
ABSTRACT

Multiple myeloma (MM) is the most common

encountered malignant neoplasm of bone in adults.

MM is generally seen in flat bones of skeleton such

as the skull, clavicle, vertebrae, and pelvis.  

In this article two cases of MM involved in the

mandible are presented. Our first case was a 57

year- old  man  with  a painful soft tissue mass at

the left side of his mandible. The second case was a

46 year- old man without any clinical symptoms.

The histopathologic evaluation revealed a plasma

cell  infiltration  showing   kappa    light  chain

monoclonality   in  the immunohistochemical

examination. In both cases, the presence of oral

findings  in  the  MM, suggest a terminal stage of

the  disease.  Therefore, great attention must be

paid to the examination of such individuals and

multidisciplinary approach to the disease must be

accomplished.

Key words: multiple myeloma, plasma cell

neoplasm.

ÖZET

Multipl myeloma (MM), erişkin çağ›n en s›k

görülen kemik tümörlerindendir. MM genellikle,

kafatas›, klavikula, vertebra, pelvis gibi yass›

kemikleri tutar. 

Bu makalede mandibula posterior bölgeyi

tutan iki MM olgusu sunulmaktad›r. İlk olgumuz

57 yaş›nda alt çene sol tarafta ağr›l› yumuşak doku

kitlesi ile başvuran erkek hasta idi. İkinci olgumuz

ise 46 yaş›nda herhangi bir  klinik şikayeti

olmaks›z›n başvuran erkek  hastayd›. Histopatolojik

değerlendirmelerinde, plazma hücre infiltrasyonu

ve  immunohistokimyasal olarak  kappa hafif zincir

monoklonalitesi gözlenmiştir. MM 'da oral bulgu-

lar›n ortaya ç›kmas›,  hastan›n ileri  dönemde

olduğuna işaret eder. Bu nedenle multipl myeloma-

da  olgular›n›n  dikkatli değerlendirilmesi  ve mul-

tidisipliner yaklaş›m gereklidir.

Anahtar sözcükler: multipl myeloma, plazma

hücreli tümör.

GİRİŞ

Multipl Myeloma (MM), özellikle erişkin

dönemde görülen, kemik iliğinden kaynağ›n›

alan atipik plazma hücrelerinden oluşan hema-

tolojik malign bir tümördür (1-3). MM tüm

hematolojik maligniteler içinde %10 oran›nda

bir yer tutar (4). Multiple myeloma,

ekstramedüller plazmasitom ve kemiğin soliter

plazmasitomu, plazma hücreli tümörlerin alt

gruplar›n› oluşturmaktad›r (1,5,6).  

MM’ da kemik ağr›s›, başl›ca klinik semp-

tomdur. Hastalar›n çoğu s›rt ağr›s›ndan yak›n›r

ve baz› olgularda patolojik k›r›klarla

karş›laş›labilinir. Lokalize kemik ağr›lar›ndan

sonra s›kça karş›laş›lan diğer klinik bulgular;

lokalize şişlik, yorgunluk hissi, anemi, böbrek

yetmezliği ve bakteriyal enfeksiyonlard›r (1-4).

Hastalar›n %98’i 40 yaş üzerindedir. Erkeklerde
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kad›nlara göre ve zencilerde beyaz ›rka göre

daha fazla görülür (1). MM da  %80 olguda

multipl osteolitik alanlarla karakterize radyolo-

jik bulgular gözlenir (7). En s›k tutulan kemik-

ler  vertebra başta olmak üzere,  kafatas›, pelvis,

kaburga, skapula, humerus  ve femurdur (1,3).

Çene kemikleri yaklaş›k %30 oran›nda etkilenir

(1,3). Çene lezyonlar›  %16 oran›nda MM’n›n

ilk bulgusu olarak karş›m›za ç›kabilir (1,8).

Bu çal›şman›n amac›, MM’ n›n erken tan›

ve takibinde diş hekimlerinin klinik ve radyolo-

jik  aç›dan dikkat etmesi gereken noktalar› vur-

gulamakt›r.

