saglik

Kan ve Kemik Iligi Kanserlerinde Giincel Gelismeler

Lenf bezi kanserleri giderek daha tedavisi miimkiin bir hastalik haline geliyor. 2010 yilina
gelindiginde bir zamanlarin éliimciil hastaligi olan ve yiiksek niiks sansi ile giden yaygin biiyiik
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landiginda tedavi basarisini arttirabilecegine inanilan,

kemik iligi nakli destekli ¢ok yiiksek doz kimyasal tedavi
uygulamasinin yararsiz oldugu, net olarak anlagildi. Bu tiir uygu-
lamalar hastaligin niiksettigi durumlarda uygulanmakta ve
yararli olmaktadir.

Agir kalp hastalig1 olup lenfoma gelisen kisilerin tedavisi,
yakin zamana dek biiyiik bir sorun teskil ediyordu. Tedavide kul-
lanilan ve kalbe toksik etki yaptigi bilinen bir ilag yiiziinden,
etkin tedavi verebilmek 6nemli bir sorundu. Ciinkii hastalar bu
ilac1 kalpte yarattigr istenmeyen etki yiiziinden alamayabiliyordu.
“Etoposide” ad1 verilen bir kimyasal tedavi ajanimin, kalbe tok-
sik olan klasik ilacin yerine kullanilabilecegi ve bu degisikligin
tedavi etkinligini degistirmedigi bildirildi. Bu bulgu kalp
sorunu olan hastalarm lenfoma tedavilerinin de etkin ver-
ilebilecegini kanitliyor.

Yavas seyirli lenfomalar uzun siire sessiz kalmalarina ve yavag
ilerlemelerine ragmen, kanser pratiginde tedavisi en zor hastalik
gruplarindan birisi. Ancak son yillarda “akilli molekiiller” olarak
bilinen kimi molekiilerin tedavide kullanilmaya baglamast ile,
hekimlerin ve hastalarin yiizleri daha da giilmeye baslad:.
“Rituksimab” ve “ibritumomab” isimli akill: ilaclar ile yapilan
tedaviler sayesinde 6zellikle “follikiiler lenfoma” yagam siresinin
uzadig1 biliniyor. Rituksimab ve bunun Yitrium 90 ile isaretlen-
mis sekli olan ibritumomab dogrudan lenfoma hiicrelerini bulup
onlart ortadan kaldiriyor. Ibritumomab, Yitrium 90 ile bir de
{istiine neredeyse hiicresel radyasyon tedavisi (isin tedavisi) uygu-
luyor.

Rituksimab, lenfoma tedavisinde 2000’1 yillara damgasin1
vuran bir ila¢. Lenfoma hiicrelerini iizerlerinde tagidiklart bir
isaret ile tantyan ve dogrudan bu hiicreleri yok eden Rituksimab
sayesinde, lenfomada tedavi basari orani neredeyse ortalama %15
arttt. GA-101 olarak bilinen ve Rituksimab benzeri yeni bir
molekiiliin yavas seyirli lenfomalarin tedavisinde ¢ok daha et-
kili gibi goriiniiyor. Bu tedavi yakin gelecekte Rituksimab te-
davisinin yerini alabilir, ancak beklemek gerekir. GA-101 ile
ilgili caligma sonuglar tip gevreleri tarafindan merakla bekleniyor.

AKUT LOSEMILER

Kan hastaliklar denince akla ilk akut ldsemiler geliyor. Akut
l6semiler ani baslangigh cogu zaman ileri derecede halsizlik, de-
rin kansizlik, kanama, ciltte morluklar veya tedaviye direngli
infeksiyonlar ile giinler iginde ortaya ¢ikan bir grup hastalik.

Bir donem bu hastaligin tedavisinde ilk tani sirasnda uygu-

Tedavisinde halen ciddi sorunlar yasanan ve 6liimciil seyrede-
bilen akut l6semiler, kan hastaliklart alaninda tizerinde en ¢ok
calisma yapilan hastalik gruplarindan biri.

2010 yilina gelindiginde halen yapacak ¢ok sey oldugu ke-
sin. Ozellikle ileri yastaki losemi hastalarinin tedavisinde cok
ciddi bir sikintt var ve ne yazik ki, yeni gelismelere bakarsaniz
bu sikint1 bir stire daha devam edecek. Sadece Klofarabin isim-
li ilag ile daha iyi yanitlarin alindigi sdylenebilir.

