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1. GĠRĠġ 

       Multiple myelom (MM) tüm hematolojik malignitelerinin %10 unu oluşturan, 

tek bir klondan gelişen plazma hücre neoplazisidir (1). İskelet destrüksiyonu, 

böbrek yetmezliği, anemi ve hiperkalsemi ile seyreden hastalığın yaşlanan nüfusla 

birlikte sıklığının artması beklenmektedir (2).   

       Multiple myelomda böbrek tutulumu ilk defa 1845 yılında Henry Bence 

Jones „un myelomlu hastanın idrarında, daha sonra bence Jones proteini olarak 

adlandırılacak okside albumini tespit etmesi ile tanımlanmıştır (3). Myelom ilişkili 

böbrek yetmezliği (BY) erken mortaliteye neden olan önemli bir prognostik 

faktördür. Multiple myelomda böbrek yetmezliği sıklığı tanıma bağlı olarak %20-

50 arasında değişmektedir (4-7, 10). Böbrek yetmezliği genellikle orta derecede 

olmakla birlikte hastaların %10 unda renal replasman tedavisi gereklidir (8).  

        Tanı anında tespit edilen BY‟nin nedenleri çeşitli olup, geri dönüşlü 

olabilmektedir. Multiple myelom seyrinde en sık rastlanan böbrek hastalığı tipi 

myelom böbreği olarak tanımlanan silendir nefropatisidir. Hafif zincir depo 

hastalığı (LCDD), amiloidoz, Fanconi sendromu ve hafif zincir glomerulopatisi 

diğer böbrek hastalığı tipleridir. Multiple myeloma eşlik eden hiperkalsemi 

böbrek yetmezliğinin ikinci en sık nedenidir (9). Dehidratasyon, hiperürisemi, 

nefrotoksik ilaç ve kontrast madde kullanımı böbrek yetmezliği gelişiminde etkili 

diğer faktörlerdir ve böbrek yetmezliğinin esas nedeni olmaktan çok hafif 

zincirlerin etkilerini artırarak böbrek hasarına neden olurlar (4-6). 
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        Böbrek yetmezliğinin düzelmesi ile sağ kalım üzerine olumsuz etkilerinin 

ortadan kalktığı bilinmektedir. Bu nedenle böbrek yetmezliğinden çıkışı etkileyen 

faktörlerin belirlenmesi önemlidir. Tanı anında tespit edilen böbrek yetmezliğinin 

derecesi, proteinüri miktarı ve hiperkalsemi daha önce belirlenen prognostik 

faktörler arasındadır (5). Uygun tedavi ile böbrek yetmezliğinin düzelme oranı 

%25-58 e ulaşmaktadır (4, 5, 10). Sıvı replasmanı, hiperkalseminin düzeltilmesi, 

nefrotoksik ajanlardan kaçınılması gibi destek tedavisinin yanında ivedilikle 

MM‟a yönelik kemoterapi başlanmalıdır. Erken dönemde hızla hafif zincir 

düzeyini düşürebilecek ve hiperkalsemiye de etkili yüksek doz steroid içeren 

kemoterapi rejimleri tedavide önemli yer tutmaktadır. Böbrek yetmezliği olan 

hastalarda güvenle kullanılabileceği gösterilen talidomid ve bortezomib‟in yüksek 

doz steroid ile kombine edilmesi MM hastalarında iyi bir seçenek olarak yerini 

almıştır.  

       Bu çalışmada 2000 - 2010 yılları arasında Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Hastanesi Hematoloji ve Nefroloji Bilimdallarına başvuran MM tanısı konmuş 

hastalarda klinik ve laboratuar bulgularla böbrek hastalığı değerlendirilmiştir. 

Böbrek yetmezliğinin prognozla ilişkisi, böbrek yetmezliğinin düzelmesinde etkili 

faktörler ve hastaların tedaviye cevabı incelenerek sağ kalım değerlendirilmesi 

yapılmıştır.  

 

 

 



3 
 

2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1. Multiple Myelom 

       Tüm malign hastalıkların %1‟ini oluşturan MM, B hücre kökenli klonal 

plazma hücrelerinin kontrol edilemeyen çoğalmasıdır. Plazma hücrelerinin aşırı 

çoğalması sonucu, fazla miktarda ve genellikle anormal yapıda olan 

immunglobulin (monoklonal protein=M protein) üretimi gerçekleşir. Tüm 

hematolojik malignitelerin %10‟unu oluşturur. Başlangıç yaşı ortanca 60 olup 

(12), 40 yaş altı vaka görülme sıklığı %5 in altındadır. Toplumda görülme sıklığı 

yüzbinde 4 olup, erkek predominansı göstermektedir. Hastaların %57 si erkektir 

(1, 11, 12). 

       Multiple myelom kemik iliğinde malign klonal plazma hücre infiltrasyonu, 

yaygın kemik lezyonları (osteoporoz ve/veya litik) ve artan plazma hücrelerinin 

genellikle hatalı olarak sentezlediği monoklonal Ig‟lerin serumda artması, diğer 

normal yapıda Ig‟lerin azalması ile karakterizedir. Halsizlik, kemik ağrısı ve 

tekrarlayan enfeksiyonlar başvuru anında en sık şikâyetlerdir (6). Kemik 

destrüksiyonuna bağlı patolojik kırıklar, böbrek yetmezliği, anemi, hiperkalsemi 

sıklıkla eşlik eden bulgulardır. Daha az sıklıkta ise hiperviskosite, kanamaya 

eğilim, amiloidoz ve nöropati saptanır (1, 11, 18). 

       Multiple myelom gelişiminde etyolojik faktörler açıkça belirlenememekle 

birlikte vakaların hemen tamamının malign klonal plazma hücre çoğalmasının 

öncü tablosu olan MGUS (Anlamı belirsiz monoklonal gamopati)‟dan ilerlediği 

bildirilmektedir (13, 14). Antijen stimulasyonunun sonucu olarak MGUS geliştiği 

düşünülmektedir. Vakaların %50‟sinde patogenezde etkili olduğu düşünülen 
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klonal plazma hücre çoğalmasını tetikleyen 14q32 kromozumu üzerinde bulunan 

Ig ağır zincir lokusunda translokasyon mevcuttur (26, 36).  

       Anlamı belirsiz gamopatinin (MGUS) sıklığı 50 yaşın üzerinde %3‟dür (15). 

Multiple myeloma ilerleme riski yılda %1‟dir ve MM gelişme riski 25 yıl sonra 

dahi mevcuttur (13, 16). Multiple myeloma ilerlemesinde Ras ve p53 mutasyonu, 

p16 metilasyonu, ikincil translokasyonlar gibi genetik etkenler, bunun yanında 

hücresel bağışıklığın baskılanması, anjiogenezin artışı, interlökin-6 (IL-6), 

interlökin-1 (IL-1) ve VEGF gibi parakrin sitokinler etkili olmaktadır (13). Bugün 

için MGUS‟a klinik yaklaşım, hastalarda risk ve takip sıklığı belirlemektir. Ig G 

dışı M proteini tipi, 1,5 gr/dl üzerinde serum M protein miktarı ve serum serbest 

hafif zincir oranı (κ/λ ) değişiklikleri saptanan MGUS‟lu hastalar MM‟e ilerleme 

açısından yüksek risklidir ve daha yakın takipleri gerekir (17). 

 

 

2.1.1  Multiple myelom tanı kriterleri 

       2003 yılında uluslar arası myelom çalışma grubu (IMWG) plazma hücre 

hastalıkları için tanı kriterlerini bildirmiştir. Tanı için aşağıda belirtilen üç kriter 

karşılanmalıdır (19, 20). 

 

1- Kemik iliğinde en az %10 klonal plazma hücresi veya biyopsi ile kanıtlanmış 

plazmasitom varlığı 

2- Serum ve/veya idrarda monoklonal protein bulunması (sekratuvar olmayan 

MM hariç) 
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3- Plazma hücre hastalığına bağlı gelişen organ hasarı (en az biri bulunmalıdır) 

a. Hiperkalsemi: Serum kalsiyum ≥ 11,5 mg/dl 

b. Böbrek yetmezliği: Serum kreatinin > 1,73 mmol/L 

c. Anemi: Hb < 10 g/dl veya normalin alt sınırının 2 g/dl altında 

(normokrom, normositik tipte ) 

d. Kemik lezyonları: Litik lezyon, şiddetli osteopeni veya patolojik kırık 

 

 

2.1.2 Multipl myelomda evreleme 

       Tümör yükünü ölçerek evreleme yapmak için 1975 yılında geliştirilen Durie-

Salmon evreleme sistemi yaygın olarak kullanılmaktadır (21) (Tablo 1). Fakat 

kemik lezyonlarının değerlendirilmesinin kişi bağımlı olması daha objektif bir 

evreleme sistemi ihtiyacı doğurmuştur. Daha sonra Greipp ve ark. tarafından 

albumin ve β2 mikroglobulin ölçümlerine dayanarak hastaları 3 evreye ayıran ve 

prognoz ile yakın ilişkisi gösterilen uluslararası evreleme sistemi (Tablo 2 ) (22) 

daha kolay uygulanabilmektedir (53). Fakat β2 mikroglobulin böbrekler yolu ile 

atılıp glomeruler filtrasyon oranı ile doğrudan ilişkili olduğundan, böbrek 

yetmezliği bulunan birçok hasta tümör yükünden bağımsız Evre III‟e dahil 

olmaktadır (13). 
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Tablo 1. Durie-Salmon Evreleme Sistemi (21) 

 

 

Evre – Myelom hücre konsantrasyonu 

(x10
12

hücre/m2) 

 

 

 Evre I  –   <0,6  Serum kalsiyum  < 12mg/dl 

 Hemoglobin  > 10 gr/dl 

 M protein miktarı 

              Serum Ig G <5 g/dl 

              Serum Ig A <3 g/dl 

               İdrar M protein < 4gr/24 saat 

Kemik lezyonu ≤ 1 

                

 Evre II  –   0,6 -1,2  Evre I ve Evre II kriterlerine uymayan 

 Evre III  -   >1,2   Serum Kalsiyum  > 12 mg/dl 

 Hemoglobin < 10 gr/dl 

 M protein miktarı  

              Serum Ig G > 7 gr/dl 

              Serum Ig A  > 5 gr/dl 

              İdrar M protein    > 12 gr/24 saat 

 Kemik lezyonu  > 3 

 

Alt sınıflama   

Evre A Serum kreatinini < 2 mg/dl 

Evre B Serum kreatinini > 2 mg/dl 
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Tablo 2. Uluslararası Evreleme Sistemi 

 

Evre 

 

Seum β2 mikroglobulin(mg/L) ve 

Serum albumin düzeyi 

 

 

Ortanca sağ 

kalım 

(ay) 

 

Evre I 

 

Serum β 2 mikroglobulin <3,5 mg/L 

Serum albumin ≥3,5 g/dl 

 

 

 

62 

 

Evre II 

 

Evre I ve Evre III kriterlerini 

karşılamayan 

 

 

44 

 

Evre III 

 

Serum β 2 mikroglobulin ≥5,5 mg/L 

 

 

29 

 

 

2.1.3 Multipl myelomda prognoz 

       Multiple myelom hastalarında ortanca sağ kalım 3 yıl olarak bildirilmekle 

birlikte (6) tedavi protokollerine yeni ajanların eklenmesi ile prognozun daha iyi 

olduğu gözlenmektedir (23). Bunun yanında, tanıdan sonra ilk aylar içinde erken 

ölümlerin ve 10 yıldan uzun yaşayan olguların varlığı, tedaviden bağımsız olarak 

hastalığın klinik seyrinin çeşitliliğini ortaya koymaktadır (11, 24). 

       Prognozu belirleyen birçok etken tespit edilmiştir. Prognostik faktörlerin 

belirlediği gruplar, farklı sağ kalım oranlarına sahip hastaların klinik gidiş, takip 
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ve tedavi stratejisinin belirlenmesini sağlar. Durie Salmon Evreleme sisteminde 

(Tablo 1)  düşük tümör yükü olan ve böbrek yetmezliği bulunmayan evre IA ( 

kreatinin  < 2mg/dl - A alt grubu ) hastalarda beklenen ortanca yaşam süresi 5 yıl 

iken, böbrek yetmezliği bulunan evre III B hastalarda 15 ay ile sınırlıdır (21, 25). 

Durie-salmon evreleme sisteminin dezavantajını ortadan kaldırdığı düşünülen 

Uluslararası evreleme sistemine (Tablo 2) göre ortanca sağ kalımın evre I‟de 62 

ay, evre II‟de 44 ay ve evre III‟de 29 ay olduğu belirlenmiştir (22). Yaygın 

kullanılan bu evreleme sistemleri bazı hasta gruplarında, prognoz 

değerlendirilmesinde yeterli olmamaktadır. Bu nedenle, daha iyi bir klinik seyir 

tahmininde yardımcı prognostik faktörler belirlenmiştir (Tablo 3) (13). 

