   

  

p

<0.001 

Korteks 

bütünlüğü 

 

Var 

6 

(%23.1) 

0 

(%0)   

  

 

Yok 

20 

(%76.9) 

46 

(%100)   

    

p

=0.001 

Kemik dokuda 

ekspansiyon 

 

Var 

14 

(%53.8) 

30 

(%65.2)   

  

 

Yok 

12 

(%46.2) 

16 

(%34.8)   

    

p

=.342 

Yumuşak doku 

komponenti 

 

Var 

11 

(%42.3) 

28 

(%60.9)   

  

 

Yok 

15 

(%57.7) 

18 

(%39.1)   

    

p

=.129 

Perilezyonel 

skleroz 

 

Var 

1 

(%3.8) 

12 

(%26.1)   

  

 

Yok 

25 

(%96.2) 

34 

(%73.9)   

    

p

=0.024 

Kontur özelliği 

 

Keskin 

26 

(%100) 

31 

(%67.4)   

  

 

Silik 

0 

(%0) 

15 

(%32.6)   

  

  

p

=.001   
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Tablo 4.15: Multipl myelom ve metastaz hastalarına ait pelvik kemiklere ait 

lezyonların ,lezyon iç yapısı değerlendirilmesine ait bulguları 

a) Kontrastsız incelemelerde 

  

  TANI   

  

Multiple 

Myelom 

 

Metastaz   
Lezyon iç 

yapısı  

 

Homojen 

19 

(%90.5) 

8 

(%36.4)   

  

 

Heterojen 

2 

(%9.5) 

14 

(%63.6)   

  
 

Toplam 21 22 

p

<0.001 

 

b) Kontrastlı incelemelerde 

  

  TANI   

  

Multipl 

Myelom 

 

Metastaz   
Lezyon iç 

yapısı  

 

Homojen 

3 

(%60) 

5 

(%20.8)   

  

 

Heterojen 

2 

(%40) 

19 

(%79.2)   

  
 

Toplam 5 24 

P

=.112 

 

 

 

Tablo 4.16: Multipl myelom ve metastaz hastalarına ait pelvik kemikleri tutan 

lezyonların fraktür varlığı açısından değerlendirilmesine ait bulgular 

  

  TANI 

  
Multipl 

Myelom 

 

Metastaz 

Fraktür varlığı 

 

Var 0 5 

  
 

Yok 36 42 

  
 

Toplam                                           36 47 

                                              p=0.066 

 

Korteks bütünlüğü değerlendirildiğinde 27 metastaz hastasının %88.9'unda (24 

hastada) korteks bütünlüğünün korunmadığı, korteks bütünlüğünde kayıp olduğu izlenmiştir. 
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12 myelom hastasında ise lezyonların %66.7'sinde (8 hastada) korteks bütünlüğünün 

kaybolduğu izlenmiştir. İki grup arasında fark izlenmemiştir (p=0.172). 

Lezyonların kemikte yol açtığı ekspansiyon değerlendirildiğinde, metastaz 

hastalarının %66.7'sinde (18 hastada) , myelom hastalarını ise %33.3'ünde (4 hastada) 

ekspansiyon izlenmiştir.  İki grup istatiksel olarak karşılaştırıldığında anlamlı fark 

izlenmemiştir (p=0.053) . 

Eşlik eden yumuşak doku komponenti varlığı açısından değerlendirildiğinde, 

metastaz hastalarına ait lezyonların %66.7'sinde ( 18 hastada), multipl myelom hastalarına 

ait lezyonların ise %25'inde (3 hastada) eşlik eden yumuşak doku komponenti izlenmiştir. 

İki grup istatiksel olarak karşılaştırıldığında anlamlı fark izlenmiştir (p=0.016) . 

Perilezyonel skleroz açısından hastalar değerlendirildiğinde, metastaz hastalarına ait 

lezyonların %22.2'sinde (6 hastada) lezyon çevresinde skleroz izlenmiştir. Multipl myelom 

hastalarına ait 12 lezyonun ise hiçbirinde perilezyonel skleroz izlenmemiştir. İki grup 

arasındaki fark istatiksel olarak anlamlı değildir ( p=.151). 

Lezyonların kontur özelliği değerlendirildiğinde, metastaz hastalarının %51.9'unda 

(14 hasta) lezyonlar keskin sınırlı, %48.1'inde (13 hasta) silik sınırlı olarak 

değerlendirilmiştir. Myelomda ise değerlendirilen 12  lezyonun tümü keskin sınırlı olarak 

izlenmiştir. İzlenen fark  istatiksel olarak anlamlıdır (p=0.003)  

Lezyonların iç yapısı değerlendirilmesi  kontrastsız tetkiklerde bakıldığında 23 

metastaz, 11 multipl myelom hastası olmak üzere toplam 34 hasta incelenmiştir. Metastaz 

hastalarına ait lezyonların 9'u homojen 14'i heterojen iç yapıda, myelom hastalarına ait 

lezyonların ise 10'u homojen 1'i heterojen iç yapıda olarak değerlendirilmiştir. İk frup 

arasında anlamlı fark izlenmiştir (p =0.032). Kontrastlı incelemelere bakıldığında ise tek 

myelom hastasına ait lezyonun homojen iç yapıda, metastaz hastalarına ait dört lezyonun ise 

tümünün heterojen iç yapıda değerlendirildiği izlenmektedir. 

Hastalarda eşlik eden farktür varlığı değerlendirildiğinde 27 metastaz hastasının 

%40.7'sinde (11 hasta) ve 12 myelom hastasının ise %33.3'ünde (4 hasta) fraktür izlenmiştir. 

İki grup arasında izlenen fark anlamlı değildir. 

 

 

 



 

57 

 

Tablo 4.17.: Metastaz ve multipl myelom hastalarında periferik iskelet sistemini 

tutan lezyonların özelliklerine ait bulgular 

  

  TANI   

  Multipl Myelom 

 

Metastaz   

Lezyon içerisinde 

kemik dansitesinde yüksek 

dansiteli alan   

 

Var 

1 

(%8.3) 

 

22

(%81.5)   

 

Yok 

11 

(%91.7) 

 

5 

(%8.5)   

  

P

< 0.001 

Korteks bütünlüğü 

 

Var 

4 

(%33.3) 

 

3  

(%11.1)   

  

 

Yok 

8 

(%66.7) 

 

24

(%88.9)   

    

p

=.172 

Kemik dokuda 

ekspansiyon 

 

Var 

4 

(%33.3) 

 

18

(%66.7)   

  

 

Yok 

8 

8%66.7) 

 

9 

(%33.3)   

    

p

=.053 

Yumuşak doku 

komponenti 

 

Var 

3 

(%25) 

 

18

(%66.7)   

  

 

Yok 

9 

(%75) 

 

