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Talidomid Tedavisini
Anlamak




MIYELOM HASTA KILAVUZU

TEST SONUCLARINIZI ANLAMAK

Degerli hasta ve hasta yakinlarimiz; bu kitapciklar sizlere Hematoloji Uzmanlik Derne-
gi tarahindan hastaliginiz sirecinde karsiniza cikabilecek sorunlarin ¢cozimunde yardimcl
olabilmek amaciyla hazirlanmistir.

Hematoloji Uzmanlik Dernegi , Hematoloji uzmanlari tarafindan kurulan, kar amaci gut-
mevyen bir sivil toplum kurulusu oérgutuddar.

Dernegimizin temel amaclarindan birisi hematoloji alaninda farkindalik yaratmak, bilgiyi
tabana yaymaktr.

Bu amacla dernegimiz gerek yazili gerekse de gorsel medyada Turkce icerik yaratip, hasta
bilgilendirme toplantilari, destek guruplari kurup sizlere yardimci olmayi
hedeflemektedir.

Dernegimiz tarafindan hazirlanan www.kanhastaliklari.net adresinden degisik hemato-
loji hastaliklari ve bunlarin tedavileri konusunda genis bilgilere ulasabilir , sorulariniza
bir uzman tarafindan yanit bulabilirsiniz.

Bu kitapciklarin hazirlanmasinda “IMF” ( Uluslararasi Myeloma Foundation) tarafindan
hazirlanan hasta bilgilendirme brosurlerinden yararlaniimistr.

Kendilerine tesekkur ederiz.

Hematoloji Uzmanlik Dernegi
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Giris
Miyelom tedavisi icin talidomid kullanilmasi gérece yeni bir fi-

<irdir, ancak bizatihi talidomidin kendisi Uzerinde on yillardir ca-

Isiimaktadir. Talidomidin farkh hastaliklarin tedavisinde nasil et-

<ili oldugu ve yan etkilerinin nasil tedavi edilebilecegine dair cok
seyler 6grenilmistir. Ayrica, artik gebe olabilecek kadinlarin ta-
lidomide maruz kalmalarinin dnlenmesinin ne kadar dnemli ol-
dugunu da anlamis bulunmaktayiz. Talidomid ABD’de ilk olarak,
bazi cizam hastalarinda gorilen bir enflamatuvar tablo olan eri-
tema nodozum tedavisi icin onaylandi. Talidomid deksametazon
ile birlikte olarak yeni tani konmus multipl miyelom bulunan has-
talarin tedavisi icin de onaylanmistir. Miyelom bulunan bir cok
hasta bu tedaviden yarar gormustir. Talidomidin miyelom teda-

visi icin diger ajanlarla birlikte kullanimi da arastirilmaktadir.

Bu kitapcik talidomid tedavisi hakkinda temel bilgiler sunmayi

amaclamaktadir:

e Talidomid nedir ve miyelom tedavisinde nasil etki etmektedir

e Talidomid nasil guvenli bir sekilde kullanilabilir

e Talidomid alirken hangi yan etkiler beklenebilir
e Doktorlar yan etkileri nasil en aza indirirler

e Talidomid diger tedavilerle birlikte nasil kullanilabilir

Bu kitapciktaki bilgiler yalnizca hastalar icin degil, arkadaslar aile
uyeleri, sevdikleriniz ve diger bakicilar icin de yararli olabilir. Mi-

velomun, tium diger kanserler gibi karmasik bir hastalik oldugunu

unutmayin. Tedavi ile ilgili 6zel sorularin bir doktor veya hemsire

tarafindan karsilanmasi gerekir.

Multipl Miyelom Nedir?
Multipl miyelom (miyelom ve plazma hiicresi miyelomu olarak da

oilinir) kemik iliginde bulunan immunoglobulin-olusturan plazma

nlcrelerinin bir kanseridir. Bagisiklik sistemini tutan bir kanserdir.