 

Tablo 3. Multiple myelom‟da prognostik faktörler (13) 

Bağımsız prognostik faktörler 

Performans 

Uluslarası evreleme sistemi 

Durie-Salmon evreleme sistemi 

Karyotipte hipodiploidi veya 13q delesyonu bulunması 

t(4; 14) veya t(14; 16) translokasyonları 

17p delesyonu 

LDH 

Plazmoblastik morfoloji 

Plazma hücre döngüsü sentez fazı (plazma cell labeling index) 

Ek prognostik faktörler 

Yaş 

C reaktif protein (CRP) 

Serum kreatinin 

Trombosit sayısı (PLT) 
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       50 yaşından küçük hastaların daha iyi prognoza sahip olduğu bilinmektedir 

(13, 26, 27).  

    β2 mikroglobulin tüm hücreler tarafından sentezlenen ve membranda bulunan 

HLA sınıf I histokompabilite antijeninin hafif zinciridir. Böbrekler yolu ile 

ekskrete edilir. Bu nedenle hücresel döngünün arttığı MM‟da tümör yükünü ve 

böbrek fonksiyonunu aynı anda yansıtmaktadır. Multiple myelomda tanı anında 

serum β2 mikroglobulin düzeyi önemli bir prognostik belirteç olup evreyi belirler. 

Fakat takipte hastalık değerlendirmesi için önemi yoktur (25, 26). 

       Serum LDH düzeyi artışı MM‟da artmış tümör yükü ve ekstramedüller 

tutulumu gösterir. Fakat yeni tanı almış hastaların ancak %5-11 inde serum LDH 

düzeyi yüksek bulunmuştur. Bu nedenle tetkikin prognoz belirlenmesinde tek 

başına kullanım alanı sınırlıdır (25). 

         İnterlökin-6, MM patogenezinde hücre içi ileti yollarını aktive ederek, 

plazma hücrelerinde artmış proliferasyon, anti-apopitotik aktivite ve angiogenik 

aktiviteye yol açar (51). Akut faz reaktanı olan CRP invivo IL-6 aktivitesini 

yansıtmaktadır. Bu nedenle yüksek serum CRP seviyesi kötü prognostik gösterge 

olarak kabul edilmektedir (25,37). 

       Hemoglobin (Hb) düzeyi (26), periferik kanda tespit edilen plazma hücresi 

varlığı (28), KI incelemesinde %2 den fazla plazmoblast (plazmablastik 

morfoloji) (29) ve plazma hücresi çoğalma hızı (30) diğer önemli prognoz 

göstergeleridir. 
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       Serum kalsiyum ve albumin seviyesi, Ig altgrubu ve KI tutulum yaygınlığının 

da gösterilen prognostik değeri olmakla birlikte evreleme sistemleri ve bağımsız 

prognostik belirteçlere anlamlı katkı sağlamamaktadır (11).  

       Sitogenetik zamanla MM‟da prognostik faktörler arasında yerini alarak, en 

önemli belileyicilerden biri olmuştur. Hiperdiploidi, t(6;14) ve t(11;14) iyi 

prognoz göstergesi iken (31), 13q ve 17p delesyonları (32), t(4;14), t(14;16), 

t(14;20)  kötü prognozu işaret etmektedir (26, 31, 33). 

       Böbrek yetmezliği MM‟li hastalarda kötü prognostik belirteç olup, %50‟ye 

varan sıklıkta görülmesi önemini artırmaktadır. Böbrek yetmezliği prognozu 

çeşitli yollarla etkilemektedir. Erken ölümler ve kısa ortanca sağ kalım 

bildirilmekle birlikte, böbrek yetmezliğinden çıkış durumunda sağ kalım 

dezavantajı ortadan kalkmaktadır (5). Ayrıca tedavide kullanılması planlanan 

ilaçlara doz ayarı yapılması, etkili olduğu bilinen nefrotoksik ilçalardan 

kaçınılması yetersiz tedavi riskini taşımaktadır. Böbrek yetmezliği ayrıca 

elektrolit imbalansı, enfeksiyona yatkınlık yaparak yatarak tedavinin uzamasına 

ve hayat kalitesini düşürmektedir. Neticede böbrek yetmezliğinden çıkış MM‟li 

hastalar için büyük önem taşımaktadır. Böbrek yetmezliğinden çıkış oranı çeşitli 

faktörlerden etkilenerek, %20-60 arasında değişmektedir (34). Kreatinin seviyesi 

yüksekliği, hiperkalsemi, proteinüri miktarı, M protein tipi böbrek yetmezliğinden 

çıkışta etkili faktörler olarak bildirilirken, kemoterapi yanıtı ile ilişki tespit 

edilmemiştir (5, 10). Böbrek yetmezliğinin kötü prognostik gösterge olması ve 

BY den çıkışın sağ kalım dezavantajını ortadan kaldırması BY den çıkışa etkili 

parametrelerin belirlenmesinin gereğini ortaya koymaktadır. 
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2.2. Multiple Myelom ve Böbrek  

       Multiple myelomda BY tedavide zorluklara yol açan önemli bir prognostik 

faktördür. Tanıda sıklıkla serum kreatinin değeri kullanılmakla birlikte özellikle 

hafif ve orta derecede böbrek yetmezliği bulunanlarda glomeruler filtrasyon oranı 

daha doğru bilgi vermektedir. Böbrek yetmezliği sınırı olarak 2 mg/dl 

kullanılmaktadır ve orta derecede BY‟ye tekabül etmektedir. Fakat daha az 

sıklıkta BY sınırını 1,5mg/dl kabul eden yayınlar mevcuttur. Bu nedenle MM‟li 

hastalarda BY sıklığı tanıma bağlı olarak %50‟ye kadar yükselmektedir (10) ve bu 

hastaların %10‟unda tanı anında renal replasman tedavisi ihtiyacı olmaktadır (8). 

       Multiple myelomda tanı anında tespit edilen böbrek hasarının nedenleri çeşitli 

olup (Tablo 4), geri dönüşlü olabilmektedir. Böbrek hasarı esas olarak 

monoklonal hafif zincirlerin etkisi sonucu gelişir. Hiperkalsemi daha az sıklıkla 

olmak üzere böbrek yetmezliğinin diğer nedenidir. Dehidratasyon, nefrotoksik 

ilaçlar ve kontrast madde kullanımı genellikle hafif zincirlerin etkilerini artırarak 

böbrek hasarına neden olurken nadiren böbrek yetmezliği gelişiminde esas 

nedendir (35). 
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Tablo 4. Multiple myelomda böbrek hasarı (41) 

Fonksiyonel tubuler anomaliler 

        Fanconi Sendromu  

        Konsantrasyon bozuklukları 

        Distal renal tubuler asidoz 

        Hiperkalsemik nefropati 

        Düşük moleküler ağırlıklı proteinüri 

Yapısal anomaliler 

        Myelom böbreği 

        Akut silendir nefropatisi 

        Glomerulopati 

               Hafif zincir depo hastalığı 

               Amiloidozis 

               Fibriler glomerulonefrit 

        Vasküler lezyonlar 

        Plazma hücre infiltrasyonu 

Diğer nedenler 

        Dehidratasyon ve Kontrast madde maruziyeti 

        Akut ürik asit nefropatisi 

         Obstrüktif nefropati 

         Hiperviskosite sendromu 

        Asemptomatik hafif zincir proteinürisi 

  

       Hafif zincirlerin böbrekte etkili olduğu alanlar ve mekanizma farklı 

olduğundan MM‟a bağlı böbrek yetmezliği farklı klinik ve patolojik bulgularla 

kendini gösterir. Hafif zincirlerin neden olduğu  “myelom böbreği” olarak 

tanımlanan silendir nefropatisi böbrek hasarının en sık nedenidir. Multiple 

myelomda gözlenen hafif zincir depo hastalığı, amiloidoz veya edinilmiş erişkin 



13 
 

tip Fanconi sendromu kimi zaman birlikte gelişebilen diğer klinikopatolojik 

durumlardır (35). 

2.2.1. Hafif zincirler ve böbrek  

       IgG, IgA, IgM, IgD ve IgE olmak üzere toplam 5 çeşit Ig bulunmaktadır. 

Ig‟ler plazma hücrelerinden ayrı ayrı sentezlenen iki ağır iki hafif toplam 4 

polipeptid zincirinden oluşurlar (şekil 1). Hafif zincirler kappa (κ) ve lambda (λ) 

olmak üzere iki tiptir ve ağır zincirlere Ig meydana getirmek üzere kovalent 

bağlarla bağlanırlar (38). Hafif zincirler, ağır zincirlerden bir miktar fazla üretilir 

ve sağlıklı insan serumunda çok az miktarda bulunurlar (39, 40). Serbest hafif 

zincirlerin monomerik büyüklüğü yaklaşık olarak 22-25 kDa dır (41). Serbest 

hafif zincir düzeyi ölçümünde normal değer aralığı, serbest kappa (κ) hafif zincir 

için 3,3-19,4 mg/L iken serbest lambda (λ) hafif zincir için 5,7-26,3 mg/L „dir 

(42). 

       Serbest hafif zincirlerin metabolizması böbrekler yolu ile olur. Hafif zincirler 

glomeruler kapiller duvardan kolayca filtre edilebilirler ve proksimal tübüllerde 

cubilin megalin reseptör sistemi ile endositoz gerçekleşir. Endozomal-lizozomal 

yol ile metabolize edilir. Yarı ömürleri 2-4 saattir (43). Sağlıklı bireylerde günlük 

hafif zincir üretimi 0,5-1 gr/gün iken böbreklerin hafif zincir metabolizma 

kapasitesi 10-30 gr/gündür (44). Böbrek fonksiyonları normal sınırlarda ve aşırı 

miktarda üretim yok ise idrarda 1-10 mg/g hafif zincir tespit edilir (39). Böbrek 

yetmezliğinde azalmış metabolizma nedeni ile ve MM gibi B hücre proliferatif 

hastalıkları, romatoid artrit, sjögren sendromu, multiple skleroz, sistemik lupus 

eritamatozis gibi kronik inflamatuar hastalıklarda artmış üretim sonucu serbest 
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hafif zincir serum düzeyleri artar (43). Böbrek yetmezliğinde kappa ve lambda 

hafif zinciri birlikte yükselir.  Multiple myelom tanısını desteklemekte kappa 

lambda oranı kullanılabilir.  

       Fazla miktarda serbest hafif zincir üretimi, proksimal tübülde fazla miktarda 

endositoz yapılmasına ve bu yolla tübüllerin fizyolojik görevini yapmasına engel 

olarak tübüler disfonksiyon geliştirir. Protein yükünün devam etmesi tübüler 

hücrelerde inflamtuar sitokinlerin salınımı ve nekroz, apopitoz ile sonuçlanabilir. 

Hafif zincir üretimi proksimal tübül hücrelerinin endositoz kapasitesini aştığında 

ise tübüllerde konsantrasyonu artar. Tubullerde konsantrasyonu artan hafif 

zincirler Tamm-Horsfall proteini ile reaksiyona girerek tubuler silendir oluşturur 

(41, 35). 

       Hafif zincirlerin nefrotoksisitesi çeşitlilik göstermektedir. Nefrotoksisiteyi 

belirleyen ise hafif zincirlerin değişken bölgesidir (35). κ ve λ hafif zincirin her 

ikisi de nefrotoksik olmakla birlikte eşlik ettikleri klinik tablolardaki sıklıkları 

farklıdır. λ hafif zincir amiloidozla daha sık görülmekte iken, Fanconi 

Sendromunda κ hafif zincir daha sık birliktelik gösterir (41). 
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Şekil 1. Ġki hafif ve iki ağır zincirden oluĢan immunoglobulin molekülü  
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Şekil 2. Hafif zincirlerin glomerulden süzülüp, proksimal tübül hücrelerinde lizozomlarda yıkımı 

ile sonuçlanan metabolizma yolu (35) 

 

2.2.2. Myelom böbreği  

       Multiple myeloma eşlik eden en sık böbrek tutulum şeklidir. Genellikle akut 

BY tablosu ile başvuru gerçekleşir. Patolojik incelemede distal tubuler silendirlere 

eşlik eden proksimal tubuler atrofi, tubulointerstisyel fibrozis ile karakterize 

kronik tubulointerstisyel nefropati izlenir. Glomerül etkilenmediğinden idrarda 

serbest hafif zincir (Bence-Jones proteinüri) tespit edilir (35, 41, 45, 48).                            

       Multiple myelomda fazla miktarda üretilen hafif zincirler proksimal 

tübüllerin katabolize etme kapasitesini aşar. Henle kulpu çıkan kolunda üretilen 

ve salınan Tamm-Horsfall proteini (üromodulin) glikoprotein yapıdadır ve hafif 
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zincirlere afinitesi vardır. Tubullerde konsantrasyonu artan hafif zincirler Tamm-

Horsfall proteini ile tubuler silendir oluşturarak tubuler obstrüksiyona neden 

olurlar (41, 35). Tubuler obstruksiyon intraluminal basınç artışına ve bu nedenle 

glomeruler filtrasyon hızında ve interstisyel kan akımında düşüşe neden olur. 