Olgu 1
57 yaş›nda, 200011140052 protokol no’lu

erkek hasta, kliniğimize İstanbul Üniversitesi

Cerrahpaşa T›p Fakültesi Medikal Onkoloji

Polikliniğinden, alt çene sol taraf›nda ağr›l› ve

iki hafta içinde gelişen yumuşak doku kitlesi

için konsültasyon amaçl› gönderildi. Hastan›n

2,5 sene önce MM teşhisi ile tedavi alt›na

al›nd›ğ›, ancak hastal›ğ›n›n nüks ettiği bu

nedenle hastan›n yatarak takip edildiği, son

dönemlerde IgG seviyesinin yüksek olduğu

belirtilmekte idi. Hastan›n ekstra oral muayene-

sinde bir özellik bulunmad›. İntraoral

muayenede  alt çene sol tarafta,  kanin ve

2.molar  aras›ndaki dişsiz alveol kreti üzerinde

yaklaş›k 4x3cm ölçülerinde, eritematöz

yumuşak doku kitlesi saptand› (Resim-1).

Hastan›n  alt dudağ›nda sol tarafta parestezi

mevcuttu. Radyografik muayenede ise alt

çenede sağ tarafta molar bölgede osteoporotik

görünüm ve yine alt çene solda molar ve pre-

molar bölgede s›n›rlar› düzensiz multipl radyo-

lusens alanlar izlenmekteydi  (Resim-2).

Hastada kafatas› ve vertebrada da multipl litik

alanlar mevcuttu (Resim-3,4). Onkoloji  konsül-

tasyonunun ard›ndan, enfeksiyon gelişimine

karş› önlemler al›narak antibiyotik proflaksisi

alt›nda, histopatolojik değerlendirmeler için

yumuşak doku kitlesinden insizyonel biopsi

yap›ld›. İstanbul Üniversitesi T›p Fakültesi

Patoloji Anabilim Dal› (İ.Ü.T.F. Pat. AD.):

29392-2000 no’lu  biopsi sonucu, kappa mono-

klonalitesi gösteren plazma hücreli  myelom

tan›s› kondu. Histopatolojik değerlendirmelerde

iri hiperkromatik, pleomorfik çekirdekli, eozi-

nofilik sitoplazmal› hücreler dikkat çekmektey-

di (Resim-5). İmmunohistokimyasal inceleme-

lerde, tümoral infiltrasyonda kappa hafif zincir

için uygulanan antikor ile yayg›n pozitif reak-

siyon al›nd› (Resim-6). Tümör bölgesine  pal-

yatif  radyoterapi ve kemoterapi uygulamalar›na

karş›n oral kavite takibimizin üçüncü ay›nda,

tan›dan itibaren toplam 29.ayda MM’ya bağl›

gelişen böbrek yetmezliği nedeni ile hasta

kaybedilmiştir. 

Olgu 2

İ.Ü.İ.T.F. Onkoloji Enstitüsünde MM

tan›s› ile takip edilen, 20011280066 protokol

no’lu, otolog kök hücre transplantasyonu plan-

lanan 46 yaş›ndaki erkek hasta kliniğimize oral

kavitenin fokal enfeksiyon aç›s›ndan

değerlendirilmesi amac›yla  gönderildi.

Hastan›n anamnezinde  herhangi bir klinik

şikayeti yoktu. Hastan›n t›bbi dosyas›nda dört

ay  önce kemik iliğinden al›nan biopsi sonucun-

da plazma hücreli myelom infiltrasyonu

(İ.Ü.T.F. Pat. AD. no: 23337-2000)  ve  dura-

mater  biopsi (İ.Ü.T.F. Pat. AD. no: 19241-

2000) sonucu, kappa hafif zincir monotipisi

gösteren anaplastik morfolojili neoplastik plaz-

ma hücre infiltrasyonu  olarak belirtilmişti.

Hastada ilk tan› döneminde vertebrada patolojik

fraktür olduğu belirtilmişti (Resim-7).

Radyografilerinde  kafatas› (Resim-8) ve sagital

planda çekilen kontrastl› T1 ağ›rl›kl› MRI’da

(Magnetic Resonance Imaging) duramater  tutu-

lumu gözlenmekteydi  (Resim-9). Hastan›n

ekstraoral muayenesinde herhangi bir özellik

bulunmazken, intraoral muayenesinde, alt çene

sağ tarafta  2. ve 3. molar dişlerin devital olduğu

saptand›. Hastan›n radyolojik muayenesinde alt

çenede, sağ tarafta  2. ve 3. molar dişlerin

apekslerinden çene bazaline uzanan  düzgün

s›n›rl› 3x2 cm ve solda   s›n›rlar› düzensiz 2.5x2

cm boyutlar›nda  iki farkl› radyolusens alan

mevcuttu (Resim-10). Olas› enfeksiyona karş›

profilaktik önlemler alarak hastan›n alt çene sağ

taraf›ndaki devital 2.ve 3.molar dişleri çekildi

ve çekim kavitesinden yap›lan kemik içi biyop-

sisi sonucunda (İ.Ü.T.F. Pat. AD. no:30646-

2000) kappa hafif zincir reaktivitesi gösteren

plazmasiter infiltrasyon saptand›. Kappa hafif

zincir reaktivitesi d›ş›nda yap›lan diğer

immunohistokimyasal incelemelerde de tümoral

infiltrasyonda yayg›n CD-38 pozitifliği gözlen-

di (Resim-11).
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Resim 1: Ağ›z içi görünüm (olgu 1).