9 

(%33.3)   

    

p

=.016 

Perilezyonel skleroz 

 

Var 

0 

(%0) 

 

6 

(%22.2)   

  

 

Yok 

12 

(%100) 

 

21

(%77.8)   

    

p

=.151 

Kontur özelliği 

 

Keskin 

12 

(%100) 

 

14

(%51.9)   

  

 

Silik 

0 

(%0) 

 

13

(%48.1)   

  

  

p

=0.003   
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Tablo 4.18.: Multipl myelom ve metastaz hastalarına aitperiferik iskelet 

sistemini tutan lezyonların, lezyon iç yapısı değerlendirilmesine ait bulguları 

(kontrastsız BT incelemelerinde) 

  

  TANI 

  

Multipl 

Myelom 

 

Metastaz 

Lezyon iç yapısı  

 

Homojen 10 9 

  

 

Heterojen 1 14 

  
 

Toplam 11 23 

 p=0.008 

 

Tablo 4.19: Multipl myelom ve metastaz hastalarına ait periferik iskelet 

sistemini tutan lezyonların fraktür varlığı açısından değerlendirilmesine ait bulgular 

 

 

4.3.6 İskelet Sistemi Alt Grupları İçin Lojistik Regresyon Analizi Bulguları 

İskelet sistemi her bir alt grubu için ki-kare analizinde anlamlı çıkan bağımsız 

değişkenler ile lojistik regresyon modelleri oluşturulmuştur. 

Vertebra lezyonları için, lezyon içerisinde kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan 

varlığı, perilezyonel skleroz ve lezyon iç yapısı özellikleri bağımsız değişkenleri 

kullanılarak model oluşturulmuştur. Lezyonun iç yapısı kontrastsız ve kontratslı 

incelemelerde ayrı ayrı değerlendirildiği için, önce lezyon iç yapısının katılmadığı lojistik 

regresyon analizi, ardından lezyon iç yapısının dahil edildiği lojistik regresyon analizi 

yapılmıştır. Buna göre sadece lezyon içerisinde yeni kemik oluşumunun düşündüren yüksek 

dansiteli alan varlığı ve perilezyonel skleroz ile oluşturulan modelde , lezyon içerisinde 

kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan varlığının lezyonun metastataza ait olma olasılığını 

  

  TANI 

  
Multipl 

Myelom 

 

Metastaz 

Fraktür varlığı 

 

Var 4 11 

  
 

Yok 8 16 

  
 

Toplam                                           12 27 

                                         p=.734 
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37.04 kat arttırdığı görülmüştür (OR:37.04 GA:11.20-121.46, p değeri <0.001, Nagelkerke 

R2 değeri: .542) . Perilezyonel skleroz bağımsız değişkeni için anlamlı sonuç elde 

edilmemiştir ( OR: 2.19 GA:0.77-6.28, p=.144). Lezyon iç yapısının katılması ile elde 

olunan analizde de benzer sonuçlar elde olunmuş olup, lezyon iç yapısı bağımsız değişkeni 

için anlamlı sonuçlar elde olunmamıştır. 

Toraks kafesi ve toraks duvarı kemiklerini tutan lezyonlarda, lezyon içerisinde  

kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan varlığı, yumuşak doku komponentini eşlik etmesi 

,kontur özellikler ve fraktür varlığı bağımsız değişkenleri ile lojistik regresyon analizi 

yapılmıştır. Buna göre lezyon içerisinde kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan varlığında 

lezyonun metastaza ait olma olasılığı multipl myeloma ait olma olasılığında göre 32.34 kat 

fazladır (OR: 32.34 GA: 2.96-353.72, p= 0.004, Nagelkerke R2 değeri :.676). Yine lezyona 

yumuşak doku komponentinin eşlik etmesi durumunda , lezyonun metastaza ait olma 

olasılığı multipl myeloma göre 113.04 kat artmıştır (OR: 113.04 GA:5.58-2291.56, p=0.002, 

Nagelkerke R2 değeri: .676) . Fraktür varlığı bağımsız değişkeni çin, fraktür yokluğunda 

lezyonun metastaza ait olma olasılığı multipl myeloma göre 28.94 kat yüksektir ( OR: 28.94 

GA:2.69-311.20, p değeri: 0.005, Nagelkerke R2 değeri: .676)  

Pelvik kemikleri ve sakrumu tutan lezyonlarda, lezyon içerisinde  kemik dansitesinde 

yüksek dansiteli alan varlığı, kontur özellikleri ve lezyon iç yapısı bağımsız değişkenleri için 

lojistik regresyon modeli oluşturulmuştur. Buna göre lezyon içerisinde kemik dansitesinde 

yüksek dansiteli alan varlığı, lezyonun metastaza ait olma olasılığını multipl myeloma göre 

41.14 kat arttırmaktadır (OR:41.14, GA:7.74-218.61, p<0.001, Nagelkerke R2 değeri: .657 ).  

Kontur özelliği ve lezyon iç yapısı bağımsız değişkenleri için anlamlı sonuç  elde 

edilmemiştir. 

Kafatası ve periferik iskelet sistemini tutan lezyonlar için yeterli sayıda lezyon 

bulunmadığı için lojistik regresyon analizi yapılmamıştır. 

 

 

4.4 Diffüz Tutulum Paternine Sahip Lezyonlara Ait Bulgular: 

Birbirinden net olarak ayırt edilemeyen, milimetrik boyutlarda çok sayıda lezyon 

içeren,  iç yapısının değerlendirilemediği lezyonlar diffüz tutulum paterni olarak 

değerlendirilmiştir. Bu paterne sahip 15 multipl myelom, 1 metastaz hastası olmak üzere 

toplam 16 hasta izlenmiştir. Hastaların 14'ü erkek, 2'si kadındır.  
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Diffüz tutulum paterninin multipl myelomda metastaza göre daha sık izlendiği 

görülmektedir. 

 

4.5 İkinci Gözlemciye Ait Veriler 

İkinci gözlemci tarafından 80 hastaya ait 116 lezyon değerlendirilmiştir. Toplam 

değerlendirilen 116 lezyonun,  4'ü kraniyuma, 49 lezyon vertebraya, 16 lezyon göğüs kafesi 

ve göğüs duvarı kemikleri grubuna, 38 lezyon pelvik kemikler ve sakruma ve 9 lezyon 

periferik iskelet sistemine aittir. Hastaların 69'u metastaz, 47'si multipl myelom hastasıdır.  7 

hastada izlenen lezyonlar diffüz tutulum paterninde değerlendirilmiştir. Bu hastaların tümü 

birinci gözlemci tarafından da diffüz tutulum paterni olarak değerlendirilmiştir. Geri kalan 

73 hastaya ait 102 lezyonun bağımısız değişkenleri ile hastaların tanıları arasındaki ilişkisi 

değerlendirilmiştir. İkinici gözlemcinin tüm hastaları değerlendirimemesive iskelet sistemi 

alt gruplarında bu nedenle yeterince lezyon sayısı olmaması nedeni ile ikinci gözlemci için 

alt gruplarda analiz yapılmamıştır. 

