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OZET
GIRIS ve AMAC: Multipl myelom, plazma hiicrelerinin kontrolsiiz proliferasyonu ile seyreden hematolojik bir
malignitedir. Multipl myelom tedavisindeki gesitli secenekler, hastalarin daha iyi tanimlanmasi ve tedavilerin
standardize edilmesini gerektirmektedir. Bu c¢aligmada multip] myelom hastalariin tedavi yanitlarinin
degerlendirilmesi ve klinik bulgularla iliskisinin arastirilmasi hedeflenmistir.
YONTEM ve GERECLER: 2000-2011 yillarinda izlenmis olan 151 multipl myelom tamli hastamin klinik ve
laboratuar bulgulari ile sagkalim ve tedavi yaniti verileri retrospektif olarak incelenmistir.
BULGULAR: En ¢ok secilen tedavi melfalan-prednizolon (%45), vinkristin-adriamisin-deksametazon (%21,3)
ve vinkristin-adriamisin-deksametazon ardindan bortezomib (%10) olmustur. En az 1 kez remisyon saptanan
hastalarin  %22,35’inde 6liim gorilmistir. Bu oran remisyon saglanamayan hastalarda %77,35 olarak
bulunmustur (p=0.000). Evre III hastalikta daha diisiik evrelere goére remisyon orani anlamli olarak azalmis
(p=0.008) ve oliim riski anlamli olarak artmistir (p=0.000). Otolog kemik iligi transplantasyonu, niiks riskini
(p=0.009) ve oliim riskini anlamli olarak azaltmistir (p=0.001). Tedavi semalar1 degerlendirildiginde sirasiyla
remisyon oranlar1 vinkristin-adriamisin-deksametazon ardindan bortezomib tedavisiyle %57,9, melfalan-
prednizolon ile %33,3, bortezomib ile %29,2, talidomid ile %9,4, lenalidomid ile %23,8 ve vinkristin-
adriamisin-deksametazon tedavisiyle %25,7 olarak bulunmustur. Remisyon saglanan 101 hastanin 23’{ine diisiik
dozlu lenalidomid tedavisi verilmis ve 21 hasta otolog kemik iligi transplantasyonuna gdnderilmistir. Niiks orani
diisiik dozlu lenalidomid tedavisi uygulanan hastalarda anlamli olarak diisiik bulunmustur (p=0.002, OR: 12,52).
TARTISMA ve SONUC: En yiiksek remisyon oranlar1 vinkristin-adriamisin-deksametazon ardindan
bortezomib tedavisi ile saglanmistir. Otolog kemik iligi transplantasyonu ile daha diisiik niiks ve 6liim oranlari
saptanmustir. Diisilk dozlu lenalidomid tedavisi uygulanan hastalarda 6lim ve niiks orami daha diisiik
bulunmustur.
Anahtar Kelimeler: Epidemiyoloji, lenalidomid, multipl myelom, otolog kdk hiicre nakli

ABSTRACT

INTRODUCTION: Multiple myeloma is a hematological malignancy which is proceeding with the
uncontrolled proliferation of plasma cells. Patients should be determined more definitely and treatments should
be standardized to modify various treatment options in multiple myeloma. The aim of this study is to analyse the
responses to treatments and the association between clinical features and treatments of multiple myeloma
patients.

METHODS: The clinical and laboratuary findings with survival and treatment response data of 151 multiple
myeloma patients who have been followed between 2000-2011 were analysed retrospectively.

RESULTS: The most prefered treatments were melphalan-prednisolone (45%), vincristin-adriamicin-
dexamethasone (21,3%) and vincristin-adriamicin-dexamethasone followed by bortezomib (10%). Death was
observed in 22,35% of the patients that remission was established at least for once. This rate was 77,35% in the
patients that remission could not be established (p=0,000). Remission rate was significantly decreased (p=0.008)
and death rate was significantly increased (p=0.000) in stage 111 disease compared with lower stages. Autologous
stem cell transplantation, significantly decreased the relapse rate (p=0.009) and death risk (p=0.001). When the
treatment protocols were analyzed, remission rate was 57,9% with vincristin-adriamicin-dexamethasone
followed by bortezomib, 33,3% with melphalan-prednisolone, 29,2% with bortezomib, 9,4% with thalidomide,
23,8% with lenalidomide and 25,7% with vincristin-adriamicin-dexamethasone, respectively. Maintenance
therapy with low dose lenalidomide was administered to 23 of 101 patients that remission was maintained.
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Autologous stem cell transplantation was administered to 21 patients that remission was obtained. Recurrence
rate was significantly lower in patients who were received low dose lenalidomide maintenance therapy (p=0.002)

(OR: 12,52).