Resim 2: Panoramik grafide multipl osteolitik ve osteoporotik alanlar (olgu 1).
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Resim 3: Kafatas› grafisinde multipl osteolotik alanlar (olgu 1).

Resim 4: Vertebra tutulumu (olgu 1).
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Resim 5: Neoplastik plazma hücre infiltrasyonu (HE X 500).

Resim 6: Monoklonaliteyi gösteren kappa hafif zincir pozitivitesi (İmmunperoksidaz X 500).
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Resim 7: Vertebrada tedavi edilen patolojik fraktür (olgu 2).

Resim 8: Kafatas› grafisinde osteolitik lezyonlar (olgu 2).
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Resim 9: Sagittal plan kontrastl› T1 ağ›rl›kl› MRI’da durameter tutulumu (olgu 2).

Resim 10: Panoramik grafide osteolitik alanlar (olgu 2).
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Resim 11: Tümoral infiltrasyonda yayg›n CD-38 pozitifliği (İmmunoperoksidaz X 500).

Resim 12: 38 ayl›k takipte panoramik film (olgu 2).



İkinci olgumuzla ilgili onkoloji konsültas-

yonumuzda, hastam›z remisyon döneminde iken

periferden al›nan kandan kök hücrelerin

toplan›p dondurulduğu,  dört gün süren yüksek

doz kemoterapinin ard›ndan, büyüme faktörleri

ile birlikte otolog kök hücre transferi

gerçekleştirildiği öğrenildi. Otolog kök hücre

nakli sonras› iki y›ll›k bir remisyon döneminin

ard›ndan hastada, sağ omuz baş›nda yeni bir

lezyon saptand›ğ›n›, bu durumla ilgili olarak,

hasta ikinci kez otolog kök hücre nakli için

haz›rland›ğ›n› konsülte ettik. İlk tan›dan itibaren

38.ayda  yapt›ğ›m›z takipte  klinik ve radyolojik

olarak, yeni bir oral patolojik bulgu gözlen-

memektedir. Hastan›n son panoramik grafisi ile

iki y›l önceki panoramik grafisi

karş›laşt›r›ld›ğ›nda mandibula sağ›nda lokalize

litik  alan›n ortadan kalkt›ğ›, alt çenede sol

angulus mandibula komşuluğunda ise litik lez-

yonun küçülerek mi-nimal boyutlarda olduğu

(0.3x0.2 cm) saptanm›şt›r (Resim-12).

TARTIŞMA

Plazma hücreli tümörler çene kemiklerini

seyrek olarak tutar (1,8). Literatürde çene

kemiklerinin tutulumu % 5-30 oran›nda belirtil-

miştir (1,3,7,8).  Pisano ve ark (5), yapt›klar› li-

teratür değerlendirmelerinde, MM hasta seri-

lerinde  çoğu kez ağ›z içi muayene

yap›lmad›ğ›ndan oral  bulgular›n  olmas› gerek-

tiğinden daha düşük oranda belirlendiğine

dikkat çekmiştir. Lambertenghi ve ark (8) ise,

193 MM olgusunu değerlendirdikleri

çal›şmalar›nda   oral bulgular› %5.18 oran›nda

saptad›klar›n›,  bu düşük oran›n son zamanlarda

MM’ n›n daha s›k› takipte tutulmas›na

bağlam›şlard›r.

MM hayat›n s›kl›kla alt›nc›  dekad›nda

görülür (l). Olgular›n %80 den fazlas› 45 yaş

üzerinde olup (7),yaş ortalamas› 60’t›r (l,6).

Literatürde, 40 yaş alt›nda da MM olgular›na

rastlanmaktad›r (4,9,10). Bu durumun %1-2

oran›nda olduğu, bu olgular›n klinik özellik-

lerinin  ileri yaş grubundan farks›z olduğu belir-

tilmiştir (4). Olgular›m›z, 57 ve 46 yaşlar›nda

olup her ikisi de literatürle uyumlu yaş  döne-

mindeydi ancak, ikinci olgumuz yaş ortala-

mas›n›n alt›ndayd›. Literatürde  MM’ n›n erkek-

lerde, kad›nlara göre daha fazla olduğu belirtil-

miştir (6). Ancak her iki cinste  görülüm

oran›n›n eşit olduğu belirten araşt›rmac›lar da

vard›r (7,11). Olgular›m›z›n her ikisi de erkekti.

