
Background : Multiple myeloma (MM) causes the suppression of hematopoiesis because of malig-
nant cells in the bone marrow. Thrombopoietin (TPO) is regulated by a feedback mechanism with
platelets. Recently, it was suggested that an elevated TPO without thrombocytopenia was associat-
ed with impaired hematopoiesis. We evaluated whether TPO levels could be a marker for disease
progression in MM. 

Methods : The TPO levels were measured in 70 blood samples from 27 patients (newly/previous-
ly-diagnosed patients=13/14). We analyzed the TPO and clinical parameters, WBC, hemoglobin,
creatinine, calcium, M-protein, protein, albumin, and β2-microglobulin. The TPO in 20 healthy con-
trols ranged from 6 to 69 pg/mL. 

Results : The TPO levels were significantly higher in MM patients with thrombocytopenia than in
patients without thrombocytopenia and the healthy controls (median TPO: 293.0 pg/mL vs 59.6 pg/
mL and  35.6 pg/mL, P<0.0001). There was a negative correlation between the TPO levels and the
blood cells, i.e., leukocytes (r=-0.293), hemoglobin (r=-0.378) and platelets (r=-0.508) (P<0.05).
Elevated TPO were found in association with normal platelet counts (N=20). Among the samples
without thrombocytopenia, especially one year after the diagnosis, the hemoglobin (10.3 vs 12.9
g/dL, P=0.025) and albumin (3.3 vs 4.0 g/dL, P=0.085) were lower and the M-protein and protein
tended to be higher in patients with elevated TPO compared to those with normal TPO. 

Conclusions : Serum TPO was elevated with thrombocytopenia and related to impaired hema-
topoiesis. The elevated TPO without thrombocytopenia might be considered as impaired hemato-
poiesis and a marker for disease progression in patients with MM. (Korean J Lab Med 2009;29:82-8)
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서 론

혈청 thrombopoietin (TPO) 농도는 혈소판 감소증과 관련

되어 증가하는 양상을 보인다[1-3]. 그 기전으로 제시되고 있는

이론은 혈소판 감소에 따른 혈중 TPO의 축적으로 그 수치가 상

승한다는 것이다. 혈청 TPO는 주로 간에서 생성되며, 거대핵세
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포계열 및 혈소판 표면에 발현되어 있는 TPO 수용체인, c-Mpl

과 결합하여 혈중에서 제거되므로 거대핵세포계열 및 혈소판

수의 감소는 혈중 TPO 농도의 상승을 초래하게 된다[1-9]. 

다발성골수종은 골수 내에서 암세포의 증식으로 인해 조혈작

용이 억제되기 때문에, 혈색소 및 백혈구뿐만 아니라 혈소판의

저하 등이 관찰된다. 다발성골수종의 증상 중 점막에서의 출혈

성 경향이 나타날 수 있으며, 그 발생기전은 드물게 이상단백질

(paraprotein)로 인해 혈소판 기능의 이상을 초래하는 경우도

있으나, 대부분 골수 내 조혈 작용의 억제로 인한 혈소판 수의

감소 때문이다.

Folmann 등의 연구 결과에 의하면, 혈소판이 저하되어 있는

다발성골수종 환자에서 혈중 TPO 농도가 증가되어 있음을 관

찰할 수 있어, 다발성골수종에서도 혈소판 저하로 인해 TPO의

혈중 제거가 감소됨을 알 수 있다[10]. 또한, 이 연구에서는 혈

소판 수가 감소된 환자뿐만 아니라, 혈소판 수가 정상인 다발성

골수종 환자에서도 혈중 TPO 농도의 상승을 관찰할 수 있었다

고 하였다. 그 기전으로서 TPO의 과잉생산을 통해 정상적인 조

혈작용을 나타내도록 했다는 이론이 제시되고 있으며, 혈소판

수 저하 없이 나타나는 혈청 TPO 농도의 상승소견은 곧 골수

조혈기능의 저하를 초래할 것이라는 예측인자로 고려될 수 있

다고 하였다. 이러한 결과는 혈소판 수 및 혈중 TPO 농도와의

상관관계를 통해 다발성골수종의 질병 진행 정도를 예측할 수

있는 인자들로 고려될 수 있는지에 대한 연구의 필요성을 제안

하게 되었다.

