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1990 yilinda kurulan International Myeloma Foundation (IMF, uluslararasi
miyelom vakfi) diinyadaki en eski ve en biiyiik miyelom yardim dernegidir.
IMF, 140 lilkedeki 350.000'den fazla uyesiyle, miyelom hastalarina, ailelerine
ve tip camiasina hizmet vermektedir. IMF, Arastirma, Egitim, Destek

ve Avukathk ve alanlarinda genis bir program yelpazesine sahiptir:

ARASTIRMA IMF, global isbirlik¢i miyelom arastirmasinin lideridir. IMF,
laboratuvara dayali arastirmalar desteklemektedir ve 1995 yilindan bu yana en
onemli yeni ve kidemli arastirmacilara 100'tn tizerinde hibe yardimi yapmistir.
IMF, bir tedavinin seyir planini ¢ikaran, bir sonraki yenilik¢i arastirmaci kusagina
yol gosteren ve daha iyi bir bakimla insanlarin yasamini iyilestiren Uluslararasi
Miyelom Calisma Grubu (IMWG) araciligiyla diinyanin dnde gelen uzmanlarini
en basarili ve benzersiz sekilde bir araya getirir.

EGITIM IMFnin egitsel Hasta ve Aile Seminerleri, Tip Merkezi Calistaylari ve
Bolgesel Toplum Calistaylan tiim diinyada yapilmaktadir. Bu toplantilarda énci
miyelom bilimcileri ve arastirmacilari tarafindan dogrudan miyelom hastalarina
ve ailelerine giincel bilgiler saglanmaktadir. 100'den fazla yayini barindiran
kutiphanemiz, saglik uzmanlarinin yani sira hastalar ve bakim personeli icin her
yil glincellenir ve Ucretsiz olarak sunulur. Yayinlar 20'den fazla dilde hazirlanmistir.

DESTEK +1 818-487-7455 numarali Bilgi Hattimiz, her yil binlerce
ailenin sorularini yanitlamakta ve bu ailelere bilgi ve destek vermektedir.
IMF, 150'den fazla destek grubunu iceren bir aga sahiptir ve kendi
topluluklarinda bu gruplara 6nciliik etmeye gondilli olan yiizlerce
hastaya, bakim personeline ve hemsireye egitim saglar.

AVUKATLIK IMF Avukatlik programi, miyelom camiasini etkileyen kritik
saglk konularinda savunma yapmak icin bireylere kilavuzluk eder. IMF,

hem federal ulusal hem de federal seviyede calisarak oral kanser tedavileri
icin sigorta teminatinda esitligi savunmak tzere iki koalisyona 6nderlik
etmektedir. Her yil IMF tarafindan egitilmis binlerce avukat, miyelom camiasi
icin onem arz eden konular tizerinde olumlu etkiler yaratmaktadir.

IMF'nin, bir yandan hastaligi 6nleme ve tedaviye yonelik nasil calistigiyla,
diger yandan da miyelom hastalarinin yasam kalitesini iyilestirmeye nasil
yardim ettigiyle ilgili daha fazla bilgi edinin. +1 818-487-7455 no'lu hatt
arayarak bizimle irtibata gecin ya da myeloma.org adresini ziyaret edin.
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Giris

Uluslararasi Miyelom Dernegi (International
Myeloma Foundation, IMF) hastalara ve ailelere
egitim ve destek vermeyi taahhiit eder.

Multipl miyelom (MM) teshisi koyulmus olmasinin en
endise verici yonlerinden biri de oldukca karmasik
olan bu nadir hastalik hakkinda bilgi sahibi olmak
ve onu anlamaktir. Hastalar ve sevdikleri genellikle
kendilerini farkli ve daha 6nce hig karsilasmadiklari
bir diinyadaymis gibi hissederler. IMF Hasta El Kitabi,
bu “yeni diinyada” sizin kilavuzunuz olacak ve sizi
miyelomu anlamaniz ve daha iyi ydnetebilmeniz icin
gerekli araclarla donatacaktir.

IMF Hasta Elkitabi, miyelom ilk farkedildiginde ne
yapilmasi gerektigine odaklanir ve dolayisi ile 10 Steps
to Better Care® (10 Adimda Daha Iyi Bakim)' in ilk dért
maddesini kapsar. Kok hiicre nakli, destekleyici tedavi,
bireysel ilaclar, niiks durumunda ne yapilacagi ve
klinik aragtirmalar gibi bu tiir konular hakkinda daha
detayll bilgi myeloma.org adresinden ulasabileceginiz
diger kitapgiklarda mevcuttur. Sorulariniz ya da
endiseleriniz konusunda destek almak icin IMF Bilgi
Hatti'na, e-posta yolu ile InfoLine@myeloma.org
adresinden ya da diger Ulkeler icin +1 818-487-7455

numaral telefondan ulasabilirsiniz. Litfen arayin.
IMF yardim etmek icin buradal!

Adim 1: Ne ile karsi karsiya
oldugunuzu bilin. Dogru teshis
konuldugundan emin olun.
Miyelom nedir?

Multipl miyelom, kemik iligi plazma
hiicrelerinin kanseridir. Miyelom birden fazla
alanin tutulmasi ile karakterize oldugu ve “multiply”
kelimesinin kullanimi gereksiz oldugu icin bu
kitapgikta multipl miyelom, “miyelom” olarak
gecmektedir. Bu kitapgigin amaci bu hastaligin
Ustesinden nasil gelinecedi konusunda temel
bilgiler ve 6neriler sunmaktir.

Su anda miyelom icin tam iyilesme saglayan

bir tedavi heniiz olmamasina karsin, fazlasiyla
tedavi edilebilen bir hastaliktir. Bircok hasta,
teshisten sonra yillar hatta on yillar boyunca dolu ve
Uretken hayatlar stirdirmektedir. Artan arastirmalar
sayesinde hastalar icin genel goriiniim surekli

daha iyi hale gelmektedir. Hastalik hakkinda daha
fazla bilgiye sahip olmak ve yardim etmek i¢in ne
yapilabilecegini anlamak, kaygilari azaltir ve teshisi
kabullenmeyi kolaylastirir.

Tablo 1. MGUS ve Miyelom Tanimlari

Isim TANIM

Onemi Belirsiz Monoklonal Gammopati
(MGUS)

+ Monoklonal protein bulunmaktadir ancak genellikle < 3.0 g/dLdir
« CRAB dzellikleri ya da aktif miyelomun diger belirtegleri bulunmamaktadir
- Kemik iligi monoklonal plazma hiicreleri %10 dan azdir

Belirtisiz veya Sinsi Multipl Miyelom

+ MGUS'tan daha ileri seviyede hastalik: serum M proteini 3,0 g/dL'nin lizerinde

(SMM) ve/veya kemik iligi plazma hiicreleri %10 ile %60 arasinda olabilir ancak

« CRAB ozellikleri ya da aktif miyelomun diger belirtecleri bulunmamaktadir
Erken Aktif Miyelom +> %60 (kemik iligi plazma hiicreleri)

« Serbest hafif zincir orani > 100

«>1MRIfokal lezyon
Aktif Miyelom « Monoklonal protein mevcut ve

- Birya da daha fazla “CRAB” dzellikleri ve/veya organ hasari belirtileri var*

*“CRAB” olarak siniflandirilmig organ hasari ya da tedavi ile ilgili olmayan néropati veya tekrarlayan enfeksiyonlar gibi miyelom

progresyonu ile baglantili diger anlamli bir klinik problem
C — kalsiyum yiiksekligi (> 10 mg/dL)

R — renal bozukluk (kreatinin >2 mg/dL veya kreatinin araligi < 40 ml/dak)

A —anemi (hemoglobin < 10 g/dL veya hastanin normal degerlerinde > 2 g/dL azalma)

B - kemik hastalii (iskelet sistemi radyografisinde, WBLC BT veya PET/BT'de tespit edilen bir veya birden fazla osteolitik lezyon)
Semptomatik Miyelom teshisi icin bir ya da daha fazla “CRAB” dzelligi veya baska belirgin problemler gerekmektedir

+1 818-487-7455 timdiinya «
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Miyelom oldukga bireysel bir hastaliktir.
Miyelom genellikle yavas ilerler ancak bazen daha
agresif bir seyir gosterebilir. Basarili bir miyelom
uzmani sizin bireysel durumunuzicin en iyi
yaklasimi belirleyebilir. Ancak bu miyelom uzmani
yakininizda degilse, tedavinizi uygulayan yerel bir
doktor ile birlikte ¢alisacak bir uzman bulmaniz
gereklidir. Doktor her bir &nemli durumu
degerlendirerek en iyi yaklagimi 6nerirken

hasta bireysel tedavi kararlarini vermeye yardim
etmede 6nemli bir rol oynamaktadir. Hastalarin
ve ailelerinin tam olarak bilgilendirilmesi, sorular
sormasi, alternatif stratejileri ya da secenekleri
ciddi olarak diisinmeleri dnemlidir. “Bilgi Gligtir”
ctmlesi IMF'nin anahtar mesajidir. Hastaliginiz
hakkinda bilgi sahip olmak, en iyi kararlari
vermenize yardimci olur.

Miyelom kelimenin tam anlamiyla “miyelo”
kemik iliginde bulunan kan iireten hiicreleri
iceren bir tiimordiir “oma”. Etkilenen hicreler,
bizim antikor treten (immunoglobulin Greten)
hiicrelerimiz olan plazma hiicreleridir (bir beyaz kan
hicresi turd). Kotu huylu ya da kanserli bir plazma
hiicresi miyelom hiicresi olarak adlandirilir. Myelom,
blyldigu yer olan kemiklerde siklikla cok sayida
yama veya alan seklinde gorildigu icin “multipl”
olarak adlandirilir. Miyelom bir timér ve/veya
kemik kaybi olan bir alan olarak gorilebilir. Her iki
durumda timoér ya da kemik kaybi bélgesi “lezyon’
olarak adlandirilir. Miyelomun neden oldugu kemik
kaybi alanlar “litik lezyonlar” olarak ifade edilir.
Miyelomun “multipl” olmadigi tek durum, nadir
gorilen, kemik iliginin icinde ya da disinda olabilen
tek bir timor olan “soliter plazmasitom” vakasidir.

4

Miyelom, kemik iliginin yetiskinlerde normalde
aktif oldugu bolgeleri etkiler. Bu ilik; omurga,
kafatasi, pelvis, gogis kafesi, omuz ve kalca
kemiklerinin icerisindeki bos alanda bulunur.
Genellikle etkilenmeyen alanlar ekstremitelerdir
(eller, ayaklar, ve kollarin ve bacaklarin alt bolgeleri).
Bu kritik alanlarin fonksiyonlari genellikle tam
olarak korundugundan bu konu ¢ok 6nemlidir.

Miyelom kanser dncesi bir evrede farkedilebilir
(bkz. Tablo 1). Bazi durumlarda miyelom hiicreleri
kemik iliginde cok yavas bir artis gosterirler. En
erken evre Onemi Belirsiz Monoklonal Gamopati
(MGUS) olarak adlandirilir. Bu asama heniiz kanser
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Sekil 1. Miyelom ve Erken Miyelomun Yeni Tanimlar

CRAB kriteri

“Ultra yiksek riskli” SMM belirleyen
e .0 biyobelirteglerin:
'.-Ear_ly o ,| €| «Kemik iligi plazma hiicreleri >%60;
« Active , . - . . .
Myeloma * etkilenmis (monoklonal) ile etkilenmemis
«®,% ° (normal) hafif zincirlerin orani >100;
LS o *>1 fokal lezyon (MRI'da).
..I-!R.Sl.\lll!l. < Spanish gruplar kriteridir
e 0, Mayo Clinic kriteridir
" LRSMM.
Sl M Multipl Miyelom
000 ° o Early Active Myeloma Erken Aktif Miyelom

Ultra-High-Risk Smoldering Myeloma “Ultra yiiksek riskli” SMM
HR SMM “Yiiksek riskli” SMM

LR SMM ' “Diisiik riskli” SMM

MGUS Onemi Belirsiz Monoklonal Gamopati

degildir. MGUSta, miyelom hiicreleri kemik iligi
hiicrelerinin %10'undan daha azini olusturmaktadir.
MGUS'tan aktif miyeloma gecis riski oldukca
dasuktdr: her yil sadece %1 oranindadir. Miyelom
hicreleri toplam kemik iliginin %10-%60'Indan
daha fazla miktarda bile olsa, biiytime hizi cok yavas
olabilir ve asemptomatik veya belirtisiz/sinsi multipl
miyelom (SMM) &zellikleri gosterebilir. Hem MGUS
hem de “dustik riskli” SMM yillar icerisinde ¢ok yavas
bir degisim gosterebilir ve herhangi bir aktif tedavi
gerektirmez. Disuk riskli SMM, ne MGUS'dir ne

de yiiksek riskli SMM'dir. MGUS ve SMM'yi, tedavi
gerektiren aktif ya da semptomatik miyelomdan
ayirt eden dogru taniyr koymak ¢cok onemlidir.

Yeni miyelom tanimlama olaylari (MDE) kisa
siire 6nce belirlenmistir, sunlari icerir:

1) CRAB 6zelliklerinin varligini gdsteren kriterlerin
laboratuvar ve radyografik degiskenleri ile
guncellenip netlestirilmesi:

B Kreatinin klerensi <40 ml/dak;

m Aktif hastaligin bulgusu bir veya birden
fazla osteolitik lezyonunun iskelet sistemi
radyografisi, WBLD BT (tam viicut diisiik doz
BT) veya PET-BT'de goériintiilenmesi.

2) Tedavi gerektiren “Ultra yiiksek riskli” SMM
hastalari belirleyen biyobelirteclerin tanimlanmasi:
B Kemik iligi plazma hiicreleri > %60;

B etkilenmis (monoklonal) ile etkilenmemis
(normal) hafif zincirlerin orani > 100;

| > 1 fokal lezyon (MRI'da).



Bu yeni biyobelirteclerin her biri, SMM tasiyan bir
hastada hastaligin iki yil icerisinde ilerleyerek aktif
miyeloma déniismesi ve semptomlarin gelismesi
konusunda %80 veya Uzeri bir riske sahip oldugunu
bagimsiz olarak 6ngorebilir. Bu hastalarin, artik tedavi
onerilen erken miyelomu vardir. MDE olmadan
“Yiksek riskli” SMM miyelom tasiyan hastalar sadece
klinik arastirma kapsaminda tedavi edilmelidir.

Su anda “yiiksek riskli” miyelomun genel anlamda
kabul goren bir tanimi yoktur ancak cogu durumda
Mayo ve Spanish gruplari tarafindan yayinlanmis
yuksek risk tanimlari, klinik calismalar icin kabul
edilebilir uygunluk kriteridir.

Standart riskli sinsi miyelom (SMM) tasiyan hastalar
tedaviye ihtiyag duymaz ancak bir hematolog/
onkolog tarafindan diizenli olarak izlenmelidir.