MM’lu hastalar›n radyolojik bulgular›,

genellikle küçük , separe, keskin s›n›rl›, z›mba

gibi delinmiş   multipl litik lezyonlar (6, 7,12)

veya generalize osteoporotik  tarzda görüntü

verir (5,7,8). Genel olarak multipl radiolusens

alanlar›n çevresinde osteosklerotik  reaksiyon

görülmez (7). MM’da özellikle kafatas›n›n

z›mba gibi delinmiş radyografik görünümü

tipiktir (6,7,12). Mandibuler lezyonlar ise,

genellikle kafatas› lezyonlar›ndan sonra ve daha

düşük oranda izlenir (3,7,13). Radyolojik

olarak, bu lezyonlar santral dev hücreli tümör

veya ameloblastomu and›rabilir. %10 olguda

kök rezorpsiyonu ve lamina dura kayb› olabilir.

Litik, z›mba gibi delinmiş  MM lezyonlar›n›n

ay›r›c› tan›s›,  mutipl metastatik karsinom,

lenfoma  ve histiositozis X ile yap›lmal›d›r

(6,12). 

MM’da  maksilla ve mandibular  tutulum

s›kl›ğ› tart›şmal›d›r. Mandibula daha çok iliği

içerdiğinden, maksillaya göre daha fazla tutulur

(3,5). K›rm›z› kemik iliğinin en yoğun olduğu

angulus mandibula, en s›k tutulan bölgedir

(3,7). Molar ve premolar bölge ve koronoid

proçes diğer spesifik tutulum bölgeleridir (3,5).

Literatür bilgisinden farkl› olarak, Lea ve ark

(1), 33 plazma tümörlü  hastan›n % 67’sini mak-

sillada saptad›klar›n› belirtmişlerdir. Sunulan

her iki olguya ait lezyonlar, literatür bilgisine

uyumlu olarak mandibula posteriorunda

lokalize idi.

Diğer yandan  MM’n›n ilk bulgusu olarak

çene lezyonlar›n›n görülme olas›l›ğ› %8-16

aras›ndad›r (5,8,13,14). MM’n›n  primer bul-

gusu olarak, Pisanove ark (5) çene kemiklerini

tutan 6 olgu,  Lee ve ark (14) 2 olgu sunmuşlar

ve erken teşhiste maksillofasiyal bulgular›n

değerlendirilmesinin önemini vurgulam›şlard›r. 

Maksillofasiyal alanda tulum gösteren MM

olgular›nda  genellikle çene kemiklerinin  tutu-

lumu ön plandad›r ve s›kl›kla asemptomatiktir.

MM’da yumuşak doku tutulumu çene kemiği

tutulumuna göre daha seyrektir (6-8). Her iki

olgumuzda MM ile uyumlu radyolojik bulgular

mevcuttur. İlk olgumuzda, iki haftada gelişen

ağr›l›  yumuşak doku kitlesi gözlendi. İkinci
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olgumuz  ise asemptomatikti ve mandibuladaki

MM tutumu rutin radyolojik tetkiklerde sap-

tand›. Geniş litik lezyonlara bağl› lokalize ağr›,

şişlik, parestezi, bas›nç hissi, hipermobilite, diş

kayb›, epulis formasyonu, çene kemiklerinin

expansiyonu, patolojik k›r›k, atipik kan

hücrelerine bağl› gingival inflamasyon ve dil-

dişeti amiloidozu MM ile ilgili diğer oral bulgu-

lard›r (3,5,8-10,15). MM olgular›nda oral

amiloidosis % 6-15 oran›nda  görülebilir

(7,16,17).Yoğun plazma hücreleri infiltras-

yonuna bağl› masif amiloid madde birikimi

sonucu makroglossi de görülebilir.

Makroglossiye bağl› dişler aralan›p diastemalar

oluşabilir ve dişlerde mobilite artar. Oral

amiloidoz teşhisinde dil biopsisi en  uygun yön-

temdir (7). Dişhekiminden amiloidoz şüphesi ile

biopsi istendiğinde mukobuccal fold  veya

dilden kas dokusu içeren biyopsi örneği

al›nmal›d›r (7,16). Histopatolojik

değerlendirmelerimizde her iki olgumuzda da

amiloid  birikimi gözlenmedi.