현재 다발성골수종의 질병 진행에 대한 예측인자로는 임상적

병기, 혈색소 수치, 백혈구 수, 크레아티닌 농도 등이 있다. 그러

나 이러한 인자들의 수적인 변화는 다발성 골수종의 상태가 상

당히 진행되어 이미 골수의 기능이 저하된 이후에야 나타나게

된다. 만일, 혈소판 수 및 혈청 TPO 농도와의 상관관계를 통해

골수기능의 저하가 초래되기 전에 다발성골수종의 병의 진행정

도를 예측할 수 있다면, 조기에 병의 조절이 가능하게 된다.

이에 본 연구에서는 다발성골수종 환자에서 혈소판 수와 혈

청 TPO 농도에 따른 임상양상의 분석 및 질병 진행을 예측하는

임상지표와의 관련성의 분석을 통해 질병진행 예측 인자로 이

용할 수 있는지 알아보고자 하였다.

대상 및 방법

1. 대상 환자

본 연구는 후향적 연구로서, 경희대학교부속병원을 내원하여

다발성골수종으로 진단된 27명의 환자에게서 2005년 1월부터

2006년 12월까지 70개의 말초 혈액을 채취해 분석하였다. 전체

환자 27명 중 13명은 이 기간 내에 새롭게 다발성골수종으로 진

단을 받았으며, 14명은 이 기간 전에 진단을 받은 후 치료 중이

거나 추적관찰 중인 환자였다. 이러한 14명의 진단 시부터 혈청

TPO 분석을위한혈액채취시기까지의중앙값은3.6년(1-18년)

이었다. 27명 중 14명이 남자였으며, 연령의 중앙값은 66세(47-

79세)였다. 새롭게 진단된 환자를 포함하여 추적관찰 중이던 환

자들의 검체 채취 당시의 다발성골수종의 병기는 모두 3기였다.

다발성골수종 중 IgG 종류가 18명으로 가장 많았으며, IgA 종

류가 6명, 경쇄질환 중 kappa 종류가 2명, 그리고 lambda 종

류가 1명이었다. 경쇄질환만으로 분류하였을 때는 kappa 종류

가 16명, 그리고 lambda 종류가 11명이었다. 27명의 환자로부

터 추적 관찰하며 70개의 혈청을 채취하여 분석하였다.

27명의 환자 중 22명은 진단 후 혹은 추적 관찰 중 다발성골

수종 치료를 위해 melphalan과 prednisolone 병합요법, vin-

cristine과adriamycin과dexamethasone 병합요법, velcade,

혹은 dexamethasone 단독요법을 투여받았다. 70개의 혈청 중

20개는 치료 전 검체이거나 치료 후 6개월 이상 경과한 검체로

서 치료와 무관한 것으로 분류되었다. 50개의 검체는 치료 후 2

주에서 10주 사이에 채취되었고, 이 중 5개의 검체는 골수억제

부작용이 관찰되는 시점의 것이었다. 

그리고, 건강한 대조군 20명의 혈청검사를 통해 TPO의 정상

범위를 산정하였다. 

2. TPO 검사

TPO 측정은Quantikine human thrombopoietin kit (R&D

Systems, Minneapolis, USA)를이용해sandwich 효소면역측

정법으로 정량 분석하였다. 표본 검체와 환자군의 검체를 TPO

에 대한 특이 단클론 항체로 전처치한 후 세척과정을 거치고,

TPO에 대한 enzyme이 부착된 다클론 특이 항체로 처리하였다.

정상 대조군 20명의 혈청 혈청 TPO 농도의 범위는 6-69 pg/

mL이었다.

3. 일반혈액검사

모든 환자에게서 TPO 검사를 위해 혈액 채취 시기와 동일하

게 일반혈액 검사로 다음과 같은 검사를 시행하였다. 전체혈구

계산을 통해 백혈구(참고치; 4,000-10,000/μL), 혈색소치(참고

치; 여자, 12-16 g/dL; 남자, 13-17 g/dL), 혈소판 수(참고치;
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150,000-350,000/μL)를 측정하였고, 단백질(참고치; 5.8-8.0

g/dL), 알부민(참고치; 3.1-5.2 g/dL), 면역글로불린, β2-mi-

coglobulin (참고치; 1-2.4 mg/L), M-단백 수치, 크레아티닌

(참고치; 0.6-1.2 mg/dL), 칼슘수치(참고치; 8.4-10.2 mg/dL)

를 측정하였다. 