DISCUSSION AND CONCLUSION: The highest remission rates were obtained with vincristin-adriamicin-
dexamethasone followed by bortezomib. Lower recurrence and death rates were established with autologous
stem cell transplantation. Recurrence and death rates were found lower in patients that received low dose

lenalidomide maintenance therapy.

Keywords: Autologous stem cell transplantation, epidemiology, lenalidomide, multiple myeloma

GIRIS

Multipl myelom (MM), kemik iliginde klonal
plazma hiicrelerinin birikimiyle karakterize bir
plazma hiicre malignitesidir. Tan1 sirasinda
ortalama yas yaklasik 70 olup hastalarin
%37’s1 65 yasin altinda, %26’s1 65-74 yas
arast ve %37’si 75 yasin tzerindedir (1, 2).
Hastalik tesadiifen saptanabilirse de genellikle
enfeksiyonlarin, kemik yakinmalarinin veya
bobrek yetersizligi nedenlerinin arastirilmasi
sirasinda tespit edilir.

MM tanisi, u¢ organ hasarina kanit
Olusturacak kemik anormalliklerinin, serum
kalsiyum artisinin (11,5 g/dL ve {izerinde),
bobrek yetersizliginin (2 mg/dL ve iizerinde
serum kreatinin degeri) ya da aneminin (10
g/dL ve altinda ya da normalin 2 g/dL altinda
hemoglobin degeri) gosterilmesi ve de
monoklonal protein  (M-proteini)  varlig
ve/veya kemik iligi i¢inde (hiicresel kemik
iliginin %10 ve fazlasinda) belirgin plazma
hiicresi artisinin tespit edilmesi ile konulur.
Bunlar igerisinde ise en énemli bulgu serumda
ve idrarda monoklonal M proteininin
gosterilmesidir. MM tanist  kemik iligi
biyopsisi  ile  dogrulanmalidir.  Plazma
hiicrelerinin iirettigi monoklonal
immiinglobulinlerin immiinperoksidaz boyama
ile gosterilmesi otoimmiin  hastaliklarin,
metastatik karsinomun, AIDS’in, Kkaraciger
hastaliklarmin ya da enfeksiyonlarin yol agtigi
reaktif plazmositozdan ayrim yapabilmek icin
onemlidir (3).

MM, Durie-Salmon ve Uluslararasi
Evreleme Sistemi (ISS) kriterleri kullanilarak
smiflandirilir.  Durie-Salmon  evrelemesi
hemoglobin konsantrasyonu, kalsiyum diizeyi,
kemik lezyonlarinin yayginligi ve serum/idrar
M-proteini konsantrasyonunu kapsar (4). ISS
ise yapilan galigmalar sonucu sagkalim igin
ongordiiriici  oldugu saptanan serum [2-
mikroglobulin ve albumin konsantrasyonunu
kapsamaktadir (5).

MM tanisi konulan hastalarda tedavi kararini
belirleyen en Onemli faktéor hastanin
kemoterapi almaya uygun olup olmadiginin
belirlenmesidir (6). Tedavi karari1 verilirken
yas, performans durumu, eslik eden tibbi
durumlar ve kronik hastaliklar goz Oniinde
bulundurulur. Burada hasta yasinin en 6nemli
faktor oldugu diisiiniilmektedir (7). 65 yas
altindaki kronik hastaligt olmayan MM
hastalarinda tedaviye talidomid, lenalidomid
ya da bortezomible baslanmasi ve ardindan
otolog kok hiicre transplantasyonu (OKIT)
yapilmasi onerilmektedir (8). Daha yasl ya da
ek saglik sorunlari olan hastalarda disik
yogunlukta iyilestirme rejimi ile OKIT goz
oniinde bulundurulmalidir (9, 10). 65 yas ve
iizerindeki hastalarda geleneksel tedavi olan
vinkristin-adriamisin-deksametazon (VAD)
talidomid, lenalidomid ya da bortezomible
kombine edilmelidir (10).

