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إن تحقیق علاج للمایلوما ھو ما یریده كل مریض ، وھو الھدف النھائي لجمیع الباحثین في المایلوما. في  
) بھدف وحید ھو البحث  BSRI، أنشأ صندوق النقد الدولي مبادرة أبحاث البجعة السوداء (  2012عام 

إحراز تقدم كبیر ، ولكن الأمر یستغرق وقتاً لمعرفة ما إذا كانت الغفوات الممتازة  عن علاج. لقد تم 
 والعمیقة ستستمر على المدى الطویل. 

 

 (الحد الأدنى من المرض المتبقي) MRDالدور المركزي لاختبار  

ھي إنشاء طرق موثوقة وحساسة لتقییم المستویات المنخفضة من   BSRIكانت الخطوة الأولى لفریق 
غیر مكتشفة". وھذا یعني عدم   MRDالمایلوما بعد علاج ناجح للغایة. كان الھدف الأولي ھو تحقیق "

وجود دلیل على وجود الورم النقوي عند مستوى صفر من أصل ملیون خلیة یتم عدھا في نخاع العظام  
الجیل التالي)   بعد أن یتلقى المریض أفضل العلاجات الحالیة. أصبحت طریقة التسلسل للاختبار (تسلسل

متاحة ، وتم تطویر طریقة قیاس التدفق الخلوي (تدفق الجیل التالي) من قبل فریق من الباحثین الإسبان  
في جامعة سالامانكا. كلاھما سمح بتوثیق ھذا المستوى العمیق من الاستجابة المعروف أنھ یؤدي إلى  

 المایلوما.  بارزة وتحسین البقاء على قید الحیاة لدى مرضى تعافي حالات 

 

 إجراء تجارب العلاج 

في نفس الوقت الذي كان یتم فیھ تحسین الاختبار ، تم إطلاق التجارب السریریة لتقدیم علاج حاسم  
للمرضى الذین یعانون من مرض مبكر: أولئك الذین یعانون من المایلوما المتعددة المشتعلة عالیة  

). أجرت الدكتورة ماریا فیكتوریا ماتیوس وزملاؤھا في جامعة سالامانكا بإسبانیا  HR SMMالخطورة (
و   carfilzomibمزیجًا من  HR SMMمریضًا من مرضى   90حیث تلقى   CESARتجربة 

lenalidomide  وdexamethasone (KRd) ) وزرع الخلایا الجذعیة الذاتیةASCT  سارت ھذه .(
غیر   MRDبعد أربع سنوات ، لا یزال غالبیة المرضى في مستوى " التجربة بشكل جید للغایة والآن

 المكتشف".

، في الولایات المتحدة مع الدكتور   ASCENTبالإضافة إلى ذلك ، تجري محاكمة مماثلة ، محاكمة 
 + KRdھو  HR SMMشاجي كومار وأنا كمحققین رئیسیین. العلاج في ھذه التجربة لمرضى 

daratumumab (+/- ASCT) لا یزال الاستحقاق مستمرًا. كما ھو الحال مع تجربة وCESAR   كانت ،
 النتائج ممتازة. 

 

 



 الحاجة للصبر 

ھل یتم علاج المرضى في ھذه التجارب؟ الخطوة التالیة في ھذا البحث ھي البحث عن كثب عن أي دلیل  
لكامل الجسم ، حقق عدد صغیر    PET / CTعلى وجود المایلوما في أي مكان في الجسم. باستخدام مسح 

وقد وُجد أنھم مصابون بالورم النخاعي في   MRDمن المرضى في ھذه التجارب مستویات منخفضة من  
. أدى ذلك إلى  MRDمواقع الأنسجة الرخوة خارج نخاع العظام الذي تم استخدامھ في تقییمات اختبار 

عینات الدم والتي ستكون إیجابیة بغض  الأكثر حساسیة في  MRDإجراء بحث مكثف لإجراء اختبارات 
 النظر عن مكان وجود المایلوما. 