Böbrek fonksiyonun azalması ile hafif zincirlerin tubuler klerensi azalır ve 

konsantrasyonu daha çok artar. Böylece silendir oluşum hızı artarak, myelom 

böbreği ile sonuçlanan kısır döngü oluşur. Hiperkalsemi, asidoz, dehidratasyon ve 

loop diüretik kullanımı tubuler silendir oluşumunu artırır (35, 45).   

       Myelom böbreği oluşumunda diğer mekanizma hafif zincirlerin endositozu 

ile başlar. Proksimal tubul hücrelerinden, IL-6, IL-8 ve TNF –a gibi sitokinlerin 

salınımının ardından kimi zaman multinükleer dev hücreler olmak üzere 

inflamatuar hücre infiltrasyonu görülür. Daha sonra ise fonksiyon kaybını 

pekiştiren fibrozis gelişim süreci başlar (35, 45). 

       Ayrıca hafif zincirlerin artmış miktarda endositozu tubuler hücre nekrozu 

yaparak böbrek fonksiyon bozukluğu ciddiyetini artırır (35, 41, 45 ). 

        Multiple myelomda en kötü seyirli böbrek tutulumu, akut oligürik böbrek 

yetmezliği ile başvuran ve proksimalde daha belirgin olmak üzere distal 

tübüllerde de yoğun silendir gelişimi görülen akut silendir nefroatisidir. Genelikle 

tabloya dehidratasyon, kontrast maruziyeti ve hiperkalsemi eşlik eder. Kontrast 

madde kullanımı öncesinde ve sonrasında yeterli hidrasyon ile komplikasyon 

önlenebilir. Akut silendir nefropatisinde yoğun tedavinin yanında plazmaferez 

öneren küçük çaplı çalışmalar mevcuttur (41). 
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ġekil 3. Myelom böbreği : Myelom böbreği, parçalı görünümü ile tipik myelom silendirleri (A),  

myelom silendirleri çevresinde reaktif tübüler hücreler (B), medüller kanallarda silendirler (C), 

immunflöresan mikroskobi ile λ hafif zincirlerde boyanma (D). (A, B, C, hemotoksilen eozin,  

Ax250, Bx350, Cx150 ) (D, direk immunflöresan, x150) (45) 

 

2.2.3. Hiperkalsemi 

       Hiperkalsemi, MM da görülen böbrek yetmezliğinin nedenleri arasında ikinci 

sırayı alır (9). Multiple myelomda hiperkalsemi, IL -1β, paratiroid hormon benzeri 

peptid, IL-6 ve lenfotoksinler gibi bir grup sitokinin etkileri ile artmış kemik 

rezorbsiyonuna bağlı gelişir (4, 55, 56, 57). Hiperkalsemi, böbreğin konsantrasyon 

kabiliyetini bozar, renal kan akımını renal vazokonsantrüksiyona neden olarak 

azaltır ve diürezi artırır. Artan diürez ile hipovolemi ve prerenal azotemiye neden 

C D 

A B 
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olur. Konsantre ve azalmış idrar akımı silendir gelişimini artırır. Sonuç olarak 

hiperkalsemi silendir nefropatisine bağlı gelişen böbrek hasarını artırır.  

        Hiperkalsemi, genellikle hidrasyona ve kemoterapiye iyi yanıt verir. Loop 

diüretikleri de hiperkalsemide etkili olmakla birlikte hastada övolemi 

sağlanmadan uygulanması renal hasarı artırır. Bifosfonatların etkisi ilk birkaç gün 

içinde izlenir ve yineleyen uygulamalar ile hiperkalseminin tekrarlaması önlenir 

(58). Maligniteye bağlı hiperkalsemide etkili tedavi seçeneklerinden olan 

bifosfonatlar MM‟a bağlı akut böbrek yetmezliğinde dikkatle kullanılmalı. 

Bifosfonatların böbrek toksisitesi olması ve uygulama ardından gelişebilen 

hipokalsemi önemli komplikasyonlarıdır. 

 

2.2.4. Hafif zincir depo hastalığı ve amiloidozis 

       Hafif zincir depo hastalığı ve amiloidozis glomeruler tutulum gösterir. Hafif 

zincir glomerulopatisi Ig birikimi ile oluşur. Immunglobulin birikimi amiloid 

yapısında olabilir. Her iki formda da en belirgin özellik nonselektif proteinüridir.  

       Amiloid, hafif zincirlerin değişken bölgesinden oluşan fibriler yapıda 

birikimlerdir (49). Amiloidozisde nefrotik düzeyde proteinüri yanında vakaların 

ancak %20‟inde tanı anında böbrek yetmezliği görülür (50). Kesin tanı için 

biyopsi ile patolojik inceleme gereklidir. Daha kolay elde edilebilen subkutan yağ 

dokusu ve rektal biyopsi, kemik iliği biyopsisi veya böbrek biyopsisi seçenekler 

arasındadır.  
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        Hafif zincir depo hastalığında hafif zincir birikimleri fibriler değil granüler 

biçimdedir ve amiloid gibi Kongo kırmızısı ile boyanma göstermez (53). Hafif 

zincir birikimi esas olarak mesengiumda ve ayrıca arterioller ve kapillerde de 

izlenebilir. İmmunfloresan ile genellikle lineer peritubuler ve mesengial nodüller, 

bazal membran, bowman kapsülü, vasküler yapılarda, interstisyumda hafif zincir 

birikimi izlenir. Eşlik eden interstisyel fibrozis değişmeyen bulgulardandır (52). 

Amiloidozisten farklı olarak hastaların tamamına yakınında başvuruda nefrotik 

sendroma eşlik eden böbrek yetmezliği bulunur ve extrarenal organ tutulumu daha 

azdır. Hafif zincir depo hastalığında daha çok kappa tipi hafif zincir birikimi 

görülürken (52), amiloidoziste vakaların %80‟inde lambda tipi hafif zincir tespit 

edilir (50). 

2.2.5. Tübüler fonksiyonel bozukluklar 

       Edinilmiş fanconi sendromu, proksimal tübül reabsorbsiyon bozukluğu 

sonucu gelişir. Hafif zincirlerin proksimal tübül hücrelerine direk tahrip edici 

etkisi patogenezde suçlanmaktadır. Tübüler hücre nekrozu, fokal mikrovillus 

kaybı yanında kısmen katabolize edilmiş hafif zincirlerin oluşturduğu kristal 

inklüzyonların proksimal tubul membran taşıyıcılarını (Na-K-ATPase) etkilediği 

düşünülmektedir (35, 46). Hastaların %90‟ında kappa hafif zincir tespit edilir.  

        Glukozüri, aminoasidüri, hipopotasemi, hipofosfatemi, hipoürisemi ve 

proksimal renal tubuler asidoz ile seyreder (46). Erişkin hastalarda tespit edilen 

proksimal renal tubuler asidozun en sık nedeni MM‟dir (41).  Çoğu hastada 
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semptom yoktur. En sık klinik bulgu osteoporoz ve yavaş seyirli böbrek 

yetmezliğidir (35).  

          Hafif zincir proteinürisi tespit edilen MM hastalarında poliüri, polidipsi ile 

seyreden idrar konsantrasyon defekti görülebilir. Tubulointerstisyel değişiklikler 

ve ADH‟ya yanıtsızlık nedeni ile gelişen nefrojenik diabetes insipitus 

patogenezde suçlanmaktadır (47).  

       Multiple myelomda, hafif zincir proteinürisi olan hastalarda nadir olmakla 

birlikte distal tip renal tubuler asidoz görülebilmektedir (54).      

 

2.2.6. Multiple myelomda diğer böbrek yetmezliği nedenleri  

       Damar tutulumu genellikle glomerüllerle birlikte arterioller, küçük ve orta 

boy arterlerdedir. Amiloid veya granüler tarzda hafif zincir birikimi damar 

duvarında izlenir. Bunun yanında böbrek yetmezliği tablosunda proliferatif ve 

proliferatif olmayan vaskülopati de izlenebilir (59). 

       Plazma hücreleri ile böbrek parankim infiltrasyonu, hiperviskositeye bağlı 

böbrek hasarı ve ürik aside bağlı nefropati nadiren gelişir. Hidrasyon, idrar 

alkalinizasyonu ve allopurinol kullanımı hiperürisemi ile mücadelede başarı ile 

kullanılmakta ve günümüzde MM‟da ürik aside bağlı nefropati görülmesini 

engellemektedir (20, 48, 60, 61).   

       Multiple myeloma bağlı obstrüktif üropati ise plazmasitom, büyük pelvik 

proteinöz silendirler, vertebral çökme kırığına bağlı gelişen sinir hasarı 

neticesinde nörojenik mesane ve nefrolitiazis sonucu gelişebilmektedir (41). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

       Bu çalışmada yeni tanı almış MM hastalarında böbrek yetmezliği,   böbrek 

yetmezliğinden çıkışta etkili prognostik faktörler ile böbrek yetmezliğinin 

tedaviye yanıt ve sağ kalım üzerine etkileri araştırılmıştır. Çalışma, Gazi 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Hematoloji ve Nefroloji Bilimdalları‟na 2000 - 2010 

yılları arasında başvurarak MM tanısı almış 136 hasta laboratuvar parametreleri 

ile geriye dönük olarak değerlendirilerek gerçekleştirilmiştir.   

       18 yaşından büyük, MM tanısı alan hastalar çalışmaya dahil edilirken MGUS, 

Waldenström Makroglobulinemisi gibi diğer plazma hücre hastalıkları tanısı alan 

ve dış merkezde tanı ve tedavi sonrası bölüme başvuran, tanı tetkikleri elde 

edilemeyen MM‟lu hastalar çalışma dışı bırakılmıştır. Hastaların ortanca izlem 

süresi 14,5 (1-127) aydır. Böbrek yetmezliğine katkıda bulunan etkenlere ağırlık 

verilerek hastalara ait demografik veriler, tanı anında MM evre, risk, eşlik eden 

hastalıklar, nefrotoksik ajan ve kontrast madde gibi diğer böbrek yetmezliği risk 

faktörleri, aldıkları ilk tedaviler ve yanıtları kaydedildi. Tanı anında ölçülen Ig G, 

A, M düzeyleri, protein, albumin,  globulin,  β2 mikroglobulin, hemoglobin (Hb), 

beyaz küre (BK), trombosit (PLT), eritrosit sedimentasyon hızı (ESH), C-reaktif 

protein (CRP), kan üre-nitrojeni (BUN), kreatinin, ürik asit, kalsiyum, LDH, 24 

saatlik idrarla ölçülen kreatinin klerensi (Ccr), 24 saatlik idrarda protein miktarı, 

kemik iliği biyopsisi (KİB)‟de plazma hücre oranı ve karın ultrasonografisi 

değerlendirmeye alındı. Serum serbest hafif zincir düzeyleri yeterli hastada elde 

edilemediğinden değerlendirmeye alınamadı. 
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       Hastaların yalnızca almış oldukları indüksiyon tedavisi çalışma kapsamında 

incelenmiştir. Böbrek yetmezliği ile tedavi yanıtı ve böbrek yetmezliğinden çıkış 

ile tedavi yanıtı arasındaki ilişki araştırıldı. Tedavi sonrasında MM tedaviye yanıt 

değerlendirmesi EBMT ölçütlerine göre yapıldı. Yanıt değerlendirmesi en az iki 

kür kemoterapi almış hastalarda yapıldı. Kısmi yanıt ve tam yanıt tespit edilen 

hastalar yanıt alınmış kabul edildi. İlk iki ay içinde ölen, tanı sonrasında takipten 

çıkan ve çalışma bitiş tarihinde henüz iki kür kemoterapiyi tamamlamaması 

nedeni ile yanıt değerlendirmesi yapılmamış hastalar istatiksel analize dahil 

edilmemiştir. Bu nedenle tedavi yanıtı 136 hastanın 93‟ünde değerlendirilebildi. 

38 hastada kısmi veya tam yanıt tespit edildi. Böbrek yetmezliği olan 24 hastanın 

ise 18 inde tedavi yanıtı değerlendirilirken 5‟ine yanıt alındı. 

3.1. Hastaların Evre, Risk ve Böbrek Yetmezliği Yönünden 

Tanımlanması  

       Çalışma grubu 72 erkek ve 64 kadın hastadan oluşmaktaydı. Ortanca yaş 62 

(38-90) hesaplandı. 136 hastanın 124‟ünde ISS ye göre evreleme ve 109 hastada 

risk değerlendirilmesi yapılabilmiştir. Tanı sırasında hastaların 112‟si (%82,4) 

monoklonal tam Ig‟e sahipti. M proteininin 85 (%62,5) hastada IgG, 22 hastada 

IgA (%16,2), 4 hastada IgD (%2,9) ve 1 hastada (%0,7) IgM tipinde olduğu 

görüldü. Hastaların 22 (%16,2)‟sinde hafif zincir tipinde iken (11 hasta KHZ ve 

11 hasta LHZ), 2 hastanın sekretuvar olmayan tipte olduğu tespit edildi (Tablo 5 ).  