Kanserli plazma hucreleri, veya miyelom htcreleri, nadiren kan
dolasimina katilirlar. Miyelom hucreleri kemik iliginde birikerek,

sunlara neden olurlar:

e Normal kemik iligi fonksiyonunun bozularak, en siklikla anemi
(kan akiminda alyuvarlarin distk dizeyde olmasi) ortaya cikma-
sina neden olsa da, akyuvar ve trombosit sayilarinda da dusus

ortaya cikabilir



e Kimelenmis miyelom hucrelerini cevreleyen kemikte hasar

e Monoklonal protein (M protein) denen anormal bir proteinin
kan dolasimina ve/veya idrara salinmasi

e Normal immunoglobulin dizeylerinin azalmasi ve enfeksiyo-
na artmis yatkinlik olarak gozlenen, normal bagisiklik sisteminin

baskilanmasi

Miyelom hicreleri bolgesel timorler veya plazmasitomalar sek-
linde de gelisebilirler. Plazmasitomalar tek veya cogul ve meddl-
ler (kemik iligi ve kemik icinde sinirl) veya ekstrameddiller (kemik
disinda) olabilirler. Kemigin icinde veya disinda cok sayida plaz-
masitoma bulundugunda, bu tabloya da multipl miyelom adi ve-

rilmektedir.

* Kalin basili goriinen sozcuikler kitap¢igin sonundaki sozliik
bolimunde acgiklanmaktadir.

Talidomid nedir?

Talidomid ilk kez 1950’lerin sonlarinda Avrupa’da hamilelikte sa-
bah bulantisinin tedavisi icin kullanilmis olan bir ilactir. llacin agir,
vasami-tehdit edici dogumsal kusurlara neden oldugunun bildi-
rilmesi Uzerine, daha sonra kullanimdan kaldirildi.

Buglin, tip camiasi bu ila¢c ve nasil etki ettigi hakkinda daha iyi
nilgiye sahiptir. Talidomid bir immun-modulatér ajan olarak sinif-
andirilmaktadir, yani vicutta hicrelerin faaliyetini kontrol eden
pelli kimyasallarin dizeylerini etkilemektedir. Talidomidin, anji-
vojenez adi verilen yeni kan damarlarinin gelismesini yavaslat-
mak veya durdurmak gibi, yararh baska bircok etki de olustura-
bildigini bilmekteyiz. Bugun, Talidomid Egitimi ve GUvenli Recete

A

Edilmesi Sistemi (System for Thalidomide Education and Prescri
bing Safety [S.T.E.P.S.®]) adi verilen bir program, ilacin glivenli
bir sekilde kullanilmasi icin her turli cabanin gosterilmesini sag-
lamaktadir.

Talidomid Kemoterapi ile Ayni Sey midir?

Kemoterapi boélinmek olan hicreleri 6ldirmek suretiyle etkili
olur. Bu hucreler kanser hicrelerini ve yani sira vicuttaki bazi
normal hucreleri de icerir. Sa¢c dokllmesi, bulantt ve kusma ve
midede rahatsizlik hissi bazi saghkh hicrelerin kemoterapiden
etkilenmesi nedeniyle ortaya cikan, sik gortlen yan etkilerdir. Ta-
lidomid bir kemoterapi tlru olarak kabul edilmemektedir. Bunun
verine, yeni bir tlr tedavi olarak géorilmektedir, zira vicudun nor-
malde hucrelerin faaliyetlerini kontrol etmek icin kullandigi belli
proteinlerin dlzeylerini etkilemektedir.

Talidomid Tedavisinden Kimler Yarar
Gorebilir?

Bugln icin, talidomid eritema nodozum leprozum tedavisi icin ve
deksametazon ile kombinasyon halinde yeni tani konmus miye-
lom tedavisi icin onaylanmistr.

