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ÖZET

AMAÇ: Kronik myeloid lösemi (KML), myeloid seri hücrelerinde 
aşırı ve kontrolsüz çoğalmayla karakterize olan bir hematopoetik 
kök hücre hastalığıdır. Tirozinkinaz inhibitörleri (TKİ) ile KML 
tedavisinde başarı yüksek oranda artmıştır. Bu hastaların uzun 
dönem takibinde hedefe yönelik tedavinin yan etki yönetimi, yanıt 
kaybı ve ilaca direnç mekanizmalarının yakından izlemi klinik 
pratikte önem kazanmıştır. Bu çalışmada da ünitemizde tedavi alan 
ve takip altında olan kronik faz KML hastalarının klinik seyirlerinin 
geriye dönük değerlendirilmesi amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEM: Haziran 2001 - Aralık 2016 tarihleri 
arasında tanı almış, TKİ ile tedavi edilen 72 kronik faz KML 
olgusunun sonuçları geriye dönük olarak değerlendirilmiştir.

BULGULAR: Çalışmaya tanı anı medyan yaşı 40 (16-66) olan 36 
(%50)’sı kadın ve 36 (%50)’sı erkek toplam 72 olgu dahil edildi. 
Tanı sonrası takip süresi medyan 88 (20-207) ay, toplam sağ kalım 
ise medyan 92,5 (21-207) ay idi. Halen takipte olan 68 olgunun 65 
(%95,6)’inin majör moleküler yanıt ile ve 3 (%4,4) olgunun ise tam 
sitogenetik yanıt ile takip edildiği gözlendi.

SONUÇ: Kronik faz KML olgularında prognoz, son 20 yılda 
TKİ’lerin klinik pratiğe girmesiyle dramatik bir şekilde iyileşmiştir 
ve yaşam beklentisi genel sağlıklı popülasyona yaklaşmıştır. KML 
hastalarının günlük pratik izleminde, kılavuzlarda ki önerilere 
azami düzeyde uyulmalıdır.

Anahtar Kelimeler: Myeloid Lösemi, Kronik, Kronik Faz

ABSTRACT

INTRODUCTION: Chronic myeloid leukemia (CML) is a 
hematopoietic stem cell disease characterized by excessive and 
uncontrolled proliferation in myeloid cells. Treatment success 
in CML has been significantly increased with tyrosine kinase 
inhibitors (TKIs). In the long-term follow-up of CML patients, side-
effect management of targeted therapy, loss of response and close 
monitoring of drug resistance mechanisms have gained importance 
in clinical practice. The aim of this study was to evaluate the clinical 
course of chronic phase CML patients who were treated and 
followed up in our center, retrospectively.

MATERIAL AND METHOD: The results of 72 chronic phase CML 
patients treated with TKIs between June 2001 and December 2016 
were evaluated retrospectively.

RESULTS: Seventy-two patients (36 (50%) female and 36 (50%) 
male) with a median age of 40 years (16-66) were included in the 
study. The median follow-up period was 88 (20-207) months and 
the median overall survival was 92.5 (21-207) months. Sixty-five 
(95.6%) of 68 patients who were stil under follow-up had major 
molecular response and 3 (4.4%) had complete cytogenetic response.

CONCLUSION: The prognosis of chronic phase CML patients has 
improved dramatically in the last 20 years with the introduction of TKIs 
into clinical practice, and life expectancy has approached the general 
healthy population. In the daily practical follow-up of CML patients, 
the recommendations in the guidelines should be strictly followed.
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GİRİŞ
Lösemilerin %15-20’sini oluşturan kronik myeloid löse-
mi (KML) olgularında yaş ortalaması 50 olup, hastalığın 
insidansı 1-2/100.000 kadardır (1-3).  22. kromozomun 
11q bandındaki break point cluster region (BCR) geni 
ile 9. kromozomun q34 bandındaki Abelson (ABL) ge-
ninin 22. kromozom üzerinde birleşmesi ile BCR-ABL1 
füzyon geni oluşur. BCR-ABL füzyon proteini hastalı-

ğın moleküler temelini oluşturmakta ve KML tanısın-
da, tedavi izleminde kullanılmaktadır (4). 