Ozgiin rehberler olmasa da, hastalarn
takibinde pekistirme ve idame tedavisi yaygin
kabul  gormektedir.  Idame  tedavisinde
talidomid, lenalidomid, bortezomib
kullanilabilmekte ve klinik yanit durumuna,
yan etki gelisimine gore birbirleri arasinda
degisiklige gidilebilmektedir (11-13).

Tedavi yanit1 degerlendirmesi; Avrupa
Kan ve Kemik 1ligi Transplantasyon
Toplulugu (EBMT) ve Uluslararast Myelom
Calisma Grubu (IMWG) klinik uygulamada
yanit degerlendirmede kullanilan kriterlere
gore yapilmalidir (14, 15).

Ortalama sagkalim Durie-Salmon evre
IA’da 60 ayken evre I1IB’de 6 aya kadar diiser.
Son yillarda myelomun tedavisinde biiyiik
degisiklikler olmus ve OKIT'in yam sira
tedavide kullanilan talidomid, lenalidomid ve
bortezomib  gibi  kemoterapi  ajanlartyla
sagkalim uzamistir. Sonugta 65 yasinin
altindaki  hastalarda  ortalama  sagkalim
beklentisi 2 katina ¢ikmis ve 5 yila ulagmistir.
Hastalarin %20’sinde ise yasam siiresi 10 yili
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asmis ve %50 tam morfolojik ve biyokimyasal
remisyon elde edilmistir.

Orijinal Calisma

Bu ¢alismada Kocaeli Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Hematoloji Poliklinigi’nde
izlenen @~ MM  hastalarinin  demografik
ozelliklerinin, tedavi seceneklerine
yanitlarinin, tedaviye bagli sik goriilen yan
etkilerin  ve sagkalim  durumlarinin
belirlenmesi amaglanmustir.

GEREC ve YONTEM

Bu calismaya 2000-2011 yillar1 arasinda
Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji
Bilim Dal1 polikliniginden takip edilmis olan
151 MM tanili hasta (73 erkek, 78 kadin)
almmustir. Hasta verileri retrospektif olarak
degerlendirilmistir. Tiim MM hastalar IMWG
simiflandirma kriterlerini doldurmaktadir (3).
MM tami kriterlerini doldurmayan plazma
hiicre  diskrazili  hastalar, ilk basvuru
sonrasinda takibe gelmemis hastalar calismaya
almmamustir. Verilerine hastane dosya kayit
sistemi ve hastane bilgi  sisteminden
ulagilamayan  hastalarin  son  sagkalim
durumlar1 muhtarlik kayit sisteminden tespit
edilmistir. Tedavi yaniti IMWG tedavi yanit
kriterlerine gore degerlendirilmistir  (15).
Remisyon saglanan ve klinik izleme baglanan
hastalarda rekiirrens gelisiminin
degerlendirilmesinde IMWG kriterleri
kullanilmigtir (3). Calisma yerel etik kurul
tarafindan onaylanmustir.

istatistiksel Analiz

Anlamlilik diizeyi p degeri i¢in < 0,005 olarak
belirlenmistir.  Parametreler  ki-kare  testi
kullanilarak  karsilagtirilmigtir. Sagkalim
analizlerinde  Kaplan-  Meier  yontemi
kullanilmigtir.  Tek  degiskenli ve ¢ok
degiskenli Cox regresyon analizi yapilarak
sagkalim lizerine etkili faktorler
degerlendirilmistir. Veriler SPSS (Statistical
Package for the Social Sciences) 16.0 istatistik
programinda analiz edilmistir.

BULGULAR

Calismaya 151 MM tanili hasta dahil edilmis
ve hastalarin demografik verileri, bagvuru
yakinmalari, basvuru laboratuar degerleri,
baslangi¢ evreleri tablo 1’de Ozetlenmistir.
Hastalara destek tedavisi olarak bisfosfonatlar,
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IVIG, G-CSF, hemodiyaliz, radyoterapi ve
OKIT uygulanmistir (Tablo 1). Hastalarin
takip siireleri ve Oliim oranlar1 Tablo 1’de
belirtilmistir.