4. TPO 농도와 임상 지표와의 상관관계

다발성골수종 환자에서 백혈구, 혈색소, 혈소판, 크레아티닌,

칼슘, M-단백, β2-micoglobulin, 단백질 그리고 알부민 등의

임상 지표와 혈청 TPO 농도와의 상관관계를 분석하고자 하였

다. 그리고, 혈소판 수 및 혈청 TPO 농도의 정상 혹은 증가된

환자군들의 백혈구, 혈색소 및 골수 검사의 조혈기능을 분석하

였고, 크레아티닌, 칼슘, M-단백, β2-micoglobulin, 단백질

그리고 알부민 등의 다른 임상 지표도 비교 분석하였다. 

5. 통계분석

통계분석은 SPSS를 이용해 시행하였다. TPO와 여러 임상적

인 예후인자의 상관관계를 분석하기 위해 Pearson correlation

분석법을 이용하였다. 70개 표본의 두 그룹의 각 변수의 비교

분석을 위해 Mann-Whitney test를 사용하였고, 세 그룹 이상

의 변수의 비교분석을 위해 ANOVA를 사용하였다. 모든 통계

학적 결과의 유의수준은 양측검정으로 시행하였으며, 0.05 미

만으로 정의하였다. 

결 과

1. 혈소판 수의 변화에 따른 혈청 TPO 농도

정상 대조군 및 다발성골수종 환자들의 혈소판 수에 따라 혈

청 TPO 농도를 분석하였다(Fig. 1). 정상 대조군은 20명이었다.

다발성골수종 환자는 전체 27명이었으며, 27명으로부터 채취

한 70개의 혈액을 분석하였다. 20명 정상 대조군의 혈청 TPO

농도 평균 및 표준오차는 45.7±3.6 pg/mL이었다. 혈소판 수

가 정상인 환자군의 검체 48개의 혈청 TPO 농도의 평균 및 표

준오차는 102.9±18.0 pg/mL로 측정되었다. 혈소판 수가 저하

된 환자군의 검체 22개의 혈청 TPO 농도는 356.5±58.3 pg/

mL로 측정되었다. 

정상대조군및혈소판수가정상인다발성골수종환자의TPO

농도와비교해혈소판수가낮은다발성골수종환자의혈청TPO

농도가 증가되어 있음을 관찰할 수 있었다(P<0.0001). 그러나,

혈소판이 저하된 환자군에서뿐만 아니라, 혈소판 수가 정상인

환자군의 검체 48개 중 20개의 검체에서도 혈청 TPO 농도가

증가되어 있었다.

2. 혈청 TPO 농도와 임상 지표와의 상관관계

혈청TPO와백혈구, 혈색소, 혈소판, 크레아티닌, 칼슘, M-단

백, β2-micoglobulin, 단백질그리고알부민등의임상지표와의

관련성을 분석하였다(Table 1). 혈청 TPO 농도가 높아질수록 혈

소판 수(r=-0.508, P<0.001), 혈색소 농도(r=-0.378, P=0.001)

및 백혈구 수(r=-0.293, P=0.014)가 낮아지는 음의 상관관계를

보였다. 반면에, 혈청 TPO 농도가 높아질수록 크레아티닌(r=

0.331, P=0.007)은높아지는양의상관관계를보였다. 혈청TPO

농도와 M-단백 수치, 단백질, 알부민, β2-microglobulin 등의

임상지표와의상관관계분석에서는관련성이발견되지않았다. 

Fig. 1. The serum thrombopoietin level of healthy control and
patients with multiple myeloma.The serum thrombopoietin level
was not only significantly different among three groups (P<0.0001)
by ANOVA but also between multiple myeloma with normal platelet
and multiple myeloma with decreased platelet (P<0.001) by Mann-
Whitney test. 
Abbreviations: MM, multiple myeloma; N, sample size. 
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Pearson correlation P value

Platelet -0.508 <0.001
Hemoglobin -0.378 0.001
Creatinine 0.331 0.007
White blood cell -0.293 0.014
M-protein 0.185 0.125
Total protein 0.137 0.258
β2-microglobulin -0.112 0.504
Albumin -0.032 0.795
Calcium -0.005 0.968

Table 1. The Pearson correlation between thrombopoietin and
clinical parameters
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3. 혈청 TPO 농도가 증가된 환자군의 혈소판 수에 따른

임상 분석

다발성골수종 환자의 전체 70개의 검체 중 40개에서 혈청

TPO 농도의 증가가 관찰되었다. 40개 중 20개의 검체는 혈소

판 수가 감소되어 있었으나, 20개의 검체에서는 혈소판 수가 정

상 소견을 보였다. 