Literatürde maksillofasiyal bölgeyi

ilgilendiren ekstrem bulgular dikkat çekicidir

(4,18,19). Blomgren ve ark (18), HIV negatif

olan bir hastada MM bulgusu olarak  k›ll› löko-

plaki; Hogan ve ark (4),  mental sinire bas›

nedeniyle uyuşuk çene sendromu ile birlikte

intrakraniyal tutuluma bağl›, tek tarafl› körlükle

sonuçlanan optik sinir atrofisi; Ozaki ve ark (19)

ise, serum ve idrarda çok düşük düzeyde

immunoglobülin tespit edilen birer ekstrem MM

olgusu sunmuşlard›r.

MM’ da prognoz kötüdür. 5 y›ll›k sağkal›m

%10’nun alt›ndad›r (12). Ortalama sağkal›m 29-

36 ayd›r (1,3,12,20). Enfeksiyon  başta olmak

üzere , normal B hücrelerinin supresyonu,

böbrek yetmezliği ve Bence Jones proteinlerine

bağl› renal toksisite, kardiyak komplikasyonlar,

hemoraji ve trombus oluşumu gibi hematolojik

komplikasyonlar en s›k görülen ölüm sebebi

olarak bildirilmiştir (3,6). Literatürde histopa-

tolojik olarak anaplastik özellik taş›yan MM

olgular›nda prognozun çok kötü olduğu belirtil-

miştir (1). Ancak  duramater biopsinde anaplas-

tik özellikler saptanan  ikinci olgumuz otolog

kemik iliği nakli sonras›, ortalama sağkal›m

süresini aşm›ş ve 38. ayl›k takiple halen kontrol

alt›ndad›r. 

MM tedavisinde alkilleyici kemoterapötik

ajanlar ve steroidler verilir. Lokal semptomatik

lezyonlara radyoterapi uygulan›r.Yeni kemote-

rapötik  ajanlar sayesinde 2-3 y›ll›k sağkal›m›n,

6 y›l üzerine ç›kt›ğ› belirtilmiştir (1,6,7,20). Son

15 y›lda  gelişen ve konvansiyonel kemotera-

piye alternatif olan, otolog hemopoetik kök

hücre naklinde ortalama sağkal›m›n 55-72 ay,

taransplantasyona bağl› mortailite oran›n›n

%3’ün alt›nda olduğu belirtilmektedir (21). 

MM’l› hasta  tan› ve takibinde diş hekim-

leri önemli rol al›rlar (5,8,14,15,22). MM’da

kan tablosu anemi ve lösemiye benzer ve

iyileşme oldukça güçtür. Hipergammaglobü-

linemi, kemik iliği yetmezliği ve kanser

kemoterapötisinde kullan›lan ilaçlar›n yan etki-

lerine bağl› olarak basit cerrahi işlemlerde bile

enfeksiyon gelişebilir (7,15). Bu nedenle her

türlü cerrahi girişimlerde önlemler al›nmal›, ola-

bildiğince diş çekiminden uzak durulmal›d›r

(15). İkinci olgumuza otolog kök hücre nakli

yap›lacağ› için devital dişler antibiyotik proflak-

sisi ve enfeksiyona karş› maksimum önlemler

alt›nda çekildi. Cerrahi işlemler öncesi

yap›lacak onkoloji konsültasyonunda hastan›n

böbrek yetmezliği, kalp ve akciğer

yetmezliğinin değerlendirilmesi gereklidir.

Hemoraji ise trombositopeni, trombosit fonksi-

yon bozukluklar›, anormal koagülasyon ve

hiperviskoziteye bağl› olarak gelişebilir. Cerrahi

bir işlem mutlaka gerekli ise, hastadan en son

trombosit say›m›, kanama zaman›, protrombin

zaman› ve parsiyel tromboplastin zaman› ile bir-

likte hematolojik konsültasyon istenmelidir (7).

MM’l› hastalarda oral bulgular›n ortaya

ç›k›ş›, çoğu zaman hastal›ğ›n ileri evrede

olduğunu gösterir (3,8). Bu nedenle, hastan›n

yaşam kalitesini yükseltecek multidisipliner

yaklaş›mlar önem kazan›r (8,10,22,23). MM

tan›s› ile takip edilen  hastalarda, patolojik frak-

tür riskini önlemek amac›yla, maksillofasiyal

sistemin düzenli radyografik takibi ve diş

hekimleri ile konsültasyon, multidisipliner

yaklaş›m›n ayr›lmaz bir parças› olmal›d›r.
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