2000-2011 yillar1 arasinda MM tanili
hastalara uygulanan ilk seri tedavi verileri
Tablo 2’de 6zetlenmistir. MM tedavisinde ilk
seride en c¢ok tercih edilen rejim tiim
zamanlarda melfalan-prednol (MP) olmustur
(% 45). Ayrica % 21,3 ile VAD tedavisi ve
%10 ile  VAD-bortezomib-deksametazon
(VAD-B) tedavisi en ¢ok tercih edilen
kemoterapi rejimleri olmustur. ilk seri tedavi
yaniti degerlendirilebilen 103 hastanin 40’inda
(% 26,5) tam yanit (TY) ya da ¢ok iyi klinik
yamt (CIKY), 12'sinde (%7,9) kismi yanit
(KY) elde edilmistir.

Baslangic yakinmalari
degerlendirildiginde; halsizligi olan hastalarin
remisyon orani anlamli olarak daha diisiik
tespit edilmistir (sirasiyla; % 50,7, % 69,2,
p=0.017). Halsizligin olmamasi remisyon
sansini iki kattan fazla artirmaktadir. Olim
riski agisindan  degerlendirildiginde ise,
halsizlik 6liim riskini yaklagik 2 kat
artirmaktadir (swrasiyla; % 52,5, % 35,5).
Bagvuru sirasinda kilo kaybi olmayanlarda
remisyon orani da anlamli olarak yiiksektir
(srasiyla; % 65,6, % 41,4, p=0.015). Kilo
kaybt olmamasi remisyon sansim 2,7 Kkat
artirmaktadir. Kilo kaybinin 6lim riski iizerine
etkisi tespit edilmemistir (p=0,230) Oliim riski
acisindan incelendiginde en az 1 kez remisyon
saptanan hastalarmm % 22,35’inde  6liim
goriiliirken, bu oran remisyon saglanmayan
hastalarda % 77,35 bulunmustur (p=0.000).
Remisyon saglanamamasi  Oliim  riskini
yaklasik 12 kat artirmaktadir. Evre III hastaliga
sahip olan hastalarda erken evre hastalara gore
remisyon orani anlamli  olarak  dusiik
bulunmustur (swrasiyla; % 52,6, % 72,9,
p=0.008),erken evre hastaliga sahip olmak
remisyon sansini 2,4 kat artirmaktadir. Evre II1
hastalikta 6lim riski anlamli olarak 3,7 kat
oraninda artirmaktadir (p=0.000).

Fraktir olusumu agisindan  tim
bulgular incelendiginde; serum kalsiyum
diizeyinin yiiksek olmasinin anlamli risk
olusturdugu goriilmiistiir (p=0.007). Yine
baslangigta iskelet sistemi agrisi olanlarin %
38’inde fraktlir goriiliirken, olmayanlarda
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fraktir oran1 % 9,8 bulunmustur. Fark
istatistiksel ~ olarak anlamli  bulunmustur
(p=0.000, OR=5.618, %95 GA: 2.207-14.303).
Yine evre III hastaliga sahip olmak fraktiir
riskini anlamli olarak artirmaktadir (p=0.026,
OR:2.328, %95 CI:1.094-4.96).

Orijinal Calisma

OKIT yapilmas1 6liim riskini anlamli
olarak azaltmistir (p=0.001). OKIT yapilan
hastalarda 6lim % 10 oraninda goriiliirken,
OKIT yapilmamis hastalardaki 6liim orani %
48,3 bulunmustur. Niiks oranlar1 da OKIT
tedavisi uygulanmayan hastalarda anlaml
olarak yiliksek bulunmustur (sirasiyla; % 50,9,
% 8,3, p=0.009). Klinik verilerin remisyon,
niiks ve oliim ag¢isindan karsilastirmasi Tablo
2’de sunulmustur.

Remisyona girme acisindan
degerlendirildiginde;  remisyon  saptanan
hastalarin ortanca kreatinin degerleri 0,9 iken,
remisyona girmeyen grubun ortanca Kreatinin
degeri 1,2 olarak bulunmustur (p=0.030).
Kreatinin yiiksekligi disinda remisyona girme
acisindan diger bir belirleyici laboratuvar
degiskeni saptanmamustir.