Miyelom hakkinda temel gercekler

Bazi seyler miyeloma neden olabilir ya da
halihazirda kemik iliginde bulunan anormal ya
da hasarli pre-miyelom hiicre popiilasyonunu
tetikleyebilir. Toksik kimyasallara maruz kalma,
atomik radyasyon, bagisiklik sistemini baskilayan
ya da ona miidahale eden herhangi bir sey ya

da kansere neden olan viruslerle enfekte olma;
bunlarin timinlin miyeloma neden oldugu

veya miyelomu tetikledigi tahmin edilmektedir.
Belirlenen zehirli kimyasallar arasinda benzen,
dioksinler (Turuncu Etmendeki dioksin gibi) ve ¢ok
cesitli tarimsal kimyasallar, solventler, yakitlar, motor
egzozu ve temizlik malzemeleri bulunur. Ciddi
radyasyona maruz kalma daha az goriilir ancak
Japonya'da, Uretim tesislerinin yani sira atomik
test ve reaktor alanlarinda gortlmdastdr. HIV (AIDS
virlisl), hepatit virUsleri ve bazi herpes virtsleri

de dahil olmak lizere bir¢ok virls tanimlanmistir.
Poliyo asisinin hazirlanmasinda kontaminant

SV40 (Simiyan Virlis 40) gibi bazi retrovirisler de
miyeloma yol agmakla suclanmislardir.

Miyelom icin bir ailevi yatkinlk s6z konusudur:
miyelom tanisi alanlarin yaklasik %5-%7’sinde daha
onceden MGUS ya da miyelom teshisi konmus yakin
bir aile Uyesi bulunmaktadir. Miyelom ya da MGUS'si
olan bir akrabaniz varsa, potansiyel tarama/

erken test yapilmasi konusunda doktorunuzla
gorisebilirsiniz.

+1 818-487-7455 timdiinya «

Miyelom yetiskinlerde goriiliir. Miyelom
baslangici icin ortalama yas, 60'li yaslarin basi ve
ortasi arasindadir. Hastalarin sadece %5 ila 10'u

40 yasin altindadir. Miyelom bazi irksal gruplarda
daha sik gorilir. Bu insidans aralidi, Asyalilarda
~0,5-1/100.000'den Afro Amerikali erkeklerde
~10-12 /100.000’e kadar yiikselmektedir. Miyelom
insidansinin diinyanin ¢esitli yerlerinde, 6zellikle de
Asya’da arttigi gorilmektedir.

Miyelom neden tedavi edilmelidir?

Miyelom, bircok tibbi soruna neden olabilir,
bunlar arasinda kemik hasari, kanda kalsiyum
seviyesinin yukselmesi, disuk kan sayimi (6zellikle
anemi), enfeksiyona egilim ve bébrek hasar
bulunur. Bu nedenle, aktif miyelomu ve MDE'si
olan hastalar ciddi tibbi komplikasyonlari dnlemek
icin tedaviye ihtiya¢ duyarlar. Omurganin kemikleri
genellikle etkilendiginden ve miyelom hiicreleri
tarafindan Uretilen miyelom proteinleri sinirlere
hasar verebileceginden acil miidahale gerektiren
omurga ve sinir problemleri olusmasi siklikla
gozlenen bir durumdur.

Miyelom icin tedaviye baslarken kemik hasari,
enfeksiyon, bobrek hasari ya da sinir basisi gibi
hemen midahale gerektiren acil sorunlarla

hastaligi tedavi etmek icin yapilan genel planlamayi
birbirinden ayirmak gerekir. Bazi durumlarda acil
bakim geciktirilemez ve geciktiriimemelidir. Bununla
birlikte miyelom hakkinda bilgi sahibi bir hematolog/
onkolog ile erken konsiiltasyonu éneririz. Ornegin;
acil cerrahi operasyona karsilik radyasyon tedavisi
secenedi tartisilabilir. TUm tedavi se¢eneklerinin
gelecekte de agik tutmak 6nemli bir husustur.

Acil sorunlar ortadan kalktiktan sonra, genel
planlamalar daha detayl gézden gegirilebilir.
Cogunlukla, tim seceneklerin dikkatlice gdzden
gecirildiginden emin olmak tizere ikinci bir goris
almak veya uzmana danismak icin yeterli zaman
vardir. Planlamalar acik gibi gortinse de, herhangi bir
kaygi, soru veya kusku olmasi durumunda bunlarin
sonraya birakilmak yerine hemen ¢éziimlenmesi iyi
olur. Siiren tedaviniz icin doktorunuzla tamamen
mutabik oldugunuz bir tedavi plani ile hareket
etmeniz son derece 6nemlidir.

+1 800-452-2873 ABD ve Kanada'dan iicretsiz arama




Miyelom ile tibbi sorunlara ne sebep olur?

Saglikli plazma hcreleri, “antikor” dedigimiz
kompleks proteinler olan immunoglobulin Uretir.
Miyelomlu hicreler normal islev gosteren antikor
Uretmezler, bunun yerine, “monoklonal protein” adi
verilen anormal immunoglobulin Gretirler. Bagisiklik
sistemindeki bu bozulma, enfeksiyonlarla savasmak
icin gereken normal antikorlarin Gretiminde azalma
ile sonuclanir.

Miyelom ile iligkili bir cok tibbi sorunun kaynag:
miyelom hiicrelerinin cogalmasidir (bkz. Tablo 2).
Bununla birlikte diger kanser tiirlerinin aksine,

miyelom hastalarinda bircok komplikasyon
gorilebilir, cinkd kemik iliginin mikro-cevresine ve
dogrudan kan dolasimina bir¢cok protein ve baska
kimyasal salar.

B Kemik iligindeki yerel Etkiler: Kemik iligindeki
etkiler arasinda kan hticresi Gretiminde azalma
ve cevreleyen kemikte hasar olusumu bulunur.
Net sonuglar; anemi, enfeksiyona yatkinlik, kemik
agnisi, kemik kirlmalari ve kanda yiiksek kalsiyum
seviyesi gibi miyelomun en yaygin 6zellikleridir.

m Kemik iligi disindaki etkiler: Kemik iligi
disindaki etkiler cogunlukla miyelom hiicreleri

Tablo 2. Miyelom ile iliskili Tibb1 Sorunlar

KEMIK iLiGINDE ARTMIS
MIYELOM HUCRELERININ
ETKILERI

CRAB kriteri

NEDEN

HASTA UZERINDEKI ETKISi

C —Kan kalsiyumunda artis

Hasarli kemikten kan dolagimina kalsiyum yayilmasi.

« Zihin bulanikhigi

« Sivi kaybi

- Kabizlik

« Yorgunluk

« Zayiflik

« Renal hasar veya bdbrek hasari (R)

R — Renal
sorunlar-bobrek hasari

Miyelom hiicrelerinden salinan anormal monoklonal proteinler
kan dolasimina salinir ve idrara gecerek bobrek hasarina yol
acabilir. Yiiksek kan kalsiyumu, enfeksiyon ve diger faktdrler
bdbrek hasarina sebep olabilir veya ciddiyetini arttirabilir.

« Yavaglamis dolagim
« Yorgunluk
« Zihin bulanikhg

A — Anemi Kemik iliginde kirmizi kan hiicresi iireten hiicrelerin sayisinda ve | - Yorgunluk
aktivitesinde azalma. « Zayiflik
B — Kemik Hasan Miyelom hiicreleri, kemikte yikima yol acan osteoklast « Kemik agrisi

- Zayiflama
(osteoporoz) veya

- Daha ciddi hasarl
bolgeler (litik lezyon),
vertebranin kinlma

hiicrelerini aktive eder ve normal kosullarda hasarli kemigi
onaran osteoblast hiicrelerini ise baskilar.

« Kemik biiytimesi
« Kemigin kinlmasi veya ¢okmesi
+ Sinir veya omurilik hasari

veya ¢okmesi
Organ yetmezliginin Miyelomun CRAB dgeleri disinda lokal veya sistemik etkileri. « Noropati
ek tipleri « Tekrarlayan enfeksiyonlar
- Kanama problemleri
« Diger kisisel problemler
Anormal bagisikhk Miyelom hiicreleri enfeksiyona kargi antikor iiretme kapasitesine | « Enfeksiyona yatkinlik
fonksiyonu sahip plazma hiicrelerinin sayisini ve aktivitesini azaltur. « Enfeksiyondan geg iyilesme
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tarafindan Uretilen monoklonal proteinden
kaynaklanir. Miyelom hiicreleri kemik iliginde
¢ogaldik¢a miyeloma 6zgu imminoglobilin veya
antikor proteini kan dolasimina salinir. Miyelom

de miyelom proteinlerinden ve kimyasallarindan
kaynaklanan cesitli etkileri azaltir. Bircok diger
kanser turliniin aksine miyelom genellikle kilo

kaybina yol agmaz.

hiicreleri tarafindan Uretilen bu spesifik

immunoglobulin proteini veya monoklonal
protein, uzak bolgelerde doku hasarina yol

Adim 2: Ger¢ekten
ihtiyaciniz olan tetkikler.

acar; ornegin bobrek hasari oldukga yaygindir.

Bu protein kan pihtilasmasi ve/veya dolasimi

ile etkilesime girer ve potansiyel olarak doku

ve organ hasarina yol acabilir. Miyelom tedavisi
hem kemik harabiyetini ve timor gelisimini hem

Farklh miyelom cesitleri

Miyelomun farkl tip ve alt-tipleri vardir.
Bunlar, miyelom hiicreleri tarafindan uretilen
immunoglobulin (protein) tipine baglidir.

Tablo 3. Miyelom Tipleri ve ilgili Hastaliklar

HASTALIK TiPi TANIM
Miyelom: - Tipik miyelom: hastalarin ¢cogunlugu.
lgG Kk veya A - Serumda SPEP (lgG) ve/veya kantitatif immunoglobin (QIG) dl¢iimleri (IgA/D/E) kullanilarak
IgA k veya A monoklonal protein takibi ile gozlemlenir. IgA miyelom icin, kantitatif immunoglobin dl¢iimleri
Daha nadir alt-tipler: genellikle daha giivenilirdir.
IgD, Eveya M
Sadece hafif zincir veya - Bence Jones miyelomu: hastalarin yaklasik %15-20%i.

Bence Jones (BJ) miyelom:
k veya A tipleri

- idrarda UPEP ile ve/veya serumda serbest hafif zincir 6lciimleri (Freelite®) ile monoklonal hafif zincir
ol¢imii ile izlenir.

Nonsekretor miyelom:
K veya \ tipleri

- Daha nadir miyelom: hastalarin %1-2'si.
« SPEP ve UPEP'in her ikisi de negatif oldugundan (serumda veya idrarda monoklonal bant yoktur),
hastalik Freelite® testi kullanilarak izlenir.

IgM miyelom:
k veya A alt-tipleri

+ IgM miyelom ¢ok nadir gdzlenen bir alt tiirdiir.

« Tipik olarak, IgM diretimi, kemik iligi kanseri olan miyelomdan ziyade lenfoma (lenf nodiil kanseri)
benzeri Waldenstrom makroglobulinemi adi verilen hastalikta goriilir.

Amiloidoz:
AL veya immunoglobulin
hafif zincir tipi
K veya A alt-tipleri

- Amiloidozda, hafif zincirler kinlmak ve/veya idrarda atilmak yerine dokularda dogrusal diizende
(B-katlanmig) kal.

« Farkli tiir proteinlerin birikiminden kaynaklanan farkli amiloidosiz tipleri bulunur.
Ornegjin, Alzheimer hastaliginda beyinde protein birikir.

- Miyelom-iligkili amiloidde hafif zincirler, deri, dil, kalp, bobrek, sinir, akciger, karaciger ve
bagirsak gibi bircok dokuda birikim yapabilir.

« Dokular, tanisal olan “Congo Red” boya testi ile pozitif isaretlenir. Bazen kiitle spektroskopisi
ve/veya elektron mikroskobu gibi daha detayl testler gerekli olabilir.

Hafif Zincir Birikim
Hastaligi (LCDD):
K veya A alt-tipleri

« LCDD'de, hafifi zincirler daha daginik bir diizende birikim yapar (rasgele ¢apraz baglanmalar).

+ Dokular, direk k veya A immiinboyama ile pozitif isaretlenir. Corgo kirmizisi ile boyanma
genellikle negatiftir.

- Genellikle akciger dis tabakasini (pldral) karin zarini (bagirsak cevresi) veya gozleri kapsayan
farkl ozellikli doku birikimleri vardir.

POEMS sendromu:
Genellikle IgG veya IgA A
(nadiren K alt tipi)

+ POEMS sendromu, polindropati, organomegali, endokrinopati, monoklonal gamapati ve deri
degisikliklerini kapsayan kompleks bir bozukluktur. Miyelomdan farkli tani ve tedavi yontemleri
vardir. Goriigler igin metne bakin.
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Normalde, ¢esitliimmunoglobulinlerin viicutta Sekil 2. imminoglobulin Yapisi
farkliislevleri vardir. Her bir immunoglobulin iki agir
zincirden ve iki hafif zincirden olusmaktadir. (bkz,
Sekil 2.) Bes farkli agir protein zincir vardir: G, A, D,

E ve M. ki farkli cesit hafif zincir vardir: hafif zincir,
kappa (k), lambda (A). Miyelomun tiplendirilmesi
(imiinofiksasyon elektroferezi (IFE) adi verilen

testle yapilir) hem agir hem de hafif zincirleri
tanimlar. Miyelom hastalarinin cogu, yaklasik %65'i,
k veya A hafif zincirli IgG miyelom tipine sahiptir.
ikinci en sik gézlenen tip ise k veya A hafif zincirli

IgA miyelomudur. (bkz, Tablo 3) IgD, IgE ve IgM birlikte, Freelite® (serumda serbest hafif zincir) bu
miyelomlari daha nadirdir. hastalarin %70'inin kaninda ¢ok kiiglik miktardaki

hafif zinciri saptayabilir.