Lezyon içerisinde kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan varlığına bakıldığında  

metastaz hastalarına ait lezyonların %86.6'sında (58 hasta), multipl myelom hastalarına ait 

lezyonların ise %28.6'sında (10 hasta) lezyon içerisinde kemik dansitesinde yüksek dansiteli 

alan izlenmiştir. İki grup arasında izlenen fark istatiksel olarak anlamlıdır (p<0.001). 

Her iki gruba ait lezyonlar, kemik korteks bütünlüğünde bozulma açısından 

değerlendirildiğinde hem metastaz hem de myelom hastalarında lezyonların büyük 

çoğunluğunun korteks bütünlüğünde kayba yol açtığı izlenmiştir. Osteolitik metastazlı 

hastaların 63'ünda (lezyonların %94'ü) değerlendirilen lezyon korteks bütünlüğünde kayba 

neden olmuştur. Myelom hastalarında ise bu oran %74.3 olup 35 lezyonun 26'sında korteks 

bütünlüğünde kayıp izlenmiştir.İki grup arasında izlenen bu fark istatiksel olarak anlamlı 

bulunmuştur (p=0.005). 

Kemikte oluşan ekspansiyon açısından yapılan değerlendirildiğinde metastatik 

hastalara ait lezyonların %73.1 'inde, toplam 49 lezyonda ekspansiyon mevcutken, myelom 

hastalarında bu oran %62.9 olup 22 hastada ekspansiyon saptanmıştır. İstatiksel açıdan iki 

grup arasında anlamlı fark saptanmamıştır ( p=.284). 

Osteolitik metastazlı hastalara ait lezyonların %61.2'sinde, toplam 41 lezyonda, 

lezyona eşlik eden yumuşak doku komponenti izlenmiştir. Multipl myelom hastalarında bu 

oran %48.6 olup, toplam 17 lezyonda yumuşak doku komponenti ile uyumlu görünüm 



 

61 

 

gözlemci tarafından belirtilmiştir. İstatiksel açıdan iki grup arasında anlamlı fark 

saptanmamıştır ( p=.222). 

Perilezyonel skleroz açısından lezyonlar değerlendirildiğinde her iki grupta 

lezyonların çoğunda perilezyonel skleroz ayırt edilmemiştir. Fakat ikinici gözlemcinin 

verilerinde de  perilezyonel skleroz izlenen lezyonların çoğunun metastaz hastalarına ait 

olduğu dikkati çekmiştir. Metastaz hastalarında izlenen lezyonların %35.8'inde toplam 24 

hastada lezyon çevresinde skleroz izlenmiştir. Myelom hastalarında ise lezyonların 

%14,3'ünde 5 lezyonda perilezyonel skleroz ayırt edilmiştir.   İstatiksel açıdan iki grup 

arasında anlamlı fark saptanmıştır ( p=0.022). 

Lezyonların kontur özelliğine bakıldığında, her iki hasta grubunda da lezyonların 

büyük oranda keskin konturlu olduğu izlenmektedir. Fakat silik konturlu olarak 

değerlendirilen lezyonların çoğunluğunun metastaz hastalarına ait olduğu görülmüştür. 

Metastaz hastalarına ait lezyonların %28.4'ü (19 lezyon) silik konturlu, %71.6'sı (48 lezyon) 

keskin konturlu olarak değerlendirilmiştir. Multipl myelom hastalarında ise lezyonların 

%8.6'sı (3 lezyon) silik konturlu, %91.4'ü (32 lezyon) keskin konturlu olarak saptanmıştır. 

İstatiksel açıdan iki grup arasında anlamlı fark saptanmıştır ( p=0.021). 

Kontrastsız incelemelerdemetastaz hastalarında toplam 33 lezyon, myelom 

hastalarında ise toplam 24 lezyon değerlendirilmiştir. Bu lezyonlar değerlendirildiğinde 

metastaz hastalarına ait lezyonların %27.3'ü (9 hasta) homojen iç yapıda, %72.7'si (24 hasta) 

heterojen iç yapıda değerlendirilmiştir. Myelom hastalarında ise lezyonların %54.2'si ( 13 

hasta) homojen , %48.8'i ( 11 hasta) heterojen iç yapıda değerlendirilmiştir. İstatiksel açıdan 

iki grup arasında anlamlı fark saptanmıştır ( p=0.039). 

Kontrastlı incelemelerde metastaz hastalarına ait 34 lezyon, myelom hastalarına ait 

11 lezyon değerlendirilmiştir. Metastaz hastalarına ait lezyonların %14.7 'si (5 hasta) 

homojen, %85.3'ü (29 hasta) heterojen olarak izlenmiştir. Myelom hastalarında ise hastalara 

ait lezyonların %72.7'si (8 hasta) homojen iç yapıda, %27.3'ü (3 hasta) heterojen iç yapıda 

değerlendirilmiştir. İstatiksel analizde elde edilen tablolarda, hücrelerde beklenen sıklıkların 

%20'sinden fazlasının 5'in altında olmasından dolayı  ki-kare analizi yapılamamıştır.  

 

4.6 Gözlemcilerarası Uyumluluğun Değerlendirilmesi 

Gözlemcilerarası uyumluluğun değerlendirilmesi için kappa analizi yapılmıştır. Buna 

göre lezyon içerisinde kemik dansitesindeyüksek dansiteli alan varlığı, korteks bütünlüğü, 
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ekspnasiyon varlığı, yumuşak doku komponentinin eşlik etmesi ve perilezyonel skleroz 

değişkenlerinde gözlemciler arasında yüksek uyumluluk saptanmıştır. Lezyonların kontur 

özelliğini değelendirilmesinde gözlemciler arasında orta düzeyde uyumluluk mevcutken, 

lezyon iç yapısının değerlendirilmesinde düşük düzeyde uyumluluk izlenmiştir.  