Kronik faz KML tedavisinin evrimine bakıldığında te-
davi seçeneklerine sırasıyla busulfan, hidroksiüre, in-
terferon alfa, allogeneikhematopoetik kök hücre nakli 
(AHKHN) ve tirozin kinaz inhibitörlerinin (TKİ) gir-
diği görülür (5,6). Günümüzde KML tedavisinde TKİ 
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olarakimatinib, dasatinib ve nilotinib en sık kullanılan 
ajanlardır (7-9). Tedaviye yanıtın değerlendirmesinde 
ise standart bir yaklaşım oluşturmak üzere The Natio-
nal Comprehensive Cancer Network (NCCN) ve Euro-
pean Leukemia Net (ELN) tedavi kılavuzları sıklıkla 
kullanılmaktadır (10-11).

KML tedavisinde başarı TKİ kullanımı ile yüksek oran-
da artmış ve bu nedenle uzun dönem takipte hede-
fe yönelik tedavinin yan etki yönetimi, yanıt kaybı ve 
ilaca direnç mekanizmalarının yakından izlemi klinik 
pratikte önem kazanmıştır. Kılavuzlarda belirtilen he-
deflere zamanında ulaşmayı ana amaç edinmekle bir-
likte hastaların günlük poliklinik takip pratiğinde bazı 
nedenlerle (ilaca ulaşamama, ilacın düzensiz kullanımı, 
ilaca bağlı gelişen yan etki yönetiminde tedaviye ara 
vermek vb.) bu hedeflerde sapmalar olmaktadır. Bu 
çalışmada da ünitemizde takip altında olan kronik faz 
KML hastalarının TKİ tedavisi ile klinik seyirlerinin 
geriye dönük değerlendirilmesi amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEM
Haziran 2001 - Aralık 2016 tarihleri arasında İstanbul 
Haseki Eğitim ve Araştırma Hastanesi Hematoloji po-
likliniğinde tanı almış, TKİ ile tedavi edilen 72 kronik 
faz KML olgusunun sonuçları geriye dönük olarak de-
ğerlendirilmiştir. Takip süresi 20 ayın altında olan, tanı 
anında akselere veya blastik fazda başvuran olgular ça-
lışma dışı bırakılmıştır.

KML tanı ve hastalık evre sınıflaması standart kriter-
lere göre yapıldı (1). Klinik ve laboratuvar bulgularına 
göre ön tanı KML aşamasından, t(9,22) pozitifliğinin 
tespitine kadar ki dönemde tüm hasta grubuna hid-
roksiüre tedavisi verildi. Genetik sonucu ile tanısı ke-
sinleşen tüm olgulara ilk basamakta imatinib 400 mg/
gün başlandı. İmatinib sonrası izlem dönemin güncel 
rehberleri temel alınarak yapıldı (10,11). Değerlendir-
meler imatinib başlangıç tarihinden itibaren geçen sü-
relere göre yapılmıştır. Tam hematolojik yanıta (THY) 
ulaşana kadar süreç tam kan sayımı ve fizik muayene 
ile haftalık olarak değerlendirildi. Tam sitogenetik ya-
nıt (TSY) takibi 3 ay aralıklarla kemik iliği aspirasyon 
örneğinden konvansiyonel sitogenetik çalışması ile 
izlendi. Major moleküler yanıt (MMY) izlemi ise tam 
sitogenetik yanıt elde edilene kadar kemik iliği mater-
yalinden, sonraki dönemde ise periferik kaynaklı kan 
örneğinden polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) tekni-
ği ile saptanan t(9,22) p210 mutlak değerine ve klinik 
uygulamaya girmesinden sonra uluslararası skala (IS) 
ölçeğine göre yapıldı. Rehberlerin önerdiği şekilde PCR 
izlemi ilk 2 yıl 3 aylık, 2 yıldan sonra ise 3-6 aylık pe-
riyodlarla değerlendirildi (10,11). Takip sırasında has-
tanın takip edildiği dönemdeki rehberlere göre tedavi 
hedefinde yanıtsızlık ya da imatinibintoleransı gelişen 
olgularda ikinci basamak tedavi prosedüründeimatinib 
doz artırımı (600 mg/gün), dasatinib 100 mg/gün veya 
nilotinib 800 mg/gün olarak tedavi düzenlemesi yapıl-
dı. Tedavi yanıtında başarısızlık veya yan etki nedeni 
ile üçüncü basamak tedavi ihtiyacı doğan olgularda 