<—— Hafif Zincir
(kveyad)

<— Agir Zincir
(G, A, D, E, veya M)

Hastalarin yaklasik %30'u agir zincir ve hafif zincir

molekil kombinasyonuna ilaveten serbest hafif Farkli tip miyelomlarin davranislarinda temel
zincir (agir zincirden ayn olarak) tiretirler. Hastalarin ~ farkhliklar vardir. IgG miyelom, miyelomun alisilmis
yaklasik %15 ila 20'sinde miyelom hiicreleri sadece ~ 6zelliklerine sahiptir. IgA miyelom bazen kemigin

hafif zincirler Uretir ve agir zincirler yoktur. Buna digindaki timaorler ile karekterize edilebilir. IgD
“hafif zincir” veya “Bence Jones” miyelomu denir. miyelom plazma-hiicre 16semi esliginde gorilebilir
Cok nadir olarak (hastalarin %1-2'sinde), miyelom ve daha siklikla bobrek hasarina yol acar. Hafif
hicreleri her hangi bir ¢cesit monoklanal proteini zincir ve Bence Jones miyelomu bobrek hasarina
dusuk diizeyde uretir veya hig tiretmez. Bu, ve/veya bobrekte ve/veya sinirlerde ve diger

“salgilamayan” miyelom olarak adlandirilir. Bununla  organlarda hafif zincir birikimine yol actigi bilinen

Tablo 4. Durie-Salmon Evrelendirme Sistemi

EVRE KRITERLER MIYELOM HUCRE KUTLESI GLCUMU
(miyelom hiicreleri milyon/m?)*
EVREI Asadidakilerin hepsi: 600 milyar*

(diisiik hiicre kiitlesi) | - Hemoglobin degeri > 10 g/dL
« Serum kalsiyum degeri normal veya < 10,5 mg/dL
« Kemik rontgeni, normal kemik yapisi (skala 0), veya sadece soliter
kemik plazmasitoma
+ Diisiik M-bilegeni iiretimi oranlan 1gG degeri < 5 g/dL; IgA degeri < 3 g/dL
« Elektroforezde idrar hafif zincir M-bileseni < 4 g/24s

EVREII Evre [ veya Evre lll'e uymayanlar 600 ila 1200 milyar*
(orta hiicre kiitlesi) *tiim viicuttaki miyelom hiicreleri
EVRE 1l Asadidakilerden biri veya birden fazlasi: > 1200 milyar*

(yiiksek hiicre kiitlesi) | + Hemoglobin degeri < 8,5 g/dL

« Serum kalsiyum degeri > 12 mg/dL

« ilerlemis litik kemik lezyonlari (skala 3)

+ Yiiksek M-bileseni iiretim orani IgG degeri > 7 g/dL; IgA degeri > 5 g/dL
« Elektroforezde idrar hafif zincir M-bileseni > 12 g/24s

ALT SINIFLANDIRMA | - A: kismen normal renal fonksiyon (serum kreatinin degeri) < 2,0 mg/dL
(AyadaBden - B: anormal renal fonksiyon (serum kreatinin degeri) > 2,0 mg/dL
herhangi biri) Ornekler: Evre IA (normal renal fonksiyon ile diisiik hiicre kiitlesi);

Evre llIB (anormal renal fonksiyon ile yiiksek hiicre kiitlesi)
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Tablo 5. Multipl Miyelom icin
Uluslararasi Evrelendirme Sistemi (ISS)

Tablo 6. Prognostik Faktorler

TEST

ONEM

Serum B2 mikroglobulin (S B2M)

Seviye ne kadar yiiksek ise hastalik
evresi o kadar ileridir.

Serum Albumin (S Alb)

Seviye ne kadar diisiik ise hastalik
evresi o kadar ileridir.

(-Reaktif Protein (CRP)

Aktif hastalik ile artar

EVRE DEGERLER
EVRE1 p2M < 3.5
ALB>3.5
EVRE 2 p2M < 3.5
ALB<3.5
yada
p2M3.5-5.5
EVRE 3 p2M > 5.5

Serum laktat dehidrogenez (LDH)

Aktif hastalik ile artar

Not: B2M = Serum B2 mikroglobulin mg/L
ALB = Serum albumin g/dL

Kemik iligi sitogenezi ve Floresanli
Yerinde Hibritleme (FISH) anormal
kromozaomlar

Bircok kromozom silinmesi veya
translokasyonu, daha kisa bir
remisyon siiresi ile iliskilendirilebilir.

en yaygin miyelom turidur. Hafif zincir birikiminin
ozelliklerine bagli olarak, bu durum amiloid veya
hafif zincir birikim hastaligi olarak (LDD) adlandirilir.
Subat 2015'te, Mayo grup tarafindan 2001 ve 2012
yillar arasinda salgilanmayan miyelom tanisi ve
tedavisi almis 124 hastada yapilan bir ¢alisma
European Journal of Hematology dergisince ¢evrimici
olarak yayinlanmistir. Bu calismada salgilanmayan
miyelomlu hastalarin hayatta kalma oraninin,
salgilanan miyelomlulara oranla miikemmel oldugu
sonucuna varilmistir.

immunoglobulinlerin iliskili diger hastaliklari, IgM
monoklonal protein ile iliskili olan Walderstrom
makroglobulinemi ve monoklonal protein,
ndropati, organ bilylmesi, endokrin bozukluklari ve
cilt degisiklikleri ile iliskili nadir gorilen bir hastalik
olan POEMS Sendromu’dur.

Miyelomun evrelendirilmesi

Miyelom teshisi kondugunda, viicuttaki
miyelom miktari hastadan hastaya degisiklik
gosterir. Bu, miyelomun evresi olarak adlandirilir. En
yaygin kullanilan klinik evrelendirme sistemi, Durie-
Salmon Evrelendirme Sistemi kemik hastaligi ve
anemide oldugu gibi miyelomun miktari ile verdigi
hasar arasindaki korelasyonu gosterir (bkz, Tablo 4).
Bu evrelendirme sistemi icin ‘miyelom hiicre

kitle 6lcimu’; miyelomlu hiicre basina miyelom
protein miktarinin (M-protein spikelar) él¢ildiga
calismalardan hesaplanmistir; buna ‘M-komponenti/
bileseni sentez orani’ denir. M-proteininin vicuttaki
metabolizmasi ile ilgili olarak viicuttaki gercek

+1 818-487-7455 timdiinya «

miyelom hiicresi sayisinin belirlenmesi icin geriye
doniik hesaplamaya olanak saglayan calismalar

da yapilmistir. Bu arastirmalar ¢cok fazla protein
Ureten bazi hastalarda miyelom hiicre sayisinin
nispeten az olabilecegini gdstermistir. Tam tersine,
disuk protein Uretimi olan hastalarda miyelom
hicrelerinin sayisinin beklenmedik bicimde yliksek
olabilecegi ortaya ¢ikmistir. Kemik iligi miyelom
hicrelerinin ylizdesi ile kanda ve/veya idrardaki
miyelom proteini seviyesinin karsilastirilmasi ile
aradaki iliski belirlenebilir.

En yaygin kullanilan prognotik faktor bazlh
evrelendirme sistemi (Uluslararasi Evrelendirme
Sistemi, veya ISS) Tablo 5'te gdsterilmistir. ISS, dinya
¢apinda yirmiden fazla arastirma enstitlstnin
isbirliginin sonucu olarak ortaya ¢ikmistir. Miyelom
hastalari icin prognoz tedavinin erken baslamasi

ve kemik hastaligi veya diger komplikasyonlarin
onlendigi durumda daha iyidir.

Herhangi bir hastada miyelomun ne kadar agresif
oldugunun degerlendirilmesi icin kullanilan bircok
test vardir. Genel olarak, yiiksek veya anormal test
sonuclari daha aktif miyelomu ve muhtemelen,
tedaviye cevaben daha kisa bir yanit stiresini
tanimlar (bkz, Tablo 6). Serum beta 2 mikroglobilin
(B2M), serum albumin (S ALB), C-reaktif protein
(CRP), ve serum laktat dehidrogenez (LDH), kan
testleri ile degerlendirilir. Kemik iligi sitogenetik
incelemesi ve Floresanli isaretleme Testi (FISH)
kemik iligi aspirat 6rneginde yapilan 6zel
calismalarla degerlendirilir.
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Sitogenetik ve FISH

Sitogenetik inceleme, laboratuvarda kisa

kiltir sonrasi bélinen miyelom hiicrelerinin
kromozomlarinin degerlendirilmesidir. Miyelom
hicrelerinin aktif bliylime orani cok diisiik
oldugundan (genellikle < %3 ve genellikle hiicrelerin
<%1'i cogalir), bu durum kromozomda meydana
gelen degisikliklerin eksik degerlendirilmesine
neden olur. Yine de anormallikler farkedildiginde
bunlar 6nemlidir, ¢linkii 6zellikle kromozomlar
zarar gormis miyelom hiicreleri aktif blytime
gosterir (13g- [kromozom 13'lin alt veya “uzun kolu”
nun kaybi] veya 17p- [kromozom 17'nin Ust veya
“kisa kolunun” kaybi]).

FISH, bir kemik iligi drnegindeki tim miyelom
hicrelerinin kromozomlarinin degerlendirilmesidir.
FISH, miyelom hiicrelerinin blylylp blylimedigine
bagl degisimlerin tespit edilmesini saglar. Isiyan
ozel gen problari kemik iligi 6rnegine ilave edilerek,
miyelomda kromozom anormalligi olup olmadigi
degerlendirilir. Her kromozoma farkl bir renk

verilir. Ornegin eger kromozom 4 kromozom 14'e
hatal sekilde bagliysa, renkli iki “nokta” bir arada
gorilir, bu durum translokasyona t(4:14) isaret eder.
Translokasyon, eksik parca, fazla parca ve kromozom
eksikligi timdayle FISH testi ile saptanabilir.

Prognostik acidan anormal kromozomlarin olmasi
genellikle olumsuz bir durumdur. Direncli alt
klonlarin ortaya ¢cikmasi daha muhtemeldir ve
tedaviden sonra daha erken ve daha sik niksiine
yol acar. Ancak boyle bir egilim bulunmakla birlikte
%7100 gerceklesmez. Ornegin, bu negatif veya
yetersiz prognostik yapilarin (t[4;14] ya da 17p- gibi)
herhangi birine sahip hastalarin en az %30'u,
indiksiyon tedavisi ve otolog kok hiicre nakli gibi
mevcut standart tedavi yaklasimlariyla iyi seyir
gOsterebilmektedir ve normal sonuglar almaktadir.

Tani asamasinda tetkikler

Tablo 7, teshis aninda gereken tipik testleri
Ozetlemektedir (temel testler).

Adim 3: Baslangi¢
tedavisi secenekleri.

Tedavinin gerekli olduguna karar vermek en 6nemli
baslangi¢ kararidir. Vurgulandig tizere, baslangig
testleri, evreleme ve prognostik siniflandirma esas
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unsurlardir. Tedavi, aktif veya belirtili miyelom icin
ve “ultra yiksek risk” kriterlerini karsilayan sinsi
hastalik icin tavsiye edilir. Tedavinin aciliyeti, her
hastanin karsilastigi gercek sorunlara baglidir.

Baslangi¢ ya da 6n basamak tedavisi

Hastalar icin hematologlari veya hematolog/
onkologlari ile secenekleri goriismek Gzere vakit
ayirmalari dnemlidir. Baslangig test sonuclarina
ek olarak kisi bazi hususlar g6z 6nlinde
bulundurmalidir:

Onemli Temel Sorular

B Giinliik faaliyetler: Tedavi, glnlik aktiviteleri
yapma kabiliyetini etkileyecek mi?

® is: Herhangi bir degisiklik ya da kesinti
gerekecek mi?

B Yas: Tedavi seciminde ve beklenen sonuclarda
bu bir faktor miduar?

B Tedavinin yan etkileri: Bunlar ne kadar
belirgin olacak?

H Diger tibbi konular: Tedavi secimlerini ve
tedaviye toleransi etkileyecek mi?

B Nakil: Yiksek dozda kemoterapi ile nakil
onerilir mi?

B Yanit hizi: Tedavi ne kadar hizli ise yarayacak
ve bu nasil degerlendirilecek?

u jlk karar ve sonraki kararlar: Gereksinimlerin
ne kadarina 1. glinde karar vermek gerekir?

Sizin igin ileride bir secenek olabilecegini
distintyorsaniz, kok hiicre nakli icin acik kapi
birakmak en iyisidir. Uluslararasi Miyelom Calisma
Grubu'nun (IMWG) mevcut ortak goriisti, organ
nakli adayi tim hastalarin kdk hiicreleri sonradan
¢ikabilecek ihtiyaci karsilamak tizere saklamasi
yoniindedir. Genellikle, 65 yasin altindaki hastalar
kok hiicre nakliicin aday olarak kabul edilir.
Randomize testlerin sonuclari heniiz mevcut
olmasa da Fransa'da ve italya'da yapilan calismalar
daha derin yanitlar verildigini ve hastaligin
ilerlemeden daha uzun kaldigini ve miyelom icin
baslangi¢ tedavilerinin planlanmis parcasi olarak
otolog kdk hiicre nakilleri gegirmis hastalar arasinda
hayatta kalmanin daha uzun oldugunu g&stermistir.




Tablo 7. Temel Testler

TEST

AMAC

Kemik iligi biyopsisi

Prognozu degerlendirmek icin uygulanan

ozel testler (6rn. kromozomlar,
immuntiplendirme, amiloid boyamasi)

Kemik hiicresindeki miyelom hiicrelerinin varligini ve miktarini beraber belirleyen en kritik tek
testtir. Evre | hastalik veya soliter plazmasitom icin direkt tiimdr biyopsisi gerekli olabilir.

Kromozom analizi (sitogenetik testler) direkt (Giemsa ile Bantlama) ve /veya FISH analiziile iyi
veya zayif kromozomal 6zellikleri ortaya koyabilir. Bu tip test icin taze ornek gerekmektedir.

Kan Testleri
Tam Kan Sayimi (CBC)

« Anemi (diisiik hemoglobin) varligini/siddetini degerlendirme
- Diisiik beyaz hiicre sayimi iin degerlendirme
+ Diisiik trombosit sayimi icin degerlendirme

Kimya paneli

- Bobrek fonksiyonlari icin degerlendirme (kreatinin ve BUN), karaciger fonksiyonlari, albumin,
kalsiyum seviyesi ve LDH

(zel Protein Testleri

+ Monoklonal miyelom protein varligini gosterir (“spike” protein)

Serum protein elektrofezi (SPEP)

+ Anormal agir zincir protein miktari

imﬁnoﬁksasyon elektroferezi (IFE)

« Miyelom proteininin agir zincir (G, A, D, E ve M) ve hafif zincir (kappa [k], lambda [N]) cesitleri

Freelite® testi

+ SPEP ya da UPEP anormalligi olmadigi durumlarda serbest kappa ya da lambda hafif zincirinin
miktarini 6lgmek icin kullanilabilir

Hevylite® testi

« Intakt immiinoglobiilinlerin normal ve anormal seviyelerini 6lgmek icin kullanilabilir

idrar Testleri

Yukandaki serum icin belirtilen testlere
benzer 6zel protein testleri:

« [drar Protein Elektroforezi (UPEP)

- Immiinfiksasyon

idrarda anormal miyelom proteininin varligini, miktarini ve tipini gésterir.

Kemik Testleri

Herhangi bir kemik hasari alaninin varligini, ciddiyetini ve yerlesimini degerlendirmek icin:

X-151n1
(rontgen filmi)

X-1gin1 filmi miyelom kemik hasarinin arastirimasinda halen kullanilmaktadir. Hastalarin
bircogunda x-1gini filmi, karakteristik miyelom kemik hastaligini (litik lezyonlar veya kemiklerde
“delikler”) gostermektedir. Ancak, x-1sini rontgenleri aktif miyelomu olan hastalarin yaklasik
9%25'inde negatif olabilir ve olasi kemik tutulumu ekarte etmek icin tiim viicut MRI, tam viicut
diisiik dozlu BT veya PET/BT yontemleriyle daha fazla gériintiileme gerekir. Miyelom icin bir

seri x-1sini filmi kullanilarak yapilan tam bir iskelet taramasl, kemik kaybini veya incelmesini
(miyelom kemik hasarinin neden oldugu osteoporoz ya da osteopeni), litik lezyonlari ve/veya
herhangi bir kingi ya da kemik ¢cokmesini gostermek icin gereklidir.

MRI
(Manyetik Rezonans Goriintiileme)

X-sint ile film negatif oldugunda ve/veya omurga ve/veya beyin gibi belirli alanlarin daha
ayrintili incelemesi igin kullanilir. X-isinlar kemik hasarini géstermediginde kemik iligindeki
hastaligin varligini ve dagilimini ortaya koyabilir. Aynica sinirlere ve/veya omurilige baski
yapabilecek olan kemik disindaki hastaligi da meydana cikarabilir.