ملیون باستخدام منھجیة   100یتم الآن إحراز تقدم كبیر ویمكن تحقیق الحساسیة عند مستوى صفر من  
جدیدة لاختبار الدم. بالإضافة إلى ذلك ، تم إجراء اختبار حساس للغایة لمستویات بروتین المایلوما في  

غیر   MRDاستخدام نھج جدید لقیاس الطیف الكتلي. مرة أخرى ، بعض المرضى في مستوى "الدم ب
المكتشف" في نخاع العظام أثبتت نتائج إیجابیة باستخدام تقنیة قیاس الطیف الكتلي. نظرًا لأن ھؤلاء  

ة لمدة  المرضى یظلون في حالة مغفرة ، فإن الوقت فقط ھو الذي سیحدد ما سیحدث مع المتابعة المستمر
 خمس سنوات وما بعدھا. 

 

 بحث جدید یستكشف آلیات المقاومة 

، مع إجراء اختبار سلبي   تعافي الیوم ، ما زال حوالي نصف المرضى في كلا التجربتین في حالة 
باستخدام كل طریقة تحت تصرفنا. تحول التركیز الآن إلى المرضى الذین تبقى لدیھم مستویات منخفضة  

لماذا لم یتم استئصال خلایا الورم النقوي من خلال العلاج الناجح؟ ولماذا لا یزال  جدًا من المایلوما. 
 ھؤلاء المرضى في حالة ھدوء دون تطور مرض جدید؟

نحن نتعلم المزید والمزید عن الآلیات الجینیة والجزیئیة لمقاومة العلاجات الحالیة. في بعض الحالات ،  
اتین) وتسمح لخلایا الورم النقوي بالبقاء على قید الحیاة. تؤدي  یتم تنشیط الجینات (تسمى تنشیط الكروم

خلایا الورم النقوي أیضًا إلى ردود فعل مناعیة لمنع التنظیف من خلال الاستجابة المناعیة الطبیعیة.  
تشارك العدید من الخلایا في ھذه العملیة. وھي تشمل الخلایا التائیة ، التي یمكن أن تصبح "منھكة" ،  

، للمساعدة في   CAR Tم الاستفادة من إدارة الخلایا التائیة النشطة المھندسة والخلایا التائیة ومن ث
 القضاء على خلایا الورم النقوي. 

وتشارك خلایا أخرى ، مثل الخلایا الوحیدة أو الضامة (عادةً ، الخلایا الكاسحة التي تنظف الخلایا  
سجة التالفة). تتم إعادة برمجتھا بحیث تصبح غیر قادرة  السرطانیة أو أنواع أخرى من الخلایا أو الأن

على قتل خلایا الورم النقوي ، ولكن بدلاً من ذلك تنتج مواد كیمیائیة تزید من نمو المایلوما! معالجة ھذه  
 المشكلة ستكون مھمة. 

تكون إعادة تعزیز   بالإضافة إلى ذلك ، یتم استنفاد الخلایا التي تسمى "الخلایا القاتلة الطبیعیة". یمكن أن
وغیرھم من الباحثین كل ھذه   BSRIقدراتھم المضادة للورم النقوي مفیدًا أیضًا. یدرس أعضاء فریق 

 الجوانب المختلفة للبیئة الدقیقة لتقییم الحلول الممكنة. 

 

 



 الحد الأدنى 

طویلة الأمد وعمیقة لنحو نصف المرضى في تجارب   حالات تعافي تم إحراز تقدم كبیر في تحقیق
العلاج. لا یزال توثیق عدم وجود مرض متبقي یختبئ في مكان ما یمثل تحدیاً. وبالتالي ، یلزم الصبر  

 والمتابعة الأطول. 

في المرضى الذین تبقى لدیھم مستویات منخفضة من المایلوما ، نتعلم كیفیة استئصال ھذه الخلایا بشكل  
إما مباشرة مع العلاج ضد خلایا الورم النقوي و / أو ضبط الاستجابة المناعیة المضادة للورم    -محتمل 

 النخاعي للتحكم أو القضاء على المرض المتبقي. 

في غضون ذلك ، یمكن تقدیم مجموعات جدیدة من العلاج لجمیع مرضى المایلوما یمكنھا تحقیق  
مد لعدد متزاید من المرضى. حتى المرضى الذین یعانون  استجابات عمیقة للغالبیة ومغفرات طویلة الأ

من مرض شدید الخطورة یمكنھم تحقیق نتائج أفضل إذا تم تحقیق مستوى الاستجابة "غیر المكتشف  
MRD ." 

الذي یتبعھ صندوق النقد الدولي یجلب مستوى من التفاؤل   Black Swanوالخبر السار ھو أن نھج 
 لجمیع المرضى. 