 

Tablo 4.20.: Gözlemcilerarası uyumluluğun değerlendirilmesi 

  

Gözlemciler 

arası uyumluluk 

(kappa değeri) 

Lezyon içerisinde yeni kemik 

oluşumuna ait yüksek dansiteal alan   0.88 

Korteks bütünlüğü 0.86 

Kemik dokuda ekspansiyon 0.83 

Yumuşak doku komponenti 0.84 

Perilezyonel skleroz 0.88 

Kontur özelliği 0.74 

Lezyon İç yapısı 0.56 

 

 

4.7. Primer Neoplazi ve Multipl Myelom Birlikteliği Bulunan Hastalara Ait 

Veriler 

Çalışmamızda 5 hastada, bilinen pirimer tümör tanısı olmakla birlikte izlenen kemik 

lezyonlarına yönelik yapılan biyopsi incelemesi ve laboratuvar verileri ile multipl myelom 

tanısı konmuştur.  Hastalara ait bulgular tablo 4.21'de belirtilmiştir.  
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Tablo 4.21:  Primer malignitesi bulunan sekonder olarak multipl myelom 

gelişen hastalar  

Hastanın 

Primer Tanısı 

 

Tutulum 

Yeri 

 

Yaşı 

  

Lezyon 

içerisinde 

kemik 

dansitesinde 

görünüm 

 

Kontur 

 

Perilezyonel 

Skleroz 

 

Lezyon 

İç yapısı 

1. 

Akciğer  

 

Pelvik 

kemik, 

Sakrum, 

Veretbra 

7

0 Yok 

 

Keskin 

 

Yok 

 

Homojen 

2.Meme 

 

Kranium 

6

1 Yok 

 

Keskin 

 

Yok 

 

Homojen 

3.Akciğe

r 

 

Vertebra 

,kostalar, 

sternum, 

humerus 

6

4 Yok 

 

Keskin 

 

Yok 

 

Homojen 

4. Prostat 

 

Pelvik 

kemik 

8

1 Yok 

 

Keskin 

 

Yok 

 

Heterojen 

5. 

Endometrium 

 

Veretbra 

5

7 Var 

 

Keskin 

 

Yok 

 

Homojen 
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4.8.Olgu Örnekleri 

OLGU 1: 

 

 

Resim 1: 71 yaşında erkek hastanın sağ femur distalinde  litik lezyon 

izlenmektedir. Lezyon içerisine kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan 

izlenmektedir (beyaz ok). Lezyon keskin konturludur. Yumuşak doku 

komponenti eşlik etmemektedir. Perilezyonel skleroz izlenmemiştir.Hastanın 

yapılan biyopsi sonucu tanısı akciğer kanseri metastazı olarak gelmiştir.  

OLGU 2: 
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Resim 2: 44 yaşında kadın hastanın sağ femur boyun kesiminde, ekspansil, 

korteks bütünlüğünün bozulduğu, perilezyonel sklerozun eşlik etmediği, keskin 

konturlu, içerisinde keik dansitesinde yüksek dansiteali alan bulunmayan lezyon 

izlenmektedir. Biyopsi sonucu plazma hücreli hastalık olarak değerlendirilmiştir. 

 

OLGU 3: 

a) 

 

b) 

 

Resim 3a ve 3b: 70 yaşında kadın hastanın sol humerus proksimalindeki litik 

lezyona ait kemik ve yumuşak doku penceresinde aksiyel görüntüler 



 

66 

 

izlenmektedir. Lezyon içerisinde kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan 

izlenmemektedir. Lezyon keskin sınırlı olup, yumuşak doku komponenti eşlik 

etmektedir. Lezyon iç yapısı heterojendir. Biyopsi sonucu renal hücreli karsinom 

metastazı tanısı almıştır. 

OLGU 4: 

 

 

 

Resim 4: 50 yaşında kadın hastanın, vertebra korpusunda, içerisinde kemik 

dansitesinde yüksek dansiteli alan izlenen, keskin sınırlı lezyon izlenmektedir. 

Perilezyonel skleroz izlenmemiştir. Hastanın tanısı meme kanseri metastazıdır. 

OLGU 5: 

a) 

a 

a 
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b) 

 

 

Resim 5a ve 5b :60 yaşında erkek hastanın C1 vertebra sağ yarısında litik lezyon 

izlenmektedir. Lezyon keskin konturlu, homojen iç yapıda olup içerisinde kemik 

dansitesinde yüksek dansiteli alan izlenmemektedir. Perilezyonel skleroz eşlik 

etmemektedir. Yumuşak dokuya uzanımı bulunmaktadır. Hastanın yapılan 

biyopsisi sonucu multipl myelom olarak neticelenmiştir. 

OLGU 6: 

 

Resim 6: 65 yaşında kadın hastanın sakrum sağ yarısında, içerisinde kemik 

dansitesinde yüksek dansiteli alan izlenen (beyaz ok) , keskin konturlu , 

perilezyonel sklerozun (üçgen şekil) eşlik ettiği lezyon izlenmektedir. Hastanın 

tanısı: paraganglioma metastazı 
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OLGU 7: 

 

Resim 7: Sol skapulada, içerisinde kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan 

izlenmeyen, keskin kobturlu, heterojen iç yapıda, perilezyonel sklerozun veya 

yumuşak doku komponentinin eşlik etmediği litik lezyon izlenmiştir. Hastanın 

tanısı: multipl myelom. 

OLGU 8: 

 

Resim 8: 61 yaşında kadın hastanın vertebra korpusunda, içerisinde kemik 

dansitesinde yüksek dansiteli alanların izlendiği, perilezyonel sklerozun eşlik 

ettiği (beyaz ok)litik lezyon izlenmektedir. Tanı: serviks kanseri metastazı. 
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OLGU 9:  

 

 

Resim 9: Prostat kanseri nedeni ile opere hastada, sağ iliak kanatta içerisinde yeni 

kemik oluşumuna ait yüksek dansiteli alan izlenmeyen, yumuşak doku komponentinin eşlik 

ettiği, keskin konturlu, perilezyonel sklerozun izlenmediği lezyon izlenmektedir. Hasta 

prostat kanseri nedeni ile takipli olmakla birlikte yapılan biyopside lezyonun multipl 

myeloma ait olduğu görülmüştür. 

 

 

5. TARTIŞMA  

Multipl myelom, kemik iliğinde klonal plazma hücrelerinin proliferasyonu ile 

karakterize , lösemi ve lenfomadan sonra en sık izlenen hematolojik malignitedir (2).  

Multipl myelom hastaları, kemik iliği biyopsisi, serum protein elektroforezi  ve 

immünohistokimyasal incelemeleri ve radyolojik görüntüleme bulgularını içeren 

Uluslararası Myelom Çalışma Grubu'nun belirlediği tanı kriterlerine göre tanı almaktadır 

(11).  Myelom hastalarına ait kemik lezyonlarının  osteolitik lezyonlar ile karakterize diğer 

metastatik süreçlerden ayrımı hastaların uygun tanısal yöntemlere yönlendirilmesi ve 

tedaviye erken dönemde başlanabilmesi açısından kritik öneme sahiptir (127). Bizim 
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çalışmamızda da multipl myelom hastaları ile osteolitik diğer metastatik lezyonların BT 

görüntüleme bulguları ile ayrımının yapılabilmesi amaçlanmıştır. 