BT Taramasi
(Bilgisayarli Tomografi)

X-1sinlari negatif oldugunda ve/veya belirli alanlarin daha ayrintili incelemesi icin kullanilir.
Olasi kemik hasarinin veya sinir baskisinin olabilecegi kiiiik alanlarin detayli bicimde
degerlendirilmesi icin ozellikle kullanishdir.

Niikleer Tip Taramalan Diger kanserler icin kullanilan rutin kemik taramalari. Miyelomda kullanigh degildir ve diger
tanilar ekarte edilmemisse uygulanmamalidir.

FDG/PET Taramasi veya Cok daha hassas bir tiim viicut tarama teknigidir. Ozellikle non-sekretuar (salgilamayan) hastalikta,

PET/BT Taramasi hastaligin izleminde kullanighdir. BT, PET-pozitif hastaligin yerini degerlendirmek icin kullanilir.

Kemik Yogunlugu Testleri

Miyelomda, yaygin kemik kaybinin ciddiyetinin degerlendirilmesinde ve bifosfonat tedavisi ile
gozlenen seriiyilesmelerin dlciilmesinde faydalidir.
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Amerika Birlesik Devletleri'nde Medicare, ister

yeni teshis edilmis olsunlar ister tedaviye yanit
veriyor olsunlar, Durie-Salmon asama Il veya lll'de
olduklari surece kalp, karaciger, akciger ve bobrek
islevleri yeterli olan her yastan uygun hastalara tek
bir otolog kok hiicre nakli (ikili veya arka arkaya
otolog nakiller degil) yapacaktir. Size Medicare
hastasi olarak nakil yapildiysa ve uzun biri nekahat
doéneminden sonra (iki yil veya Uzeri) yeniden niiks
olduysa, Medicare o zaman baska bir nakil yapabilir.
Kok hiicre nakli icin uygunluk, saglik durumu, diger
hastaliklar ve tedavi 6ykisi g6z 6ntine alinarak
bireysel bazda degerlendirilir. Bircok yash hasta
miikemmel saglhk durumuna sahiptir ve fiziksel
olarak nakle uygun degerlendirilecektir.

On basamak (tani sonrasi ilk tedavi) klinik
arastirmalar mevcut olmakla birlikte, arastirma
tasarimina bagli olarak her iki tedaviden birine
kura ile secilerek atanabilme olasiligi olabilecegini
g0z 6niinde bulundurmaniz gerekebilir. Gelecekte
randomize edilmek ve gelecekteki tedavileri almak
“zorunda” olabilirsiniz. Protokoliin tim kapsamini
anladiginizdan emin olun.

Temel husus: Bir tedavinin ise yaramamasi,
baska bir tedavinin oldukca iyi gelmeyecegi
ve miikemmel bir remisyon (iyilesme)
saglamayacagi anlamina gelmez.

Adim 4: Destek tedavisi
ve nasil saglanacag .

Hastaligin fiziksel ve duygusal etkilerini
hafifletecek tedaviler mevcuttur.

Destekleyici bakim uygulamalarinin erken evrede
kullanilmasi ilk basamak tedavisi kadar dnemlidir.

Spesifik belirtilerin idaresinin 6tesinde, bir cok
destek yaklasimi kritik derecede 6nemlidir.

® Fiziksel aktivite: Hastalar, tim fiziksel
aktivitelerin kendileri icin faydali veya kemik
hastaliklari ve/veya kemik hasar alanlari
sebebiile bazi diizenlemelerin yapilmasinin
gerekli olup olmadigi hakkinda doktorlari
ile gorusmelidirler. Genellikle yUrlyls veya
yuzme, esneklik ve gl¢lendirme egzersizleri ve/
veya kisisel yoga programlari gibi bazi fiziksel
aktiviteler planlanabilir.

B Beslenme: Miyelom hastalari icin diizenlenmis

spesifik bir diyet yoktur. Bu, devam eden

bir calisma alanidir. Genellikle, kardiyak

hastaliklar ve kanser (meme kanseri) gibi diger

hastaliklarda uygulanan “saglikli diyet” 6nerileri

uygulanabilir. iki konuda dikkatli davranilmalidir:

« C Vitamini: Yuksek doz (> 1000 mg/giin)
miyelomda ters etkili olabilir ve bobrek hasari
riskini arttirabilir.

Tablo 8. Miyelom Tedavisinin Amacglari

TEDAVI TiPi AMAC ORNEKLER KARAR SURES|
Stabil Hale Viicut kimyasi ve « Kaniinceltmek ve felci 6nlemek i¢in plazmaferez Saatler — Giinler
Getirme bagugiklik sistemi igin - Bobrek fonksiyonu bozuldugunda hemodiyaliz

hayati risk teskil eden | . Hiperkalsemiyi azaltan ilaclar (kemoterapi icerebilir)

aksamalarla miicadele
Palyatif Rahatsizlig gidermek « Kemik hasarini durdurmak icin radyasyon Giinler — Aylar
(yiizeyel, belirtilere | ve hastanin faaliyet « Anemiyi hafifletmek igin kirmizi hiicre nakli
yonelik) kabiliyetini arttirmak | . Kemigi onarmak ve/veya giiclendirmek icin ortopedik cerrahi
Remisyon- Semptomlarin « Viicuttaki kotd huylu hiicreleri 6ldiirmek icin tedavi Haftalar — Aylar
indiikleme iyilestirilmesi, hastaligin | « Timér bolgesindeki kitii huylu hiicreleri dldirmek

seyrinin yavaslatiimasi icin radyasyon

ya da durdurulmasi
Kiiratif Kalici remisyon*® « Yiiksek doz kemoterapi uygulamak amaciyla kemik iligi nakilleri | Haftalar — Aylar
(tedaviye yonelik)

*Tedavi, miyelomun kalici olarak eradikasyonu demektir ki bu nadir olarak elde edilir. “Fonksiyonel tedavi” terimi, 4 yildan fazla
stiren tam remisyonu (iyilesme) tanimlamak icin kullanilir. Tam yaniti (molekiiler seviyede dahil) relaps takip edebilir, bu nedenle

uzun takip gereklidir.
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Tablo 9A. On Basamak Tedavi Secenekleri - K6k Hiicre Nakline Uygun Hastalar

BIRINCI BASAMAK TEDAVI

YORUMLAR

AVANTAJLAR

DEZAVANTAJLAR

Velcade®
(bortezomib)

- On basamak tedavide
mikemmel ve kanitlanmis
secenek

- Genellikle deksametazon
ile kullanihr

- Dikkat ¢ekici fayda saglar

« Bircok kombinasyonu vardir

- Bobrek hasari/anormal
genetik ozellik olmas
durumunda tercih edilir

+ Bu uygulamada kismi veya tam
geri doniisti olmayan ndropatiye
yol acabilir

« Subkutan (cilt alti) kullanim ile
ndropati olasihigi anlamli derecede
azalmistir

« Zonay1 6nlemek icin antiviral
tedavisiyle birlikte onleyici tedavi
gereklidir

Velcade
deksametazon ile

+ Birinci basamak tedavi
icin en basit Velcade

« Miikemmel yanit oranlar
+ Birinci basamak baslangici

« Intravendz (IV) veya subkutandir (SQ)
« Yan etki olasiligi: periferal noropati

segenegidir icin yeni altin standart - Zonay! 6nlemek icin antiviral
tedavisiyle birlikte dnleyici tedavi
gereklidir
VRD « Yiiksek oranda etkili - Faz lll calismada ok yiiksek | « Velcade SQ enjeksiyonu veya IV
(Velcade/Revlimid/ kombinasyon yanit orani olarak verilebilir; Revlimid oraldir
deksametazon) « Yarar ve yan etkileri doktor | - Transplantasyon sonrasl (hap olarak)
degerlendirmesi gerektirir miikemmel sonuclar « Yan etki olasiligr: periferal noropati
Diger Velcade « Etkinligi yiiksek bircok « Miikemmel yanitoranlari | « IV kombinasyonlari
Kombinasyonlan tedavi sekli mevcuttur - Bazi kombinasyonlar - Muhtemel artms toksisite (zararlar)
Cytoxan® (siklofosfamid) « Farklrilaglanin birlikte steroidsiz tedaviye

+deksametazon CyBor-d),
Doxil® (doksurubisin),
Thalomid, veya diger ajanlar

veya zaman icinde ardigik
sirali kullanimi hakkindaki
ayrintilar hekimile
karsilikl goriismek gerekir

olanak saglar

RveyaRd *

(Tek bagina Revlimid®

veya haftada bir kez
deksametazon ile Revlimid)

« Amerika'da ve Avrupa'da su
an standart bakim olarak
kabul edilen ¢ok etkili bir
kombinasyondur.

« Genellikle hem hastalar
hem de doktorlar
tarafindan tercih
edilmektedir

« Miikemmel yanit oranlari

« Oral

- Genellikle iyi tolere edilir
ve talidomidden daha az
noropatiye sebep olur

« Revlimid® tek basina daha az etkili
yanit saglayabilir

« Rev/deks kombinasyonu ile kan
pthtilasma sorunlari riski olusturur;
aspirin veya diger kan sulandincilara
ihtiyac duyulabilir

« Kok hiicre toplanabilmesinde
muhtemel azalma; kok hiicreler 4 Rd
kiirli sonrasi toplanmalidir

Tek basina « Erken hastalik yonetimi icin | « Tek basina deksametazon | - Yogun tedavi plani icerisinde

deksametazon* basit bir secenek hizli bir yanit saglar Deksametazonun toleransi zayif
olabilir

(Rd « Faz Il calisma etkinligi ve « Miikemmel yanit hizina + Diisiik kan sayimina ve yorgunluga

(carfilzomib/Revlimid/ giivenligine dayali olarak sahip ileri derecede etkili yol acabilir

dexamethasone ) on basamak terapisi olarak | terapi « Hastalar, pihtilasmaya karsi onleyici

alinmis NCCN onay!

tedavi almalidir

* Kok hiicre toplama ve transplantasyon icin planli ya da plansiz kullanilabilir.
Tedavi secenekleri ile ilgili daha ayrintili bilgi diger IMF yayinlarinda mevuttur.
Siparis vermek icin, liitfen +1 818-487-7455 numarali telefondan IMF ile iletisime gegin veya myeloma.org adresini ziyaret edin.

+1 818-487-7455 timdiinya «

+1 800-452-2873 ABD ve Kanada'dan iicretsiz arama




Tablo 9B. Ek Birinci Basamak Tedavi Secenekleri - Nakle Uygun Olmayanlar

BIRINCI BASAMAK TEDAVI AVANTAJLAR

DEZAVANTAJLAR

Kok hiicre nakli aday olmayan hastalar igin, asagidaki rejimlerin yani sira Tablo 9A'da yer alan tiim terapiler secenektir

MP + Adizdan alinir

(Melfelan/Prednizon) 5 iyi tolere edilir

« Hastalarin yaklasik %60'inda
miikemmel remisyon iiretir

« Doktorlar protokole alisiktir

« Kemik iligi kok hiicre hasarina sebep olabilir ve bu sebeple
basarili kék hiicre nakli sansini azaltabilir

- Tam fayda aylar icinde yavas olarak ortaya ¢ikar

« Hizli cevap gerekiyor ve/veya kok hiicre transplantasyonu
planlaniyor ise ideal degildir

Deksametazon + Melfelan

« Bu kombinasyon MPden daha hizli

« Melfelan kullanimi kok hiicrelere belirgin 6lciide hasar verir
- Deksametazon yasli hastalar icin zor olabilir (eger
kullaniliyor ise haftada 1 giin olarak diisiiniilmelidir)

fayda saglar
VMP - Genellikle iyi tolere edilebilir
(Velcade + MP) - Kan pihtilasma riski yok

« MP'den daha yiiksek remisyon orani

« MP ile aynidir
« Velcade damar icine (IV) veya cilt alti (SQ) uygulanir
« Anlamli derecede ndropati (sinir hasari) riski vardir

Tedavi secenekleri ile ilgili daha ayrintili bilgi diger IMF yayinlarinda mevuttur.
Siparis vermek icin, liitfen +1 818-487-7455 numarali telefondan IMF ile iletisime gegin veya myeloma.org adresini ziyaret edin.

- Bitkisel takviyeler ve vitamin takviyeleri:
Kemoterapi ve diger ilag tedavilerinizile es
zamanh alabileceginiz takviyeler ile ilgili
doktorunuz veya onkoloji merkezi eczaciniz
ile gorusuin. Bazi takviyeler tedavilerin etkin
bicimde yiritilmesini dnleyebilir. ilac/takviye
etkilesimleri ciddi tibbi sorunlar da yaratabilir.
Bircok eczanenin ilag tedavileriyle ve/veya
takviyelerle potansiyel etkilesimleri tanimlayan
sistemleri vardir.

® Mental saghik: Planli bir tedaviye devam ettiginiz
icin mental sagliginiz son derece 6nemlidir.
Tedavi plantile ilgili sorun yasamadiginiza emin
olun. Kendinizi bunalimda hissediyorsaniz veya
bunalimda oldugunuzu distinenler varsa bir ruh
sagligi uzmanindan randevu alin.

B Diizenli uyku: Bagisiklik sisteminiz icin dnemlidir.

® Diizenlemeler yapmak: MUmkiin oldugu kadar,
isinizdeki, ailenizdeki veya sosyal ortaminizdaki
stresi yok edin veya azaltin. Okul cagindaki
cocuklara temastan kaginin. Mmkiin oldugunca
kalabaliklara karismayin. Ellerinizi sik sik yikayin.
bagdisiklik sisteminiz hem hastalikla hem de tedavi
ile miicadele halindedir. Miyelom y&netimi,
iyilesme ve/veya stabil durum saglanana kadar
en oncelikli konudur.

myeloma.org

Birinci basamak tedavi yeterli degilse
Bu 6ns0z niteligindeki el kitapciginin kapsaminin
otesinde cok sayida tedavi secenegi mevcuttur.
Ortaya ¢ikan yeni tedaviler giderek daha fazla
kullanilmakta ve blyk fayda saglayabilmektedir.

Daha fazla bilgi ve dlizenli giincellemeler icin litfen
myeloma.org (Uluslararasi Miyelom Vakfi) IMF web
sitesini ziyaret edin veya +1 818-487-7455 numarali
telefondan Bilgi Hattini arayin.

Doktorunuza soracaginiz sorular

Tedavi kararlari miyeloma hastasinin yasam
kalitesi ve sagkalimi icin kritik 6nem tasir. Bilingli
bir karar almak icin hastanin gercekleri bilmesi
gerekir. Bazi hastalar durumlarinin, tedavilerinin
ve hastalik seyirlerinin tim yonlerini tartismak
ister. Digerleri sadece siradakinin ne oldugunu
bilmek ister. Bircok doktor bu konuda hassastir
ve hastalarin isteklerini anlamaya dayal cesitli
yaklasimlar sergilemektedir. Tedavi kararinin
detaylarinda ne kadar etkin bicimde bulunmak
istedikleri konusunda hastalarin acik olmasini
Oneririz. Ayrica hastanin doktoruna ne kadar
glivendiginin 6nemi olmaksizin, tedaviye devam
etmeden 6nce baska bir miyelom uzmanindan
ikinci bir fikir almak iyi bir uygulamadir.




