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Sayin Editor,

Multipl miyelom (MM) hastasinin tani ve takibinde serum protein elektroforez
(SPE) testi 6nemini korumaktadir. 2022 yili Saglik Bakanligi Saghk Uygulama Tebligi
(SUT)'nde serum ve idrar protein elektroforezi, serum ve idrar immunfiksasyon ve
immiin cikanim testleri Biyokimya Laboratuvar islemleri kapsamindadir. Dolayisiyla
klinik biyokimya uzmani testin ihale stirecinden testin laboratuvarda dogru uygulan-
masi ve dogru raporlanmasina kadar tiim asamalardan sorumludur. Testin raporlan-
masinda ana yonlendirici raporun klinik doktora tedavi altindaki hastasinin tedaviye
verdigi yaniti gozlemleyecek yeterli veriyi saglamasidir.

Turk Hematoloji Dernegi belli araliklarla glincelledigi Multipl Miyelom Tani ve
Tedavi Kilavuzu'nun son strimiini Mart 2020'de yayimlamistir (1). Kilavuz MM tani,
tedavi ve takip protokollerinin detayli bir sunumudur. incelendiginde, sadece tani
asamasinda degil tedaviye yanitin degerlendirmesinde de laboratuvar testlerinin
agirhgi dikkat cekmektedir. Kilavuz, klinikler icin yazilmis olsa da tani almig MM hasta-
sinin takibinde ayni dili konusmak adina SPE rapor eden laboratuvar uzmani da kila-
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raporunda 6nceki SPE testinde dl¢lilen M proteini miktari
ile son 6lgiimii birlikte vererek testi isteyen klinik doktoru-
na hastasinin tedaviye yanitini bu iki sonucu karsilastirarak
belirleme olanagini sunmaldir (Sekil 1) (2). Serum protein
elektroforez dansitometrik grafiginde M proteini tayininde
birden fazla yontem kullanilmaktadir (3). iz diistim (per-
pendicular drop) en sik kullanilan ydntem olup teget kesim
(tangent skimming) daha nadir kullanilmaktadir. Her iki
yontemin de birbirine gdre avantajlari ve dezavantajlari
mevcuttur. Onemli olan hastanin M protein takibinde ayni
yontemin kullanilmasi, takipte bir yontemden digerine
gecerek yaniltici sonucglara neden olunmamasidir.

MM kendi icinde oldukga heterojen bir hastalik olup
her hastanin takibi kendi 6zelinde farkhliklar icerecektir
(4). Ornegin hastalarin %2 kadar bir kisminda tiimér hiicre-
leri M proteini sentezlemezler (non-sekretuvar MM). Bu
hastalarin takibinde dogal olarak elektroforez uygulamala-
ri yararsizdir. Bunlar mikerrer kemik iligi biyopsileri ve
radyoloji tetkikleri ile takip edilmek durumundadir. Yuizde
15 civari olguda ise M proteini sadece hafif zincir immu-
noglobulinlerden olusur. Bu tip M protein, molekil agirli-
ginin distik olmasi ve serumdan hizla temizlenmesi nede-
niyle SPE testinde saptanamayabilir. Bu olgularda da takip-
te serum serbest hafif zincir lciimleri tercih edilebilir.
Serum protein elektroforezde alfa ve beta alanlarinda
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Hastanin 01.03.2022 tarihindeki SPE inde 3,66 g/dl olarak 6l¢iilen monoklonal
IGG Kappa konsantrasyonu bu tetkikte 2,22 g/dl olarak bulunmustur.

Sekil 1. Serum protein elektroforez testinde gama alaninda 1 g/dLnin (izerinde M proteini olan MM takip
hastasinin raporunda hastanin klinik doktorunun timdr dokusunun tedaviye yanitini degerlendirmesini sag-
layacak karsilastirmaya olanak saglamak (izere bir 6nceki SPE testinde élgtilen M proteini konsantrasyonu
bulunmalidir. Bu hastalarda serum immdinfiksasyon testine, aksini distindtirecek bir durum séz konusu de-
gilse gerek duyulmayacagindan M proteinin immcinofenotipi de raporda bulunmalidir

*Hastanin serum total protein miktari ile dansitometrik olarak ylizde hesabi ile saptanan M protein miktari.
M protein tayininde disey kesim ydntemi kullaniimistir. (Dansitometrik tarama grafik alan hesabi, Helena

Laboratuvarlari, Birlesik Krallik).
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yerlesik olan M protein pikleri ise bu alanlarin dogal prote-
in yukleri nedeniyle dogru olarak ol¢lilemeyebilirler. Yine
de bu gruplarin disinda kalan, SPE'sinde gama alanina
yerlesik ve Olculebilir nitelikte M proteini gosteren MM
olgulart tim olgularin %66'sin1 olusturmaktadir (%54
gama alaninda, %12 gama-beta sinirinda) (5). Bu olgularin
takibinde laboratuvar ve klinik dallar arasinda mutabik
kalinan standart bir yol, hastalarin diizgiin takibi yani sira
maliyet verimlilik dengelerini de gézetmelidir.