       Tanı anı incelemelere göre 30 hasta (%24,2) evre I, 38 hasta (%30,6) evre II, 

56 hasta (%45,2) evre III olarak değerlendirildi. Uluslararası risk 
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derecelendirmesine göre 25 hasta (%22,9) düşük, 45 hasta (%41,3) orta dereceli 

ve 39 hasta (%35,8) yüksek risk grubunda yer almaktaydı (Tablo 6).  

 

Tablo 5. Monoklonal Protein Tipi 

Monoklonal protein tipi Hasta 

sayısı (n) 

                                    

% 

Tam Ig  

         Ig G 

         Ig A 

         Ig D 

         Ig M 

112 

85 

22 

4 

1 

82,4 

62,5 

16,3 

2,9 

0,7 

Kappa hafif zincir 11 8,1 

Lambda hafif zincir 11 8,1 

Sekretuvar olmayan 2 1,5 
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Tablo 6. MM tipi, evre ve risk bilgileri 

 Hasta sayısı (n) % 

MM tipi 

        Tam Ig 

        Hafif zincir 

        Sekretuvar olmayan 

 

112 

22 

2 

 

82,4 

16,2 

1,5 

Duri-Salmon evre 

        Evre I 

        Evre II 

        Evre III 

        Evre A 

        Evre B 

 

12 

21 

103 

112 

24 

 

8,8 

15,4 

75,7 

82,4 

17,6 

ISS Evre* 

       Evre I 

       Evre II 

       Evre III 

 

30 

38 

56 

 

24,2 

30,6 

45,2 

ISS risk** 

     DüĢük  

     Orta  

     Yüksek  

 

25 

45 

39 

 

22,9 

41,3 

35,8 

*ISS‟ye göre evreleme 124 hastada yapılmıştır. 

**ISS‟ye göre risk değerlendirmesi 109 hastada yapılmıştır 

 

       Hastalarda tanı anında serum kreatinin seviyesi ve 24 saatlik idrar tetkiki ile 

kreatinin klerensi hesaplanarak, BY varlığı ve böbrek hastalığı evreleri belirlendi. 

Serum kreatinin seviyesi 2 mg/dl üzerinde olan hastalar BY olarak kabul edildi ve 

buna göre 24 (%17,6) hastada BY saptandı. Böbrek yetmezliği olan ve olmayan 
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hastalar tanı anında tespit edilen diğer BY risk faktörleri (Nonsteroid 

antiinflamatuar (NSAI)  kullanımı, sepsis, kontrast madde kullanımı, 

hiperkalsemi, hiperürisemi, Tip II Diabetes mellitus (Tip II DM) , hipertansiyon 

(HT), kalp yetmezliği ) açısından irdelendi. Bu iki grup demografik özellikler, 

hastalık tipi, evresi ve riski, M protein miktarı, proteinüri miktarı, kreatinin 

klerensi, Hb, BK, PLT, albumin, protein, globulin, BUN, Kr, kalsiyum, ürik asit, 

LDH, CRP, ESH, B2 mikroglobulin, KİB plazma hücre oranı ve karın USG sinde 

böbrek bulguları yönünden karşılaştırıldı. Karın USG‟sinde böbrek bulguları 

ekojenite artışı, böbrek boyutları büyük, böbrek boyutları küçük ve normal olmak 

üzere dört grupta değerlendirildi. 

        Takipte kreatinin seviyesinin 2mg/dl altına düşmesi böbrek yetmezliğinden 

çıkış olarak tanımlandı ve bu döneme dek geçen süre belirlendi. Böbrek 

yetmezliğinden çıkışın sağ kalım üzerine etkisi araştırıldı. Böbrek yetmezliğinden 

çıkışta etkili prognostik faktörler irdelendi. Bu amaçla her iki grupta yukarıda 

sayılan değişkenlerin oranları ve ortanca değerleri karşılaştırıldı. Ayrıca yüksek 

kreatinin seviyesinin BY den çıkışa etkisinin daha iyi değerlendirilmesi amacı ile 

böbrek yetmezliği olan hastalar, kreatinin 2-4mg/dl ve kreatinin 4mg/dl üzerinde 

olmak üzere 2 alt gruba ayrıldı. Tanı anında renal replasman ihtiyacı olmasının 

BY‟den çıkışa etkisi ayrıca araştırılmıştır.                  
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3.2. Böbrek Yetmezliği Tedavisi 

       Multiple myelom ve BY tanısı alan 24 hasta acil renal replasman tedavisi 

açısından değerlendirilerek, myelom tedavisi yanında hastalara destek tedavisi 

sağlanmıştır. Hidrasyon, hiperkalsemiye yönelik bifosfonat tedavisi (14 hastada 

klodronat, 7 hastada doz ayarı yapılarak zolendronik asid ) ve nefrotoksik ajanlar 

kesilmiştir. Bununla birlikte hiperürisemi bulunan hastalara ve myelom tedavisi 

alan hastalara kemoterapiye bağlı gelişebilecek hiperürisemi komplikasyonundan 

korunmak amaçlı allopurinol verilmiştir. Renal replasman tedavisi ihtiyacı olan 9 

hastanın tümüne destek tedavisinin yanında hemodiyaliz uygulanmıştır. 

 

3.3. Serum Ġmmunoglobulin Ölçümü, Monoklonal Protein Tespiti  

       Serum Ig düzeyleri ölçümünde Freelite nefelometri yöntemi ile BNII 

nefelometre kullanıldı. Serum Ig düzeylerinin ölçümünde Dade Behring kitleri 

kullanıldı. 

       Monoklonal protein varlığı ile ilişkili ölçüm ve değerlendirmeler Gazi 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Erişkin Hematoloji Laboratuvarında yapıldı. Serum 

örnekleri IFE yöntemi ile Beckman cihazında çalışılarak, oluşan bantlar 

değerlendirildi. 

 

3.4. Ġstatistiksel analiz  

Sürekli değişkenlere ait ortalama değerler Mann-Whitney U testi ile,  

kategorik değişkenler Chi-kare testi ile karşılaştırıldı. Sağ kalım analizi Kaplan-
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Meier analizi ile hesaplandı. Sağ kalıma etkili olan değişkenler log rank test ile 

araştırıldı. Tüm analizler SPSS 11,5 programı kullanılarak yapıldı. Anlamlılık 

düzeyi p<0,05 alındı.  

 

3.5. Etik kurul onayı ve bütçe 

       Bu çalışmaya başlamadan önce Keçiören Eğitim ve Araştırma Hastanesi 

Ankara 1 nolu Klinik Araştırmalar ve Etik Kurulu‟ndan 25.11.2009 tarih ve             

2009/11-110 sayı ile onay alınmıştır. Çalışma geriye dönük verilerin analizinden 

oluşmakta olup, bütçe kullanımı gerekmemiştir. 
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4. BULGULAR 

4.1. Demografik Bulgular, Hastalık Tipi ve Risk Değerlendirmesi 

Çalışmada 01.01.1999-31.12.2009 tarihleri arasında MM tanısı alan 136 

hastanın dosya bilgileri kaydedildi. Çalışma grubunda 72 (%52,9) erkek ve 64 

(%47,1) kadın hasta yer almaktaydı. Ortanca yaş 62 (en küçük: 38, en yüksek: 90) 

hesaplandı. Hastalarda saptanan monoklonal protein tipi Tablo 5‟de MM tipi, evre 

ve risk bilgileri Tablo 6‟da verilmiştir. 

 

4.2. Tanı Anı Değerlendirme 

       Tanı anında hastalık değerlendirmesinde kullanılan parametrelerin ortalama 

değerleri Tablo 7‟de verilmiştir. Ortalama Hb değeri 9,9g/dl,  kalsiyum 9,6 mg/dl,  

ortalama kreatinin 1,58 mg/dl, Ccr 66,9 ml/dk ve proteinüri ise 2012mg/g 

saptanmıştır. 

       Tanı anında 8 hastada  (%5,9)  hiperviskosite tespit edildi. 6 hastaya (% 4,4) 

plazmaferez uygulanmştır. Hiperviskositesi olan ve plazmaferez uygulanan 1 

hastada eş zamanlı BY tespit edilmiştir.  
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Tablo 7. Tanı anı değerlendirmede laboratuar değerler 

 Ortalama ±Standart 

derivasyon 

 Ortalama ±Standart 

derivasyon 

Hb (g/dl) 9,9 2,2 Albumin (mg/dl) 4,0 3,7 

BK (/mm
3
) 6254 2318 Globulin (mg/dl) 5,3 2,7 

PLT 

(x1000/mm
3
) 227164 89828 

KĠB plazma hücresi 

(%) 62,2 30,6 

 

BUN 
28,4 22,8 

 

 

 

M  protein  

Miktarı 

Ig G 

(mg/dl) 
5506,4 4546,6 

 

Kreatinin 

(mg/dl) 

1,58 1,35 

Ig A 

(mg/dl) 
3859,9 5117,9 

Kalsiyum 

(mg/dl) 
9,6 1,5 

β2 mikroglobulin 

(mg/L) 
1,0 2,6 

Fosfor  
4,0 2,9 

ESH (mm/h) 
86,8 40,9 

Ürik asit 
6,4 2,6 

CRP (mg/L) 
21,4 29,9 

Potasyum 
4,3 2,7 

Ccr (ml/dk) 
66,9 36,2 

LDH (U/L) 
236,6 185,1 

Proteinüri (mg/gün) 
2012,5 3416,6 

 

4.2.1 Tanı anı böbrek yetmezliği açısından değerlendirme 

       Hastaların tanı anında böbrek yetmezliği yönünden değerlendirilmesi ve 

sınıflanmasında kullanılan parametreler Tablo 8‟de verilmiştir. 98 hastanın 

kreatinin değeri normal sınırlarda 1,4 mg/dl ve altında saptanmıştır. Tanı anında 

kreatinin 2mg/dl ve üzerinde olan hastalar böbrek yetmezliği var olarak kabul 

edildi. 24 hastada (%17,6) BY tespit edilmiştir. 14 hastada ise kreatinin 1,4 ile 
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2mg/dl arasındadır. Hastalar böbrek yetmezliği açısından 24 saatlik idrar tetkiki 

ve Ccr ile değerlendirildiğinde ise 45 hastanın (%33,1) böbrek fonksiyonu normal 

sınırlarda, evre I KBH grubunda, 6 hasta ise Ccr 15 ml/dk altında (evreV KBH) 

tespit edilmiştir. 24 saatlik idrar tetkiki ile 23 (%16,9) hastada 3500 mg/gün 

üzerinde, nefrotik düzeyde proteinüri saptanmıştır. 

Tablo 8. Hastaların tanı anında böbrek fonksiyonları yönünden değerlendirilmesi 

 Hasta sayısı (n) % 

Kreatinin  

       ≤1,4 mg/dl 

       1,4-2 mg/dl 

       kreatinin >2mg/dl 

 

98 

14 

24 

 

72,1 

10,3 

17,6 

KBH Evresi 

Evre 1 

Evre 2 

Evre 3 

Evre 4 

Evre 5 

 

45 

30 

36 

19 

6 

 

33,1 

22,1 

26,5 

14,0 

4,4 

Proteinüri  

<300mg/gün 

300-3500mg/gün 

≥3500mg/gün 

 

61 

52 

23 

 

44,9 

38,2 

16,9 

 

        Tanı anında böbrek böbrek fonksiyon bozukluğu olan 9 hastaya (%6,6) HD 

uygulanmıştır. 1 hasta takipte (1 ay sonra) HD‟ den ayrılmıştır. 
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4.3. Böbrek Yetmezliği Olan ve Olmayan Grupların KarĢılaĢtırılması 

4.3.1. Diğer böbrek yetmezliği risk faktörleri  

Böbrek yetmezliği olan (n=24) ve olmayan (n=112) hastalar tanı anında 

mevcut olan diğer böbrek yetmezliği risk faktörleri (Tablo 9) yönünden 

karşılaştırıldı. NSAI kullanımı (p=0,03) ve hiperürisemi (p=0,02) gibi BY 

gelişimi risk faktörleri, BY olan hasta grubunda anlamlı olarak daha sık 

izlenmiştir. Böbrek yetmezliği gelişimine katkıda bulunan diğer risk 

faktörlerinden kontrast madde maruziyeti, sepsis, hiperkalsemi, HT ve Tip II DM, 

kalp yetmezliği mevcudiyeti de BY olan ve olmayan hastalar arasında 

karşılaştırılmış ve anlamlı farklılık saptanmamıştır. 

