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المرضى الذین تم تشخیصھم حدیثاً یسألون: ما ھو المایلوما؟ ماذا یمكنني أن أتوقع؟ ھل یمكن علاجھ؟ كم من الوقت سأعیش؟ بینما 

العلاجات المناعیة الجدیدة ،  ، على الرغم من أننا نشھد نتائج مشجعة للغایة مع العدید من  COVID -19نكافح للخروج من جائحة 
فقد حان الوقت لتقییم مستقبل مرضى المایلوما. المستقبل مشرق ، أكثر إشراقاً مما كان علیھ في الماضي. ولكن كیف یرُجح أن  

 یتطور العلاج ، ویمضي قدمًا؟ 
 

 تاریخ علاجات المایلوما 
 العلاج الكیمیائي 

دیم إلى العلاجات البیولوجیة المستھدفة الجدیدة ، والآن ، إلى التأثیر المحتمل للعلاجات  من العلاج الكیمیائي الق -لقد شاھدت الانتقال  
 المناعیة الجدیدة. 

مثل العوامل المؤلكلة (ملفالان / سیكلوفوسفامید) وأنثراسیكلین   -حتى أواخر التسعینیات ، كان العلاج الكیمیائي  
)Adriamycin  و (®vincalkaloids  (فینكریستین)-  ستخدمان لعلاج المایلوما. كانت الاستجابات العمیقة جدًا نادرة وكانت  ی

 ھناك مخاوف بشأن كل من الآثار الجانبیة العلاجیة النموذجیة وتطور سرطانات ثانیة إضافیة. 
 

IMiDs   ومثبطات البروتوزوم 
عینیات ومثبطات البروتوزوم بدءًا من  ) ، بدءًا من الثالیدوماید في أواخر التسIMiDsكان إدخال الأدویة المعدلة للمناعة ( 

VELCADE  (بورتیزومیب) خطوات رئیسیة إلى الأمام. فجأة ، كان من الممكن تحقیق استجابات أعمق بكثیر ، وكانت ®
 السمیات مختلفة جدًا ، على الرغم من أنھا لا تزال تمثل تحدیاً في كثیر من الأحیان مثل الاعتلال العصبي. 

 
عزز   -وخاصة باستخدام نظام جرعة منخفضة (مع جدول زمني مرة واحدة في الأسبوع)    -یروید دیكسامیثازون لقد تعلمنا أن الست 

 النتائج الإجمالیة وكان جید التحمل. 
 

 + Velcade (bortezomib) + REVLIMID® (lenalidomide)تعلمنا أیضًا أن مجموعات الأدویة الثلاثة مثل: 
dexamethasone (VRd  اني من ، الجیل الثiMiD / dexamethasone  والتولیفة الدوائیة من (bortezomib   و

thalidomide  وdexamethasone (VTd الذي یستخدم ثالیدوماید بدلاً من) (lenalolidomide  حقق نتائج جیدة بشكل (
سنوات إلى أكثر   4من   - یباً ملحوظ وأصبح المعاییر الجدیدة للرعایة ، مع تحسن متوسط البقاء على قید الحیاة بشكل مضاعف تقر

 ). ASCTسنوات ، خاصة إذا تم دمجھ مع زرع الخلایا الجذعیة الذاتیة ( 7من 
 

) أول علاج ینتج عنھ استجابات عمیقة ، كما لاحظ البروفیسور  ASCTكانت الجرعات العالیة من المیلفالان (المستخدمة كجزء من 
وار لندن في المملكة المتحدة خلال أواخر الثمانینیات وأوائل التسعینیات. كانت  تیموثي جون ماكلوین من مستشفى رویال مارسدن بج

 خیبة الأمل الكبیرة للبروفیسور ماكلوین ومرضاه ھي حدوث الانتكاسات ، والحاجة إلى علاجات جدیدة. 
 

