Rl KRONIK LENFOSITIK
g LOSEMI’'DE MINIMAL
REZIDUEL HASTALIK

Nazli DEMIR!

Kronik lenfositik 16semi(KLL) tedavisinde son yillarda yagsanan gelismeler ile
tedavi yanit oranlarinda belirgin iyilesmeler meydana gelmistir. Tek ajan teda-
vi protokollerinden kombinasyon tedavilerine ge¢ilmis, ardindan hedefe yonelik
tedaviler ve yeni ajanlar ile yanit oranlar belirgin olarak artirilmistir. Monoklo-
nal antikorlarin kemoterapi ile kombinasyonu, progresyonsuz sagkalim(PES) ve
genel sagkalim(OS) siirelerini uzatmistir(1-6). Ibrutinib, Idelalisib ve Venetoclax
gibi hedefe yonelik tedavilerin ilk sirada ve relaps refrakter hastalik hallerinde,
monoterapi ve kombinasyonda kullanimi yasam siirelerini uzatmistir(7-14). KLL
tedavisindeki nihai amag rezidiiel hastalig1 saptanamayacak diizeye indirip kiir
elde etmek olmustur.

Klinik ¢aligmalarda tedavinin faydasini gostermek i¢in kullanilan altin stan-
dart sonlanim noktasi genel sagkalimdir(OS). Ancak yeni tedaviler ile yasam
siirelerinin uzamasi, OS Sl¢iimii i¢in gecen takip siirelerini de giderek uzatmis-
tir. Yeni ilaglarin kullanima girmesini hizlandirmak amaciyla ¢alismalarda farkli
sonlanim noktalar1 da kullanilmaya baglanmistir. Progresyonsuz sagkalim(PFS)
bunlar arasinda en sik kullanilandir. Ancak etkin tedaviler ile PFS siireleri de
uzamistir. Bu nedenle klinik calisma siirelerini kisaltmak ve yeni ajanlara ulagimi
kolaylastirmak icin yeni bir sonlanim noktasi olarak minimal rezidiiel hastali-
gin(MRD) kullanimi glindemdedir.

MINIMAL REZIDUEL HASTALIK NEDIiR?

Tedavi sonras1 klinik, morfolojik ve radyolojik incelemeler ile saptanamayan an-
cak daha spesifik yontemler ile gosterilebilen kalinti KLL hiicreleri niiksiin so-
rumlusudur. Niiksiin zamani, kalint1 hastaligin miktar1 ve l6semik hiicrelerin ¢o-
galma hiz1 ile iligkilidir(15).
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ghput sekanslama(HTS) yontemi ile hasta plazmasindaki serbest timér DNA’s1
saptanarak rezidii hastalik taramasi yapilabilir(15,55)

Sonug

MRD’nin KLL’de kullanimi, prognozu tahmin etmek ve tedavi siireci ile stra-
tejisine karar vermede yol gostericidir ve bireysellestirilmis tedavi yaklagimlari-
nin 6niinii agabilecegi diisiiniilmektedir(15). Caligmalarda elde edilen olumlu ve-
riler nedeniyle MRD'nin bir sonlanim noktasi olarak kullanilmasi giindemdedir.
Calismalar, tedavi sonunda periferik kanda MRD negatifliginin, tam yanit varli-
gindan bagimsiz olarak tedavi etkinliginin bir belirteci oldugunu gostermektedir.

MRD negatifligini elde etmek ve idame tedavisi almaksizin uzun stireli remis-
yonda kalmak hastalar1 idame ve ardisik tedavilerden kaynaklanan toksisiteden
koruyacak, hastalar ve toplum iizerindeki tedavi maliyetini azaltacak ve pahali
tedavilerin kullanimini geciktirecektir(15).

Erken donemde MRD negatifligi elde edilen hastalarda toksisiteden kagin-
mak amagh tedavinin azaltilmasi veya kesilmesi, MRD negatifligi saglanamayan
hastalarda ise capraz diren¢ olmayan ajanlarla erken dénemde farkli tedaviler
glindemdedir(38).

Standart bir yontem belirlenmemis olmasi ve her yontemin farkli avantaj ve
dezavantajlarinin olmasi sorunlarin basinda gelmektedir.

Klinik ¢aligmalarda elde edilen olumlu veriler nedeniyle MRD nin bir sonla-
nim noktast olarak kullanilmasi giindemdedir ancak bu konuda literatiir verileri-
nin artmas1 gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Minimal rezidiiel hastalik, kronik lenfositik 16semi, akim
sitometrisi, polimeraz zincir reaksiyonu
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