Çalışmamızda 117 metastaz, 90 multipl myelom hastası olmak üzere toplam 207 

hasta incelenmiştir. Çalışmamızda iskelet sistemi 5 bölgeye ayrılmış olup, birden fazla 

bölgeyi içeren lezyonları bulunan hastalar her bölge için ayrı ayrı değerlendirilmiştir. Bu 

şekilde yapılan değerlendirme ile toplam 320 lezyon çalışmamızda incelenmiştir. 

Multipl myelomda , metastatik süreçlerden farklı olarak osteoblastik aktivite belirgin 

derecede baskılanmaktadır (128). Bu fizyopatoljik farklılıktan yola çıkarak hastalarda 

lezyon içerisinde yeni kemik oluşumununa veya korunmuş kemik dokuya ait olabilecek 

yüksek dansiteli alan varlığı çalışmamızda değerlendirilmiştir. Yapılan değerlendirmede 21 

yıllık deneyime sahip 1. gözlemci, metastaz hastalarına ait 162 lezyonun 138'inde 

(lezyonların %85.2'sinde), multipl myelom hastalarına ait 121 lezyonun ise 

23'ünde(lezyonların %19'unda), değerlendirilen lezyonda kemik dansitesinde yüksek 

dansiteli alan gözlemlemiştir.Yapılan ki-kare analizinde iki grup arasında izlenen bu fark 

anlamlı bulunmuştur (p<0.001). Bu değişkenin dahil edildiği lojistik regresyon modelinde 

de lezyon içerisinde kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan varlığında lezyonun metastaza 

ait olma olasılığının, multipl myeloma göre 25.88 kat fazla olduğu görülmüştür (OR:25.88 

GA:13.73-48.75, p değeri <0.001, Nagelkerke R2 değeri: .516). Literatürde radyolojik olarak 

bu değişkenin değerlendirildiği çalışma bulunmamaktadır. Fakat Rothschild ve ark. multipl 

myelom ve metastazın ayrımı için yaptığı , bu iki hastalığa sahip ölen hastaların kemiklerini 

değerlendirdiği paleopatolojik çalışmada, myelom lezyonları içerisinde yeni kemik 

formasyonunun izlenmediğini belirtmişlerdir. Ayrıca myelom lezyonlarında trabeküler 

yapının korunmadığını, metastatik lezyonlarda ise irregüler korunmuş trabekülasyon 

alanlarının ve rezidüel kortikal odakların bulunduğunu gözlemlemişlerdir (129). Bizim 

çalışmamızda da myelom hastalarına ait lezyonlarda yeni kemik oluşumuna veye korunmuş 

kemik dokuya ait olabilecek yüksek dansiteli alan varlığı , metastaz hastalarına göre belirgin 

derecede düşük oranda bulunmuştur. İkinci gözlemcinin sonuçları da benzer yöndedir. 

Gözlemcilerarası uyumluluk yüksek olarak izlenmiştir. 

İslelet  sistemi 5 gruba ayrılarak yapılan değerlendirmede de lezyon içerisinde  

kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan bulgusu, metastaz hastalarında myelom hastalarına 

göre belirgin derecede yüksek oranda saptanmıştır. Kraniyum ve periferik iskelet sistemini 

tutan lezyon sayısı istatiksel analiz için yeterli sayıda olmadığı için bu bölgeler için ayrı 
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değerlendirme yapılmamıştır. İskelet sistemi alt gruplarında lezyon içerisinde yeni kemik 

oluşumunu düşündüren yüksek dansiteli alan varlığı değişkenini içeren lojistik regresyon 

analizlerinde, vertebra lezyonlarında (OR:26.9, GA:7.86-92.10, p<0.001, Nagelkerke R2 

değeri: .535),  pelvik kemikleri ve sakrumu tutan lezyonlarda (OR:41.14, GA:7.74-218.61, 

p<0.001, Nagelkerke R2 değeri: .657) ve toraks kafesi ve toraks duvarı kemiklerini tutan 

lezyonlarda (OR: 32.34 GA: 2.96-353.72, p= 0.004, Nagelkerke R2 değeri :.676), lezyon 

içerisinde  kemik dansitesinde yüksek dansiteli alan bulunmaması durumununda, lezyonun 

multipl myeloma ait olma olasılığının belirigin derecede yüksek olduğu izlenmiştir.  İki 

hasta grubu arasında saptanan bu farklılık iki klinik süreç arasındaki patolojik farklılılar ile  

ilişkilendirilmiştir. Myelom hastalarında metastatik hastalıktan farklı olarak osteoblastik 

aktivite de belirgin derecede baskılanmakta ve yeni kemik oluşumunu önlenmektedir (89). 

Osteolitik metastazda ise tümörün kemik içerisinde büyümesine yol açan mekanizmalar 

kompleks olup hem osteoklastik hem de osteoblastik aktivitenin stimülasyonunu 

içermektedir (15). 

   Lezyonlarda kemik korteksinde destrüksiyona yol açıp açmadığı diğer 

değerlendirilen değerlendirme ölçütüdür. Tüm lezyonlar değerlendirildiğinde 162 metastaik 

lezyonun 149'unda, 121 myelom lezyonunun ise 100'ünde korteks bütünlüğünün 

korunmadığı görülmüştür. Yapılan ki-kare analizinde iki grubun yüzdeleri arasındaki fark 

anlamlı olmakla birlikte (p=0.021) , hem iskelet sistemi 5 gruba ayrıldıktan sonra yapılan 

subgrup analizinde hem de lojistik regresyon analizinde anlamlı sonuçlara ulaşılamamıştır. 

Her alt grupta yeterli sayıda hasta sayısı olmaması alt grup analizlerinde anlamlı sonuçlara 

ulaşılmamasına neden olmuş olabilir. Her iki grup hasta da korteks bütünlüğünde kaybın, 

korteks bütünlüğünde korunmaya oranla daha yüksek oranda izlendiği dikkati çekmiştir. 

Lezyonların kemik dokuda yol açtığı ekspansiyon ve eşlik eden yumuşak doku 

komponenti varlığı açısından değerlendirme yapıldığında , ekspansiyon varlığı ve yumuşak 

doku komponentinin eşlik etmesi metastaz hastalarında daha yüksek oranda izlenmiştir. 

Fakat istatiksel açıdan herahngi bir anlamlı ilişki izlenmiştir.  Multipl myelom ve metastaz 

hastalarının spinal tutulumlarının MR görüntüleme bulgularının karşılaştırıldığı Huh SK. ve 

ark.larının çalışmasında (130), metastazlarda myeloma göre daha yüksek oranda 

paravertebral kitle eşlik ettiği görülmüştür.  Yine Lee ve ark. yaptığı myelom ve metastaz 

hastalarının spinal tutulumunun MR görüntüleme bulgularının karşılaştırıldığı çalışmada 

(131) paraspinal yumuşak doku kitlesi metastaz hastalarında myelom hastalarına göre daha 
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sık oranda görülmüştür. Fakat istatiksel olarak anlamlı sonuç elde edilmemiştir (metastaz 

:%51, multipl myelom:%%36, p>0.05) . Lang ve arkları da myelom ve metastaz hastalarına 

ait lezyonlarının dinamik kontrastlı MRG incelemesinde perfüzyon paternini 

değerlendirdikleri çalışmada (132), yumuşak doku komponentinin eşlik etmesi arasında iki 

hasta grubu arasında fark bulmamışlardır.  