ise tedavi, ulaşılabilen TKİ’nde çapraz geçiş yapılarak 
düzenlendi (ör; nilotinib-dasatinib, dasatinib-niloti-
nib). Tedavi yanıtsızlığı saptanan tüm olgularda direnç 
analizi yapıldı. İlaç ilişkili yan etki değerlendirmesinde 
standart kriterler kullanıldı (14). Tekrarlayan ve tedavi 
ile kontrol altına alınamayan evre 3-4 yan etki gelişen 
olgularda TKİ değişikliği yapıldı.

Bütün veriler “SPSS 20.0 for Windows” (SPSS Inc.) ya-
zılımı kullanılarak analiz edildi. Çalışmamız için Sağlık 
Bilimleri Üniversitesi, Girişimsel Olmayan Araştırma-
lar Etik Kurulu, 30.10.2018 tarih, 2018/12 toplantı ka-
rarında, 18/272 numaralı proje numarası ile etik açıdan 
uygunluk kararı verilmiş ve Helsinki Deklarasyonuna 
uygun olarak yapılmıştır.

BULGULAR
Çalışmaya tanı anı medyan yaşı 40 (16-66) olan 36 
(%50)’sı kadın ve 36 (%50)’sı erkek toplam 72 olgu da-
hil edildi. Tanı sonrası takip süresi medyan 88 (20-207) 
ay, toplam sağ kalım ise medyan 92,5 (21-207) ay idi. 
Olgulara ait demografik ve klinik veriler Tablo-1’de 
verilmiştir. Tüm olgulara TKİ tedavisine başlama dö-
nemine kadar hidroksiüre (%100) tedavisi verilmişti. 
Sadece bir olguda hidroksiüre ile birlikte kombine in-
terferon tedavisi verilmiş ve bu olguda imatinib başlan-
gıcına kadar geçen süre 627 gündü. Hidroksiüre tedavi 
başlangıcı ile imatinib tedavisine geçiş için ortalama ge-
çen süre medyan 30 (2-627) gündü. Olguların biri hariç 
diğerlerinde (%98,6) ortalama 26 (7-112) günde THY’a 
ulaşıldı. İlk basamak tedavide kullanılan imatinib ile 62 
(%86,1) olguda TSYelde edilirken 10 (%13,9) olguda 
TSY sağlanamadı. İmatinib tedavisi ile 49 (%68,1) ol-
guda MMY’aulaşılmışken, 23 (%31,9) olguda ise hedef 
yanıta ulaşılamadı. 

İmatinib 400 mg/gün tedavisi altında iken tedavi deği-
şikliği ihtiyacı 35 (%48,6) olguda gözlendi. Bu olgular-
da T315I mutasyon analizi yapıldı ve pozitif saptanan 
olgu saptanmadı. Bu tedavi değişikliğinin nedenleri; 6 
(%8,3) olguda TSY sağlanamaması, 10 (%13,9) olguda 
TSY kaybı, 8 (%11,2) olguda MMY sağlanamaması, 6 
(%8,3) olguda MMY kaybı ve 5 (%6,9) olguda ise ima-
tinibintoleransı nedeniyleydi. Tedavi değişikliği yapılan 
35 olgunun 12’sine (%34,3) nilotinib, 16’sına (%45,7) 
dasatinib başlanırken, 7 (%20) olguda ise imatinib 600 

Tablo 1 Hastaların Klinik ve Demografik Özellikleri
Yaş 40 (16-66)

Cinsiyet Erkek: 36 (%50)
Kadın: 36 (%50)

Tanı anı dalak boyutu
(normal: 12,5 cm)

Normal: 15 (%20,8)
>12,5 cm: 57 (%79,2)

Tanı anı lökosit (/µL) 113.000 (15.600-520.000)

Tanı anı hemoglobin (g/dL) <12: 44 (%61,1)
>12: 28 (%38,9)

Tanı anı trombosit (/µL) 306.000 (130.000-1.310.000)
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mg/gün uygulamasına geçildi. Bu olgularda imatinib 
400 mg/gün tedavisinin değişimi için geçen süre med-
yan 24 (2-118) aydı. Tablo 2’de tedavi değişikliği yapı-
lan olguların tedavi yanıtları verilmiştir.