Tedavi slrecinde, gama alaninda tespit edilebilir M
proteini gozlenebildigi stirece SPE tek basina hastanin
tedaviye yanitini degerlendirmede yeterli olacaktir (1,6).
Hastanin tedaviye iyi yanit gostermeye devam etmesi
durumunda M proteini gittikce azalacak, nihayet SPE'sinde
M proteini saptanabilir esigin altina indiginde artik daha
hassas testler olan serum ve idrar imminfiksasyon testleri
ile takip uygun olacaktir. Serum immiuinfiksasyon elektro-
forezinin M protein saptama hassasiyeti SPE testine gore
yaklasik 10 kat daha yuksektir. Dolayisiyla SPE testinde
dlciilebilir M proteini mevcut oldugu siirece SIFE testinin
pozitif olacagy, SIFE testi negatif oldugu siirece SPE testinin
pozitif olamayacagi matematiksel bir gercekliktir. Ulusal ve
uluslararasi kilavuzlarda gama alaninda o6lcilebilir miktar-
da M proteini saptanan MM hastasi SPE testi ile kantitatif
olarak takip edilir (1,6). Bu asamada kalitatif sonug veren
SIFE testinin klinik yararn yoktur ve gereksiz test istemi
olarak nitelendirilir (7). Bu hastalarda SPE testinde takip
edilen M proteinin elektroforetik alanda yerlesim yeri
basta olmak Uzere tim o6zellikleri dikkatle degerlendiril-
meli herhangi bir degisiklik immunfiksasyon elektroforezi
ile dogrulanmalidir. SPE testinde M proteini kaybolan, pesi
sira immuinfiksasyon testlerinde de M protein tespit edile-
meyen hasta artik “Tam Remisyonda” tanisi ile takip edile-
cektir (1,6,7).

Uluslararasi Miyelom Calisma Grubu SPE icin 1 g/dL,
idrar protein elektroforezi icin 200 mg/24 saat sinirlarini
belirlemis olup bu konsantrasyonlarin tizeri bu iki test icin
oOlcllebilir M proteini anlamina gelmektedir (8). Bu seviye-
lerin altindaki konsantrasyonlarda tedaviye yaniti deger-
lendirecek M protein artis veya azalislarinin protein elekt-
roforezi ile tespiti klinik olarak glivenilemez olarak dusu-
nilmektedir. Gama alanindaki poliklonal zemin de deger-
lendirmede 6nemlidir. M protein alaninin toplam gama
alaninin “'linden az olduguna kanaat edilirse bunun M
protein dl¢iminin glvenirligini dusiirdigl rapora not
edilmelidir. Metodik olarak 1 g/dL'nin tzerinde M protein
miktari tespit edilen MM hastasi tedavi stirecinde dlgiilen
M protein miktari 1 g/dL'nin altina dlisene kadar protein
elektroforezi ile takip edilebilir. M proteini 1 g/dLnin altina
distukten sonra olgunun takibi protein elektroforezi ile
kantitatif olmaktan ¢ikip immiinfiksasyon elektroforezi ile
kalitatif olarak devam edecektir. Burada hastanin orijinal M

84 | LLM Dergi 2023;7(2):82-85

proteinin immiinofenotipi ve elektroforezdeki go¢ alani-
nin dikkatle takip edilmesi son derece 6nemlidir (9). Tedavi
altindaki hastalarin SiFE’lerinde ortaya cikan yeni monok-
lonal bantlar 6zellikle otolog kok hiicre nakli olan ve
monoklonal antikor tedavisi alan hastalarda dikkatle
degerlendirilmeli, bu gelisimlerin tedaviye ikincil gegici mi
yoksa primer tiimére mi ait oldugu klinik doktoruyla konu-
sulmalidir (10).

Bu yazida idrar protein elektroforezine ve idrar immun-
fiksasyon elektroforezine deginilmemistir. Burada SPE ve
SIFE icin anlatilan temel metodoloji Tiirk Hematoloji Der-
negdi Multipl Miyelom Tani ve Tedavi Kilavuzu rehberligin-
de bu testler icin de benzer nitelikte gecerlidir. Multipl
miyelom tani ve tedavisinde elektroforez uygulamalari
yani sira burada bahsedilmeyen akim sitometrisi, genetik
testler ve kiitle spektrometrisi gibi pek cok testin kullanim-
lari da mevcuttur (11).

Turk Hematoloji Dernegdi Multipl Miyelom Tani ve Teda-
vi Kilavuzu yanit elde edilene dek MM tedavisine yanit
degerlendirmesi testlerinin ayda bir veya iki ayda bir, yanit
platosu elde edildikten sonra da araliklari acilarak 3-6 ayda
bir tekrarlanmasini 5nermektedir. Olasi biyokimyasal prog-
resyon durumunda takip araliklari tekrar 1-2 aya dusurdl-
mektedir (1). Bu hesapla bakildiginda takip edilen MM
hastalarinin testleri laboratuvarlarin elektroforez unitesi-
nin genel yikiinu teskil etmektedir. Bu grupta da elektro-
forez testinde gama alaninda M proteini iceren hastalarin
orani gz oniline alindiginda bu kisitli grubun tedavi taki-
bini kilavuzlara uygun olarak standardize etmek, emek ve
maliyet yoniinden oldukga verimli olacaktir.

Multipl miyelomun da dahil oldugu monoklonal gam-
mopatilerin tani ve tedavisinde laboratuvarlar aktif rol
almalidir. Testi rapor eden klinik biyokimya uzmaninin ilk
sorumlulugu hastaligin tani ve tedavisini belirleyecek tim
bilgileri raporunda sunmaktir. En az bunun kadar énemli
bir diger sorumlulugu da laboratuvarin emegini ve testin
maliyet hesabini gézetmektir. Her laboratuvar bilimsel
veriler 1s1ginda bu unsurlari gozeterek testi talep eden kli-
nik dallarin da katilimiyla tani ve tedavi akis semalari olus-
turmalidir (12).

CIKAR CATISMASI

Yazarlarin ¢ikar ¢catismasi bulunmamaktadir.
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