Bizim çalışmamızda ise vertebra lezyonlarında myelom hastalarında daha sık olarak 

yumuşak doku komponentinin eşlik ettiği görülmüştür. (metastaz hastaları: %43.1 , multipl 

myelom hastaları: %57.4 , p değeri:0.133) . Fakat BT 'nin, kemik lezyonlarının yumuşak 

doku ve spinal kanala uzanımını değerlendirmede MR kadar optimal olmadığının 

unutulmaması gerekmektedir. Diğer alt grubları değerlendirdiğimizde ise, toraks kafesi ve 

toraks duvarı kemik yapılarını içeren lezyonlarda metastazlarda daha sık yumuşak doku 

komponentinin eşlik ettiği görülmüştür. (  metastaz hastalarında: %91.3',  myelom 

hastalarında : %57.7 , p=0.008) Yine periferik iskelet sistemni tutan lezyonlarda da metastaz 

hastalarında daha sık yumuşak doku komponentinin eşlik ettiği görülmüştür. (metastaz 

hastalarında:  %66.7, myelom hastalarında:  %25 , p değeri:0.016) Fakat özellikle periferik 

iskelet alt grubundaki hasta sayımızın sınırlı olduğunun belirtilmesi gerekmektedir.  

   Perilezyonel skleroz çalışmamızda tanımlanan diğer bir değişken olup hem 

metastaz hastalarında hem de myelom hastalarında lezyonların çoğunluğunda perilezyonel 

skleroz ayırt edilmemiştir. Fakat lezyon çevresinde skleroz saptanan 79 hastanın  %79.7'si 

(67hasta) metastaz, %20.3'ü (16 hasta) myelom grubuna aittir. Perilezyonel sklerozun dahil 

edildiği lojistik regresyon modellerinde anlamlı istatiksel sonuçlar elde edilmemiştir.  İskelet 

sistemi alt gruplara ayrıldığında yapılan analizde, vertebra ve pelvik kemikleri tutan 

lezyonlarda ki-kare analizi ile anlamlı sonuçlar elde edilmiştir. Vertebra lezyonlarında 

metastaz hastalarının %67.7'sinde, myelom hastalarını ise %27.7'sinde perilezyonel skleroz 

izlenmiştir (p<0.001). Perilezyonel skleroz ve lezyon içerisinde kemik dansitesinde yüksek 

dansiteli alan varlığı bağımsız değişkenleri ile oluşturulan lojistik regresyon modelinde 

vertebra için , perilezyonel sklerozun bulunmaması durumunda lezyonun myelom olma 

olasılığının, perilezyonel skleroz varlığında myeloma ait olma olasılığından 2.18 kat fazla 

olduğu görülmüştür. Fakat hesaplanan Odds oranının güven aralığını geniş olması ve p 

değerinin anlamlı olmaması nedeni ile elde edilen sonuç anlamlı kabul edilmemiştir. (Odds 

oranı:2.18 , güven aralığı:0.76-6.23, p:.147, Nagelkerke R2 değeri: 0,535). Perilezyonel 

skleroz varlığı , lezyonun metastaza ait olabileceğini düşündürmekle birlikte bu ilişkinin 
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kuvvetli bir istatiksel ilişkiye dayanmadığının bilinmesi gereklidir. Pelvik kemikleri tutan 

lezyonlarda da benzer şekilde perilezyonel skleroz bulunan 13 lezyonun 12'si metastaz 

hastalarına ait olmakla birlikte, metastaz hastalarının sadece %26.1'inde perilezyonel skleroz 

izlenmiştir. Lezyonların küçük bir bölümünde perilezyonel skleroz izlenmiş olup, 

perilezyonel skleroz yokluğunun lezyonu myeloma ait olabileceğini düşündürmemesi 

gerekmektedir. Lezyonlara eşlik eden perilezyonel skleroz, koşku kemik dokunun lezyona 

yönelik osteoblastik reaksiyonu olabileceği düşünülmekle birlikte bunu destekleyen 

patolojik veya radyolojik kanıt bulunmamaktadır.  

Lezyonların kontur özelliğini değerlendirildiğinde, metastaz hastalarına ait 

lezyonların %65.4'ünün, myelom hastalarına ait lezyonların ise %90.9'unun keskin konturlu 

olarak değerlendirildiği görülmektedir (p<0.001). Silik konturlu olarak değerlendirilen 

lezyonların %83.6'sı metastaz hastalarına aittir. Kontur özelliğinin dahil edildiği lojistik 

regresyon analizinde ise anlamlı bir ilişki bulunmamıştır (OR:1.34, GA:0.56-3.22, p:0.513). 

Huh ve ark. yaptığı metastaz ve multipl myelom hastalarına ait spinal lezyonların MR 

bulgularının değerlendirildiği çalışmada (130) multipl myelom hastalarında izlenen fokal 

lezyonların metastaz hastalarında izlenen fokal lezyonlara göre daha yüksek oranda keskin 

konturlu olma özelliğinde olduğu görülmüştür ( multipl myelom: %80, metastaz: %14.3, p 

<0.05). Çalışmamızda da benzer şekilde vertebrada, multipl myelom hastalarında keskin 

konturlu lezyonların daha yüksek oranda izlendiği görülmüş olmakla birlikte istatiksel fark 

izlenmemiştir (multipl myelom: %83, metastaz: %72.3, p:.187). Fakat yumuşak dokuya 

uzanan lezyonların kontur özelliklerini değerlendirmede BT'nin rezolüsyonunun MRG'ye 

göre düşük olması nedeni ile bu lezyonlarda kontur özelliğini değerlendirmenin optimal 

olmadığının ve yanlış pozitif veya negatif sonuçlara yol açabileceğini belirtmek gereklidir.  