Kronik faz KML tanısı ile takip edilen tüm olguların 
sadece 1 (%1,4)’inde THY’a ulaşılamadı ve takibinde 
blastik faza geçiş gözlendi. Bu tek olgu AHKHN için 
transplant merkezine yönlendirildi. AHKHN uygula-
nan bu olgu takip dışı kalmasına rağmen, halen hayat-
ta olduğu öğrenildi. Toplam takip sürecinde intolerans 
nedeni ile ilaç değişimi; imatinib kullanan 5 (%6,9) ol-
guda, dasatinib kullanan 3 (%18,7) olguda yapılmışken 
nilotinib kullanan olgularda ise ilaç değişikliğini gerek-
tirecek düzeyde intolerans gözlenmedi. Tüm izlem sü-
recinde gerekli durumlarda TKİ değişikliği de dahil ol-
mak üzere yanıt elde edilen olgularda TSY’a geçiş süresi 
medyan 6 (2-34) ay, MMY’a geçiş süresi ise 15 (3-61) ay 
olarak saptandı.

Verilerin aktarıldığı son tarih baz alınarak yapılan de-
ğerlendirmede hastaların 69 (%95,8)’unun halen ha-
yatta olduğu ve sadece 3 (%4,2) hastanın kaybedildiği 
saptandı. Bu üç olgunun ikisi (%66,6) MMY ile izlemde 
iken KML dışı nedenlerden dolayı kaybedilmişti, bir 
(%33,3) olgunun ise hayatını kaybetme nedenine ulaşı-
lamadı. Halen takipte olan 68 olgunun 65 (%95,6)’inin 
MMY ile ve 3 (%4,4) olgunun ise TSY ile takip edildiği 
gözlendi.

TARTIŞMA
KML, erkeklerde kadınlara göre 1,3/1 oranında olmak 
üzere daha sık görülmekte ve 40-60 yaş arasında görül-
me sıklığı artmaktadır (3). Çalışmamıza aynı sayılarda 
erkek ve kadın hasta dahil edildi. Olguların medyan yaşı 
ise literatüre göre kısmen daha genç yaş olarak 40 idi. 
Yapılan çalışmalarda olguların tam kan sayımına göre 
tanı anı beyaz küre sayıları ortalama 100.000/µL, trom-
bosit sayıları 600.000/µL ve %45-60 oranında ise nor-
mokromnormositer karakterde aneminin gözlendiği 
saptanmıştır (13,14). Çalışmamızda ise literatürle ben-
zer olarak tanı anı beyaz küre sayısı medyan 113.000/
µL, anemi ise %61,1 olguda vardı. Trombosit sayısı ise 
medyan 306.000/µL ile literatüre göre daha düşük oran-

da olduğu görüldü. Düşük trombosit sayısı ile başvuran 
olgularda myelodisplastiksendrom olasılığı açısından 
tanının gözden geçirilmesi önerilmektedir (1). Bizim 
olgularımızda en düşük trombosit sayısı 135.000/µL idi 
ve myelodisplastiksendrom bulguları yoktu. Tanı anı 
%48-80 oranında saptanan splenomegali bizim çalış-
mamızda %79,2 olguda vardı (14,15). Yüksek lökositoz 
veya semptomatiksplenomegali ile başvuran KML ön 
tanılı olgularda, teşhisinin doğrulamasını beklerken, 
20-40 mg/kg/gün dozunda hidroksiüre tedavisi siste-
mik semptomları kontrol altında alınmasında, TKİ’e 
geçiş dönemine kadar önerilen bir tedavi seçeneğidir 
(16). Çalışmaya dahil olan tüm olgularda KML ön tanı-
sı konulması ile hidroksiüre tedavisi başlanmıştı. Olgu-
larımızda hidroksiüre tedavisinden imatinib tedavisine 
geçiş için ortalama geçen süre medyan 30 (2-627) gün-
dü. 3 hastanın tanı tarihi 2004 öncesiydi ve bu hasta-
lara hidroksiüre tedavisinden imatinib tedavisine geçiş 
süresi o dönemde ilaca ulaşımın zorluğu nedeni ile 100 
günün üstündeydi. 