Oliim riskine bakildiginda, remisyona
girme i¢in olumsuz risk faktorii olan kreatinin
yiiksekliginin 6liim riskini istatistiksel olarak
anlamhi  sekilde artrmadigi  gOriilmiistiir
(p=0.095). Oliim riski agisindan tek anlaml
degisken hemoglobin diizeyi olarak
bulunmustur.  Oliim  gelisen  hastalarda
hemoglobin i¢in ortanca deger 9,7 iken,
yasayan hastalarimizda baglangic ortanca
hemoglobin degeri 10,4 olarak bulunmustur.
Hemoglobin diisiikliigii 6liim agisindan risk
faktorii olarak tespit edilmistir.

Hastalarin aldig1 tiim tedavi semalari
g6z Onilinde bulunduruldugunda; % 33,8’inde
tim tedavilere yanmitsizlik  saptanmigtir.
Remisyon elde edilen 85 hastaya uygulanan
tedaviler degerlendirildiginde en yiiksek
remisyon oraninin VAD ardindan bortezomib
(VAD-B) tedavisi ile elde edildigi (% 57,9);
ardindan MP (% 33,3) ve VAD (% 25,7)
tedavilerinin bulundugu tespit edilmistir.

Remisyon saglanan olgular
degerlendirildiginde;  bu  hastalarin %
61,2’sinde ilk seri tedavi ile, % 20’sinde ikinci
seri tedavi ile, % 8,2’sinde li¢iinci seri tedavi
ile, bir hastada da besinci seri tedavi ile
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remisyon saglandigr goriilmiistiir. Evrelere
gore Olim oranlart degerlendirildiginde, evre
arttikca Oliim oraninin arttifi ve remisyon
oraninin azaldig1 goriilmektedir.

Remisyon saglanan 85 hastanin
18’inde (% 21,2) diisiik doz tedavi verilmistir.
Digerleri tedavisiz izlenmis ve 20 hasta KiT’e
gonderilmistir. Diisiik doz tedavi verilen 18
hastanin 15’ine talidomid, ti¢iine lenalidomid
uygulanmistir. Ancak talidomide bagh yan etki
nedeniyle dort hastada talidomid kesilerek
lenalidomid ile idame tedavisine devam
edilmistir. Diisik doz tedavi alanlarda niiks
oran1 almayanlara gore istatistiksel acidan
anlamli olacak sekilde diisiik tespit edilmistir
(strastyla; % 4,3, % 36,3, p=0,002). Yine 6liim
riski anlamli oranda diigmiistir (p=0,006).
Diisiik doz tedavi uygulanan hastalarda
calisma siiresi sonunda Oliim yaganmazken
uygulanmayan hastalarin % 31’inde O&liim
gbzlenmistir.

Remisyon saglandiktan sonra OKIT 20
hastaya uygulanmigtir. Bu hastalarin ikisi
kaybedilmis, biri takipten c¢ikmis ve 17’si
remisyonda ve takiptedir. Hastalarin genel
sagkalim durumu Grafik 1’de sunulmustur.

MM hastalarina uygulanan 341 tedavi
semasi incelemeye dahil edilmistir. Bu
tedaviler sirasinda tedaviye ara vermeyi
gerektirecek diizeyde yan etkilerin dagilimi; %
13,5 (46) transaminaz yiiksekligi, % 18,2 (62)
nétropeni, % 12,9 (44) trombositopeni, % 26,1
(89) anemi, % 1,2 (4) enfeksiyon, % 3,2 (11)
noropati, % 2,1 (7) intolerans, % 12,3 (42)
pansitopeni olarak saptanmis ve hastalarin %
10’unda (34) yan etki nedeniyle tedavi
degisikligi gerekmistir. Hastalarin % 39,3’{inde
(134) tedaviye bagl yan etki goriillmemistir. %
60,7 hastada yan etki goriilmiis ve bunlarin %
10,9’unda (37) tedavi degisimini gerektirecek
diizeyde agir yan etki saptanmigstir (Tablo 3).