Kronik lésemiler ise akut losemilerden farkli olarak klinik
seyri daha yavas ve iyi olan losemiler. Ozellikle KML olarak bi-
linen l6semi tipi, sadece agizdan alinan bir ila ile tedavi edi-
lebiliyor. Eskiden kemik iligi nakli gibi zor tedaviler ile ancak
kontrol edilebilen hastalik, kan hastaliklarinin sorunlu hasta-
liklari arasindan hizla ¢ikiyor.

Sadece KML tedavisinde degil aslinda tipta bir ¢igir anla-
mina gelen “hedefe yonelik” tedavilerin 6nciisii “imatinib” ile
8 yillik takip sonunda hastalarinin %85'inin hastaliksiz yasadig
bildirildi. Imatinibe yanitsiz %15’lik hasta grubunun da ka-
ramsarliga diismemesi gerekir. Nitekim yeni gelistirilen ve ni-
lotinib olarak bilinen molekiilin imatinib’den kimi durumlar-
da daha etkili oldugu gosterildi.

ILACLAR KESILSE..

Yeni KML tedavisi ile alinan bu yiiz giildiiriicii sonuclar ye-
ni sorulart da giindeme getirmeye bagladi. Bu kadar iyi yanit son-
rast acaba bu hastalar ilaglarini ne kadar siire kullanmak zo-
rundaydilar? Yani acaba bir giin hastalarin tedavileri kesilse ne
olur?

Bilim adamlari simdi bu sorunun yaniti tizerine calistyor.
Toplam 3 yildan uzun siire imatinib kullanan ve 2 yildir tam mo-
lekiiler yanit alinan yani hastaligin hicbir izinin bulunmadig1
09 hastanin ilaglari kesildi. Bu hastalardan 37’sinde hastalik ilk
6 ay icinde tekrarladi. %45 hastada bir yillik takipte hastalik hi¢
geri gelmedi. Daha da iyi haber, hastalik niikseden hastalarda
ilac yeniden baslandiginda yine mitkemmel bir yanit elde edi-
lebiliyor.

Sonuglar acikga gosteriyor ki, KML gercekten hematoloji-
nin ¢nemli hastaliklarindan biri sayilmiyor artik.

KLL olarak bilinen diger kronik lésemi tiirii ise, 6zellikle er-
ken evrelerde tedavi gerektirmeyen ve genellikle yavas seyre-
den bir hastalik. Halen Fludarabin, siklofosfamid ve Rituksimab
iceren rejimlerin gecerliligini siirdiiriyor.

Ancak yeni veriler, Rituksimab yerine, “ofatumomab”
isimli yeni bir molekiiliin, cok daha etkili oldugunu ortaya ko-

| e

Dog. Dr. Mustafa Cetiner

yuyor. Bu yeni birlesim ile her 4 hastadan tictinde tam yanut al-
mak miimkiin goriintiyor. Ancak ofatumomab tedavisinin
Fludarabin ve siklofosfamid tedavisinde Rituksimab’in yerini ala-
bilmesi icin yeni, ileriye doniik ve hasta sayilari yiiksek yeni ca-
ligmalara gereksinim oldugu kesin.

DIGER ONEMLI GELISME

KLL alaninda bir bagka ¢nemli gelismenin bag aktorii ise
Alemtuzumab isimli ilac. Bu molekiil akillr ilaclardan olup dogru-
dan hedefi vuran bir etki gosteriyor. Yukarida sozii edilen
Fludarabin, siklofosfamid ve Rituksimab klasik tedavisi sonra-
st Alemtuzumab ile yapilan pekigtirme tedavisi ile tedavi yaniti
belirgin artryor. Ancak dikkat etmek gerekiyor, ciinkii hasta-
larda infeksiyon ¢nemli bir risk faktorii olarak ortaya cikiyor.
Bu nedenle 17p olarak bilinen ve tedavi direncine neden olan
ozel KLL hastalarinda, Alemtuzumab ile pekistirme yapmanin
daha anlamli oldugu diistiniliiyor.