Tüm olgulara ilk basamak tedavi olarak imatinib 400 
mg/gün olarak tedavi başlanmıştı. Günümüz kılavuz-
larına göre TKİ başlangıcından itibaren 3 ay içinde 
THY’a ulaşılamaması tedavi başarısızlığı olarak kabul 
edilmektedir (10,11). Çalışmamızda olguların bir tane-
si hariç medyan 26 (7-112) günde THY’a ulaşıldı. Başta 
uluslararası randomize interferon ve imatinib karşı-
laştırmaçalışması (IRIS)  olmak üzere yeni tanı kronik 
faz KML olgularında imatinib ile TSY yanıt oranları 
%75-77, MMY yanıt oranları ise %39-58 civarındadır 
(11,17-19). Bizim çalışmamızda ise imatinib ile elde 
edilen yanıtlar, TSY ve MMY olmak üzere sırasıyla  
%86,1 ve %68,1 olarak daha iyi düzeydeydi. Yine bu ça-
lışmalarda 5 yıl içinde ortalama %40 olguda tedavi ba-
şarısızlığı ya da yan etki nedeni ile imatinib tedavisin-
de değişiklik yapılmak zorunda kalındığı bildirilmiştir 
(11,17-19). Bizim çalışmamızda ise %48,6 oranında te-
davi değişikliğine gidildiği saptandı. Bu verilere bakıl-
dığında çalışmamızda daha yüksek oranlarda yanıtlar 
elde edilmişken daha fazla tedavi değişikliğine gidildiği 
görülmektedir. Bunun nedeni diğer çalışmalarda yanıt 
alınan olgularda değişiklik oranı verilmişken, bizim 
çalışmamızda sadece yanıt kaybı ya da yan etki nede-

Tablo 2 İmatinib 400 mg/gün tedavisi altında iken tedavi değişikliği ihtiyacı olan olgularda yanıtlar
n(%) n(%)

İmatinib 600 mg/gün 7 (%20)
MMY: 5 (%71,4)
MMY başarısızlığı: 2 (%28,6)
Evre 3-4 yan etki: 0 (%0)

Dasatinib 100 mg/gün 16 (%45,7)
MMY: 10 (%62,5)
MMY başarısızlığı: 3 (%18,8)
Evre 3-4 yan etki: 3 (%18,8)

Nilotinib 800 mg/gün 12 (%34,3)
MMY: 11  (%91,7) 
MMY başarısızlığı: 1 (%8,3)
Evre 3-4 yan etki: 0 (%0)

MMY: majör moleküler yanıt
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ni ile değil imatinib tedavisine yanıtsız olguların da bu 
kapsamda değerlendirilmiş olmasıdır. Çalışmamızda ki 
imatinib tedavi değişikliğinin nedenleri ise %19,5 hedef 
yanıta ulaşamama, %22,2 yanıt kaybı ve %6,9 ise ilaç in-
toleransıydı. Literatürde imatinib tedavisine intolerans 
nedeni ile tedavi değişikliği %3-7 oranında bildirilmek-
tedir (12,16). Sonuçlarımızda bu oran %6,9 oranında 
olup literatürle uyumludur. Bu %48,6 olguda imatinib 
400 mg/gün tedavisinin değişim gereksinimi için geçen 
süre medyan 24 (2-118) aydı.

