
- 239 -

Bölüm
23

MULTIPLE MIYELOMDA 
MINIMAL KALINTILI 

HASTALIK TANIMI VE 
KLINIK ÖNEMI

Senem MARAL1

GIRIŞ

Son yıllarda multiple miyelom(MM) tedavisine kazandırılan etkili ajanların yay-
gın kullanımı ve kök hücre nakli uygulamaları hastaların kliniğine daha uzun 
ilerlemesiz sağ kalım (İSK) ve yaşam süresi olarak yansıdı (1-3). Yıllar içerisinde 
yanıt oranlarının artmasına rağmen hastalık nüksü halen engellenememektedir. 
Bundan yola çıkarak, uzun dönem sonuçlara etki eden faktörler arasında yanıt 
derinliği kavramı tartışılmaya başlanmıştır.

Tedavi edilen hastalarda derin yanıt elde etmenin önemi ilk olarak 2000’li yıl-
ların başında ortaya atıldı. Yanıtlı hastalar içerisinde, tam yanıt (TY), tama yakın 
yanıt (kısmi TY) ve çok iyi kısmi yanıt (ÇİKY) kriterleri oluşturularak, elde edilen 
yanıt kategorize edildi. TY elde edilen hastaların uzun dönem sonuçları, kısmi TY 
ve ÇİKY alınanlardan daha üstün bulunması yanıt derinliğinin önemini destekler 
nitelikteydi (4-6). Ancak, TY elde edilmesine rağmen nüks yaşanması nedeniyle 
TY tanımının da yetersiz kaldığı fark edilip, ek kriterler ile geliştirme gereği doğdu.

Bu nedenle Uluslarası Myeloma Çalışma Grubu (IMWG) 2016 yılında yayın-
ladığı bir ortak görüş raporunda yanıt kriterlerine sıkı tam yanıt (sTY: konvansi-
yonel TY + normal serbest hafif zincir (FLC) oranı ve kemik iliğinde immüno-
histokimya ile klonal plazma hücrelerinin olmaması) tanımlamasını ekledi (7). 
Hastalar bu ilave kriter ile değerlendirildiği zaman beklendiği üzere iyileştirilmiş 
nüks oranlarınn elde edilemediği görüldü. Başarılı yanıt verilerine rağmen nüks 
oranın yüksek olması tedavi sonrasında da halen var olan hastalık kalıntısı oldu-
ğunu ve mevcut yanıt değerlendirme ölçütleri ile saptanamadığını düşündürdü. 
Bu nedenle mevcut hastalık değerlendirme yöntemlerine ilave, daha duyarlı ve 
daha derin ölçüm yapan yöntemlerin kullanılması ihtiyacı doğmuştur.
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RELAPS TESPITINDE MKH

Miyelom hastalarında klinik nüksü önceden tespit etme amaçlı seri ölçümlerle 
MKH analizlerinin kullanılabileceği ve MKH seviyesindeki değişimin nüks belir-
teci olabileceği düşünülmüştür. Bu amaçla ASO-PCR yöntemi ile MKH durumu-
nu izlenmiş, negatif değerin pozitifleşmesinin, klinik öncesi nüksü ön göründüğü 
görülmüştür. Ne yazık ki, seri ölçümlerde sık kemik iliği aspiratı ve biyopsi ihtiya-
cı nedeniyle bu yaklaşımın rutin kullanımı pek kolay değildir.

Görüntüleme yöntemleri üzerine yapılan çalışmalarda, hastalarda kemik iliği 
patoloji örneklerinde hastalık rastlanmadığı fakat biyopsi yapılan yerden farklı 
alanlarda veya plasmasitom seklinde ilik dışında nüks olabildiğine dikkat çekildi. 
Bu nedenle kemik iliğinin patolojik yöntemlerle incelemesinin erken relapsı tespit 
edememesi, daha hassas yöntem olan MKH değerlendirmesinin ise potansiyeli 
bir izleme yöntemi olma özelliğini korumaktadır.

Bu konuda relaps kabul edilmesi için tek bir artış görülmesinin yeterli olup 
olmadığı, ardışık ölçümlerin gerekliliği konusu netleştirilememiştir. Özellikle kli-
nik ve biyokimyasal olarak nüks göstermeyen hastalarda tedavinin değiştirilmesi 
yada kesilen tedavinin yeniden başlanması gerekir mi sorunu akla getirmektedir. 
Mevcut veriler MKH negatifliği sağlanan hastalarda iyi yanıt verdikleri ve po-
tansiyel olarak en iyi klinik sonuçlara sahip oldukları tedavi ile devam edilmesi, 
tedavin sonlandırılmaması yönündedir.

Sonuç olarak var olan bilgiler ışığında miyelom hastaları için MKH negatifli-
ği sağkalım ve ilerleme açısından bağımsız bir risk faktörü olarak belirlenmiştir. 
Mümkün olan en duyarlı yöntem ile hastalar tedavi ve takip süresince MKH açı-
sından değerlendirilmelidir.
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