혈청 TPO가 증가되어 있으면서, 혈소판이 저하된 군과 정상

인 군의 환자의 임상적 특징을 비교 분석하였다. 두 군의 연령의

중앙값은 각각 68세 그리고 62세였다. 두 환자군의 성별 및 나

이는 통계적으로 차이를 보이지 않았다(Table 2).

그리고, 두 군의 백혈구, 혈색소치, 크레아티닌, 칼슘, M-단

백, 단백질, 알부민 그리고 β2-micoglobulin 등의 임상 지표에

대해 비교 분석하였다. 혈소판이 정상인 환자군과 비교해 혈소

판이 저하되어 있는 환자군에서의 M-단백 수치(2.2 g/dL vs

3.8 g/dL; P=0.025)와 단백질 농도(7.5 g/dL vs 8.9 g/dL; P=

0.032)가 의미 있게 높게 관찰되었다(Table 2). 백혈구와 혈색

소 농도의 비교 시 통계적으로 유의하지는 않았으나, 혈소판이

저하되어있는군의수치가낮은경향을보였다. β2-micoglob-

ulin은 통계적인 차이를 보이지는 않았으나, 혈소판이 정상인

군에 비해 저하되어 있는 군의 수치가 높은 경향을 보였다(4.7

mg/L vs 6.4 mg/L; P=0.611).  

4. 정상 혈소판 환자군의 혈청 TPO에 따른 임상 분석

다발성골수종 환자의 전체 70개의 검체 중 48개에서 정상 혈

소판 소견을 보였다. 48개 중 28개의 검체는 혈청 TPO가 정상

소견이었으나, 20개의 검체에서는 혈청 TPO가 증가된 소견을

보였다.

혈소판이정상소견을보이면서, 혈청TPO가정상인환자군과

증가된 환자군의 임상적 특징을 비교 분석하였다. 두 군의 연령

의중앙값은각각65세그리고62세였다. 혈청TPO가정상인환

자군에서여자환자가통계적으로의미있게많았다(79% vs 25%,

P<0.0001). 두군의백혈구, 혈색소치, 크레아티닌, 칼슘, M-단

백, 단백질, 알부민 그리고 β2-micoglobulin 등의 임상 지표에

대해 비교 분석하였으나, 통계적으로 차이를 보이지 않았다.

두 군의 병력을 분석해 보면, 혈청 TPO가 정상인 환자군은

14명으로, 그 중 8명은 새롭게 다발성골수종으로 진단된 환자였

으며, 28개의 검체 중 23개의 검체는 진단 후 1년 이내의 것이

었다. 반면에, 혈청 TPO가 증가된 환자군 11명 중 새롭게 다발

성골수종으로진단된환자는2명이었으며, 20개의검체중16개

는 진단 후 1년 이상된 검체이었다. 두 군의 진단 이후 1년 이내

에 채취된 검체를 비교해보았을 때, 백혈구, 혈색소치, 크레아

티닌, 칼슘, M-단백, 단백질, 알부민 그리고 β2-micoglobulin

등의 임상 지표에서 통계적으로 차이를 보이지 않았다. 그러나

진단 후 1년 이상 경과되어 채취된 검체를 비교해본 결과, 혈색

소치가 유의하게 혈청 TPO가 높았던 군에서 낮게 관찰되었으

며, 통계적으로 의미는 없었으나, M-단백 수치, 단백질이 높은

경향을 보였으며 알부민이 낮은 경향을 보였다(Table 3). 

5. 다발성골수종 치료에 따른 혈소판 및 TPO 변화

전체 27명의 환자 중 21명에서 치료 경과 중의 혈액을 2회 이

Mann-Whitney test.
Abbreviations: M, male; F, female; N, sample size.