Tablo 9. Böbrek yetmezliği olan ve olmayan hastaların tanı anında diğer böbrek 

yetmezliği risk faktörleri yönünden karşılaştırılması 

Böbrek yetmezliği 

risk faktörleri 

Böbrek yetmezliği yok 

n=112 (%) 

Böbrek yetmezliği var 

n=24 (%) 

P değeri 

Hiperürisemi 30 (29,1) 12 (54,5)  0,02 

NSAI kullanımı 15 (13,4) 8 (33,3)  0,03 

Sepsis 3 (2,6) 2 (8,3) >0,05 

Kontrast madde 

kullanımı 

18 (16,1) 7 (29,2)  0,04 

Hiperkalsemi 20 (17,8) 6 (25,0) >0,05 

Tip II DM 22 (19,6) 7 (29,2) >0,05 

HT 48 (42,8) 14 (58,3) >0,05 

Kalp yetmezliği 11 (9,8) 3 (12,5) >0,05 
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4.3.2. Demografik özellikler, laboratuar parametreleri, USG bulguları 

       Böbrek yetmezliği olan (n=24) ve olmayan (n=112) hastalar tanı anında 

mevcut olan demografik özellikleri, laboratuvar parametreleri (tablo 10) ve USG 

bulguları (Şekil 4) yönünden karşılaştırıldı. Gruplar arasında anlamlı yaş farkı 

izlenmedi. BY olan grupta erkek cinsiyet sıklığının daha fazla olduğu (%75 - 

%48,2) saptandı (p=0,02). Multiple myelom tipleri (Ig, Hafif zincir, 

Nonsekretuar) gruplar arasında karşılaştırıldığında, BY olan grupta Hafif zincir 

tipi hastalık daha sık izlenirken (%29-13,4; p=0,02) Ig tipi (IgG, IgA, IgM, IgD) 

ve miktarı, hafif zincir tipi (κ, λ) açısından istatisksel olarak anlamlı farklılık 

tespit edilmedi. ISS Evre ve risk değerlendirilmesi yapıldığında, BY grubunda 

yüksek riskli (%77,8-%27,5) ve evre III hastaların (%95,3-%34,9) yüksek oranda 

bulunduğu tespit edilmiştir (p=<0,001). Beklendiği üzere BY olan grupta serum 

BUN, kreatinin, fosfor, ürik asit seviyesi ve 24 saatlik idrarda proteinüri miktarı 

daha yüksek olup, Ccr daha düşük saptanmıştır. Böbrek yetmezliği olan hastalarda 

ortalama BK, β2 mikroglobulin, CRP ve globulin seviyeleri yüksek bulunmuştur. 

Bununla birlikte Hb, PLT, kalsiyum, albumin, LDH, ESH ve KIB plazma hücre 

oranı açısından değerlendirildiğinde farklılık tespit edilmemiştir. 
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Tablo 10. Böbrek yetmezliği olan ve olmayan hastaların demografik özellikleri ve 

laboratuvar parametreleri yönünden karşılaştırılması 

 Böbrek yetmezliği yok Böbrek yetmezliği var p 

değeri 

YaĢ 63,0±10,2 60,0±9,7 >0,05 

Cinsiyet  (n/%) 

Erkek 

Kadın 

 

54(48,2) 

58(51,8) 

 

18(75,0) 

6(25,0) 

0,02 

MM tipi   (n/%) 

Ig 

Hafif zincir 

Sekretuar olmayan tip 

 

96(85,7) 

15(13,4) 

1(0,8) 

 

16(66,7) 

7(29,2) 

1(4,2) 

0,02 

Monoklonal Ig tipi (n/%) 

IgG 

IgA 

IgD 

 

75(66,9) 

18(16,0) 

2(1,8) 

 

10(41,6) 

4(16,7) 

2(8,3) 

>0,05 

Hafif zincir tipi (n/%) 

kappa 

lambda  

 

59(52,7) 

52(46,2) 

 

11(45,8) 

12(50,0) 

>0,05 

ISS evresi  (n/%) 

Evre I 

Evre II 

Evre III 

 

30(29,1) 

37(35,9) 

36(34,9) 

 

0 

1(4,7) 

20(95,3) 

<0,001 

ISS riski   (n/%) 

DüĢük risk 

Orta risk 

Yüksek riskli 

 

24(26,4) 

42(46,2) 

25(27,5) 

 

1(5,5) 

3(16,7) 

14(77,8) 

<0,001 

Hb (g/dl) 9,9±2,3 9,7±2,1 >0,05 

BK (/mm
3
) 6024±2141 7326±2820 0,01 

PLT (x1000/mm
3
) 232119±88262 204042±95332 >0,05 

BUN 23,3±19,1 52,4±24,2 <0,001 

Kreatinin (mg/dl) 1,06±032 3,99±1,71 <0,001 
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Kalsiyum (mg/dl) 9,6±1,6 9,6±2,1 >0,05 

Fosfor  3,8±3,0 4,8±2,1 0,05 

Ürik asit 6,1±2,4 7,8±3,2 0,004 

Potasyum 4,4±3,0 4,1±0,7 >0,05 

LDH (U/L) 242,2±196,4 210,1±117,7 >0,05 

β2 mikroglobulin (mg/L) 0,73±1,23 2,68±5,68 0,002 

ESH (mm/h) 86,6±41,7 87,8±37,4 >0,05 

CRP (mg/L) 18,3±27,7 35,1±36,1 0,02 

Ccr (ml/dk) 76,0±33,0 28,2±20,5 <0,001 

Proteinüri (mg/gün) 1248,4±2445,6 5451,0±4863,6 <0,001 

Albumin (mg/dl) 4,1±4,1 3,7±0,8 >0,05 

Globulin (mg/dl) 5,5±2,7 4,1±0,7 0,02 

KĠB plazma hücresi (%) 60,2±30,6 71,7±30,0 >0,05 

Monoklonal 

protein 

miktarı 

Ig G 

(mg/dl) 

5654,2±4677,5 4427,3±3440,9 >0,05 

Ig A  

(mg/dl) 

4162,2±5591,5 2494,0±1774,0 >0,05 

 
 

Tanı sırasında 90 hastaya böbrek USG yapıldı (70 böbrek yetmezliği olan 

ve 20 olmayan hastada). Buna göre tanı anında BY olmayan hastaların 59‟unda 

(%84,3) normal bulgular, 5‟inde (%7,1) ekojenite artışı, 3‟ünde (%4,3) böbrek 

boyutlarında artış ve 3‟ünde (%4,3) böbrek boyutlarında küçülme saptandı. 

Böbrek yetmezliği olan hastaların ise 8‟inde (%40,0) normal bulgular, 8‟inde 

ekojenite artışı (%40,0) ve 4‟ünde (%20,0) böbrek boyutlarında küçülme olduğu 

görüldü. Böbrek yetmezliği olan hastalarda olmayan hastalara göre daha sık 

anormal böbrek bulgusu olduğu saptandı (p<0,001) (Şekil 4). 
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ġekil 4. Böbrek yetmezliği olan ve olmayan hastalarda börek USG bulguları  

 

 

4.4. Böbrek Yetmezliği’nin Düzelmesi 

Böbrek yetmezliği olan 24 hastanın 9‟unda  (%37,5)  BY düzeldi, 15 

hastada (%62,5)  BY‟nin düzelmediği tespit edildi. 

Böbrek yetmezliğinden çıkışta median süre 1 ay (minimum 0,5 ay, 

maksimum 10 ay) saptandı. 

 Böbrek yetmezliğinden çıkışa etkili olabilecek prognostik faktörler 

BY‟den çıkan ve çıkmayan hastalar karşılaştırılarak değerlendirilmiştir (Tablo 
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11). Kreatinin 4mg/dl üzerinde olan hastaların %10‟u BY‟den çıkarken, kreatinin 

2-4 mg/dl olan hastaların %57,1‟i BY den çıkmıştır (p=0,02). Ayrıca BY düzelen 

hastaların ortalama kreatinin değeri 3,2 mg/dl iken düzelmeyen hastaların 4,45 

mg/dl saptandı (p=0,05) (Tablo 12). Tanı anında HD ihtiyacı olan hastaların 

BY‟den çıkış oranı (%11,1 - %53,3) daha düşük bulunmuştur (p=0,03). 

Hipertansiyon, BY gelişmesinde risk faktörü olarak belirlenmemekle birlikte, 

varlığında BY‟den çıkış oranının daha düşük olduğu gözlenmiştir. Hipertansiyonu 

olan hastalarda BY‟den çıkış oranı %21,4 iken HT olmayan hastalarda %60 tespit 

edilmiştir (p=0,05). Renal USG normal tespit edilen 8 hastalanın 5‟inde (%62,5) 

böbrek fonksiyonlarının normale döndüğü izlenmiştir. Renal USG ile parankim 

ekojenite artışı saptanan 8 hastanın hiçbiri takipte BY‟den çıkmamıştır. Böbrek 

boyutları küçük saptanan 4 hastanın 3‟ü BY‟den çıkmamıştır.  

Kalp yetmezliği varlığının BY‟den çıkışa etkisi istatiksel olarak anlamlı 

değilse de BY‟den çıkışı zorlaştırma eğilimindedir (p=0,08). Hiperkalsemi mevcut 

olan 6 hastanın 4‟ü, kalsiyumu normal seviyede saptanan 18 hastanın 5‟i (%66,6-

%27,7) BY‟den çıkmıştır (p=0,08). Bu fark istatiksel olarak anlamlı olmamakla 

birlikte BY‟den çıkış daha olası saptanmıştır. Ayrıca BY den çıkan hastaların 

ortalama kalsiyum seviyesi (10,4±1,4), BY‟den çıkmayan gruptan (9,2±0,9) daha 

yüksek tespit edilmiştir (p=0,04) (Tablo 12).  Tip II DM istatiksel olarak böbrek 

yetmezliğinden çıkışta anlamlı katkısı olmadığı tespit edilmiştir (p=0,11). Fakat 

BY‟den çıkmayan grupta Tip II DM olgu sayısı daha fazla saptanmıştır.  Böbrek 

fonksiyonunu değerlendirmede kreatininden daha önemli olduğu bilinen kreatinin 

klerensi ile hastalar kronik böbrek hastalığı (KBH) evrelerine ayrıldı. Tanı anında 



38 
 

tespit edilen KBH evresi ile böbrek yetmezliğinden çıkış arasında istatiksel olarak 

anlamlı farklılık tespit edilmedi fakat evre 4 ve evre 5 KBH‟lı hastalarda böbrek 

yetmezliği düzelmeyen hasta sıklığı artma eğiliminde tespit edildi.  

Proteinüri varlığı, NSAI kullanımı, cinsiyet, MM tipi, Hafif zincir tipi 

(tabloda belirtilmemiştir), ISS evre ve riski ve indüksiyon kemoterapisine yanıtın 

böbrek yetmezliğinden çıkışta (istatiksel olarak anlamlı) etkili faktörler olmadığı 

belirlenmiştir.  

Serum protein düzeyi BY‟den çıkan hastalarda 9,3 g/dl, BY‟den çıkmayan 

hastalarda ise 6,9 g/dl saptandı (p=0,025) . Tanı anında tespit edilen hiperkalsemi, 

protein düzeyinin yüksek olması ve kreatinin değerinin düşük olmasının BY 

düzelmesinde istatiksel olarak anlamlı olumlu prognostik faktörler olduğu 

belirlendi.  

Monoklonal protein düzeyi ve proteinüri miktarı ile BY‟den çıkış 

arasındaki ilişki değerlendirildiğinde ise anlamlı etki tespit edilmedi. Hafif zincir 

düzeyleri yeterli hastada elde edilemediğinden M protein düzeyi yalnızca Ig tipi 

MM hastalarında değerlendirilmiştir. 

Tablo 11. Böbrek yetmezliğinden çıkışta etkili prognostik faktörler 

 BY’den çıktı 

n (%) 

BY’den çıkmadı 

n (%) 

P değeri  

Cinsiyet 

      Erkek 

      Kadın  

 

7 (%38,8) 

2 (%33,3) 

 

11 (%61,2) 

4 (%66,6) 

>0,05  

 

Hipertansiyon  

      yok 

      var 

 

6 (%60) 

3 (%21,4) 

 

4 (%40) 

11 (%78,6) 

0,05 

Kalp yetmezliği    >0,05  
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     yok 

     var 

9 (%42,85) 

0 

12 (%57,15) 

3(%100) 

 

Tip 2 DM 

      yok 

      var  

 

8 (%47,05) 

1 (%14,2) 

 

9 (%52,95) 

6 (%85,8) 

>0,05  

 

NSAI  kullanımı 

      yok 

      var  

 

            6 (%37,5) 

3 (%37,5) 

 

            10 (%62,5) 

5 (%62,5) 

>0,05  

 

KBH Evresi  

      Evre 2 

      Evre 3 

      Evre 4 

      Evre 5 

 

1(%50) 

3(%50) 

4(%40) 

1(%16,6) 

 

1(%50) 

3(%50) 

6(%60) 

5(%83,7) 

>0,05  

 

Tanı anında HD  

      yok 

      var 

 

8 (%53,3) 

1 (%11,1) 

 

7 (%46,7) 

8 (%88,9) 

0,03 

Kreatinin  

     2-4 mg/dl  

     >4 mg/dl  

 

8 (%57,1) 

1 (%10) 

 

6 (%42,9) 

9 (%90) 

0,02 

Kalsiyum  

     < 10,5 mg/dl   

     >10,5 mg/dl  

 

5 (%27,7) 

4 (%66,6) 

 

13 (%72,2) 

2 (%33,3) 

>0,05 

 

Proteinüri  

      yok  

      var 

 

1 (%33,3) 

8 (%39) 

 

2 (%66,6) 

13 (%61) 

>0,05  

 

USG bulgusu 

      Normal  

      Ekojenite artışı 

      Küçük  

 

5 (%62,5) 

0 

1 (%25) 

 

3 (%37,5) 

8 (%100) 

3 (%75) 

0,009 

MM tipi  

      Ig  

      Hafif zincir 

      Nonsekretuar 

 

7 (%43,75) 

1 (%14,2) 

1 

 

9 (%56,25) 

6 (%85,8) 

0 

>0,05  

 

ISS evre  

      Evre 2  

      Evre 3  

 

0 

7 (%35) 

 

1 

13 (%65) 

>0,05  

 

ISS Riski 

      Düşük risk  

      Orta riskli  

      Yüksek riskli 

 

0 

2 (%66,6) 

4 (%28,5) 

 

1 

1 (%33,3) 

10 (%71,5) 

>0,05  

 

KT yanıtı 

      Yok 

       Var 

 

5 (%38,4) 

3 (%60) 

 

8 (%61,6) 

2 (%40) 

>0,05  
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Tablo 12. BY‟den çıkışta etkili prognostik faktörler (sayısal değerler) 

 BY’den çıktı 

Ortalama 

BY’den çıkmadı 

Ortalama 

p değeri 

Kreatinin (mg/dl) 3,24 ±1,8 4,45±1,5 0,05 

Kalsiyum (mg/dl) 10,4±1,4 9,2±0,9 0,04 

T. Protein (mg/dl) 9,3±2,6 6,9±1,2 0,02 

 

  

4.5. Kemoterapi yanıtı ve BY  

Kemoterapi yanıtı, 136 hastanın 93‟ünde, BY olan 24 hastadan 18 inde  

değerlendirilebildi.  