Tablo 10. Destekleyici Bakim

enfeksiyon belirtileri

« Neupogen® gerektiginde diisiik beyaz kan hiicresi
sayisini artirmak igin

« Siddetli enfeksiyonlar icin intravendz gammaglobulin

« Enfeksiyonun tam tiiriinii teshis edebilmek icin gerekli
testler (tehlikeli biyopsiler/kiiltiirler haric) yapiimalidir

BELIRTI TEDAVI YORUMLAR
Anemi kaynakh « Kan nakli (kirmizi kan: azaltilmig |6kosit, virus taramasi | Tedaviler basittir, genellikle yiiksek faydalidir ve
yorgunluk ve zayiflik yapilmis) anemi (kansizlik) ciddi ise daha saglikli hissedilmesini saglar.
- Eritropoietin anemi hafiften orta siddete kadar ve
tedavi ile hafifletilmis ise
Kemik agnisi « Bisfosfonat (6rn. Aredia® 90 mgq IV 2—4 saatte aylik; Kemik agnisinin rahatlamasi kendi icinde
Zometa® 4 mg IV 15-45 dakikada aylik) onemlidir ve fiziksel aktiviteyi gelistirir,
- Gerektike adri icin ilag tedavisi (6rn. Tylenol®, oral (t;u sayedle l;emll(kdgl:]cu'v.er:yllezrit;‘e alsrfetn)r Vlfl ’
morfin tiirevleri, Fentanyl®“Agn bandi”) tygusat olara .a alyl |ss.e ' Il BObrexlerae
ve cenede potansiyel hasar riski seyrek de olsa
kronik bisfosfonat tedavisi ile ortaya ¢ikabilir.
Bilingli olmak korunmanin anahtaridir.
Ates ve/veya « Uygun antibiyotikler Antibiyotiklerin dzenli secilip kullaniimasina

ilaveten enfeksiyonlarin hizla kontrol altina
alinmasi ¢ok dnemlidir. Antibiyotiklerin acil
durumlarda (6zellikle seyahatte) kullanimi
onerilmektedir.

« Aspirin veya antikoagulan (kan sulandirici) tedavileri
recete edilebilir

Gastrointestinal « Bulanti, kusma, kabizlik veya ishal icin uygun ilag Saglik hizmeti saglayicilanyla belirtileri
yan etkiler tedavileri goriisiin; siddetli belirtiler hastaneye yatig
« Yeterli sivi alimi ve beslenme saglayin gerektirebili
Kan pihtilari ve « Pihtilagma olaylan acil durumdur; tedavi olaya ve Egzersiz, kilo verme ve sigara icmeme ile risk
tromboembolik hastanin risk faktorlerine baglidir azaltilabilir.
olaylar

Periferal Noropati

« Agri tedavileri
« Doz, siklik ve/veya uygulama yolundaki diizenlemeler

« Fiziksel tedavi, vitamin veya diger takviyeler

Saglik hizmeti saglayialarla belirtileri
goriistin. Erken miidahale kalici hasari
onleyebilir ve tedavinin devamini saglayabilir.
Dozlan kendiniz belirlemeyin. Doktorunuza
danismadan takviye almayin.

Steroid yan etkileri

« Sabah erken saatte yemekle birlikte alin

- Enfeksiyon isareti ve belirtilerinin, kan sekerindeki
degisikliklerin farkinda olun

- Zona ve mantar enfeksiyonlarini 6nlemek iin ilaglar

Yan etkileri saglik hizmeti verenlere bildirin.
Dozlan kendi kendinize azaltip birakmayin.

Kan pihtilarini ve tromboembolik olaylari nleme, steroid iliskili yan etkilerin kontrolii, miyelosupresyon kontrolii, peripheral ndropatiyi dnleme
ve gastrointestinal yan etkileri kontrol etme ile ilgili hasta bilgilendirme belgeleri IMFde mevcuttur. Siparis vermek icin IMF ile iletisime gegin
veya myeloma.orq sitesinden ziyaret edin.

+1 818-487-7455 timdiinya «

+1 800-452-2873 ABD ve Kanada'dan iicretsiz arama




1. Tedavi programinin tam bir agitklamasini
elde etmek:

B Tedavi tam olarak nedir?
B Tedavinin amaclari nedir?
® Hangi donemde tedavi verilecektir?

B Ne icermektedir? Hasta ne siklikla bir saglik
kurulusunu ziyaret etmelidir? Hastaneye yatis
bir gereklilik mi yoksa bir olasilik mi? Hastanin
fonksiyonlarini yerine getirmesi (6rnegin,
calisma ve hareket etme) lizerindeki olasi etki
nedir? Tedavi 6ncesinde, sirasinda ve sonrasinda
insanlar nasil hisseder? Nasil goriinirler? Tipik
iyilesme zaman dilimleri nedir?

B Ne gibi takip veya idame programlari
gereklidir?

B Tedavi programinin maliyeti ne olacaktir?

2. Benzer durumlarda olan diger hastalar icin
bu tedavi ne kadar etkili olmustur? Etkinlik
bircok farkli yontemle dlciilmektedir:

B Tedaviile ilgili ne kadar deneyim vardir? Ne
kadar hasta bu tedaviyi aldi? Tedaviden sonra
bu hastalar ne kadar sire takip edildi?

B Tam veya kismi remisyon (iyilesme)
basarma olasiligi nedir? Hangi faktorler daha
iyi veya daha koti olasiligi gostermektedir?

B Hastalarin remisyonlari ne kadar
slirmiistiir? Hangi faktorler uzun veya kisa
remisyonlarla iliskilidir?

B Bir relaps (tekrarlama) olmasi durumda
secenekler neler olacaktir? (Bu secenekler iki
doénem arasinda degisebilmektedir.)

B Kemik agrisi, patolojik kiriklar, anemi,
yorgunluk ve hiperkalsemi gibi semptomlari
hafifletmek icin makul beklentiler nelerdir?
Bu tedavilerin semptomlar icin ne kadar ise
yarayacagini dngoren faktorler nelerdir?

B Bu tedaviyi alan hastalar ne kadar
siire hayatta kaldilar? Daha yeni tedavi
uygulamalari i¢in orijinal hasta grubundan kag
kisi halen hayattadir?

3. Bir¢ok kanser tedavisinde oldugu gibi
miyelom tedavilerinde de genellikle
kotii huylu hiicreleri yok etmeyi ve/veya
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viicut kimyasini tekrar dengelemeyi
amaclayan giiclii ilaclar ve diger dl¢timleri
kullanmaktadir. Normal olarak yan etkileri
mevcuttur. Bazilari tedavi suresince kendilerini
belli etmektedir. Digerleri tedavi tamamlandiktan
sonra daha iyi bir sekilde gorilebilmektedir.

® Tedavi alan hastalarda hangi yan etkiler
gozlenmistir? Tipik olarak ne zaman ortaya
¢ikar? Hastalarin yuzde kaginda meydana gelir?
Yan etkiler ne kadar ciddidir? Bunlar hayati
tehdit edici midir? Bunlar agrili midir? Bunlar
kalict midir? Ne kadar stire devam ederler?

® Yan etkiler icin tedaviler var midir? Yan
etkilerin tedavilerinin de yan etkileri var midir?

4. Her zaman alternatifler vardir. Her
alternatif icin bu sorulari sormalisiniz:

® Onerilen tedavi icin alternatifler nelerdir?

® Alternatiflerin goreceli avantajlari ve
dezavantajlari nelerdir?

® Alternatif tedavi uygulamalarinin hig
tedavi uygulanmamasina goére avantajlari
ve dezavantajlari nelerdir?

Miyelom nadir gorildigu icin miyelom konusunda
uzmanlasan kisith sayida doktor ve arastirma/tedavi
merkezi vardir. Tedavinin yonetimi ve izlenmesi

icin yerel doktorunuza glivenmeye devam ederken
hastanin, arastirma merkezindeki bir uzmandan
ikinci bir fikir almasi cok yaygindir.

Tedavinizle ilgili iyi kararlar almak imgeleme becerisi,
dikkatli sorgulama, ciddi diisinme ve cesaret
gerektirir. Hepsinden daha 6nemlisi, hastanin

ve ona destek olmak icin yardimci olan kisilerin
stirecin sorumlulugunu almalaridir. Bilinen bir tedavi
olmadigindan ve tedavi garantisi olmadigindan,

her birey farkli oldugundan, en son karar hastanin
tercihleri ve 6nceliklerine gore belirlenir.

Terimler ve Tanimlar

Accrual (hasta toplama): Bir klinik arastirmaya
(arastirma c¢alismasi) uygun hastalari se¢me surrecidir
veya bir arastirmaya zaten katilmis veya katilmasi
ongorilen hastalarin sayisidir.

Aksiyal iskelet: iskeletin kafatasi, omurga ve pelvik
bolgeleridir.




Akut: Semptomun ya da hastaligin ani
baslangicidr.

Albumin (ALB): Kan serumunda ve bir¢cok diger
hayvan ve bitki dokusunda bulunan suda ¢oziinen
basit proteinlerdir.

Alkilleyici ajan: Melfalan veya siklofosfamid gibi
bir kemoterapik ajandir. Alkilleyici, bu ajanlarin
miyelom hiicrelerinin DNA'sini capraz baglayarak
hicre bolinmesini engelleme yontemini agiklar.

Allojeneik: Bakiniz “Transplantasyon”.

Amiloidoz: Miyelom hafif zincirlerinin (Bence Jones
proteinleri) tim viicutta dokularda ve organlarda
birikmesi durumudur. Bu durum kappa Bence Jones
proteinlerinden ziyade lambda’da daha sik goriilir.
Amiloidozlu hastalarda hafif zincir proteinleri,
bobrekler yoluyla atilmak yerine kalp, sinirler ve
bobrekler gibi belirli dokulara baglanir.

Analjezik: Agri kesici herhangi bir ilactir. Aspirin ve
asetaminofen hafif analjeziklerdir.

Analog: Bir digerine benzer yapida olan, ancak belli
bir bilesen agisindan farklilik gosteren kimyasal bilesik.

Anemi: Hemoglobinde azalma, cogu zaman

10 g/dL'nin altina iner, normali 13-14 g/dL'den
fazladir. Kemik iligindeki miyelom kirmizi kan hiicre
Uretimini engeller, nefes darligina, halsizlige ve
yorgunluga neden olur.

Anestezi: His veya biling kaybidir. Lokal anestezi
vicudun bir parcasinda his kaybina neden olur.
Genel anestezi kisiyi uyutur.

Anjiogenez inhibitorleri: Timorlere kanin
ulasmasini azaltmaya yonelik bilesikler.

Anjiyogenez: Genellikle miyelom dahil olmak
Uzere malign (kotl huylu) doku biyimesine eslik
eden kan damarlarinin olusumu.

Antibiyotikler: Enfeksiyonu tedavi etmek icin
kullanilan ilaglardir.

Antiemetik ajan: Bulanti ve kusmayi kontrol eden
ya da engelleyen ilag.

Antifungal ajan: Mantar enfeksiyonlarini tedavi
etmek icin kullanilan ilag.

Antijen: Viicuda girdiginde veya viicutta ortaya
ciktiginda bagisiklik sisteminin dogal antikorlar
Uretmesine yol acan herhangi bir yabanci madde
(6rnegin bakteri, virus, toksin veya tumor gibi).

+1 818-487-7455 timdiinya «

Antikor: Belli beyaz kan hticreleri (plazma
hicreleri) tarafindan enfeksiyonlarla ve bakteriler,
virUsler, toksinler veya timorler gibi kendini
antijenlerle gosteren hastaliklarla miicadele etmek
icin Uretilen bir proteindir. Her antikor ancak belirli
bir antijene baglanabilir. Bu baglanmanin amaci,
antijenin yok edilmesine yardimci olmaktir.

Antikorlar, antijenin yapisina bagli olarak cesitli
bicimde islev gorebilirler. Bazi antikorlar antijenleri
dogrudan etkisiz birakir. Digerleri antijeni baska
beyaz kan hiicreleri tarafindan yok edilmek tizere
daha savunmasiz hale getirir.

Antineoplastik ajan: Kanser hiicrelerin biiylmesini
ve yayllmasini engelleyen, éldiiren veya bloke eden
bir ilagtir.

Apendikiiler iskelet: Omurga, gogiis ve pelvise
(legen kemigi) bagh uzun kemikler (kollar ve bacaklar).

Apoptoz: Bir hiicrenin 6limine yol acan genetik
olarak programlanmis bir dizi olayi iceren normal
bir hiicresel siirectir.

Asemptomatik miyelom: Hicbir hastalik belirtisi
ve semptomu gostermeyen miyelomdur. Ayrica
sinsi veya erken evre miyelom da denir.

Aspirasyon: Belli bir alandan dokunun veya sivinin,
ya da her ikisinin bir enjektor veya benzeri aletle
alinmasidir.

Ast: Belli bir hastaliga karsi bagisikhgi tretmek

ya da yapay bir sekilde arttirmak icin 6Imis
mikroorganizmalarin, canli zayiflatiimis
organizmalarin ya da yasayan tam anlamiyla virulan
organizmalardan elde edilen preparasyon.

B hiicreleri: Kemik iligindeki plazma hiicreleri
icerisinde gelisen ve antikor kaynagi olan beyaz kan
hicreleridir. Ayrica B lenfositleri olarak da bilinir.

Bagisiklik sistemi (immiin sistem): Bakteri, viris,
toksin ve kanser gibi yabanci maddelere karsi
viicudu savunmak tizere antikor tireten kompleks
organ ve hiicre grubudur.

Bazofil: Bir cesit beyaz kan hiicresidir. Bazofiller,
grantlositlerdir.

Bence Jones proteini: idrarda bulunan bir
miyeloma proteinidir. Bence Jones protein miktari
24 saatte gram cinsinden ifade edilir. Normalde
idrarda ¢ok kictik miktarda (< 0,1 g/24 saat)
bulunabilir ancak bu Bence Jones proteininden
ziyade albumindir. Her tiirlii Bence Jones proteini
mevcudiyeti anormaldir.
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Benign (iyi huylu): Kanserli olmayan; viicudun
diger bolgelerine yayilmayan veya yakinindaki
dokulari istila etmeyen. MGUS, bir benign (iyi huylu)
durumdur.

Beta 2 mikroglobulin (2M): Kanda bulunan
klicuk bir proteindir. Yiksek diizeyleri aktif
miyelomu olan hastalarda gordiliir. Dusiik veya
normal diizeyler erken miyelomlu ve/veya inaktif
hastalikta gorilir. Miyelom hastalarinin yaklasik
%10'unda 2M (iretilmez. Niiks sirasinda 32M,
miyelom protein diizeyindeki degisikliklerden 6nce
artabilir. Viral enfeksiyon gibi faktorler bazen serum
32M seviyelerinin yikselmesine neden olabilir.

Beyaz Kan Hiicreleri (BK): istilaci mikroplar,
enfeksiyon ve allerjiye neden olan ajanlar

ile savasmaktan sorumlu cesitli hiicreler icin
genel bir terim. Bu hiicreler gelisimlerine kemik
iliginde bashyorlar ve daha sonra viicudun diger
bolimlerine yolculuk ediyorlar. Spesifik beyaz kan
hicreleri, notrofiller, granilositler, lenfositler ve
monositleri icermektedir.