Diğer alt gruplara bakıldığında, pelvik kemikler ve sakrumu tutan lezyonlarda, 26 

multipl myelom lezyonunun tamamı keskin konturlu, 46 metastaz lezyonunun ise 

%67.4'ünün keskin konturlu olduğu izlenmiştir (p=0.001). Fakat burda da hem metastaz hem 

de multipl myelom grubunda lezyonların büyük kısmının keskin konturlu olduğunun 

belirtilmesi gereklidir. Lojistik regresyon modellerinde de pelvik bölgede kontur özelliği 

için anlamlı sonuçlar elde olunmamıştır. Bu nedenle pelvik lezyonlarda silik konturlu 

olmanın hastayı metastaz tanısına yönledirilebileceği, keskin konturlu olmanın ise belirgin 

bir ayrıcı tanı özelliğinin olmadığı sonucuna varılmıştır.  
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Periferik iskeleti tutan lezyonlarda istatiksel analiz için yeterli sayıda vaka 

bulunmamakla birlikte silik konturlu kezyonların tamamının metastaz hastalarına ait olduğu 

görülmüştür. Multipl myelom hastalarını tamamı keskin konturlu olup, metastaz hastalarında 

ise keskin konturlu lezyon oranı %51.9'dur. 

Ayrıca kontur özelliğini değerlendirmede iki gözlemci arasında orta derecede uyum 

saptanmıştır (kappa değeri:0.74) .Bu durumda BT'nin özellikle yumuşak dokuya uzanımı 

oan lezyonların sınır özelliklerini değerlendirmedeki rezolüsyonunun yetersiz olmasına ve 

bunun da gözlemciler arasında farklı değerlendirmelere yol açmasından kaynaklandığı 

düşünülmüştür. 

  Hastalarda gelişmiş  patolojik fraktür oranlarını değerlendirdiğimizde metastaz 

hastalarının %27.4'ünde, multipl myelom hastalarının ise %35.9'unda fraktür 

izlenmiştir(p=.104).  İskelet sistemi alt gruplara ayrıldığında yapılan analizde sadece toraks 

kafesi ve toraks duvarı kemiklerini tutan lezyonlarda anlamlı fark izlenmiştir. Bu alt grupta 

genel eğilimle benzer şekilde multipl myelom hastalarında fraktür sıklığının daha fazla 

olduğu görülmüştür (metastaz %21.7, multipl myelom %54.3, p değeri:0.014). Fraktür 

varlığının eklendiği lojitik regresyon modelinde fraktür varlığı olması durumunda bir 

lezyonun myeloma ait olma olasılığı 28.9 kat fazla bulunmuştur (OR:28.94 , GA:2.69-

311.20, p=0.005,Nagelkerke R2 değeri:.676). Fakat değerlendirilen lezyon sayımız 49 olup 

lezyon sayısının azlığı odds oranının güven aralığının geniş olmasına neden olmuş olabilir. 

Vertebra grubunda myelom hastalarında, metastaz hastalarına göre daha yüksek oranda 

(multipl myelom : %52.4, metastaz:%36.4, p değeri :.067) fraktür izlenmiştir. Pelvik kemik 

ve sakrumu tutan lezyonlarda ve periferik iskelet sistemini tutan lezyonlarda ise metastaz 

hastalarında daha sık fraktür geliştiği görülmüştür. Fakat bu farklılıklar istatiksel olarak 

anlamlı değildir.  Çalışmamızda değerlendirilen lezyonların büyük kısmı vertebra alt 

grubuna aittir. Bu nedenle tüm lezyonlar değerlendirildiğinde multipl myelom hastaları 

lehine gözüken farkın vertebra toraks duvarı ve toraks kafesi alt grubundan kaynaklandığı 

düşünülmüştür. Diğer alt gruplarda ise metastaz hastalarında daha sık fraktür izlenmiştir.  

Lezyonların iç yapısı değerlendirildiğinde her iki gözlemci arasında düşük uyum 

izlenmiştir. (kappa değeri: 0.56). Bu durum değerlendirilen tetkiklerin benzer 

parametrelerde elde olunmaması, bazı tetkiklerin sinyal/gürültü oranının düşük olmasından 

ve artefaktlardan kaynaklanabileceği düşünülmüştür. Ayrıca gözlemcilere lezyon iç yapısını 

değerlendirirken herhangi bir ölçüt belirtilmemiş olup görsel olarak lezyonu 
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değerlendirmeleri istenmiştir. Bu durum da gözlemciler arasındaki uyumsuzluğa neden 

olmuş olabilir. Değerlendirilen lezyonlarda multipl myelomda daha sık oranda homojen 

görünümün olduğu izlenmiştir (multipl myelom:%80.9, metastaz:%40, p<0.001). İsklet 

sistami alt gruplara ayrıldığında yapılan analizde de vertebra ve pelvik kemikler-sakrum alt 

gruplarında anlamlı fark izlenmiştir (vertebra: multipl myelom:%74.3, metastaz:%30 p < 

0.001,   pelvik kemikler ve sakrum: multipl myelom: %90.5, metastaz:%36.4, p<0.001). 

Lezyon iç yapısının eklendiği lojistik regresyon analizinde, tüm lezyonlarda ve isklelet 

sistemi alt gruplarında anlamlı sonuç izlenmemiştir Lojistik regresyon analizi modellerinde 

istatiksel olarak anlamlı sonuçlar elde olunmaması ve gözlemciler arası uyumun düşük 

olmasına rağmen, lezyonun iç yapısının bu iki hasta grubunun ayırıcı tanısnın yapılmasında 

katkı sağlayabileceği düşünülmüştür. Metastatik lezyonlarda heterojenitenin sebebi, nekroz 

veya hemorajinin daha sık gözlenmesi olabilir. Fakat bunu destekleyecek literatürde kanıt 

yoktur.  

Lezyon iç yapısının değerlendirmesinde düşük düzeyde, kontur özelliklerini 

değerlendirmede orta düzeyde uyum olmasına rağmen, diğer değerlendirme ölçütlerinde 

gözlemciler arasında yüksek uyum izlenmiştir. Bu da çalışmamızda değerlendirilen 

bağımsız değişkenlerin, klinik pratikte kullanılabilir olduğunu düşündürmektedir. 

Literatürde,  bilgisayarlı tomografi görüntülerinde lezyon içerisinde  kemik dansitesinde 

yüksek dansiteli alan varlığını, perilezyonel skleroz varlığını ,lezyon iç yapısını 

değerlendiren çalışmalar bulunmamaktadır. Bu yönde yapılacak yeni çalışmalar ile bu 

lezyon özelliklerinin multipl myelom ve metastaz hastalarına ait osteolitik lezyonların 

ayrımındaki etkinliği ve kullanılabilirliğinin araştırılmasına ihtiyaç duyulmaktadır.  