Klinik arastirmalar talidomidin miyeloma karsi etkili oldugunu ve
kalici tam veya kismi yanitlar ve yani sira hastalikta stabilizas-
yon olusturabildigini gdostermistir. Bu arastirmalarda, talidomid
asagidakiler dahil, cesitli miyelom evrelerindeki hastalarda etkili
olarak bulunmustur:

e Yenitani konmus miyelom bulunan hastalar

e Diger tedavilere yanit vermemis olan hastalar

e |lk basarili tedavi sonrasinda miyelomun geri dondigi
hastalar

Ayrica, talidomid gerek tek basina verildiginde, gerekse de bir
tlr steroid olan deksametazon ilaci ile birlikte kombinasyon ola-
rak verildiginde miyelomu tedavi etmekte basarili olmustur. Uy-
gun bir tedavinin secimi olgu temelinde degerlendirilerek ger-
ceklestirilir. Talidomidin ideal glinluk dozu arastiriilmaktadir. Bazi
olgularda dusuk dozlar tek basina ve kombinasyon olarak etkili
bulunmustur.

Talidomid tedavisine yanit vakit alir. Genel olarak, hastalikta du-
zelme yaklasik 2 aylik tedavi sonrasinda gorulir; ancak heniz
daha 2 hafta gibi erken bir dénem veya 8 ay gibi gec bir sirede
de dizelmeler gozlenmistir. Bir kez yanit elde edildi mi, hekim su-
rekli veya idame tedavisine mi gerek olduguna karar verecektir.
Bununla beraber, talidomid alan herkeste bir yanit elde edileme-
vebilecegi ve diger tedavilerin dikkate alinmasi gerekebilecegini
unutmamak gerekir.
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Talidomid Nasil Etki Etmektedir?

Her ne kadar bilim insanlari hala talidomidin kanser ile nasil mu-
cadele ettigini tam olarak anlamaya calismaktaysalar da, talido-
midin cesitli dnemli duzeylerde etkili olduguna inanilmaktadir.
Talidomidin viicudun kansere karsi bagisiklik yanitini arttirdigina
inanilmaktadir. Keza, kanser timorlerine kan ihtiyaclarinin kar-
silanmasini da engelledigi disunltlmektedir. Kanser hicrelerinin
sag kalabilmek ve cogalmak icin, normal hiicreler gibi, kandan ok-
sijen ve besin maddeleri almalari gerekir. Bazi timdrler viicuda
veni kan damarlarinin olusumunu tetikleyen kimyasallar yollar-
lar. TUmorin icine dogru daha fazla kan damari gelistikce, timor
daha da buyuyebilir. Talidomidin timor bdytmesinin kisitlanma-
sina yardimci olmasinin bir yolunun, timorler icinde yeni kan da-
marlari gelisimini engellemek oldugu disinulmektedir.

Talidomidin miyeloma karsi, miyelom hicrelerinin ve bunlarin
blyumesini saglayan molekullerin hedeflenmesini de iceren, ce-
sitli baska yollarla da etki ettigine inanilmaktadir. Ancak bu et-
kiler hentiz tam olarak anlasilmamistir ve bilim insanlari bunlar
Uzerinde calismaktadirlar.

Talidomidin Olasi Yan Etkileri Nelerdir?
Talidomid ile birliktelik icindeki en sik gérilen yan etkiler sunlar-
dir:

e Uyuklama — uykululuk veya bitkinlik hissi

e Periferik noropati — kollar, eller, bacaklar ve/veya ayaklarda
karincalanma veya uyusma

e Bas donmesi — sarsaklik hissi

e Kabizlik — sertlesmis diskinin gecikmis veya seyrek olarak ¢ik-
masi

e Dokuntl — deride déklintu

e Lokopeni—akyuvarlarin disuk dizeyde olmasi

Sik olmasa da, baska yan etkiler de bildirilmistir. Tedavi almak-
tayken yasanan her turli yan etki, mumkuin olan en kisa sure
zarfinda bir doktor veya hemsire ile konusulmalidir. Ayrica, genel
saglik veya iyilik halindeki her turlt degisiklik bir saglik gorevlisi-
ne bildirilmelidir. Alinan receteye tabi ilaclar ve recetesiz satilan
Urunler de bildirilmelidir.

Uyuklama

Talidomid siklikla uyuklama hissine neden olur. Asagidaki yon-
temler bu yan etkiyi gidermekte yardimci olabilirler:

e Talidomidi yatmadan 6nce almak

e Talidomid alirken, uykululuk haline neden olabilecek diger
ilaclari almaktan kacinmak

e Doktorunuz veya hemsirenizin takdirine bagl olarak, uyukla-
mayI giderecek baska ilaclar almak

e Alkolden uzak durmak.