Bifosfonat: Kemik yikimi olan ylizeye baglanan
veya yikan ve kemik yikan hiicrelerin osteoklast
aktivitesinden koruyan bir tir ilag.

Bilgilendirilmis onam: Hastanin tedaviyi alip
almamak konusunda bilingli bir karar verebilmesi
icin doktorun hastaya yeterli bilgi vermesini
gerektiren bir stirectir. Doktor, tim islemleri
aciklamanin yani sira risk, fayda, alternatifler ve
potansiyel maliyet konularini da ele almalidir.

Bilgisayar yardimli tomografi (CAT veya BT)
taramasi: Vicut icindeki organlarin ve yapilarin (g
boyutlu goriintulerini olusturmak icin bilgisayarli
rontgen cihazlari kullanarak yapilan ve kiigtik kemik
hasari alanlarini veya yumusak doku tutulumunu
gormek icin kullanilan bir testtir.

Biyopsi: Teshise yardimci olmak tizere mikroskopik
inceleme icin doku 6rnegi alinmasidir.

Cene osteonekrozu (ONJ): Bifosfonat alan
hastalarin kiiglik bir ylizdesinde gézlemlenen ¢ene
problemidir. Bu durum, agri, sislik ve cenedeki

dis oyuklarinda kemik hasari yaratir. Dis kaybina,
aciga cikan kemikte sivri kenar olusumuna,

kemik cikintilarina, gevsemis kemik spikdllerinin
kirilmasina veya kemik 6limine yol acan kemik
nekrozu veya kemik kaybidir. 3 aydan daha
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uzun siire iyilesmeyen ve acikta kalan kemik
olarak tanimlanir. Semptomlar ilk etapta belirgin
olmayabilir, veya agri, sislik, uyusma veya “cenede
agirlik” hissi veya disin gevsemesini de icerebilir.

Coklu ilag direnci (MDR): Tipik olarak, kemoterapi
ilaclari olan Adriamisin ve vinkristine direnc ile
iliskili olan standart tedaviye direnctir. Direng,
miyelom hicrelerinin dis hiicre zarinda bulunan
p-glikoproteinin birikimi nedeniyle gelisir. Bu
durum, ilacin fayda saglamasi yerine miyelomlu
hiicrenin disina atilmasi ve sonunda hicreyi
oldirmesi ile sonuglanir.

Dekzametazon: Tek basina veya baska ilaglarla
birlikte verilen glcli bir kortikosteroiddir.

Deoksiriboniikleik asit (DNA): Kalitim maddesi;
¢ogalmak ve protein Gretmek ihtiyaci olan hiicrelerin
genetik bilgisini tasiyan bulyk bir molekulddr.

Destekleyici Bakim: Yan etkileri d5nlemek, kontrol
etmek ya da hafifletmek ve hastanin rahatlidi ile
yasam kalitesini gelistirmek icin verilen tedavi.

Diyaliz: Hastanin bobrekleri kani filtre edemiyorsa,
kan diyaliz makinesinden gecirilerek temizlenir.

Doz kisitlayici toksisite (DLT): Daha fazla tedavi
yapilmasini dnlemeye yetecek ciddiyette yan
etkilerdir.

Dual-enerji x-ray absorbsiyometri (DXA, eski
ismiyle DEXA) calismasi: Kemik kaybr miktarini
ol¢mektedir ve kemik yogunlugunun en iyi
olcimuddr.

Ekstramediiller plazmasitom: Kemik iliginin
disindaki yumusak dokuda bulunan monoklonal
plazma hiicrelerinden olusan bir timorddr.

Elektroforez: Hasta serumunun (kaninin) veya
idrar molekiillerinin boyut ve elektrik yiiklerine
gore ayrildigi bir laboratuvar testidir. Miyelom
hastalarinda kan veya idrar elektroforezi hem
miyeloma proteininin (M proteini) hesaplanmasini,
hem de her hasta icin spesifik olan M spike
ozelliklerinin tanimlanmasini saglar. Elektroforez
teshis ve izleme icin bir arag olarak kullanilir.

Enjeksiyon: Siringa ya da igne kullanarak bir ilaci
viicuda verme.

Enzim: Viicutta meydana gelen kimyasal
degisimlerdeki hizi etkileyen bir maddedir.




Eritropoietin: Bobrekler tarafindan olusturulan

bir hormondur. Hasarli bobrekleri olan miyelom
hastalari, yeterli miktarda eritropoietin tretmez

ve anemik hale gelebilir. Sentetik eritropoietin
iceren enjeksiyonlar faydali olabilir. Ozellikle acil bir
durumda, kan transflizyonu diger bir alternatiftir.

Sentetik eritropoietin anti miyelom tedavisi sirasinda
anemiyi 6nlemek icin destekleyici bir tedavidir.

Eritrositler: Kirmizi kan hiicreleri (KK). Kirmizi
kan hucreleri oksijeni hemoglobin formunda
viicut hiicrelerine tasir ve karbon dioksiti viicut
hicrelerinden uzaklastirir.

Etkililik: Bir etki yaratmak icin gereken glic; kanser
arastirmasinda ‘etkililik’ tedavinin etkili olup
olmadigini ifade eder.

Evre: Kanserin viicuttaki yayginhgi.

Evrelendirme: Kanserin viicuttaki yayginhigini
o6grenmek icin muayene ve testlerin yapilmasi.

Gen: DNA veya RNA'nin 6zel dizilimidir; bir
kromozom Uizerinde yer alan belirli bir yerde
bulunan kalitimin biyolojik birimidir ve viicutta tim
hicrelerde bulunur. Genler bozuldugunda veya
hasar gérdiigiinde kanser meydana gelebilir.

Gen tedavisi: Genleri degistiren tedavidir. Bagisiklik
sistemini uyarmak icin genlerin kullanilmasidir.
Kanser icin gen tedavisi calismalarinda,
arastirmacilar hastalik ile miicadele etmek ve
tedavinin diger tirleri icin daha fazla duyarli

timord olusturmak icin viicudun dogal giictind
gelistirmeye calismaktadirlar. Tedavi saglikli
kopyalar ile hasar gérmus veya bozulmus genlerin
degistirilmesi Uzerine odaklanmaktadir.

Genetik: Kalitsal; genlerdeki DNA araciligiyla
ebeveyn'den cocuklara gegen bilgi ile ilgili olan.

Graft-versus-host hastaligi (GVHD): Bagislanan
kemik iliginin hastanin kendi dokularina karsi
gosterdigi reaksiyondur.

Graniilosit: Bakterileri 6ldiiren beyaz kan
hiicresinin bir taridar. Notrofiller, eozinofiller ve
bazofiller; grandlosittir.

Hastaliksiz sagkalim: Saptanabilir herhangi
bir kanser olmaksizin hastalarin hayatta kalma
stresinin uzunlugudur.

Hematokrit (Hct): Kandaki kirmizi kan hicrelerinin
yuzdesidir. Disik hematokrit 6l¢ciimi anemi
oldugunu gosterir.
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Hematolog: Kan ve kemik iligi sorunlari konusunda
uzmanlasmis doktordur.

Hematolojik: Kanda baslayan ya da kan dolasimi
ile veya kan sirkiilasyonu aracihgi ile dagitilan.

Hemoglobin: Kanda oksijeni tasiyan kirmizi kan
hiicrelerindeki proteindir. Disiik hemoglobin
6lcimi anemi oldugunu gosterir.

Herpes simplex: Genel bir viriis, agiz cevresinde
sik¢a goriilen yaralara neden olur, genellikle uguk
olarak ifade edilir.

Herpes zoster: Daha 6nce kabarciklar, sislik
ve agriya neden olan bir sugicegi (varisella)
enfeksiyonu gecirmis hastalarda belli sinirlerin
etrafinda yerlesen bir virlistir. Bu duruma ayni
zamanda zona da denir.

Hiperkalsemi: Kanda kalsiyum diizeyinin
normalden yiiksek olmasidir. Bu durum istah
kaybi, bulanti, susuzluk, yorgunluk, kas zayiflig,
huzursuzluk ve konfiizyon gibi ¢esitli semptomlara
neden olabilir. Miyelom hastalarinda sik gorilir
ve genellikle kemik hasari sonucu kalsiyumun
kana gecisle gorilir. Cogu zaman bobrek
fonksiyonlarinda azalmayla birlikte gorilr, ¢link
kalsiyum bobrekler icin toksik olabilir. Bu nedenle
hiperkalsemi genellikle acil olarak, kemik hasarini
azaltan ilaclarla kombine edilen IV sivilarla ve
miyelomanin direkt tedavisinde kullanilan ilaglarla
birlikte verilerek tedavi edilir.

Hormonlar: Belirli hiicreler veya organlarin
islevlerini diizenleyen viicudun cesitli bezleri
tarafindan uretilen kimyasallardir.

Hiicre: Herhangi bir canli organizmanin temel
birimidir.

Hiicre farklilagsmasi: Geng, olgunlasmamis
(6zellesmemis) hiicrelerin bireysel 6zellikleri

belirledigi ve olgun (6zellesmis) form ve
fonksiyonlarina ulastiklari sirada gecen siireg.

Hiicre proliferasyonu: Hiicre blylimesinin ve
hiicre bolinmesinin bir sonucu olarak hiicrelerin
sayisindaki artistir.

idame tedavisi: Remisyondaki hastalara, relapsi
geciktirmek veya engellemek igin verilen ilaglardir.

IgD, IgE: Daha az siklikta gorilen iki miyelom tipidir.

IgG, IgA: Miyelom’un en yaygin iki tipidir. G ve A,
miyelom hiicreleri tarafindan Uretilen protein
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tipleridir. Birimminoglobulin olan miyelom
proteini, kappa veya lambda olan iki hafif zincirle
bir araya gelmis iki agir zincir (mesela bir G tipi)
icerir. Dolayisiyla miyelomun en yaygin iki alt-tipleri,
benzer agir zincirlere sahiptirler (6rn. 1gG kappa

ve IgG lambda). Agir ve hafif terimleri, agir zincirli
proteinlerin boyutlarinin veya molekdl agirliklarinin,
hafif zincirlerden daha fazla olmasindan dolayidir.
Hafif zincirler daha kiiclik oldugundan daha
kolaylikla idrara karisarak, idrarda Bence Jones
proteini goriilmesine neden olurlar.

IgM: Genellikle Waldenstrom makroglobulinemisi
ile iliskilidir. Nadir olgularda bir miyelom tipi olabilir.

ilac direnci: Hiicrenin belirli bir ilacin etkilerine
direng gosterme yetisidir.

immiin yetmezlik: Viicudun enfeksiyon ve
hastaliga karsi muicadele kabiliyetindeki azalma.

immiinoglobulin (Ig): Viicudun bagisiklik
sisteminin vazgecilmez bir pargasi olan plazma
hicreleri tarafindan Gretilen bir proteindir.
immiinoglobulinler yabanci maddelere (antijenler)
baglanir ve onlarin yok edilmesine yardimci olur.
immiinoglobulin siniflari IgA, 1gG, IgM, IgD ve IgE'dir.

immunosupresyon: Enfeksiyon ve hastalikla
miicadele kabiliyetinde azalmaya neden olan
bagisiklik sisteminin zayiflamasi. Immunosupresyon,
kemik iligi nakli icin hazirhk yapilirken donoér
dokunun konak tarafindan reddedilmesini
onlemede oldugu gibi kasti ya da cogu kez

kanser tedavisi icin uygulanan kemoterapiden
kaynaklandigi gibi tesadif eseri olabilir.

immunoterapi: Kanserle miicadele etmek icin
viicudun dogal savunma mekanizmalarini uyaran
tedavidir. Ayni zamanda biyolojik tedavi olarak da
adlandirilir.

imiinofiksasyon elektroferezi (IFE): Kanda
proteinleri tanimlamak icin kullanilan, immiinolojik
serum veya idrar testidir. Miyelom hastalari icin
M-proteinin tipini (IgG, IgA, kappa veya lambda)
tanimlayarak doktora kolaylik saglamaktadir. En
hassas rutin boyama teknigidir ve M-proteinin agir
ve hafif zincirlerini tam olarak tanimlar.

indiiksiyon tedavisi: Yeni teshisi konmus bir
miyelom hastasinda remisyon elde etmek amaciyla
uygulanan baslangig tedavisidir.

infiizyon: Sivilarin ya da ilaclarin belirli bir siirede
kan akimina verilmesi.
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infiizyon pompasi: Sivilarin ya da ilaclarin élciilen
miktarlarini belirli bir stirede kan akimina veren
cihazdur.

inhibe etmek: Bir seyi durdurmak ya da kontrol
altinda bekletmek.

insan I6kosit antijeni (HLA) testi: Transfiizyon
veya nakil icin bir aliciya bir kan veya kemik iligi
donori eslestirmek icin kullanilan bir kan testidir.

insidans: Her yil tani konan yeni olgularin sayisidir.

interferon: Viicut tarafindan bir enfeksiyon

veya hastaliga cevap olarak salinan ve bagisikhk
sisteminde hastaliklarla savasan belirli bazi kan
hiicrelerinin gelisimini uyaran, dogal olarak

tretilen hormondur (sitokin). interferon, genetik
miihendisligi teknikleriyle yapay olarak Uretilebilir
ve aslen idame (plato) fazinda, miyelom hiicrelerinin
yeniden gelismesini bloke etmek ve dolayisiyla
yeniden niiksu geciktirme veya engellemek icin bir
immiinoterapi sekli olarak kullanilabilir.

interlékin: Viicut tarafindan salinan ve dogal
olarak uretilen bir kimyasal ya da biyolojik terapide
kullanilan bir maddedir. interldkinler, bazi belirli tip
beyaz kan hiicrelerinin gelisimini ve aktivitelerini
uyarirlar. interldkin-2 (IL-2), bazi kanser tiplerine
karsi savasabilen bagisiklik sisteminde yer alan
belirli kan hiicrelerinin gelisimini uyaran bir tir
biyolojik yanit diizenleyicisidir. interlkin-6 (IL-6),
osteoklast ve plazma hiicre aktiviteleri igin guclu bir
uyarici olan etkiye sahip bir sitokindir.

iskelet incelemesi (metastatik inceleme):
Litik lezyonlar ve/veya osteoporoza bakmak
icin kafatasi, omurga, kaburga, pelvis ve uzun
kemiklerin bir dizi réntgeni.

Kalsiyum: Yogun olarak kemik matrisinin veya
hidroxiapetit'in sert kisminda bulunan mineraldir.

Kan hiicreleri: Kemik iliginde Uretilen minik
yapilardir; bunlar arasinda kirmizi kan hiicreleri,
beyaz kan hiicreleri ve trombositler bulunur.

Kan sayimi: Bir kan 6rnegindeki kirmizi
kan hticrelerinin, beyaz kan hiicrelerinin ve
trombositlerin sayisidir.