Kılavuzlarda ikinci seçenek TKİ’e geçilmeden T315I 
mutasyonu başta olmak üzere direnç analizinin ya-
pılması ve direnç saptanan mutasyona göre seçilecek 
ajanın belirlenmesi önerilmektedir (10,11). Çalışma-
mızda rehberlerin önerisi doğrultusunda imatinib de-
ğişimi gereken olgularda T315I mutasyonu bakıldı ve 
mutasyon saptanan olgu saptanmadı. Bu nedenle ima-
tinib 400 mg/gün tedavisi yerine düzenlenecek tedavi 
stratejisi belirli bir protokol kapsamında değil, hasta 
temelli karar verilmişti. Bu olguların %45,7’sine dasa-
tinib 100 mg/gün, %34,3’üne nilotinib 800 mg/gün ve 
%20’sine ise imatinib 600 mg/gün olarak doz artımı ile 
tedavi değişikliği yapılmıştı. İlk TKİ başarısızlığı yaşa-
yan kronik faz KML hastalarında ikinci nesil TKİ'lerin 
etkililiğini doğrudan karşılaştıran randomize bir çalış-
ma halen yoktur. Bu popülasyondaki Faz II çalışmaları, 
benzer etkililiklere sahip olduklarını göstermektedir. 
İmatinib yanıtsızlığı nedeni ile ikinci kuşak TKİ ile ne-
redeyse olguların yarısında hedef yanıta ulaşabileceği 
bildirilmektedir (8,9). Çalışmamızdaki ikinci basamak 
tedavi yanıt oranlarına bakıldığında dasatinib ile MMY, 
MMY başarısızlığı ve ilaç intoleransı oranları sırasıyla 
%62,5-%18,8-%18,8 iken bu oranlar nilotinib başlanan 
olgularda ise sırasıyla %91,7-%8,3-%0 idi. Bu oranlara 
bakıldığında, nilotinib yanıtları dasatinib’e göre daha 
yüksek gibi gözükse de vaka sayılarının az olması (da-
satinib n:16, nilotinib n:12) nedeni ile anlamlı bir yo-
rumda bulunmak mümkün değildir. Dasatinib kullanı-
mına bağlı plevralefüzyon göz önüne alındığında, yan 
etki yönetiminin nilotinib alanlarda daha kolay olduğu 
yorumu yapılabilir (8,9). İmatinib ile hedef yanıta ula-
şılamayan olgularda ikinci nesil TKİ veya imatinib doz 
artırımı (600-800 mg/gün) seçeneklerinin karşılaştırıl-
dığı çalışmalarda ikinci kuşak TKI ile daha derin yanıt-
lara ulaşılabileceği vurgulanmış olsa da bunun toplam 
sağ kalıma etkisi ise halen tartışmalıdır (20,21). Çalış-
mamızdaki İmatinib doz arttırımı ile takip edilen top-
lam 7 olgunun 5 (%71,4)’inde MMY elde edilmişken, 
2 (%28,6)’sinde MMY’a ulaşılamadı. Bu 7 olguda ilaç 
değişimini gerektirecek evre 3-4 yan etki gözlenmedi. 
Çalışmamızda ki olgu sayısı az olsa da, literatürle bir-
likte değerlendirildiğinde imatinib 400 mg/gün tedavisi 
altında yanıtlı olan fakat kılavuzlara göre hedeflenen 
sürede optimal yanıta ulaşılamayan olgularda ikinci ku-
şak TKİ’leri yanında yüksek doz (600 mg/gün) imatinib 
tedavisinin de etkili bir seçenek olabileceği söylenebilir. 
TKI tedavisi altında kronik faz KML olgularının 5 yıl-
da %4 oranında akselere veya blastik evreye transfor-
me olabileceği vurgulanmaktadır (22). Kılavuzlara göre 

blastik faza dönüşen olgularda önerilen tedavi AH-
KHN’dir (4,10,11). Çalışmamızdaki olguların sadece 1 
(%1,4)’inde blastik faza geçiş gözlendi. Bu olguda ilk 
basamak imatinib tedavisi ile hematolojik yanıt elde 
edilemedi ve bu tek olgu AHKHN’ne yönlendirildi. 
AHKHN yapılan bu olgu takip dışı kalmasına rağmen 
halen hayattadır. 