Platelet count
≤150 (×103/μL)

(N=20)

Platelet count
>150 (×103/μL)

(N=20)
P value

Number of patients 10 11
Sex (M/F) 16/4 15/5 1.000
Age (Median, yr) 68 (49-79) 62 (47-74) 0.358
M protein (g/dL) 3.8±0.6 2.2±0.4 0.025
Protein (g/dL) 8.9±0.5 7.5±0.4 0.032
White blood cell (×/μL) 4,923±588 6,166±486 0.111
Creatinine (mg/dL) 1.6±0.4 1.2±0.2 0.349
Hb (g/dL) 9.5±0.5 10.1±0.5 0.413
β2-microglobulin (mg/L) 6.4±2.7 4.6±1.2 0.611
Albumin (g/dL) 3.4±0.2 3.2±0.1 0.736
Calcium (mg/dL) 8.7±1.1 8.8±0.8 0.783

Table 2. The analysis of clinical parameters according to the
platelet count in patients with elevated thrombopoietin

Mann-Whitney test.
Abbreviations: M, male; F, female; N, sample size.

Thrombopoietin
≤69 (pg/mL)

(N=5)

Thrombopoietin
>69 (pg/mL)

(N=17)
P value

Number of patients 4 11
Sex (M/F) 3/2 14/3 0.548
Age (Median, yr) 71 (54-75) 55 (47-74) 0.140
Hb (g/dL) 12.9±1.1 10.3±0.6 0.025
Albumin (g/dL) 4.0±0.3 3.3±0.1 0.085
M protein (g/dL) 0.9±0.1 2.0±0.5 0.493
Creatinine (mg/dL) 0.8±0.2 1.3±0.2 0.517
Calcium (mg/dL) 9.0±0.1 8.9±0.2 0.635
Protein (g/dL) 6.8±0.4 7.4±0.4 0.649
White blood cell (×/μL) 5,978±961 6,292±565 0.880
β2-microglobulin (mg/L) 4.1±0.1 5.1±1.7 1.000

Table 3. The analysis of clinical parameters according to the
thrombopoietin in blood samples with normal platelet at least 1
yr after the diagnosis of multiple myeloma
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상 채취하였고, 이러한 검체들의 치료에 따른 혈소판 및 TPO의

변화를 관찰하였다.

혈소판 및 TPO 모두 정상 소견을 보였던 8명 중 7명은 진단

후 1년 이내의 검체들로서, 치료에 대해 진행 소견을 보인 환자

는 없었으며 치료에 따른 혈소판 및 TPO 수치는 정상범위를 유

지하고 있었다. 8명 중 1명은 진단 후 치료에 대한 반응은 안정

상태를 유지하고 있으나, 일 년 이내의 검체는 모두 정상 범위이

나, 일년 이후의 검체는 혈소판이 정상이면서 TPO가 증가되는

소견을 보였다. 

혈소판이 정상이나 TPO가 증가되어 있던 8명 중 1명은 진단

일년 이내의 검체로서 치료에 대해 반응을 보이면서 혈소판과

TPO가 정상범위로 회복되었으며, 진단 후 일 년 이상된 검체였

던 4명은 치료에 대한 병의 진행 소견이 없었으나 지속적으로

처음과 같은 소견을 보였다. 8명 중 3명은 치료에 대해 진행 소

견을 보였으며, 혈소판이 저하되고 TPO가 증가되는 양상이 관

찰되었다.

혈소판이 저하되어 있으며 TPO가 증가되어 있던 5명 중 1명

은 치료에 대한 반응을 보이며 혈소판이 정상이나 TPO가 증가

된 양상을 보이다가 병이 진행되며 다시 처음과 동일한 소견을

보였다. 5명 중 2명은 치료에 대해 안정상태를 유지하는 수준으

로 처음과 동일한 소견을 유지하였다. 5명 중 진단 후 일 년 이

상 경과된 검체들로 치료에 대해 안정상태를 유지하고 있으나,

혈소판 및 TPO가 정상범위로 된 1명과 혈소판이 정상이나

TPO가 증가된 1명이 있었다.

전반적으로 정상 혈소판 및 정상 TPO를 보이던 검체들은 병

의 경과와 함께 혈소판은 정상이나 TPO가 증가하는 양상으로

변하였고, 병이 진행되는 경우 혈소판 저하와 TPO 증가를 관찰

할 수 있었다. 