TARTISMA

Yas, kot performans durumu veya ek
hastaliklar nedeniyle OKIT igin aday olmayan
hastalarda  melfalan-prednizolona  eklenen
talidomid ya da bortezomib kombinasyon
tedavisi diinyada artik standart tedavi haline
gelmistir. Ancak iilkemiz kosullarinda birinci
basamak tedavide heniiz bu {gli ilag
kombinasyonu rutin kullanima girmemistir. Bu
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calisma 2000 yilindan baglaylp 2011 yilinin
sonuna kadar olan yaklasik 11 yil gibi uzun bir
periyodu icerdiginden dogal olarak bu dénem
icinde MM’de tedavi protokollerinde de ciddi
degisiklikler —olmusgtur. 2000-2011  yillart
arasindaki bu periyodda OKIT aday1 olmayan
hastalarda poliklinigimizde tercih edilen tedavi
oral melfalan-prednizolondur oldugu
goriilmiistiir. 65 yas iistii performansi1 OKIT
icin uygun olmayan hastalarda agirlikli tedavi
melfalan-prednizolon tedavisi olmustur. Bu
yas grubunda birinci basamak tedavide
bortezomib, talidomid ve lenalidomid ¢ok az
sayida hastada tercih edilmistir. Bu belki de
son yillarda bagvuran 65 yas TUstli hasta
sayisinin az olmasindan kaynaklanmis olabilir.
Bortezomib, talidomid ve lenalidomid son
yillarda ruhsat alip kullanilmaya
baslandigindan bagvuran hasta sayisi az olunca
dogal olarak kullannm da az olmus gibi
gorinmektedir. 65 yag alt1  hastalar
degerlendirildiginde ise son yillarda daha fazla
saylda bagvuru olsa da yine de ¢ogu hastanin
2010 yilindan 6nce basvurdugu goriildii. Buna
bagli olarak da agirlikli tercih edilen tedaviler
MP ve VAD olmustur.

Orijinal Calisma

Yeni tan1 MM’de M proteininde
%90’ lizerinde azalma ve idrar M protein
diizeyinin 100 mg/giin’lin altina inmesi, kemik
iliginde plazma hiicre oraninin %5’in altinda
olmasi remisyon olarak tanimlanmaktadir.
Buna gore remisyon orami yaklagik %40 olarak
bildirilmistir (16, 17). Ortanca remisyon siiresi
yaklagik iki y1l ve ortanca sagkalim yaklagik 3
yil  olarak  bildirilmistir ve  hastalarin
%10’undan  az1 10 w1l yasamustir.
Caligmamizda sagkalim siireleri incelendiginde
ortalama sagkalim 20,8+18,8 ay ve ortanca
sagkalim 14 ay olarak saptandi. Evre I’de tam
konan hasta sayisinin daha az ve evre II’de tani
konan hasta sayisinin daha yiiksek olmasi bu
sonucun nedeni olabilir. Evre ilerledikge
sagkalimin diismesi beklenen bir bulgudur.

Yiiksek doz kemoterapi ve OKIT aday1
olan hastalarda amag kok hiicre elde edilmesini
engellemeden hizli bir sekilde tiimoér hiicre
yiikiinii azaltmaktir. Daha 6nce VAD ya da
VAMP ya da C-VAMP benzeri infiizyonel
rejimler sik kullanilmaktaydi. Bu rejimlerle
yanit orani yiiksek olup tam yanit oran1 %10-
25 arasinda degismekteydi (18, 19). Ancak son
yillarda bortezomib, talidomid ve lenalidomid
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gibi yeni ajanlarin tedaviye girmesiyle
%40’lara varan yanit oranlari bildirilmistir
(20). Ulkemizin sosyal kosullar1 gz Oniinde
bulunduruldugunda bortezomib, talidomid ve
lenalidomd gibi ajanlarin birinci basamak
tedavide kullanilmalar1 ancak son yillarda
olmustur. Bu c¢alisma son 10 yillik donemi
icerdiginden dogal olarak 2000’li yillarin
basinda bu ajanlar kullanilmamaktaydi. Ancak
birka¢ yil 6nce bortezomib iilkemizde ruhsat
aldigindan vinkristin, adriamisin,
deksametazon (VAD) rejimine eklenerek ya da
tek basma birinci basamakta kullanilmaya
baglanmis ve remisyon oranlart % 50’yi
gecmistir  (9). Genel olarak tedaviler
degerlendirildiginde yeni ajanlarin devreye
girmesiyle bu ¢aligmada da remisyon oranlari
% 40’lara ulagmustir.