Böbrek yetmezliği olan ve kemoterapi yanıtı değerlendirilemeyen 6 

hastadan; 1 hasta BY ile başvurup MM tanısı almasının ardından genel durum 

bozukluğu nedeni ile tedavi verilemeden ve 1 hasta da kemoterapiye 

başlanamadan enfeksiyon nedeni ile exitus olmuştur. Hastalardan 2‟si MM tanısı 

almış, destek tedavisi verilmiş fakat sosyal nedenlerle kemoterapi başlanamadan 

takipten çıkmıştır. 2 hastada tedaviye başlanmış fakat çalışma sonlanım tarihine 

dek kemoterapi kürleri tamamlanamadığından henüz değerlendirme 

yapılamamıştır.  

Böbrek yetmezliği olan ve kemoterapi yanıtı değerlendirilebilen 18 

hastanın %27,8 inde (5 hasta)  yanıt (KY veya TY ) tespit edildi. Böbrek 

yetmezliği olmayan, kemoterapi yanıtı değerlendirilebilen 75 hastadan  33 ünde 
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(%44)  yanıt (KY veya TY)  tespit edildi (p>0,05). Böbrek yetmezliğinin 

kemoterapiye yanıtı anlamlı ölçüde etkilemediği belirlendi. 

Böbrek yetmezliği olan ve kemoterapi yanıtı değerlendirilebilen 18 

hastadan 5‟inde kemoterapiye yanıt alındığı saptandı.  Kemoterapiye yanıt alan 5 

hastanın 3‟ünde, kemoterapiye yanıt alınamayan 13 hastanın 5‟inde BY 

düzelmiştir. Böylece kemoterapiye yanıtın BY‟den çıkışı etkilemediği 

gösterilmiştir (p>0,05). 

4.6. Sağ kalım ve BY 

Çalışmaya dahil edilen 136 MM‟li hastanın ortanca izlem süresi 14,5 ay‟ 

dır (en az 1 ay - en çok 127). 

Tüm hasta grubunda toplamda ortanca sağ kalım 47 ay‟dır. 

Böbrek yetmezliğinin sağ kalım üzerine etkisi irdelenmiştir. Tanı anında 

BY olan hastalarda ortanca sağ kalım 47 ay iken BY olmayan hastalarda 50 ay 

saptanmıştır (p >0,05) (şekil 5).  

Böbrek yetmezliği olan 24 hastanın 15‟i BY‟den çıkmamıştır, bu 

hastalarda ortanca sağ kalım 15 ay‟dır (p>0,05). Böbrek yetmezliğinin düzelen 

hastaların ortanca sağ kalım değerine henüz ulaşmamaları nedeni ile değer 

verilemedi. 
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p>0,05
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ġekil 5. Böbrek yetmezliği olan ve olmayan hastaların sağ kalım analizi 
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5. TARTIġMA  

       Multiple myelomda bugüne dek birçok prognostik faktör belirlenmiştir. Renal 

tutulum çok yönlü olarak hastalık gidişini etkileyerek prognoz tayininde önemli 

yer tutmaktadır. Kısa sağ kalım ve erken mortalite ilişkisi gösterilmiştir (24, 61, 

62). Fakat yapılan çalışmalarda BY‟den çıkış ile sağ kalım dezavantajının ortadan 

kalktığı belirlenmiştir. Bu çalışmada, yeni tanı almış MM‟lu hastalarda böbrek 

yetmezliği, demografik özellikler, laboratuar parametreleri ve renal USG ile 

geriye dönük olarak değerlendirilmiştir. Ayrıca BY için risk faktörleri, BY‟den 

çıkışta etkili prognostik faktörler, indüksiyon kemoterapisine yanıt ile BY ilişkisi 

ve sağ kalım süreleri incelenmiştir. 

       Bizim çalışmamızda MM tanısı alan 136 hastanın dosya bilgileri kaydedildi. 

Bu hasta grubunun ortanca yaşı 62 olup %52,9‟u (n=72) erkeklerden oluşmakta 

idi. Bu sonuçlar yaş ve cinsiyet dağılımı açısından daha önce bildirilmiş oranlarla 

benzerlik göstermektedir (5, 6, 10, 12, 60, 61, 62).    

Multiple myelomlu hastalarda BY sıklığı, BY tanımına bağlı olarak %20-

50 arasında değişmektedir (4-7, 10, 60). Bizim çalışmamızda kreatinin değeri 2 

mg/dl üzerinde olanlar BY kabul edildi ve tanı anında MM‟a eşlik eden BY sıklığı 

%17,6 saptandı. Böbrek yetmezliği tanımı benzer olan (kreatinin >2mg/dl) birçok 

çalışmada BY sıklığı yaklaşık olarak %20 civarında bildirilmiştir (4, 5, 10, 60). 

Bununla birlikte BY sınırını 1,5mg/dl ve üzeri kabul eden ve değerlendirme yapan 

araştırmacılar mevcuttur. Serum kreatinin seviyesi 1,5mg/dl ve üzeri BY kabul 

edildiğinde bizim serimizde BY sıklığı %27,9 tespit edilmiştir. Bu oran daha önce 



44 
 

bulunan sonuçlarla benzerlik göstermektedir (4, 10). Böbrek yetmezliği 

değerlendirmesinde tanı anında böbrek fonksiyon bozukluğu olan 9 hastanın 

(%6,6) HD ihtiyacı olmuştur. 1 hasta 1 ay sonra HD‟den ayrılabilmiştir. MM‟a 

eşlik eden BY genellikle ciddi değildir fakat değerlendirmenin yapıldığı merkeze 

bağlı olarak %2-13 gibi geniş aralıkta HD ihtiyacı bildirilmiştir (4, 5, 6, 34, 64). 

Multiple myelom ve BY olguları manipülasyon zorluğu nedeni ile HD ünitesine 

sahip ve bu konuda deneyimli 3. basamak hastanelere yönlendirilmektedir. Ayrıca 

bu merkezlerde bulunan nefroloji birimlerinde, BY etyolojisi araştırılırken MM 

tanısı alan hastalar ilgili hastanede hematoloji bölümüne konsulte edilerek takibe 

alınır. Bu nedenle hastanemizde olduğu gibi, HD ihtiyacı olan BY oranın yüksek 

olması beklenebilir. 

Multiple myelomda BY gelişiminde asıl etkili mekanizma ve en sık 

görülen neden hafif zincirin neden olduğu nefrotoksisite sonucu gelişen myelom 

böbreğidir. Hafif zincirlerin tübüllere toksik etkisi, intraluminal gelişen silendir 

tıkaçlar patogenezde önemlidir. Bu çalışmada da irdelenecek olan diğer BY 

nedenleri daha çok tübüler silendir oluşumunu artırarak BY gelişimine katkıda 

bulunurlar. Sonuç olarak MM hastalık tipi, BY değerlendirmesinde ilk aşamada 

yer almaktadır. Bu nedenle MM tipi ile BY arasındaki ilişki bu hasta grubunda 

tekrar incelenmiştir. Daha önce yapılan çalışmalarla uyumlu olarak BY bulunan 

hastalarda Hafif zincir tipinin sıklığı (%29,2- %13,4) dikkati çelmiştir (p=0,02) (5, 

10, 60, 61, 62). Ig tipi (IgG, IgA, IgD) ve hafif zincir tipleri (κ, λ) arasında yapılan 

incelemede BY açısından farklılık olmadığı saptanmıştır. Bununla birlikte BY 

gelişen hastalarda bildirilen IgD sıklığı da irdelenmiştir (10, 61). IgD tipi 
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hastalarda λ hafif zincir sıklığı IgG ve IgA tipi hastalıktan daha fazladır. Böbrek 

yetmezliğinin IgD tipi hastalıkta sık izlenmesi λ hafif zincir birlikteliğine 

bağlanmaktadır (61). Bu hasta grubunda IgD tanısına sahip 4 hasta vardır ve hepsi 

λ hafif zincire sahiptir. Böbrek yetmezliği bulunan 24 hastanın %8,3‟ü  (n=2) IgD 

tipinde iken bu oran BY olmayan hastalarda %1,8 (n=2) tespit edilmiştir (p>0,05). 

IgD tipi MM‟da oransal olarak BY‟nin daha sık olduğu tespit edilmekle birlikte,  

istatiksel anlamı olmadığı görülmüştür.  

Multiple myelomda BY gelişimine katkıda bulunan faktörler mevcuttur. 

Hiperkalsemi, nefrotoksik ilaç ve opak madde kullanımı, ürik asit yüksekliği, 

enfeksiyonlar (sepsis) ve en önemlisi dehidratasyon incelenmiş etkisi ve 

gösterilmiş parametrelerdir (35, 60, 61, 63). Biz bu çalışmada MM‟li bir hastada 

BY gelişmesinde etkili risk faktörlerini tekrar irdeledik. NSAI kullanımı (p=0,03), 

kontrast madde kullanımı (p=0,04) ve hiperüriseminin (p=0,02) BY gelişiminde 

etkili risk faktörleri olduğu birkez daha doğrulandı. Çalışma geriye dönük olarak 

yapıldığından ve dosya kayıtlarından yeterli sayıda hastanın dehidratasyon ilişkili 

klinik ve laboratuar bulgularına ulaşılamamıştır. Bu nedenle en önemli BY 

gelişimi risk faktörlerinden olan “dehidratasyon”  açısından değerlendirme 

yapılamamıştır. Hiperkalsemi, Tip II DM, HT, kalp yetmezliği ve sepsis varlığı 

değerlendirildiğinde ise anlamlı katkı sağlamadıkları görülmüştür. 

Hiperkalseminin, MM‟da BY gelişiminde ikinci en sık etken olduğu ve BY‟de 

daha yüksek seviyede bulunduğu bildirilmiştir (5, 35, 60, 61, 63). Çalışmamızda 

BY hasta grubunda Ca seviyesi ortalama 9,6±2,1 mg/dl bulunmuş ve BY olmayan 

grupla karşılaştırıldığında anlamlı yüksek tespit edilmemiştir (p>0,05). Multiple 
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myelomda BY gelişimi mültifaktöriyeldir. Bu seride, BY‟ne katkıda bulunan 

diğer faktörler hiperkalseminin etkisini minimale indirmiş olabilir. Sepsisin BY 

gelişimine etkisi bilinmekle birlikte çalışmamızda vaka sayısının az olması 

istatistiksel analiz sonucunu açıklayabilir. Yukarıda sayılan kronik hastalıkların 

BY‟ne neden olduğu veya katkıda bulunduğu aşikardır. Fakat hasta serimizde BY 

üzerinde anlamlı etkileri saptanmamıştır. Vaka sayısının az olmasının yanı sıra 

hastalığın iyi tedavi edilmiş ve öykünün böbrek hasarı gelişimi için kısa süreli 

olma ihtimali göz önünde bulundurulmalıdır. 

       Böbrek yetmezliğinin, MM‟da genellikle yüksek tümör yükü ile birlikte 

geliştiği bilinmektedir. Blade ve ark.‟nın yaptığı çalışmada BY olan hastalarda, 

daha sık Durie-Salmon Evre 3 hastalık (%87) (p<0,001), Bence-Jones 

proteinürisi, yaygın iskelet lezyonları, yüksek serum LDH değerleri, derin anemi 

ve hiperkalsemi bulunması yanında performanslarının daha kötü olduğu 

bildirilmiştir (5, 10, 61). Bu çalışmada benzer olarak ISS evre ve riski BY olan 

hastalarda daha yüksek tespit edildi. Böbrek yetmezliği olan hastaların %95,3‟ü 

ISS Evre 3 hastalığa sahip iken, BY olmayanlarda bu oran %34,9‟dur (p<0,001). 