Uyuklamanin sorun yaratabilecegi durumlardan uzak durulmali-
dir. Araba kullanmak gibi zihinsel ve fiziksel becerilerin gerektigi
tehlikeli islerin gerceklestiriimesi aksayabilir.

Periferik noropati
Uzuvlardaki (eller, kollar, bacaklar, ayaklar) sinirlerin bozuklu-
gu periferik ndéropati olarak adlandirilmaktadir. Bu yan etki eller
ve ayaklarda karincalanmaya neden olan, hafif siddette olabilir;
daha nadiren agir ve agrili olabilir. Tipik olarak uzun streyle tali-
domid kullanmak

sonrasinda ortaya cikar, ancak bazen daha kisa stirede de ortaya
cikabilir. Asagidaki stratejiler periferik néropatiyi azaltmaya yar-
dimci olabilir:

e YUrume ve diger tlrlerde egzersiz

e Dar ayakkabilar ve lastikli coraplardan kagcinmak

e Doktorun takdirine bagl olarak, talidomid dozunu dusiirmek
e Bir doktor veya hemsirenin takdirine bagl olarak, ek ilaclar
almak

Herhangi bir periferik ndropati belirtisi ortaya cikbiginda bir he-
kime bildirilmelidir. Yan etkiler agir olursa, talidomid tedavisinin
tumuyle durdurulmasi gerekebilir.

Bas donmesi

Talidomid almaktayken bas donmesi ortaya cikabilir. Ayaga kalk-
madan veya yataktan cikmadan dnce birka¢ dakika oturarak bek-
lemek, bas donmesini azaltmaya yardimci olabilir.



Kabizlik

Talidomid ile tedavi sirasinda kabizlik ortaya cikabilir; ancak, ka-
bizlik nadiren ciddi diizeyde olur. Bas etmenin temelinde, dnle-
mek yatar.

Su stratejiler, kabizhig) hafifletmede yardimci olabilir:

e Gunde en az 8 bardak sivi icmek

e Her sabah kahvaltiya erik suyu, elma suyu ve kepek gibi bol
miktarda lifli besin eklemek

e Egzersiz yapmak

e Bir doktor veya hemsirenin tavsiyesi dogrultusunda, diski yu-
musatici ve mushiller almak.

Kabizlik siddetli hal alacak olursa, talidomid dozu dusutrulebilir
veya gecici olarak kesilebilir.

Dokiintii

Bazi olgularda, talidomid alirken bir doklinti ortaya cikabilir. Hafif
oir dokiintu (kirmizi veya renk degisikligi gosteren deri, fiskelerle
oirlikte veya olmaksizin) genellikle govdeden baslar ve kollar ve
pacaklara yayilir. Hafif dokintuleri asagidaki yollarla hafifletmek
mumkun olabilir:

e Bir doktor veya hemsirenin tavsiyesi dogrultusunda, antihis-
taminik ilaclar ve topikal kortikosteroidler kullanmak

e Cilt kurulugunu azaltmak icin Calendra losyon, kakao yagi kre-
mi, yulaf ezmesi sabunu, krem kullanmak

Dokuntuler siklikla tedavinin 10 ila 14 glinidnden sonra kendi-
liklerinden gecer. Bazi dékluntuler potansiyel olarak talidomid
tedavisine karsi ciddi bir reaksiyon olabilir. Nadir reaksiyonlar
Stevens-Johnson sendromu ve toksik epidermal nekrolizi (TEN)
icerir. Stevens-Johnson sendromunun belirtileri inatci ates, do-
kiintl, kabarciklar veya deri Uzerinde kirmizi benekler ve agiz,
gozler, kulaklar, burun ve genital boélgede kabarciklari icerir. TEN
derinin genis bolgelerinde kabarciklar olusmasi ve soyulma ile
karakterizedir.

Ates ve/veya kan basincinda diislis ortaya cikacak olursa, derhal
bir doktor ile temasa gecilmelidir.