Kan Ure Azotu (BUN): Kandaki iire seviyesinin bir
dlciistidiir. Ure bébrek yoluyla atilir. BUN, bébregin
ne kadar iyi calistigini degerlendirme icin kullanilan
bir laboratuvar testidir. Bobrek fonksiyonlari ile
iliskili miyelom gibi hastaliklar yiikselen BUN
seviyelerine neden olmaktadir.

21




Kanser: Kontrolsliz cogalan malign (kotl huylu)
hicrelerin bulundugu hastaliklar icin bir terimdir.
Kanser hiicreleri viicudun diger béltimlerine

kan dolasimi ve lenfatik sistem yoluyla yayilir ve
dokularin gevresini istila edebilir.

Kanserojen: Kanser gelisimini uyaran veya Ureten
ajan veya herhangi bir maddedir.

Kateter: ilaclar veya besin maddelerini vermek
icin bir yol olusturmak tizere kan damarina sokulan
bir tiptdr. Santral venoz kateter (CVC) kalbe yakin
bir yere cerrahi olarak yerlestirilen ve g6gus veya
karindan cikan 6zel bir tuptdr. Kateter ilaglarin,
sivilarin verilmesini ve kan 6rnegi alinmasini saglar.

Kemigin soliter plazmasitomu (SPB): Bir
kemikteki monoklonal plazma hiicrelerinin belirgin,
tek bir kitlesi. SSBP tanisiicin soliter bir kemik
lezyonu, plazma hiicreleri ile infiltrasyonu gosteren
bir biyopsi; diger kemik lezyonlari icin negatif
goriuntuleme sonuglari; kemik iliginden alinan
rastgele numunede klonal plazma hiicrelerinin
olmamasi ve sistemik miyelomu distindlren anemi,
hiperkalsemi veya renal tutulum olmamasi gerekir.

Kemigin yeniden sekillenmesi: Kemik tahribi ve
Uretiminin dengeli bir olusumunu idame etmek
icin osteoklastlar (kemigi tahrip eder veya eritirler)
ile osteoblastlarin (yeni kemik matrixi olustururlar)
arasindaki normal koordinasyon.

Kemik iligi: Kemiklerin ortasinda bulunan;
beyaz kan hiicrelerini, kirmizi kan hiicrelerini ve
trombositleri Gireten; yumusak, siingerimsi dokudur.

Kemik iligi aspirasyonu: Mikroskop altinda
incelemek icin kemik iliginden bir igne yardimiyla
sivi ve hiicre 6rnegi alinmasidir.

Kemik iligi biyopsisi: Kemikten bir igne yardimiyla
doku 6rnegdi alinmasidir. Hiicreler kanserli olup
olmadiklarini gérmek tzere incelenir. Kanserli
plazma hiicreleri bulunursa, patolog kemik iliginin
ne kadarinin tutulmus oldugunu hesaplar. Kemik
iligi biyopsisi genellikle kemik iligi aspirasyonuyla
ayni anda yapllr.

Kemoterapi: Hizli boliinen hiicreleri 6ldiiren

ilaclar ile kanser tedavisi. “Kombine kemoterapi” bir
kemoteratipi rejiminde birden fazla ilag kullanir.

Kist: Bir kese icinde sivi ya da yari kati bir madde
birikimidir.
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Kirmizi kan hiicreleri (eritrositler): Hemoglobin
iceren ve viicudun tim bolimlerine oksijen
goturip karbondioksiti alan kan hiicreleri. Kirmizi
hiicre Uretimi, bobrekler tarafindan uretilen bir
hormon (eritropoietin) tarafindan uyarilir. Hasarh
bobrekleri olan miyelom hastalari, yeterli miktarda
eritropoietin Uretmez ve anemik hale gelebilir.
Sentetik eritropoietin iceren enjeksiyonlar faydali
olabilir. Ozellikle acil bir durumda, kan transfiizyonu
diger bir alternatiftir. Sentetik eritropoietin, anemiyi
onlemek icin anti-miyelom tedavisi sirasinda
kullanilan destekleyici bir tedavidir.

Klinik arastirma: Hastalar Gzerinde yeni tedavilerin
arastirildigi bir calismadir. Her ¢alisma kanserin
onlenmesi, tespit, teshis veya tedavi edilmesiicin
daha iyi yontemler bulmak ve bilimsel sorulari
cevaplamak icin tasarlanir.

« Kontrol grubu - Standart tedavi alan randomize
edilen bir klinik arastirma koludur.

« Sonlanim noktasi — Arastirmanin amaci; bir
klinik arastirmanin ne 6lgmeye calistigi veya ne
aradigidir. Tipik sonlanim noktalari toksisite, yanit
orani ve sagkalm olctiimlerini icermektedir.

« Deney grubu: Yeni tedavi alan randomize bir
arastirmanin kolu.

« Randomize klinik ¢calismalar — Hastalarn belirli
bir tedavi almalari icin randomize olarak atandigi
bir arastirma.

e Faz 1 arastirma - Yeni ilag veya ilac
kombinasyonlarinin maksimum tolere
dozunu (MTD) belirlemek icin tasarlanmis
arastirmalardir. Genellikle yeni bir tedavinin
insan ile gerceklestirilen ilk testidir, buna ragmen
kombinasyon tedavisinin bilesenleri daha 6nce tek
basina test edilmis olabilirler. Faz | arastirmalarda
yer alan hastalar ileri seviye kanser hastasi
olmali ve standart tedaviye refrakter (direncli)
olmasi gerekmektedir. Tipik faz | calismada, 3 ila
6 hastadan olusan ardisik gruplara (kohortlar)
tedavi verilir. Kohorttaki tim hastalar ayni dozu
alir. Birinci kohort genellikle en diisiik dozu alir
ve dozlar bir grup hasta DLT (doz sinirlayici zararli
etki- toksisite) yasayana kadar her bir ardisik
dozda arttirilir. Bir dnceki kohortta kullanilann doz
seviyesi Maksimum Tolere Edilen Doz olarak alinir.
Bu doz daha sonra faz Il arastirmada kullanilir.

« Faz Il arastirma - Faz | arastirmalarinda zaten
test edilmis olan yeni bir terapinin yanit oranini
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belirlemek i¢in tasarlanan bir aragtirmadir.
Genellikle, kag tanesinin yanit verecegini gérmek
icin tek tip kanserli 14 ila 50 arasinda hasta tedavi
edilir. Cogunlukla standart tedaviye refrakter
(direngli) ve ek olarak élclebilir hastaligi olan

ileri derece kanser hastalari gerekmektedir. Faz Il
arastirma sonuclari yeteri kadar umut verici ise,
bunun ardindan tedavi bir Faz Ill klinik arastirmada
test edilebilir. Sonuclar acikca standart tedaviden
dahaiyiise, bu durumda Faz Il klinik arastirmasi
yapmak gerekli olmayabilir ve Faz Il arastirma
sonuclarina gore standart tedavi haline gelebilir.

« Faz lll arastirmasi - Belli bir kanser cesidi
ve evresi icin iki veya daha fazla tedaviyi
karsilastirmak Uizere tasarlanmis arastirmadir.
Faz lll arastirmalarin sonlanim noktasi genellikle
sagkalim veya hastaliksiz sagkalimdir. Faz lll
arastirmalar genellikle randomizedir, bu yiizden
hastalar hangi tedaviyi alacaklarini secemezler.
Tipik bir faz lll arastirma 50 ila bin arasinda
hastada gerceklestirilir. Bazi faz lll arastirmalar
daha 6nce faz Il arastirmalarda iyi yanit veren daha
eski, bilinen standart tedavileri karsilastirmaktadir.
Diger faz lll arastirmalar yaygin kullanimda olan
tedavileri karsilastirmaktadir. Faz lll arastirmalar,
klinik arastirma tesisi disinda da uygulanabilir.

Klinik muayene: Bir hastanin dogrudan izlenmesini
kapsamaktadir.

Kok Hiicreler: Tum kan hiicrelerinin gelistigi
farklilasmamis ana hticre. Normal kok hiicreleri,
kirmizi hiicreler, beyaz hiicreler ve trombositler de
dahil olmak tzere normal kan bilesenlerini meydana
getirmektedir. Kok hiicreler normalde kemik iliginde
yer almaktadir ve transplant icin saklanabilir.

Kreatinin: Normalde bébreklerden atilan kiigtik
bir kimyasal bilesiktir. Bobrekler hasar gérdigiinde
serumda kreatinin birikir ve serum kreatinin diizeyi
yukselir. Bobrek fonksiyonunu dl¢mek icin serum
kreatinin testi kullanilir.

Kromozom: Hiicre ¢ekirdeginde bulunan DNA ve
protein dizisidir. Kromozomlar genleri tasir ve genetik
bilgilerin iletilme islevini yerine getirir. Normal olarak
insan hiicrelerinde 46 kromozom bulunur.

Kronik: Uzun bir stire boyunca kalici olma.

Laktat dehidrogenez (LDH): Miyelom aktivitesini
izlemek icin kullanilabilecek bir enzimdir.

Lenfositler: Enfeksiyon ve hastaliga karsi savasan
beyaz kan hiicreleridir.
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Lezyon: Anormal doku degisikligi alanidir.
Yaralanma ya da kanser gibi bir hastalik nedeniyle
olusabilecek yumru ya da apsedir. Miyelomda,
“lezyon”, bir plazmasitom ya da kemikteki bir bosluk
anlamina gelebilir.

Litik lezyonlar: Herhangi bir bolgede yeterli
miktarda saglikli kemigin asinmasi durumunda,
rontgende karanlik bir nokta olarak gorilen hasarli
kemik alani. Litik lezyonlar kemikteki delikler gibi
gorunir ve kemigin zayifladiginin bir kanitidir.

Lokopeni: Distik beyaz kan hiicresi sayisi.

Lokositler: Viicudun enfeksiyonlarla ve diger
hastaliklarla savasmasina yardim eden hiicrelerdir.
Ayni zamanda beyaz kan hiicreleri olarak da
adlandirilirlar.

M-proteinler (M-spike): Miyelom hastalarinin
kaninda ya da idrarinda alisiimistan ¢ok
miktarlarda bulunan biitiin veya kismi antikor
molekili. M-spike, M-proteini varliginda protein
elektroforezinde olusan sivri gériiniim anlamina
gelmektedir. Monoklonal protein ve miyelom
proteini ile es anlamhdir. (altta bkz, “monoklonal”).

Maksimum tolere edilen doz (MTD): Bir cok insan
tarafindan giivenli bir sekilde tahammdiil edilebilen
en yuksek doz.

Malign (kotii huylu): Kanserdz; yanindaki dokuyu
invade etme ve viicudun diger bolgelerine yayllma
kapasitesi olan.

Manyetik rezonans goriintiileme (MRI): Viicuttaki
organ ve yapilarin detayl iki veya l¢ boyutlu
gorlntilerini Gretmek igin x-15In1 enerjisi yerine,
manyetik enerji kullanan bir tani testi. Yumusak
dokularda, 6zellikle omurilikteki zararlarda, cok iyi
¢ozlnurluk verir fakat kemik lezyonlari icin daha az
dogruluga sahiptir.

Melanom: Derinin pigment olusturan hiicrelerinin
ya da goziin retinasinin kanseridir. Kulaga benzer
gelen isimlerinin aksine, miyelom ile iliskili degildir.

Metastaz: Viicudun bir bélgesinden diger bir
bolgesine yayllmak. Kanser hiicreleri metastaz
yapip sekonder timorler olusturdugunda,
metastatik timordeki hiicreler, orijinal (primer)
timordeki hiicrelere benzer. Bu terim siklikla

solid timorlerdeki (6rn. meme ve prostat) hastalik
surecini tanimlamak icin kullanilir, kan ile iliskili bir
kanser olan miyelomda kullaniimaz.
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Miyelodisplastik sendrom (MDS): Kemik
iliginin normal calismadigi ve yeterli kan hiicresi
Uretemedigi durumdur. Bu durum ilerleyebilir ve
akut |6semiye donusebilir.

Miyeloid: Miyelositlerle ilgili bir ¢esit beyaz kan
hicresidir. Miyelojen diye de adlandirilir. Miyelom
miyeloid olmayan bir kanseridir.

Miyelosiipresyon: Kirmizi kan hiicrelerinin,
trombositlerin ve kemik iligindeki bazi beyaz kan
hucrelerinin Gretiminde bir azalma.

Molekiil: Maddenin tiim 6zelliklerini koruyan en
klicuk parcacigidir ve bir veya daha fazla atomdan
olusur.

Monoklonal: Tek bir hiicrenin klonu veya esidir.
Miyelom tek bir malign plazma hiicresinden
(monoklondan) rer. Olusan miyelom protein tipi
de monoklonaldir; bircok formda (poliklonal) degil,
tek bir formdadir. Monoklonal proteinin 6nemli
pratik tarafi, serum elektroforez testinde sivri bir pik
(M spike) seklinde gorilmesidir.

Monoklonal antikorlar: Yapay uretilen antikorlar
ozellikle, teshis ya da tedavi amacli, kanser
hiicrelerini bulmak ve onlari baglamak icin
tasarlanmistir. Tek baslarina kullanilabilirler ya da
ilaclari, toksinleri ya da radyoaktif materyalleri direk

olarak tumor hiicrelerine tasimak igin kullanilabilirler.

Monosit: Bir cesit beyaz kan hiicresidir.
Neoplazi: Hiicrelerde anormal yeniden blylime.

Neoplazma: Doku ve hiicelerin yeni blyUmesi iyi
ya da kotl huylu olarak ifade edilebilen bir timoér.

Notrofil: Bakteriyel enfeksiyonla savasmak icin
gerekli, bir cesit beyaz kan hicresi.

Notropeni: Notrofil seviyesinin azalmasi. Sitotoksik
kemoterapinin nétropeni indiikleme egilimi vardir.
Buna karsin, viral enfeksiyonlarda daha 6nemli

olan lenfositlerin sitotoksik tedaviden etkilenme
egilimleri yoktur. Nétropeni, G-CSF adi verilen
senterik bir hormon kullanilarak engellenebilir ya
da azaltilabilir (6rn: Neupogen®).

Niiksetme: Bir remisyon (iyilesme) periyodundan
sonra, hastaligin tekrar ortaya ¢ikmasi.

Odem: Sislik; viicudun bir béliimiinde anormal sivi
birikimidir.

Onemi belirsizmonoklonal gammopati (MGUS):
M-proteinin mevcut oldugu ancak altinda yatan

herhangi bir hastalik olmadigi iyi huylu bir durumdur.
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Onkojen: Normalde hiicre biiylimesini ydnlendiren
ancak eger cevresel kansorejene maruz kalarak veya
kalitsal bir hasar nedeniyle zarar gérmiis (mutasyona
ugramissa), ya da kayip olmussa kanserin kontrol
disi bliylimesini de destekleyen ya da buna musade
eden bir gen ya da DNA dizilimidir. Normal bir
hiicrenin kanserli bir hiicreye déntismesine sebep
olma olasiligina sahip bir gen.

Onkolog: Kanser tedavisinde uzmanlasmis doktor.
Bazi onkologlar kanser tedavisinin belli bir tipinde
uzmanlasmistir.

Osteoblast: Yeni sert kemik olusturmak tGzere
kalsiyum ile mineralize olan osteoid Ureten hiicre.

Osteoid: Sert kemikleri olusturmak Gzere kalsiyum
ile mineralize edilen protein triin.