Yine BY olanlarda ISS yüksek riskli hasta oranı %77,8 iken, BY olmayanlarda 

%27,5 tespit edilmiştir (p<0,001). Fakat Durie Salmon evreleme sistemi 

kullanıldığında, tüm hastaların %75,7‟sinde, BY olan hastaların %75‟inde, BY 

olmayan hastaların %75,8‟inde evre 3 hastalık tespit edildi (p>0,5) (tabloda 

belirtilmemiştir). Tümör yükünü yansıtan β 2 mikroglobulin, ISS evre ve risk 

düzeyini belirler ve böbrekler yolu ile metabolize edildiği için BY‟de serum 

düzeyi artar. Bu nedenle  β2 mikroglobulin düzeyinin, beklendiği üzere BY‟li 
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hastalarda daha yüksek tespit edildiği (2,68±5,68-0,73±1,23; p<0,002) ve sonuç 

olarak ISS evre 3 hasta oranının daha yüksek saptandığı düşünülmektedir. Böbrek 

yetmezliği olan ve olmayan hastalar MM için prognostik faktörler olan Hb ve Ca 

düzeyleri açısından karşılaştırılmış ve diğer çalışmaların aksine anlamlı farklılık 

saptanmamıştır (p>0,05) (5, 10). Hemoglobulin ve Ca, Durie-Salmon evreleme 

sistemini oluşturan kriterler arasındadır. Bu hasta serisinde, yukarıda belirtildiği 

üzere BY olan ve olmayanlar arasında Durie Salmon evrelerine göre hasta 

gruplarında farklılık yoktur (p>0,05). Bu bağlamda, Hb ve Ca seviyelerinin BY 

olan ve olmayan gruplarda karşılaştırılması sonucunda fark bulunamaması hasta 

populasyonunun karakteristiği ile açıklanabilir. Bununla birlikte Durie Salmon 

evreleme sistemi, iskelet sistemi bulguları nedeni ile uygulayıcı bağımlıdır ve 

farklı merkezlerde evrelerin değişik oranlarda tespit edilmesine neden olabilir. 

       Proteinüri miktarı, yapılan diğer çalışmalarla benzer olarak BY olanlarda 

daha fazla (5451,0±4863,6 - 1248,4±2445,6) saptanmıştır (p<0,001) (5, 10, 65). 

Başka bir prognostik faktör ve tümör yükü göstergesi olan LDH düzeyi açısından 

karşılaştırıldığında, gruplar arasında anlamlı farklılık tespit edilmemiştir. Yeni 

tanı almış hastaların ancak %5-11‟inde LDH düzeyinin yüksek bulunduğu 

bildirilmektedir (25). Hastaların yalnızca küçük bir bölümünü yansıtması nedeni 

ile tetkikin tek başına prognostik gösterge olarak ve hastalık değerlendirmesi için 

kullanımı anlamlı gözükmemektedir.  

Böbrek yetmezliği olan hastalarda fosfor (4,8±2,1 - 3,8±3,0; p<0,05) ve 

ürik asit düzeyleri (7,8±3,2 - 6,1±2,4; p<0,004), BY olmayanlarla 

karşılaştırıldığında anlamlı yüksek tespit edilmiştir. Her ikisininde BY‟de atılımı 
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azalmaktadır. Bunun yanında ürik asit seviyesinin yükselmesine, malignitelerde 

hücre döngüsünün ve uygulanan tedavilerle hücre yıkımının artması da katkıda 

bulunmaktadır. Ayrıca yukarıda bahsedildiği gibi hiperüriseminin BY risk 

faktörlerinden biri olması nedeni ile BY olan hastalarda yüksek tespit edilmesi 

yadırganamaz.  

Beyaz küre sayısı BY olan grupta, BY olmayan grupla karşılaştırıldığında 

anlamlı yüksek (7325±2820 - 6024±2140)  tespit edilmiştir (p=0,01). Multiple 

myelomun enfeksiyona yatkınlık yarattığı bilinmektedir (34). Ayrıca, BY olan 

hastaların daha sık hastaneye başvuru ve uzun hospitalizasyonları (35), invaziv 

girişimlere maruz kalmaları enfeksiyon riskini artırmaktadır. Bu bağlamda, BY 

olan MM hastalarında BK yüksekliği artmış enfeksiyon sıklığına bağlanabilir. 

Tanı sırasında 90 hastaya karın USG yapılmıştır. Böbrek yetmezliği olan 

hastalarda olmayan hastalara göre daha sık anormal böbrek bulgusu olduğu 

saptandı (p<0,001) (Şekil 1). Böbrek yetmezliği olan hastalarda %40 ekojenite 

artışı, %20 böbrek boyutlarında küçülme, BY olmayan hastaların %4,3‟ünde 

böbrek boyutlarında artış, %7‟sinde ekojenite artışı tespit edilmiştir. 

Abdulkadyrov ve ark.nın 60 hastadan oluşan serisinde, BY risk faktörleri, 

hiperviskosite ve diüretik eşliğinde renal USG ile böbrek fonksiyonları 

değerlendirilmiştir. Böbrek tutulumu tespit edilen hastalara erken plazmaferez 

uygulamayı amaçlayan bu çalışmada BY‟ne katkıda bulunan faktörler de 

irdelenmiştir. Hastaların %40‟ında böbrek boyutlarında artış ve pelvikalisyel 

sistem patolojisi tespit edilmiş ve bu bulgunun Ccr‟de azalma ile ilişkili olduğu 

gösterilmiştir (p<0,005) (65). Böbrek tutulumunun, özellikle azalmış kas kitlesi 
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nedeni ile erken dönemde kreatinin yükselmeden böbrek fonksiyon bozukluğu 

gelişebilen yaşlı hastalarda USG bulguları ile tespit edilebileceği 

vurgulanmaktadır. Bizim çalışmamızda BY olan ve olmayan hastalarda renal 

USG bulgularının tespit edilmesinin yanında bu bulguların BY‟den çıkışa etkisi 

de incelenmiştir. Böbrek USG‟de ekojenite artışı ve böbrek boyutlarının küçük 

tespit edilmesi durumunda BY‟den çıkış ihtimalinin azaldığı bulunmuştur 

(p=0,009). Buna göre tanı anında yapılan böbrek USG bulguları, BY‟den çıkışa 

etkili prognostik faktör olarak kullanılabilir. 

Böbrek yetmezliğinden çıkış değerlendirildiğinde, 24 hastadan 9‟unda 

(%37,5) BY‟nin düzeldiği tespit edilmiştir. Farklı serilerde BY‟den çıkış oranı 

%20-60 gibi oldukça geniş aralıkta bildirilmiştir (10, 34). Böbrek yetmezliğinden 

çıkış büyük oranda ilk aylarda gerçekleşir (5, 10), bu süre bizim hasta 

grubumuzda da median 1 aydır. Böbrek yetmezliğinin prognozu çeşitli yollarla 

etkilemesi, BY‟den çıkan hastalarda sağ kalımın hiç BY gelişmeyen hastalarla 

benzer olması (10) ve BY‟den çıkış oranının farklı serilerde geniş bir aralıkta 

bildirilmesi, hastaların daha iyi manipülasyonu için BY‟nin düzelmesinde etkili 

prognostik faktörlerin belirlenmesini gerekli kılmıştır (10, 34). Hiperkalsemi, 

serum kreatinin düzeyi, proteinüri miktarı, M protein tipi (Hafif zincir) şimdiye 

dek tespit edilmiş prognostik faktörlerdir (5, 10). Bu çalışmada BY‟den çıkışta 

etkili prognostik faktörler tekrar irdelendi. Öncelikle hastalar tanı anı serum 

kreatinin dereresine göre ( kreatinin 2-4mg/dl – 4mg/dl üzerinde) gruplara ayrıldı. 

Kreatinin düzeyi yüksek olan grupta BY‟den çıkış oranının daha düşük (%10- 

%57,1) olduğu saptandı (p=0,02). Ayrıca BY‟den çıkmayan hastaların tanı anı 
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ortalama kreatinin düzeyinin daha yüksek olduğu (4,45±1,5- 3,24±1,8) (p=0,05) 

ve tanı anında HD ihtiyacı olan hastaların daha düşük oranda BY‟den çıktığı tespit 

edilmiştir (p=0,03). Tanı anında BY ciddiyetinin BY‟den çıkışı zorlaştırdığı tekrar 

gösterilmiştir. Böbrek yetmezliği değerlendirilmesinde Ccr, kreatininden daha 

etkili ve güvenilir olduğu bilinen bir yöntemdir. Hastalar Ccr ile kronik böbrek 

hastalığı (KBH) evrelerine ayrılarak değerlendirildi. Tanı anında tespit edilen 

KBH evresi ile BY‟den çıkış arasında istatiksel olarak anlamlı farklılık tespit 

edilmedi fakat evre 4 ve evre 5 KBH‟ lı hastalarda BY düzelmeyen hasta sıklığı 

artma eğiliminde olduğu saptandı. Bu durum BY olan hasta sayısının az olmasına 

bağlandı. Hiperkalseminin BY düzelmesinde etkisi incelendiğinde ise, istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık olmamakla birlikte vaka dağılımı değerlendirildiğinde, 

BY‟den çıkış daha olası saptandı. BY‟den çıkan hastalarda ortalama Ca değerinin 

daha yüksek tespit edilmesi (10,4±1,4 – 9,2±0,9; p=0,04) bu sonucu 

desteklemiştir. 

Böbrek yetmezliği bulunan grupta globulin daha düşük (4,1±0,7 - 5,5±2,7 ; 

p=0,02) tespit edilmiştir. Bu sonucun, Uchida ve ark.nın  BY olmayan hastalarda 

protein düzeyini daha yüksek tespit etmesi ile uyumlu olduğu düşünülmüştür 

(p<0,01) (61). Çünkü her iki çalışmada da serum albumin düzeyleri arasında 

anlamlı farklılık tespit edilememiştir. Bu tez çalışmasında ek olarak protein 

düzeyinin BY‟den çıkış ile ilişkisi incelenmiştir. Böbrek yetmezliğinden çıkan 

hastaların daha yüksek ortalama protein değerine sahip olduğu (9,3±2,6 - 6,9±1,2) 

ortaya çıkmıştır (p=0,025). Bu çalışmada da tekrar gösterildiği üzere hafif zincir 

hastalığında BY daha sık saptanmaktadır. Hafif zincir tipi hastalık genellikle 
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hipogamaglobulinemi ile birliktelik gösterir, bu nedenle serum protein düzeyi 

daha düşük beklenmektedir (68). Hasta serisinde tam Ig tipi 112 hastanın 75‟inde, 

hafif zincir tipi 21 hastanın ise 1‟inde protein yüksek tespit edilmiştir. Tam Ig tipi 

MM hastalarında ortalama serum protein düzeyi anlamlı yüksek bulunmuştur 

(p<0,001). Bu nedenle BY olan hastalarda serum protein düzeyinin daha düşük 

tespit edilmesi, BY‟nin hafif zincir hastalığında sık görülmesine bağlanmıştır. 

Protein düzeyi ile BY‟den çıkış arasındaki ilişki aynı doğrultuda 

değerlendirilmiştir. 

Daha önce yapılan çalışmalarda etkisi bildirilen, ISS evre ve risk 

değerlendirmesinin, MM tipinin, proteinürinin BY‟den çıkış ile ilişkisi tespit 

edilmemiştir. Fakat bu çalışmada başka bir risk faktörü olarak HT belirlenmiştir. 

Böbrek yetmezliğinden çıkmayan hastaların %78,6‟sında HT öyküsü mevcuttur 

(p=0,05). Tanı anında BY olan MM hastalarında HT öyküsü irdelenerek 

değerlendirme yapılmalıdır.  

Kalp yetmezliği ve Tip 2 DM‟nin istatiksel olarak BY‟den çıkışta anlamlı 

etkisi olmadığı tespit edilmiştir. Diabetik nefropati ve artan enfeksiyon sıklığı da 

göz önünde bulundurulduğunda Tip 2 DM‟nin BY gelişimine katkıda bulunabilir. 

Bu çalışmada BY‟den çıkmayan grupta tip 2 DM olgu sayısı daha fazla 

saptanmıştır fakat bu artış istatistiksel olarak anlamlı değildir. Kalp yetmezliği 

olan 3 hastanın BY‟den çıkmadığı saptandı. İstatiksel olarak anlamlı olmamakla 

birlikte beklendiği üzere kalp yetmezliği bulunan hastalarda BY‟nin düzelmeme 

ihtimali daha fazladır.  
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Böbrek yetmezliği risk faktökterleri olarak belirlenen NSAI kullanımı ve 

hiperüriseminin (tabloda belirtilmemiştir) yanında indüksiyon kemoterapisine 

yanıtın da (10) BY düzelmesinde etkisi olmadığı belirlendi (p>0,05). 