Tedavide sagkalimi en fazla uzatan
secenek olan OKIT tami aninda ya da relaps
durumunda yapildiginda genel sagkalim benzer
olmaktadir (21). Ancak erken dénemde nakil
uygulandiginda semptomsuz, tedavisiz ve
tedaviye bagli yan etkiler olmaksizin gecen
zaman ve progresyonsuz sagkalim belirgin
olarak uzamaktadir (21). Bu ¢alismaya alinan
hastalarda OKIT, tiim hastalarda tam yanit elde
edildikten sonra uygulanmigtir. Hastalarin %
21,2’sine idame tedavisi uygulanirken kalan %
78,8’ine tedavi verilmemistir. OKIT yapilan
hastalarin % 10’u kaybedilmis, % 5°1 izlemden
cikmig ve % 85’°si remisyonda ve izlemdedir.
Bu hastalarda diger serilerle benzer sekilde
sagkalim belirgin olarak uzamistir.
Progresyonsuz sagkalim igin ise yeterli izlem
siiresi  olmadigindan net degerlendirme
yapitlamamistir. Belki izlem siiresi uzadigi
takdirde bu hastalarda da niiks gelisecektir,
ancak bunu sdylemek eldeki verilerle miimkiin
olmamustir.

Genis caplh iki randomize caligmada
melfalan-prednizolon-bortezomib
kombinasyon tedavisiyle melfalan-prednizolon
tedavisine gére tam yanmt oraninda,
progresyona kadar gegen siirede ve genel
sagkalimda belirgin artis bildirilmistir (22, 23).
Bizim c¢aligmamizda ise en ¢ok kullanilan
tedavi VAD sonrasi bortezomib-deksametazon
olmustur ve MP ile karsilastirildiginda toplam
yanit orani MP’de % 33, VAD-bortezomibde
% 57,9 olmustur.

Adress for correspondence: Uzm. Dr. Melih Simsek, Yozgat Sehir Hastanesi 66100 Yozgat - Tiirkiye

e-mail: mdmelihs@mynet.com
Available at www.actaoncologicaturcica.com
Copyright ©Ankara Onkoloji Hastanesi



javascript:admin('emu.asp?pdir=aot&plng=tur&abstract_un=AOT-24582&postto=Mcorres&user_un=U-1482542856')
http://www.actaoncologicaturcica.com/

ACTA
ONCOLOGICA
TURCICA

Orijinal Calisma

Otolog nakil ya da geleneksel tedaviler
sonrasinda talidomid (11-13) ve lenalidomidle
idame tedavisi hem gen¢ hem de yash
hastalarda progresyonsuz sagkalimda iyilesme
saglamigtir  (24-26). Ancak uzun donem
talidomid maruziyeti sonras1 periferal néropati
riski rutin kullanimini sinirlamaktadir (11-13).
Otolog nakil uygulanan hastalarla yapilan iki
bagimsiz randomize c¢alismada lenalidomid
idame tedavisi, idame tedavisi verilmeyen
olgulara gore progresyon riskini %54 ve %58
oraninda distirmiistiir (25, 26). Caligmamizda
diisik doz idame tedavisi olarak talidomid
verilen bazi hastalarda yan etki nedeniyle
kesilerek lenalidomid tedavisine gecilmistir.
Disiik doz idame tedavisi uygulanmayan
hastalarda niiks riski ve Olim riski anlamli
olarak artmustir.

MM tedavisinde yan etki olarak
siklikla goriilen talidomide bagli noropati
bizim c¢alisma grubumuzda daha az siklikta
(%5,7) goriilmiistiir. Literatiirde siklikla agrili
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olan periferal nropati bortezomib tedavisi ile
%35 olguda Dbildirilmis ve daha Once
norotoksik tedavi almis ya da daha Once
noropatisi olan hastalarda daha sik ve daha
siddetli oldugu belirtilmistir. Bu g¢aligmadaki
hastalarda ise bortezomib tedavisi ile noropati
orant % 9,2 olarak saptanmustir.

Sonug olarak, ¢alismamizda halsizligi
ve kilo kayb1 olmayan, en az bir kez remisyon
saglanan hastalarda, OKIT yapilan hastalarda,
Olim riskinin anlamli  olarak azaldig
saptanmistir. Tiim tedaviler i¢inde en yiiksek
remisyon orani VAD-B tedavisi ile elde
edilmistir. Pek ¢ok hastalikta oldugu gibi, son
donemde, MM’de de kisiye 6zel tedaviler
kullanilmaya baglanmistir. Bu gelismeler
1s18inda,  ilerleyen yillarda MM  tanih
hastalarda klinik sonuglarin daha iyi olmasi
beklenmektedir.