Literatüre bakıldığında yan etki nedeni ile ajan de-
ğişikliğine; imatinib, dasatinib ve nilotinib tedavileri 
sırasında, sırasıyla %5, %6 ve %1-2 oranında ihtiyaç 
duyulmaktadır (23,24). Çalışmamızın takip sürecin-
de yan etki nedeni ile ilaç değişimi; imatinib kullanan 
5 (%6,9) olguda, dasatinib kullanan 3 (%18,7) olguda 
yapılmışken, nilotinib kullanan olgularda ise ilaç deği-
şikliğini gerektirecek düzeyde yan etki gözlenmedi. Ça-
lışmamızda imatinib ve nilotinib kullananlarda şiddetli 
yan etki sıklığının literatürle uyumlu olmasına karşın, 
dasatinib kullananlarda özellikle plevralefüzyon geli-
şimi nedeni ile ilaç değişimine daha fazla gereksinim 
duyulduğu gözlendi. Hasta sayımızın az olması nedeni 
ile istatiksel olarak anlamlı yorumlarda bulunmak çok 
sağlıklı olmasa da, dasatinib kullanan hastalarımızda 
ilaç değişikliğine gerekenden daha hızlı karar verildiği 
söylenebilir.

Kılavuzlara bakıldığında; birinci basamak tedavi ile 6. 
ayda TSY’ı hedeflerken, 12. ayda halen TSY’a ulaşama-
mayı tedavi başarısızlığı olarak kabul etmektedir. İkinci 
basamak tedavide ise 12. ayda TSY’ı hedeflerken, 12. 
ayda minör sitogenetik yanıt dahil daha az yanıtlarda 
tedavi başarısızlığıdır (10,11). Çalışmamızda tüm izlem 
sürecinde gerekli durumlarda ajan değişikliği de dahil 
olmak üzere yanıt elde edilen olgularda TSY’ageçiş sü-
resi medyan 6 (2-34) aydı. TSY’a kadar iki yılın üzerin-
de zaman geçen 3 olguda imatinib, dasatinib ve nilo-
tinib tedavi seçeneklerinin optimal sürede kullanıldığı 
gözlendi. Kılavuzlara göre; birinci basamak tedavi ile 
12. ayda MMY hedeflenirken, ikinci basamak tedavide 
ise 12. ayda BCR-ABL1 (IS) <%1 saptanmasını optimal 
yanıt olarak kabul etmektedir (10,11). Çalışmamızda 
tüm izlem sürecinde ajan değişikliği de dahil olmak 
üzere yanıt elde edilen olgularda MMY’a geçiş süresi 
ise 15 (3-61) ay olarak saptandı. Bu sonuç kılavuzlara 
göre TKİ yanıtsız olmayan fakat optimal yanıt da elde 
edilemeyen olgularda TKI kullanımına devam edilme-
si ile MMY’a ortalama 3 ay daha geç olmasına rağmen 
ulaşılabileceğini göstermektedir.

SONUÇ
Kronik faz KML olgularında prognoz, son 20 yılda 
TKİ’lerinin klinik pratiğe girmesiyle dramatik bir şekil-
de iyileşmiştir ve yaşam beklentisi genel sağlıklı popü-
lasyona yaklaşmıştır (24,25). Tanı sonrası takip süresi 
medyan 88 (18-207) ay, toplam sağ kalım ise medyan 
92,5 (21-207) ay olan çalışmamızda %95,8 olgunun 
halen hayatta olduğu, %4,2 oranında ki kaybedilen ol-
gularda ise ölüm sebebinin %66,6’sında KML dışı has-
talık nedeniyle olduğu gözlendi. Halen takipte olan 68 
olgunun 65 (%95,6)’i MMY’ta ve 3 (%4,4) olgunun ise 



Kronik Myeloid Lösemide Uzun Dönem İzlem Sonuçları

63KAYA Ankara Eğt. Arş. Hast. Derg. 2018 ; 52/1 : 59-63

TSY’ta takip ve tedavilerine devam edilmektedir. Son 
yıllarda bu başarılı sonuçlar, TKİ tedavisi altında uzun 
süreli derin yanıtla takip edilen hastalarda kür kabul 
edilebileceği ve bu olgularda TKİ tedavisinin kesilmesi 
konusunda tartışmalar devam etmektedir. KML hasta-
larının günlük pratik izleminde, kılavuzlarda ki öneri-
lere azami düzeyde uyulmalıdır. Bu gelişmelere rağmen 
tedavi yanıtsızlığı veya ilaç intoleransı durumlarında, 
günümüz bilgileri dahilinde uzun yıllar tedavi gereksi-
nimi olan KML olgu izleminde yeni moleküllere ihtiyaç 
duyulacağı açıktır.
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