Kemoterapi yanıtı BY olan 24 hastadan 18‟inde, BY olmayan 112 hastanın 

75‟inde değerlendirilebildi. Böbrek yetmezliği olan hasta grubunda %27,8, BY 

olmayan hasta grubunda ise %44 oranında kemoterapi yanıtı tespit edildi. Fakat 

bu oransal farkın istatistiksel anlamı yoktur (p>0,05). Blade ve ark.nın yaptığı 

çalışmada BY olmayan hastaların %56,4‟ünde kemoterapiye yanıt alınırken, BY 

olanlarda yanıt oranı %39‟da kalmıştır (p<0,001). Tedavinin başlamasının 

ardından ilk 2 ayda ölen hastalar çalışma dışı bırakıldığında, gruplar arasında fark 

tespit edilmemiştir (5). Bizim çalışmamızda kemoterapi yanıtı değerlendirilirken 

en az 2 kür kemoterapi alan ve yanıt değerlendirilmesi yapılabilen hastalar dahil 

edilmiş, ilk 2 ay içinde ölen hastalar yanıt değerlendirmesinde göz ardı edilmiştir. 

Böylece daha önce yapılan çalışmalarla uyumlu olarak BY‟nin kemoterapiye 

yanıtı anlamlı ölçüde etkilemediği belirlendi. 

       Multiple myelomda ortanca sağ kalım yaklaşık 3 yıl bildirilmiştir (26). Bizim 

hasta grubumuzda toplam median sağ kalım 47 ay tespit edilmiştir. Böbrek 

yetmezliği daha önce belirtildiği üzere, MM‟da kötü prognostik faktör olarak 

belirlenmiş ve birçok yayında kısa sağ kalım ile ilişkilendirilmiştir. Bu çalışmada 

BY‟nin sağ kalım üzerine etkisi tekrar irdelenmiştir. Böbrek yetmezliği olan 

hastalarda ortanca sağ kalım 47 ay iken BY olmayan hastalarda 50 ay 

saptanmıştır, fakat istatistiksel olarak fark tespit edilmemiştir (p >0,05). Blade ve 
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ark.‟nın yaptığı çalışmada BY olan 94 hastada ortanca sağ kalım 8,6 ay, BY 

olmayan 329 hastada 34,5 ay olduğu bildirilmiştir (p<0,001) (5). Knudsen ve 

ark.nın 775 yeni tanı MM hastasını değerlendirdiği çalışmada BY oranı %29 

tespit edilmiş ve tanı anında BY olmayan hastalarda sağ kalım 36 ay, ciddi BY‟de 

(kreatinin 4mg/dl üzeri) 13 ay, orta derecede BY‟de (kreatinin 2-4mg/dl) 18 ay, 

HD ihtiyacı olan hastalarda ise sağ kalım 3,5 aydır (10). 756 semptomatik MM‟li 

hastanın değerlendirildiği çalışmada ise tüm hasta grubunda ortanca sağ kalım 

37,1 ay, BY olanlarda 19,5 ay ve BY olmayanlarda 40,4 ay saptanmıştır 

(p=0,001). Fakat sonuçlar evreye göre düzeltildiğinde, BY‟nin tek başına sağ 

kalım üzerine etkisi olmadığı bildirilmiştir. Aynı çalışmada hastanın performansı, 

trombositopeni, ileri yaş, yüksek LDH ve β2 mikroglobulin düzeyi sağ kalım 

üzerine etkili bağımsız faktörler olarak tanımlanmıştır (7).  Bizim çalışmamızda 

hasta serisi diğer çalışmalarla karşılaştırıldığında BY olan hasta sayısının az 

olması göze çarpan ve sonucu etkileyen önemli parametredir. Bununla birlikte, 

MM‟da sağ kalımı etkileyen prognostik faktörler çeşitlidir.  Yukarıda sayılan 

parametrelerin yanında bu çalışmada değerlendirmeye alınmayan ve prognozu, 

tedaviye yanıtı etkileyen sitogenetik özelliklerin etkisi göz ardı edilmemelidir. 

Multiple myelom hastalarında daha önce bildirilen ortanca sağ kalım 

konvansiyonel KT ile 2,5 yıl, iken yüksek doz kemoterapi sonrası ortanca sağ 

kalım 5 yıla kadar ulaşmıştır (24). Yıllar içinde tedaviye yeni ajanların eklenmesi 

beklenen sağ kalım süresinde değişikliklere neden olabilir.  
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Böbrek yetmezliğinden çıkışın uzamış sağ kalım ile ilişkisi gösterilmiştir 

(10). Knudsen ve ark. 775 MM hastasını incelemiş toplam ortanca sağ kalımı 36 

ay tespit etmiştir. Böbrek yetmezliği olan 225 hastanın %20‟si ilk 3 ay içinde 

ölmüştür ve tanıdan 1 yıl sonra hayatta olan hastalarda toplam ortanca sağ kalım 

43 aydır. Böbrek yetmezliğinden çıkışın sağ kalıma etkisi 1 yıl sonra hayatta olan 

hastalar üzerinde değerlendirilmiştir. Böbrek yetmezliği geri dönen hastalarda 

ortanca sağ kalım 31 ay ve BY düzelmeyen hastalarda 25 ay saptanmıştır (p=0,05) 

(10). Bizim çalışmamızda BY olan 24 hastanın 15‟i BY‟den çıkmamıştır, bu 

hastalarda ortanca sağ kalım 15 ay‟dır (p>0,05). Böbrek yetmezliği düzelen 

hastaların ortanca sağ kalım değerine henüz ulaşmamaları nedeni ile değer 

verilememiştir. İstatiksel karşılaştırma yapılamamakla birlikte BY olan hasta 

grubunda ortanca sağ kalım 47 ay iken BY‟den çıkmayan grupta 15 ay tespit 

edilmesi, BY düzelmemesinin sağ kalım üzerine etkili kötü prognostik faktör 

olduğunu düşündürmektedir. 
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6. SONUÇ 

Bu çalışmada ; 

1. Multiple myelom ve BY bulunan hastalarda böbrek USG‟de ekojenite 

artışı ve böbrek boyutlarının küçük tespit edilmesi gibi patolojik 

bulguların daha sık bulunduğu gösterilmiştir. Ayrıca böbrek USG 

bulguları ile BY‟den çıkış arasındaki ilişki incelenmiştir. Böbrek 

USG‟de ekojenite artışı ve böbrek boyutlarının küçük bulunması 

durumunda BY‟den çıkış ihtimalinin azaldığı gösterilmiştir. Kreatinin 

düzeyi yüksek yeni tanı MM hastalarında, kreatinin yüksekliği 

minimal dahi olsa, ilk değerlendirmede renal USG akılda tutulmalıdır.  

2. Tanı anında kreatinin düzeyi yüksek ve renal replasman tedavisi 

ihtiyacı olan yani daha ciddi böbrek yetmezliği bulunan hastalarda 

BY‟den çıkış oranının daha düşük olduğu tespit edilmiştir. 

3. Tanı anında BY bulunan hastalarda serum globulin düzeyi daha düşük 

saptanırken albumin seviyelerinde anlamlı fark bulunmamıştır. 

Bununla birlikte serum protein düzeyi daha yüksek olan BY 

hastalarında BY‟den çıkış ihtimalinin daha fazla olduğu bulunmuştur. 

4. Hipertansiyon öyküsü BY‟den çıkmayan hastalarda daha yüksek 

oranda saptanmıştır. 

5. Verilerimize göre özellikle HT öyküsü ve kreatinin düzeyi yüksek 

olan yeni tanı MM hastalarında hastalık değerlendirilmesinde renal 

USG kullanılması mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır. 
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7. ÖZET 

       Multiple myelom tüm hematolojik kanserlerin %1‟ini oluşturan, klonal 

plazma hücre neoplazisidir. Böbrek yetmezliği, ortalama %20 oranında hastalığa 

eşlik eden önemli bir komplikasyon ve aynı zamanda prognostik faktördür. Kısa 

sağ kalım ve erken ölümlere neden olduğu ve BY‟nin düzelmesi ile sağ kalım 

dezavantajının kaybolduğu bildirilmiştir. Bu nedenle hastalığın gidişini birçok 

yönden etkileyen BY‟den çıkışı etkileyen faktörlerin belirlenmesi önem 

kazanmıştır. 

       Bu çalışmada MM‟da BY, laboratuar parametreleri ve radyolojik yöntemlerle 

geriye dönük olarak değerlendirilmiştir. Böbrek yetmezliği risk faktörleri yanında 

BY‟den çıkışa etkili prognostik faktörler ve sağ kalım değerlendirmesi 

yapılmıştır. Böylece maniplusayonu zor prognozu kötü olan MM ve BY 

hastalarında daha fazla öngörü kazanmak amaçlanmıştır. 2000-2010 yılları 

arasında Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Hematoloji ve Nefroloji 

Bilimdalı‟na başvuran 136 MM tanısı alan hasta geriye dönük olarak 

incelenmiştir. Kreatinin 2mg/dl üzerinde olması BY olarak kabul edilmiş ve 

sıklığı %17,6 (n=24) saptanmıştır. Böbrek yetmezliği gelişiminde hiperürisemi 

(p<0,02), NSAI (p<0,03) kullanımı ve kontrast madde maruziyeti (p<0,04) etkili 

bulunmuştur. Hastalar BY olan ve olmayan olmak üzere gruplara ayrılmıştır. 

Böbrek yetmezliği bulunan grupta Hafif zincir tipi (p=0,02), ISS evre 3 ve yüksek 

riskli hasta sayısı daha sık tespit edilmiştir. Bu hasta grubunda renal USG‟de 

ekojenite artışı ve boyutlarda küçülme gibi patolojik bulgular daha sık 

görülmüştür (%60) (p<0,001). 
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       Böbrek yetmezliğinden çıkışta etkili faktörler değerlendirilmiştir. Tanı anında 

tespit edilen yüksek kreatinin seviyesi (p=0,02), HD ihtiyacı (p=0,03), HT 

(p=0,05), düşük Ca seviyesi (p=0,04) ve renal USG‟de parankim ekojenitesinde 

artış veya boyutlarında küçülme (p=0,009) BY‟den çıkışta etkili kötü prognostik 

faktörler olarak belirlenmiştir. 

       Multiple myelomda böbrek yetmezliği gelişiminde hiperürisemi, NSAI 

kullanımı ve kontrast madde maruziyeti etkilidir. Böbrek yetmezliğinden çıkışa 

etkili prognostik faktörlere tanı anında tespit edilen patolojik renal USG bulguları 

ve HT varlığı eklenenbilir. 

Anahtar kelimeler: multiple myelom, böbrek yetmezliği, prognostik 

faktörler, renal USG 
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8. SUMMARY 

       Multiple myelom is a clonal plasma cell neoplasm that is accounted for 

approximately %1 of all malignancies. Renal failure is an important complication 

and also prognostic factor of multiple myeloma, and presented as  %20 of patients 

at the time of diagnosis. Renal failure in multiple myeloma is associated with 

early mortality and shortened survival. It is reported that survival disavantage 

disappears with the reversal of renal failure.  Renal failure is affecting the course 

of disease in various ways. Therefore it is important to determine the factors 

contributing to reversal of renal failure.  

       In this study, renal failure accompanying with MM has been evaluated by 

laboratory variables and radiologic procedure in retrospective manner. Renal 

failure risk factors, survival analysis and prognostic factors contributing the 

reversal of renal failure have been assesed.  The purpose is to gain an foresight 

about prognosis of patients with MM and renal failure that have worse outcome 

and management problems. 136 patients whom diagnosed in Hematology and 

Nephrology Departments of Gazi Universty School of Medicine between 2000-

2010, are included and evaluated retrospectively in this study. Renal failure is 

defined by a serum creatinin higher than 2mg/dl and the incidence of renal failure 

is found 17,6% (n=24). Precipitating factors for developing renal failure are; 

nonsteroidal anti inflammatory drugs (p<0,03) , use of contrast agents (p<0,04) 

and hyperuricemia (p<0,02). Patients are divided in two groups consisted of 

having renal failure or not.  ISS stage 3 and high risk patients (p<0,001) and light 

chain disease (p=0,02) are more common in renal failure group. In addition, 
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pathologic findings, like increase in renal echogenicity and small kidneys by renal 

ultrasound are more frequent (%60) in this group (p<0,001). 

       Factors that contributing the reversal of renal failure are also studied. High 

serum creatinin level (p=0,02), requiring renal replacement with dialysis (p=0,03), 

hypertension (p=0,05), low serum calcium level (p=0,04) and increase in renal 

echogenicity or small kidneys by renal ultrasound (p=0,009) are determined as 

prognostic factors for reversal of renal failure. 

       Contributing factors for developing renal failure are nonsteroidal anti 

inflammatory drugs, use of contrast agents and hyperuricemia. Pathologic renal 

ultrasound findings and hypertension may be accepted as prognostic factors for 

reversal of renal failure.  

Key words: multiple myeloma, renal failure, prognostic factors, renal USG 
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