고 찰

혈청 TPO는 다양한 혈액 질환에서 연구되어 왔으며, 많은 연

구에서 혈소판 수 감소를 보이는 혈전성혈소판감소성자색반, 재

생불량성빈혈, 그리고 각 항암치료에 따른 골수억제 등의 경우

에 혈청 TPO가 증가됨을 관찰하였다[11-20]. 혈소판 수의 조혈

에중요한작용을하는TPO는간과신장에서주로생산되며, 혈

소판 수 생성이 급격하게 요구되는 경우 골수나 비장에서 만들

어지기도 한다. 생성된 TPO는 Mpl을 발현하는 CD34+ 세포,

거대핵세포계열 및 혈소판의 TPO 수용체에 결합하며, 이 기전

을 통해 혈액 내에서 제거된다[1-9]. 결국 혈소판 수가 저하되는

상태에서는혈청TPO를제거하는세포가감소하게되므로혈청

TPO의 혈액 내 증가를 유발하는 양성 되먹임 작용을 유도하게

된다. 본 연구에서도 정상 대조군 및 다발성골수종 환자 중 정상

혈소판 수 소견을 보이는 환자군과 비교하여 혈소판 수 감소를

보이는 다발성골수종 환자에서 혈청 TPO의 현저한 증가를 관

찰하였다. 

다발성골수종은골수내침범으로혈소판조혈을비롯한조혈

계에 영향을 미치게 된다. 다발성골수종의 병의 진행 정도는 임

상적으로 병기, 크레아티닌, 빈혈 정도 등을 통해 예측하게 된

다[21]. 본 연구에서는 혈청 TPO를 다발성골수종에서 병의 진

행정도의 예측 인자로 고려해볼 수 있는지 알아보고자 다른 임

상적인 질병 진행인자와의 상관관계를 분석하여 보았다. 본 연

구 결과에서 혈청 TPO가 높을수록 통계학적으로 의미 있게 백

혈구 수치, 혈색소 농도, 혈소판 수가 감소하였고, 크레아티닌

은 증가하였다. 이러한 결과는 혈청 TPO를 통해 다발성골수종

의 병의 진행 정도를 예측할 수 있는 가능성을 제시했다고 볼

수 있다. Folman 등의 연구에서도, 혈청 TPO 농도와 병기, 백

혈구, 혈색소치 및 혈소판 수 등과의 상당한 관련성을 밝힌 바

있다[10].

본 연구 결과에서 혈청 TPO 농도는 혈소판 수가 정상인 다발

성골수종 환자에서도 증가 소견을 보였다. 이러한 환자들의 질

환의 경과를 보면, 80%에서 진단 후 1년 이상의 질병 기간을 보

이고 있었고, 질병 기간의 중앙값은 2년(1년-8.2년)이었다. 질병

이환기간이 1년 이상인 검체를 비교해본 결과, 혈소판 수가 정

상이더라도 혈청 TPO가 정상인 검체와 비교해 TPO가 높은 검

체의 혈색소 농도가 현저히 저하된 소견을 보이고 있으며(10.3

g/dL vs 12.9 g/dL; P=0.025), 알부민도 낮은 양상을 보이고

있었다(3.3 g/dL vs 4.0 g/dL; P=0.085). 통계학적인 차이를

보이지는 않았으나, TPO가 높은 검체에서 M-단백과 단백질도

높은 양상을 보이고 있었다. 본 연구에 포함된 환자군의 병기가

모두 3기이기 때문에 병기를 통한 양군간의 비교는 어려우나,

혈색소치, 알부민, M-단백 그리고, 단백질 등의 예후와 관련된

임상 지표들이 혈소판은 정상이나 혈청 TPO가 높은 군에서 불

량한 양상을 보이고 있어 혈청 TPO의 예후인자로서의 역할을

추정해볼 수 있겠다. Folman 등은 다발성골수종 환자 34명을

분석하였는데, 혈소판 수가 정상인 21명의 환자에서 혈청 TPO

농도가 증가되어 있음을 관찰하였고, 이들 중 60% 환자에서 빈

혈 혹은 백혈구 감소가 동반됨을 관찰하여 본 연구와 유사한 결

과를보고하였으며[10], 이저자들은이러한반응은골수내의혈

소판 수 조혈을 위한 혈청 TPO의 과잉반응 발현 기전으로, 이

는 골수 내 조혈작용이 약화되어가고 있음을 시사하는 소견이라

고 설명하였다.
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본 연구 결과 중, 혈소판 수의 저하를 보이는 환자 중 2명에서