Lokopeni

Talidomid bazen akyuvar hiicrelerinde bir dustise neden olabilir.
Bu duruma l6kopeni adi verilmektedir. Bu olasilik nedeniyle, kan
tetkiklerinin dizenli olarak yapilmasi gerekir. Eger akyuvar hiic-
relerinin sayisi cok dusecek olursa, talidomid dozunun degistiril-
mesi veya tedaviye ara verilmesi gerekebilir.

Kimler Talidomid Almamalidir?

Talidomid gebelik sirasinda alinacak olursa, agir dogumsal kusur-
lara veya anne karnindaki bebegin 6limiine neden olabilir. Ta-
lidomid asla gebe olan veya ilaci almakta iken gebe kalabilecek
olan kadinlarda kullanilmamalidir. Talidomid erkeklerin spermine
gecebilir. Bu nedenle, talidomid almakta iken hem erkekler, hem
de kadinlarin dogum kontrolu icin siki kurallara uymalari gerekir.

Yalnizca S.T.E.P.S® adi verilen 6zel programa kayith olan hekim ve
eczacllar talidomid recete edebilir ve hastalara verebilirler. He-
kimler ve eczacilartalidomidin Greticisifirmayi arayarak, S.T.E.P.S®
programina kaydolabilirler. Hem erkeklerin, hem de kadinlarin ta-
lidomid almadan dnce, bu programa uymayi kabul etmeleri gere-
kir. Anne karnindaki bir cocugun talidomide maruz kalma riskini
en aza indirebilmek icin, S.T.E.P.S® programi asagidaki unsurlari
icermektedir:



e Hastalar bilgilendirilmis olur vermek, kisiye 6zgl kaydi doldur-
mak ve tedavi boyunca anketleri doldurmak zorundadirlar

e Dogurganlik cagindaki kadinlar talidomid tedavisinin ilk ayi bo-
vunca her hafta ve sonrasinda ise her ay (adet dongusu duzensiz
olan kadinlar icin her 2 haftada bir) gebelik testi yaptirmalidirlar.
e Dogurganlik cagindaki kadinlar tedavinin 4 hafta éncesinden
itibaren, tedavi boyunca ve tedaviyi tamamladiktan sonra da en
az 4 hafta sureyle daha 2 dogum kontrol yontemi kullanmalidir-
lar.

e Dogurganlik cagindaki kadinlar ile cinsel birlikteligi olan erkek-
ler talidomid tedavisi sirasinda ve tedavi tamamlandiktan sonra
da en az 4 hafta sureyle bir lateks prezervatif kullanmalidirlar.

Talidomid Nasil Kullanihir?

Talidomid kapsul seklinde bulunmaktadir. Her giin alinacak olan
doz veya kapsul sayisi, talidomidin tek basina mi, diger ilacglarla
kombinasyon halinde mi alinacagina bagli olarak belirlenir. llacin
vicut tarafindan nasil tolere edildigi de doz icin belirleyicidir.

Doz zaman icinde tedrici olarak arttirilabilir. Tedrici olarak doz art-
tirllmasi en etkili dozun, en glvenli sekilde verilebilmesini mum-
kin kilar.

Yan etkiler ortaya cikacak olursa, bir doktor veya hemsire derhal
haberdar edilmelidir. Yan etkiler siddetli ise dozun dustrilmesi
ve hatta kesilmesi gerekebilir. Doz yalnizca bir doktorun talimat
ile degistirilmelidir.
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Talidomid Diger Kanser Tedavileri ile
Birlikte Alinabilir mi?

Evet, talidomid tek basina veya kemoterapi, i1sin tedavisi veya
biyolojik tedavilerle birlikte kombinasyon seklinde alinabilir. Bir
kisi icin hangi tedavinin en uygun oldugunu bir doktor tavsiye et-
melidir. Talidomid diger anti-miyelom ajanlari 6rnegin Bortezo-
mid ile kombinasyon olarak deksametazon esliginde veya deksa-
metazon olmaksizin, ve melfalan arti prednizon ile kombinasyon
olarak test edilmektedir. VELCADE® ve deksametazon ile birlikte
tedavinin detaylari bir baska kitapcikta ele alinmistir.