Osteoklast: Kemik iliginde, kemik ile kemik iligi
arasinda ki birlesme noktasinda bulunan eski
kemigi yeniden emen ya da parcalayan bir hiicre.
Miyelomda, osteoblast aktivitesi engellenirken
osteoklastlar asiri diizeyde uyarilirlar. Hizlandirimis
kemik parcalanmasi ve engellenen yeni kemik
olusumu birlikte litik lezyona neden olur.

Osteoporoz: Tipik olarak yasin ilerlemesi ile iligkili
olan kemik yogunlugundaki azalmadir. Myelom ile
kemiklerin yaygin tutulumu réntgende ve kemik
yogunlugu ol¢ciimiinde osteoporoz gibi goriinen
durumu Uretmektedir.

Palyatif tedavi: Agrinin ve hastalik semptomlarinin
giderilmesini hedefler ama hastaligin seyrini
degistirme amaci yoktur.

Patoloji: Doku ve vicut sivilarini mikroskop altinda
inceleyen hastalik bilimidir. Patolojide uzmanlasan
doktora patolog adi verilir.

Patolojik Kirilma: Genelde kanser ve bazi diger
hastaliklarin sebep oldugu kemik kirilmasidir.
Miyelom sebebi ile zayiflamis ve normal agirlik veya
zorlamayi kaldiramayan kemiklerde goralir.

Plasebo: Genellikle klinik cahismalarda kullanilan ve
deneysel ilag ile karsilastirma yapmak icin kullanilan
etkisiz (inaktif) maddedir.

Plateletler: Kirmizi ve beyaz kan hiicrelerinin disinda
lic temel kan bileseninden biridir. Trombositler,

kan damari duvarlarindaki agikliklari tikar ve kan
pihti olusumunu uyaran maddeleri serbest birakir.
Trombositler kanamaya karsi ana savunmadir. Kan
pulcugu olarak da bilinir.
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Plazma: Kirmizi kan hiicreleri, beyaz kan hiicreleri
ve trombositlerin ¢okmesi sonucu ayrilan kanin
sivi kismidir.

Plazma hiicreleri: Antikor lireten 6zel beyaz kan
hicreleridir. Miyelomdaki malign (kétd huylu)
hiicredir. Normal plazma hiicreleri enfeksiyonlar

ile savasmak icin antikor Uretir. Miyelomda malign
plazma hiicreleri blylk miktarda enfeksiyon ile
savagma yonlinden yetersiz kalan anormal antikorlar
Uretir. Anormal antikorlar monoklonal protein veya
M-proteindir. Plazma hiicreleri ayni zamanda organ
ve doku hasarina (@anemi, bobrek hasari, sinir hasari)
sebep olan diger kimyasallari da Uretir.

Plazmaferez: Kandan belirli proteinlerin
ayristirnlmasi islemidir. Plazmaferez miyelomlu
hastalarin kanindan yiiksek seviyede monoklonal
miyelom proteinleinin ayrilmasinda kullanilabilir.

Plazmasitom: Bkz.”"Ekstramediiller plazmasitom”
ve “Kemigin soliter plazmasitomu (SPB)".

Pozitron emisyon tomografisi (PET): Viicut
gOriuntisu almak amaci ile gelismis kamera ve
bilgisayar kullanilan tanisal test ydntemidir. PET
taramasi saglikli ve anormal fonksiyon gosteren
dokular arasindaki farki gosterir.

Prekansero6z: Kanser olabilecek ya da olmasi
muhtemel bir durumu tanimlamak icin kullanilan
terimdir.

Prognoz: Hastaligin seyri veya 6ngorilen sonucu;
iyilesme sansi; yasam beklentisi.

Progresif hastalik: Testlerle kanitlanan ilerleyen
hastalik.

Progresyonsuz sagkalim (PFS): Hastanin yasadigi
ve kanserin ilerleme gdstermedigi zaman araligidir.
Hastanin uzayan sagkalimi, direk olarak miyelom
tedavisine atfedilebilir. Bu terim, tam remisyon
saglanan hastalara karsi bir donem hastalik niiksu
veya ilerlemesi yasayan miyelom hastalarini tanimlar.

Protokol: Kullanilan herhangi bir ilacin dozu ve
zamanlamasi da dahil olmak tizere tedavinin detayh
bir plani.

Radyasyon tedavisi: Koti huylu hiicrelere

hasar vermek ya da bu hticreleri 6ldiirmek igin
Xisinlari, gama isinlari veya elektronlarin uygu
kullalanilmasiarak uygulanan tedavi. Radyasyon
viicudun disindan (disaridan radyasyon) ya da direkt
olarak timérde yer alan (viicut icerisine yerlestirilen
radyasyon) radyoaktif materyallerden gelebilir.
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Radyolog: Viicut icindeki alanlarin goriintilerini
olusturmak ve yorumlamak konusunda uzmanlasmis
doktor. Goruntller x-i1sinlari, ses dalgalari, manyetik
alanlar ya da diger tiir enerjiler ile Uretilmektedir.

Refrakter=direncli: Standart tedavilere cevap
vermeyen hastalik.

Regresyon: Bliyiimis kanserin kii¢lilmesi.

Relaps - niiks: Bir iyilesme periyodundan sonra bir
hastaligin belirti ve bulgularinin tekrar ortaya ¢cikmasi.

Remisyon (iyilesme) veya yanit: Kanserin belirti
ve bulgularinin tamamen ya da kismi olarak ortadan
kalkmasi. Remisyon ve yanit birbirinin alternatifidir.

« Tam Remisyon (CR) — CR, standart testlerde
miyelom proteininin serum ve/veya idrardan
kaybolmasi; miyelom hiicrelerinin kemik iliginde
ve /veya miyelom tutulumu olan diger alanlarda
gorulmemesi; diger laboratuvar parametrelerinde
normallesme ile klinik remisyon veya iyilesme.
Tam remisyon (CR), tedavi ile ayni sey degildir.

« Cok iyi kismi remisyon (iyilesme) — Cok iyi kismi
remisyon, tam remisyondan (CR) daha zayif
bir yanittir, miyelom protein seviyesinin = %90
azaldiginda ancak tamamen kaybolmadigi
durumu tanimlar.

« Kismi Remisyon (PR) - PR, CR'den daha zayif olan
bir yanit seviyesidir. SWOG arastirmalarinda,
> %50 ve < %75 yanit anlamina gelmektedir.
Diger calismalarda ise > %50 yanit anlamina
gelmektedir.

Riboniikleik asit (RNA): Hiicresel kimyasal
aktivitelerin kontroli ile iliskili nikleik asitlerden
herhangi biri. RNA tim hiicrelerde bulunan iki
nukleik asitten bir tanesidir- digeri ise DNA'dir
(deoksiribontikleik asit). RNA, DNA'dan proteinlere
hicre tarafindan Gretilen genetik bilgi transfer eder.

Serbest hafif zincirler (FLC): Freelite® testi denen
hassas bir testle dlculebilen hafif molekil agirhkh
bir monoklonal protein bolimudir.

Serum osteokalsin: Osteoblastlar tarafindan osteoid
yaparken Uretilen ve salgilanan bir protein. Distik
duzey aktif miyelomu yansitir. Normalden daha
yuksek seviyeler ise daha stabil miyelomu yansitir.

Sistemik Tedavi: Kanda dolasan, tiim viicutta
kanser hiicrelerine ulasan ve onlari etkileyen
maddeler kullanilarak yapilan tedavidir.
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Sitokin: Bagisiklik sisteminin hiicreleri tarafindan
salinan ve belli hiicre tiplerinin Gremesini/
aktivitesini uyaran bir maddedir. Sitokinler lokal
olarak olusturulur (6rnegin, kemik iligi icinde) ve
kan akisinda dolasirlar.

Stabil hastalik: Bu, tedaviye bazi yanitlari olan
ancak miyelom protein seviyelerinde < %50 azalma
olan hastalari tarif etmektedir. Miyelomun stabilize
olmasi ve gelismemesi kaydiyla sabit hastaliklar
mutlaka kotl ya da sub-optimal olmak zorunda
degildir (CR ya da PR ile karsilastirildiginda). Yavas
ilerleyen bir miyelomda stabilizasyon uzun yillar
boyu sirebilir.

Steroid: Bir tiir hormon. Steroidler genellikle bir
ya da daha fazla anti kanser ilacini birlikte verilir ve
bu hastaligin vicuttaki etkilerini kontrol etmeye
yardimci oldugu goérilmektedir.

Teshis: Belirti ve isaretler araciligi ile bir hastaligin
belirlenme sireci.

Toksinler: Belirli hayvanlar, bitkiler ya da bakteriler
tarafindan Uretilen zehirlerdir.

Transfiizyon: Kan ya da kan Griinlerinin nakli.

Transplantasyon: Bircok farkli tlirde
transplantasyon bulunmaktadir.

« Kemik iligi transplantasyonu - Bu terim kemik
iliginden kok hiicre toplama ve hastaya aktarilma
strecini icermektedir. Kok hiicreler periferal ya da
dolasimdaki kandan toplandiklarindan bu terim
glinimuzde miyelomda daha az kullaniimaktadir.

« Periferal kan kék hiicre transplantasyonu -
Doktorlar saghkli kok hiicrelerini hastanin
dolasan kanindan toplarlar (kemik iliginden
degil) ve kanser hiicrelerini yok etmek icin hasta
yuksek doz kemoterapi uygulanmadan 6nce
depolarlar. Kok hiicreler daha sonra hastaya,
tedavi nedeniyle yok olan hiicrelerin yerine yeni
kan hticreleri koymak icin yeni kan hiicreleri
Uretebilsin diye geri verilir .

« Allojeneik — Kemik iligi ya da kdk hiicrelerinin bir
kisiden (dondr) diger bir kisiye (alici) inflizyonu
(aktarilmasi). Hasta kemik iligini ya da kok hiicreyi
genetik olarak birebir ayni olmasa da uyumlu bir
dondrden alir.

« Otolog - Kok hiicrelerinin bir hastanin kanindan
alindig1 ve yogun tedaviyi takiben hastaya geri
verildigi bir islemdir.

« Akraba disi doku uyumlu vericiden nakil (MUD) -
Hasta ve kok hiicrelerin genetik olarak uyumlu
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oldugu ancak aile Gyelerinden olmadigi kdk
hiicre transplantasyon yéntemlerini tanimlar. Bu
yontem miyelom hastalari icin dnerilmemektedir
clnki kabul edilemez derecede ytiiksek bir
mortalite (61iim) oranina sahiptir.

« Singeneik — Kemik iligi ya da kok hiicrenin bir tek
yumurta ikizinden digerine asilanmasi.

Trombositler: Bkz. “Plateletler”.

Trombositopeni: Trombositlerin kanda diisiik
sayida bulunmasi. Normal diizey 150.000-450.000
arasindadir. Eger trombosit sayimi 50,000'in altinda
ise kanama problemleri ortaya cikabilir. Major kanama
genellikle 10,000'den daha aza inerse gorulebilir.

Tiimor: Fazla hiicre boliinmesi sonucu olusan
anormal doku kutlesi. TUmorler yararli bir viicut islevi
goéstermezler. lyi huylu ya da kéti huylu olabilirler.

Tiimor belirtegleri: Kan ya da diger viicut
sivilarinda bulunan, bir kisinin kanser olma
durumunu gosterebilecek bir madde.

Tiimor Nekroz Faktorii (TNF): Vicudun hastaliga
karsi dogal yanitini gelistirebilen bir tiir biyolojik
yanit diizenleyicisi.

Viriis: Hiicreleri enfekte edebilen ve islevlerini
degistirebilen yasayan kiiclk bir parcaciktir. Viruslt
bir enfeksiyon bir kisinin belirti gelistirmesine neden
olabilir. Meydana gelen hastalik ve belirtiler viriis
triine ve enfekte olan hiicre tirlerine gore degisir.

Waldenstrom makroglobulinemisi: Plazma
hicrelerini etkileyen az goérilen bir sinsi lenfoma
tiraddr. Asin miktarda IgM proteini tretilmektedir.
Bir miyelom tiirt degildir.

X-1s1n1 (Rontgen): Hastaliklari teshis etmek icin
disuk doz olarak kullanilan ve kanseri tedavi etmek
icin ylksek doz olarak kullanilan yiiksek enerjili
elektromanyetik radyasyon.

Yan etkiler: Hastalik tedavisi igin kullanilan ilaglara
bagli olarak meydana gelen problemler. Kanser
kemoterapisinin en yaygin yan etkileri; yorgunluk,
bulanti, kusma, azalmis kan hiicre sayisi, sa¢
dokiilmesi ve agizda yaralardir.

Yerlestirilmis — Port: G6guis veya karinda hemen
derinin altina operasyon ile yerlestirilmis ceyrek
Olcull diske bagli katater. Katater, genis bir ven
veya artere takilarak dogrudan kan akisina ulastirilir.
Swvilar, ilaglar veya kan rtinleri zerk edilebilir ve kan,
diske saplanmis bir igne yardimi ile gekilebilir.

Zona: Bkz. “Herpes zoster”.
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10 STEPS TO BETTER CAREm— =

TANI VE TEDAVI BILGILERINE ULASMAK'
ICIN OZGUN BIR YONTEM

Multipl miyelom (MM) teshisi koyulmus olmasinin en endise verici yonlerinden
biri de oldukc¢a karmasik olan bu nadir hastalik hakkinda bilgi sahibi olmak ve
onu anlamaktir. Tanidan uzun-siireli sagkalima kadar, 10 Steps to Better Care®
(10 Adimda Daha iyi Bakim) size MM yolculugunuzda kilavuzluk edecektir:

1. Ne ile karsi karsiya oldugunuzu bilin.
Dogru teshis konuldugundan emin olun.

2. Gergekten ihtiyaciniz olan tetkikler.

3. Baslangi¢ tedavisi secenekleri.

4. Destek tedavisi ve nasil saglanacag.

5. Nakil: ihtiyaciniz var mi?

6. Yanit Degerlendirmesi: Tedavi ise yariyor mu?

7. Pekistirme ve/veya idame.

8. Miyelomun takip edilmesi: Gizemsiz izlem.

9. Relaps - niiks: Tedavide bir degisiklige mi ihtiyaciniz var?
10. Yeni Calismalar: Bunlari nasil bulabilirsiniz?

Hastaligi ve taniy1 daha iyi anlamak icin 10steps.myeloma.org adresini
ziyaret edin ve en iyi testleri, tedavileri, destekleyici bakimi ve halihazirda
mevcut klinik calismalari 6grenmek icin butiin adimlari sirayla takip edin.

Her zamanki gibi International Myeloma Foundation (Uluslararasi Miyelom
Vakfi, IMF) bitiuin tibbi konular doktorunuzla detayli olarak tartismanizi israrla
tavsiye etmektedir. IIMF, yasadiginiz MM'yi anlamak ve daha iyi yonetmek
amaciyla gerekli araclari size sunmak icin burada. Sorulariniz ve endiselerinizi
iletmek icin egitimli bilgi uzmanlarinin ¢alistigi myeloma.org adresindeki IMF
web sayfasini ziyaret edin veya +1 818-487-7455 numarali IMF Bilgi Hattini
arayin. IMF yardim etmek icin burada!
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