혈청TPO 농도가증가되어있지않았다. 이는혈소판수저하에

대한 혈청 TPO의 부적절한 반응일 가능성도 고려되어야 할 것

이다. Zwierzina 등에 의한 골수형성이상증후군 환자에서 혈청

TPO에 대한 연구 결과를 보면, 그 아형 중에서 특히 보다 진행

된 병기에서 혈소판 수 저하에도 불구하고 혈청 TPO 농도가 증

가되지 않았다[22]. 이러한 기전은 백혈병 클론에 의한 Mpl 수

용체의 발현 증가로 혈청 TPO의 저하를 유도하여 혈청 TPO 반

응을 감소시킨 것으로 생각되고 있다. 본 연구에서도 혈청 TPO

의 부적절한 반응을 야기한 원인인자가 있을 것으로 추정되나

추후 혈청 TPO를 변화시키는 근원지에 관한 연구가 지속되어

야 할 것으로 생각된다.

결론적으로 본 연구를 통해 정상 대조군 및 정상 혈소판 수를

보이는 다발성골수종 환자와 비교해 낮은 혈소판 수를 보이는

다발성골수종 환자에서 혈청 TPO 농도가 증가됨을 관찰하였으

며, 혈청 TPO는 질병 진행을 예측하는 다른 인자인 혈색소치,

백혈구, 크레아티닌과 관련성을 보여 질병진행 예측 인자로서의

역할을 보다 더 연구해볼 만한 가치가 있을 것으로 생각된다. 또

한, 혈소판 수 저하를 보이지 않으며 혈청 TPO의 상승을 보이

는 경우 골수 내 조혈작용을 위한 과잉반응으로서 부적절한 조

혈 기능이 진행되고 있음을 예측할 수 있을 것으로 생각된다.

요 약

배경 : 다발성골수종은골수내악성세포의증식으로인해조

혈기능의저하를초래하는질환이다. 최근혈소판이정상이지만

thrombopoietin (TPO)의 증가는 부적절한 조혈작용의 지표이

며 조혈작용을 유지하려는 보상기전이라는 연구결과가 있었다.

저자들은 다발성 골수종 환자에서 TPO와 임상지표와의 분석을

통해 질병진행인자로 고려할 수 있는지를 알아보고자 하였다. 

방법 : 27명의 환자로부터 채취한 70개의 혈액을 통해 혈청

TPO를 측정하였다. 13명은 새롭게 다발성골수종으로 진단받은

환자였으며, 14명은 이전에 진단받고 추적관찰 중인 환자였다.

혈청 TPO 및 혈소판 수에 따른 백혈구, 혈색소치, 크레아티닌,

칼슘, M-단백, 단백질, 알부민 그리고 β2-micoglobulin 등의

임상 지표에 대해 비교 분석하였다. 정상 대조군 20명의 혈청

TPO 농도범위는 6-69 pg/mL이었다.

결과 : 혈청 TPO 농도는 정상 대조군 및 정상 혈소판 수를 보

이는다발성골수종환자와비교해혈소판수저하를보이는다발

성골수종환자에서통계적으로의미있게높았다(median TPO:

293.0 pg/mL vs 59.6 pg/mL and 35.6 pg/mL, P<0.0001).

혈청 TPO가 높을수록 백혈구(r=-0.293), 혈색소치(r=-0.378)

및 혈소판 수(r=-0.508)는 저하되는 음의 상관관계를 보였다

(P<0.05). TPO 증가는 정상 혈소판을 보이는 검체에서도 관찰

되었다(N=20). 혈소판 수가 정상이면서 혈청 TPO가 증가되어

있는 군은 혈청 TPO가 정상인 군에 비해 질병이환기간이 1년

이상인 환자가 많았으며, 이러한 군은 혈색소치(10.3 vs 12.9 g/

dL, P=0.025) 및 알부민(3.3 vs 4.0 g/dL, P=0.085)이 낮았

으며, M-단백 및 단백질의 수치가 높은 경향을 보였다. 

결론 : 다발성골수종에서혈청TPO 농도는혈소판저하시증

가되어 있었으며, 부적절한 조혈작용과 관련성을 보였다. 혈소

판 저하 없이 TPO가 증가되어 있는 경우, 부적절한 조혈기능이

진행되고 있음을 예측할 수 있으며 질병 예측 인자로 고려해 볼

수 있겠다. 
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