Sigortam Talidomid Ucretini
Karsilayacak mi?

Sigorta kapsamlar farkhliklar gostermektedir. Minferit sigorta
sirketleri talidomidin 6denmesi ile ilgili bilgi verebilirler. Celge-
ne Corporation da bir tedavi yardim programi sunmaktadir. Bu
program ile ilgili daha fazla bilgi icin 800-931-8691 numaradan
Celgene Hasta Destek Koordinasyon Programini arayin.

11



Sozluk

Anemi:

Alyuvar hiicrelerinin normal sayisinda bir disus, genellikle 10 g/d| altina diismesi, 13-14 g/
dl Gzeri normal kabul edilir

Kemik iligi:

Al ve akyuvar ve trombositleri olusturan, cogu blyuk kemiklerde bulunan bir yumusak,
sungersi doku

Hucre:

Yasayan organizmalarin en klcuk birimi. Bircok hlicrenin bir araya gelmesi bir dokuyu, or-
ganize olmus dokular da insan vicudundaki organlari olusturur .

Kemoterapi:

Kanser htcrelerini dldurmek icin kullanilan ilaclar

Klinik arastirma:

Ozel bir tedavi protokolu kullanarak, bir grup hastada bir ilacin etkililiginin test edildigi
calisma

Tam yanit:

Bir kanserin artik tespit edilemez dizeye gerilemesi. Miyelom icin, tam yanit miyelom pro-
teininin artik kan ve/veya idrarda tespit edilemedigi ve kemik iliginin miyelom bulgusu gos-
termedigi anlamina gelir.

Hastaligin stabilizasyonu

Bir timordn ilerlemesinin durmasi ve ayni boyutta kalmasi

Bagisiklik sistemi:

Vicudu hastalik organizmalari, diger yabanci canlilar ve kanserlerden koruyan bir dizi iliskili
vicut organlarinin fonksiyonu

immiinoglobulin

Enfeksiyon ile savasmaya yardimci olan, plazma hiicreleri (bir akyuvar hicresi tiri) tarafin-
dan olusturulan bir protein. Antikor olarak da bilinir.

Interlokin:

Miyelom hucrelerinin cogalma ve sag kaliminda yer alan cesitli sitokinler

Lokopeni:

Akyuvar hucreleri dizeyinin distk olmasi

Monoklonal protein:

Miyelom hucreleri tarafindan olusturulan, kemik iliginde birikerek zarar veren anormal bir
protein. Yuksek M protein duzeyi, miyelom hucrelerinin cok sayida mevcut olduguna isaret
eder.

Miyelom:

Kemik iligindeki plazma hucrelerinin bir kanseri. Kanserli plazma htcrelerine miyelom
hlcreleri denir.

Kismi yanit:

Bir kanserin en az yariya inecek sekilde gerilemesi, ancak tamamen ortadan kaybolmamasi

Periferik noropati:

Bir kanserin en az yariya inecek sekilde gerilemesi, ancak tamamen ortadan kaybolmamasi

Plazma hicresi:

Antikor olusturan bir akyuvar htcre turu

16
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Plazmasitoma: Kanserli plazma hicrelerinden olusan bir timor
] Pihtilasma ve yaralarin kapanmasi icin gerekli olan, kicuk tanecikler iceren htcre parcalari.
Trombosit: Trombositler bagisiklik yanitinda da rol oynar.
Alyuvar: Akcigerlerden tum vicuda oksijen tasiyan kan hucreleri
Yan etki: Bir ilacin neden oldugu istenmeyen etkiler

S.T.E.P.S.® (System for
Thalidomide Education
and Prescribing Safety)
program (Talidomid Egi-
timi ve Glivenli Recete
Etme Sistemi)

Gelismekte olan ceninlerin talidomide maruz kalmamasini saglamak icin doktorlar, hemsi-
reler, eczacilar ve hastalara yonelik olarak hazirlanmis bir program

Akyuvar:

Viicuda enfeksiyonla savas icin yardimci olan kan hucreleri.