Literatürde multipl myelom ve metastaz hastalarının lezyonlarının ayrımı için BT ile 

yapılmış çalışmalar bulunmamaktadır. Yapılan araştırmalar iki hasta grubunu özellikle 

dinamik kontrastlı incelemeler ve diffüzyon MRG başta olmak üzere MRG bulguları ile 

ayırmaya yöneliktir.  Bu bağlamda Lang ve ark.larının yaptığı 9 myelom 22 metastaz 

hastasını içeren  dinamik kontrastlı MRG çalışmasında myelom lezyonlarının tamamında 

erken wash-out izlendiğini belirtmişlerdir. 22 metastaz hastasının ise 12'sinde wash-out, 

7'sinde plato gösteren eğri, 3 hastada ise persistan eğri izlenmiştir. Ktrans( multipl myelom 

0.114±0.036 , metastaz. 0.077±0.028 l/dk , p değeri 0.016) ve Kep( multipl myelom 

0.88±0.26, metastaz 0.49±0.23 1/dk, p = 0.002) değerleri myelom grubunda anlamlı olarak 

daha yüksek bulunmuştur (132).   
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Yine Park GE. ve ark. 2018 yılında yayınladıkları çalışmada (133) metastaz ve 

multipl myelom lezyonlarının diffüzyon MRG ile ayırt edilebilirliğini araştırmışlardır. 25 

metastaz 18 multipl myelom hastasının değerlendirildiği çalışmada, myelom hastalarında 

minimum ADC ve ortalama ADC değerlerinin metastaz hastaların göre daha düşük 

olduğunu belirtmişlerdir. ( myelom ADCmin:704, metastaz ADCmin:835, p<0.001; myelom 

ADCort:752, metastaz ADCort:1081, p<0.001). 

Sanchez ve ark. ları, 67  multipl myelom ve 76 osteolitik metastaz hastasına ait 

radyografik görüntülerinin histogram analizinde yassı kemiklerde, gri ton değerlerinin 

multipl myelom hastalarına göre metastazlarda anlamlı dercede düşük olduğunu 

görmüşlerdir ( multipl myelom: 1593.21± 140.87, metastaz 1744.53± 176.75, p 

değeri=0.048) (15)  . 

Bratu ve ark.ları hematolojik maligniteler ve metastazların MR bulgularını 

karşılaştırdıkları çalışmada (134), vertebralarda, pedikül tutulumunun daha çok 

metastazlarda görüldüğünü, hematolojik malignitelerde ise pedikül tutulumunun daha az 

sıklıkta izlendiğini belirtmişlerdir. Bizim çalışmamıda vertebra lezyonları pedikül 

tutulumuna göre bir değerlendirme yapılmamıştır. Ayrıca hematolojik tutulumda, 

lezyonların daha homojen iç yapıda olduklarını, etraflarında sklerotik rimin izlenmediğini ve 

kemik korteks bütünlüğünü koruduklarının belirtmişlerdir. Bizim çalışmamızda da vertebra 

lezyonlarının daha homojen iç yapıda oldukları ve etraflarında perilezyonel sklerozun daha 

az sıklıkta eşlik ettiği görülmüştür. Fakat korteks bütünlüğü multipl myelom hastalarında 

daha fazla korunmakla birlikte, her iki grupta lezyonların çoğunun korteks bütünlüğünde 

kayba neden olduğu görülmüştür. 

Radyolojik görüntüleme ile spinal lezyonların doğru tanısının konabilmesi, biyopsi 

kılavuzluğunda ve erken dönemde tedaviye başlanmasında kritik öneme sahiptir. Özellikle 

daha önce primer bilinen bir tümörü bulunmayan hastalarda , hastanın doğru tanısal 

prosedürlere yönlendirilmesinde önemli role sahiptir. Her iki hasta grubunun hasta yönetim 

süreçleri ve tedavileri birbirinden farklıdır. Myelom için radyoterapi ve kemoterapi temel 

tedavi seçeneklerdir. Metastaz da ise primer odağın saptanması, hastalığın yaygınlığının 

belirlenmesi optimal tedavinin belirlenmesinde önemli role sahiptir. (132) 

Metastaz ve multipl myelom hastalarının BT görüntüleme bulgularını 

değerlendirdiğimizde her iki hasta grubunun ayrımında, lezyon içerisinde izlenen kemik 

dansitesinde  yüksek dansiteli alan varlığının katkı verebilecği görülmektedir. Perilezyonel 
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skleroz varlığının , lezyonun heterojen iç yapıda olmasının , kontur özelliklerinin silik 

olmasının lezyonu metastaza yönlendirmekle birlikte aradaki ilişkinin kuvvaetli olmadığının 

belirtilmesi gereklidir. 

 

5.1 Çalışmanın Sınırlılıkları  

Çalışmamızda değerlendirilen bilgisayarlı tomografi görüntülerinin tümü benzer 

parametrelerde ve benzer diagnostik kalitede elde olunmamıştır. Bu durum özellikle düşük 

kalitedeki görüntülerde lezyon karakteristiğinin gözlemciler tarafından değerlendirilmesinde 

kısıtlılıklara neden olmuş olabilir.  

Ayrıca çalışmamızda ikinci gözlemci hastaların tümünü değil, sadece bir kısmını 

değerlendirmiştir. Bu nedenle ikinci gözlemci için iskelet sistemi alt gruplarında 

değerlendirme, yeterli hasta sayısına ulaşılamadığı için yapılamamıştır. Ayrıca ikinci 

gözlemcinin tüm hastaları değerlendirmesi ile gözlemciler arası uyumluluğun tekrar test 

edilmesi uygun olacaktır. 

Çalışmamızda değerlendirilen 117 metastaz hastasının 59'unun kemik lezyonuna 

yönelik yapılmış biyopsi sonucu bulunmaktadır. Diğer 58 hastadaki lezyonlar, hastanın 

klinik doktoru tarafından klinik ve laboratuvar verileri ile metastaz olarak değerlendirilmesi 

nedeni ile  metastaz olarak kabul edilmiştir. 

Ayrıca 6 hastanın değerlendirilen görüntüleri BT kemik survey incelemesine aittir. 

Bu tetkik ön tanıda multipl myelom düşünülen hastalarda uygulanmakta olup bu hastaların 

gözlemciler tarafından değerlendirilmesinda biasa yol açmış olabilir.  

 

6.SONUÇ  

Multipl meyelom ve osteolitik metastazların ayırıcı tanısı, özellikle litik kemik 

lezyonu ile başvuran ve henüz klinik tanısı bulunmayan hastalarda önem arz 

etmektedir. Ayrıca primer neoplazi hastalarında da yeni gelişen litik lezyonlarının 

hastanın primer klinik sürecinden bağımsız olarak yeni gelişen multipl myeloma ait 

olabileceği de akılda tutulmalıdır. BT, halen radyoloji birimlerinde en çok kullanılan 

görüntüleme yöntemlerinden biridir.  BT'de başta lezyon içerisinde kemik dansitesinde 

yüksek dansiteli alan varlığı olmak üzere, perilezyonel skleroz, lezyon iç yapısı, 

kontur özellikleri gibi değişkenler ile multipl myelom ve metastaz hastalarının ayrımı 

yapılabileceği görülmektedir.  
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