Cikar Catismasi: Yok

Tablo 1: MM tanili hastalarin demografik 6zellikleri

O ellikler
Ormlema 62.07£10,6
Yay
b Ortanca &4
Cimsivet n.(%4) Eri Cass
Kadin 8 (51,7)
Izkelet siztemi bulzulen 88 (60.3)
Haldzlik 57 (45.9)
Bayrurn ¥ akmmakrin (96) Kilo kayby 28(12.2)
Enfaksivon 20 (13,7
Kanzma 12(B2)
Bulantuiuoema 10 {6.6)
Hemo globin 10.05+1.9
Liokosit §504=4377
Motrofil 35552006
Troaiosit 21 30006 ETD
Baslangx Laboratuar degerleri ESH 68.13=40.7
Kalsiyem 0 5] 65
Afbumin 3.48=0,74
EBlmikrogiobulin 7.58=5.6
Kreatinin 1.57=1.5
Baslanzx Evre IS5 n (%) Drarie-Salmon n {%4)
Ewvrz 1 19 (12.6) 11{75)
Ewvrz 1 30 (30,59 52(35,1)
Ewvrz 3 48 (49,5 B5 (574
Eifosfanatlar 21 {60.7)
IVIG B{53)
G-CSF 174113
Destek tedaviler n {%4) o o
Hemodivaliz 3
Radvoterapi 3T {24.5)
HT 20 (13,2)
o Orizlama 20,8=18.8
Takip siiresi (ay) Ortnca 12
Oliim n (24) 54 (42,5
Dliim van Ormlama 64,61£10,7
OrEnca 65
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Tablo 2: Klinik verilerin remisyon, niiks ve 6liim agisindan karsilagtirmasi
DeEkealer Eemisyon Niiks Oliim
P OF LglE A B OF s A B OF Lals A
Hastahk tipi 0.410 1.B3 0.56-6 016 3043 080134 0801 (118 0.37-53.64
Cingyet 0.B04 1044 | 0581095 D57 1.32 05-3.40 0.242 | 149 0.78-2.23
Halsz ik o1rT 2188 | 1.14-4.1E D345 1.65 Q58480 0048 | 201 1-4
Kily kayba LS 2707 | 1.19-6.16 0392 2B 0481540 0230 | 1.75 0.74.358
Kanama 0767 12188 [ 037448 1.0 0.84 0.13-5 3% 0118  0.02-0.95
Kemik afria 0261 1.43 076270 hi4s | 0.34 0120500 0.365 | 0722 0.38-1.46
Infek siron 0.247  1.03 0.4-2.68 0138 2184 047-1303 0.56 0.743 0.27-2.02
Bulannt 0.742 1.5 0.3B-6.08 0645 2.08 032-1333 0.72 1357 0.32-5
Fraktiir 057 1.24 06256 05 1.45 Q40420 Q.387 | 1387
Olim 0.0k 1187 | 5322608 - - - - - -
Bisfosfonat 0385 0754 | 0.383-1.447 | MOI4 5.83 128-115 0.07 181 0.05-3.84
IVIG 0.712 0.612 | D.15-257 0308 4327 0424338 1.0 0.70 0.1B-3.44
BT 0.736 O0.BBS [ D44-17D 0288 1.73 EE 0.3 142 0.7-3.15
=CSF 0.B31 0.2 | D.32-24E D45 208 0324-13.33 0270 | D45 0.14-1.48
EIT 0000 1.26 1.14-14 e 0.022  Q011-0.726 TOOMA | 0112 0.026-0.534
HD 0283 1.035 0.80-107 0502  0.55 044-0 828 0,128 | 0562 040085
Evre 3 hastahk | 0002 2418 | 1.25-480 D483 1.42 053378 0.0 | 3667 1.767.62
Hastalarm Genel Sagkalmm E grisi
1.9
0.8]
Genel 0,5
sagkalim
0,4
0.2]
0.9
I T I I ] T
0 20 40 B0 80 100
Ay
Grafik 1: OKIT yapilan hastalarin genel sagkalim durumu
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