Az bilinen kemik iligi kanserlerinden biri olan Multipl
Myeloma hastalig1 2001-2006 ABD verileri esas alindiginda, bu
hastalik ile yagam siiresinin belirgin olarak arttigin1 mijdeleye-
biliriz. Ozellikle 65 yas altinda tan1 konulan hastalarda yasam
stiresi 2000'den 6nceki veriler ile karsilagtirildiginda iki kat art-
mus durumda.

Multipl Myeloma tedavisinde bu goz alici ilerlemenin ne-
deni, kuskusuz ki yeni tedavilerdir. Ancak bu hastalarin
genetik analiz sonuclarindan elde edilen bilgilerin giderek da-
ha biiyiik bir dneme sahip oldugu acik. Genetik risk
gostergelerinin iyi tanimlanmast ve bu risklere uygun tedavi
secimleri sayesinde sag kalim siireleri de anlamli artiyor.

Bir zamanlar yiiksek doz tedavi ve kemik iligi nakli digin-
da yasam siirelerini arttiran bagka bir secenek yokken, son 10
yilda talidomid, Lenalidomide ve Bortezomib gibi tedavi
secenekleri sayesinde cok anlamli sonuglar aliniyor. Talidomid
ve Lenalidomide isimli ilaclarin kemik iligi nakli sonrasinda i-
dame tedavide etkili goriiniiyor.

Prof. Dr. Suha Giirsey’i kaybettik

Prof. Dr. Suha Giirsey (sayisiz dgrencileri ve
hayranlariicin “Suhanim”) 16 Mart 2010'da New
Haven, Connecticut ABD'de vefat etti.

Cihan Saclioglu Sabanci Universitesi
D
stanbul’da 24 Temmuz 1924’te Suha Pamir olarak dogan
IProf. Giirsey, fizik lisans derecesini Istanbul
Universitesi'nden 1945 yilinda aldiktan sonra dok-
torasini da ayni {iniversitenin Denel Fizik kiirstisiinde 1955’te
tamamladi. Londra Imperial College’dan doktorasini alarak
[stanbul Fen Fakiiltesi'ne katilan Feza Giirsey ile 1952'de

evlendi, 1954’te tek cocuk-
lar1 Yusuf Giirsey diinyaya gel-
di. Feza Giirsey’le birlikte
1957-61 arasinda Princeton
ve Columbia iiniversitelerinde ve Brookhaven laboratuvarmda
bulundu; 1962’de birlikte ODTU’ye dénmelerinden sonra bir
dénem fizik boliimiine bagkanlik etti ve fizik dersleri yanin-
da bilim tarihi dersleri verdi.

ODTU’de fizik ve o zaman ayri olan teorik fizik bolim-
lerinin hizla gelismelerine Feza ve Suha Giirsey’in arastirma,
dgretim ve oraya yurticinden ve digindan cektikleri
akademisyenler yoluyla biiyiik katkilari oldu. Profesorliige
ODTUde yiikseltildi; 1974'de ise ODTU’den ayrild: ve Feza
Giirsey’e profesorliik veren Yale Universitesi'ne
gitti. Ankara’da oldugu gibi Yale’de de 6zellikle genc 6gren-

ci ve aragtiricilara sagladiklart maddi ve manevi comert destek-
lerle bircok fizikcinin mesleki ve sahsi gelismelerine yardim-
c1 oldular. Tiirkiye’de de Amerika’da da Suhanim ve Feza
Bey’in evleri ve goniilleri her zaman genclere acikt1. Yale'de
bilim ta-rihi konusunda Profesér Derek Solla Price ile
aragtirmalarina devam etti ve hazirladig1 Yale Fizik Boliimii
tarihi yayimland.

Onlar1 tanimak sansina erismis meslektaglari, dgrencileri
ve dostlar1 icin ayrilmaz goriinen bu ikili tam emekli olup
Tiirkiye'yve geri donecekken, Feza Giirsey 1992’de hizla
gelisen bir kanser neticesi hayatmni kaybetti; Suhanim’in saglik
sorunlart da hayatinin sonuna kadar New Haven’da kalmasi-
na sebep oldu. Geride oglu Yusuf ve Pamir ailesinin diger fert-
leri yaninda, kendisini ¢miirleri boyunca minnet ve sevgiyle
anacak Tiirk ve yabanci meslektaglar ve dgrenciler biraktr.
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