لثانیة) قد حسن النتائج حقاً ، خاصة  بالإضافة إلى ذلك ، علمنا أن العلاج الوقائي (الذي كان مصدر قلق للملفالان بسبب السرطانات ا
(غالباً ما یستخدم جنباً إلى   Velcadeمع مخاطر أقل بكثیر للإصابة بالسرطان الثاني. یستخدم  Revlimidمع العلاج المستمر 

نخاع   ) أیضًا كنھج صیانة ، خاصةً للمرضى الذین یعانون من نتائج وراثیة خلویة عالیة الخطورة على عیناتRevlimidجنب مع 
) لتحسین مدة الھدأة في  Flourescent in Situ Hybridization (FiSHالعظام من خلال التشوھات الموجودة في اختبار 

 إعداد الصیانة. یمكن أیضًا استخدام مثبطات البروتوزوم الأخرى بھذه الطریقة. 
 

 إدخال علاجات مناعیة جدیدة 
). بعد تحقیق  CD-38 daratumumab (Daraضاد أحادي النسیلة المضاد لـ بدأ إدخال العلاجات المناعیة باختبار الجسم الم

بما في ذلك   - بسرعة في جمیع حالات العلاج  Daraنتائج ملحوظة في مرضى المایلوما المنكسرة / المقاومة للعلاج ، تم تقییم 
 كجزء من العلاج الأول. 

 
 
 



 أربعة أنظمة دوائیة 
أو أنظمة أخرى. أظھرت النتائج فوائد واضحة مع   VTdأو  VRdمع أنظمة  daraة المضافة لـ كانت الخطوة التالیة ھي تقییم القیم

  Dara VRdالمجموعات المكونة من أربعة وكلاء ، وتنتظر نتائج التجارب العشوائیة لتحدید ما إذا كان من الممكن إنشاء نظامي 
 كمعاییر جدیدة للرعایة.  Dara VTdو 
 

الملحوظ بالنسبة للمرضى الذین تم تشخیصھم حدیثاً ھو أن الغالبیة العظمى من المرضى یستجیبون جیدًا لھذه الأنظمة  الخبر السار 
) فترات مغفرة أولى طویلة في المتوسط في نطاق  VTdو  D-Rdالجدیدة ویمكن أن یتوقعوا (مع توقع نتائج طویلة المدى باستخدام 

 سنوات أو ربما أكبر.  7-10
 

التي تم    Black Swan Research Initiative® (BSRIالمھم ملاحظة النتائج البارزة في تجربتین من تجارب علاج (من 
  KYPROLIS (carfilzomib) +  Revlimid (lenalidomideفیھا استخدام ( 

 ) Velcadeبدلاً من  Kyprolis، باستخدام  KRdدیكسامیثازون ( +
 ) KRd + ASCT (CESAR Trialوكذلك ) Dara (ASCENT Trialبالإضافة إلى 

 HRحقق نتائج ممتازة في المرضى الذین یعانون من الورم النقوي المتعدد المحترق عالي الخطورة ( 
SMM ) من سلبیة 70-60) بما في ذلك المستویات العالیة (أو أفضل ٪MRD  عند مستوى)6إلى  10 

 ناقص: صفر من أصل ملیون خلیة نخاع عظام محسوبة) . 
 

خطوات مھمة في البحث المستمر لتحقیق الشفاء لمرضى المایلوما. من الواضح أننا على وشك تحقیق   ھذه
ھذا الھدف النبیل من خلال ھذه الأسالیب المركزة المكثفة. من الواضح أن المواد السمیة والتكالیف التي 

 یتكبدھا استخدام عدد متزاید من الأدویة من أسباب القلق. 
 
 

 لعلاجات المناعیة الجدیدةالدور القادم ل
(مستضد على سطح خلایا المایلوما) ، توجد مستضدات مھمة أخرى موجودة ویتم   CD  38بالإضافة إلى 

). BCMAالتعبیر عنھا بقوة بشكل انتقائي على خلایا المایلوما ، بما في ذلك مستضد نضج الخلایا البائیة (
ا ، بما في ذلك الأدویة المُقترنة للأجسام المضادة  أنھا فعالة جدً  BCMAأثبتت العلاجات الموجھة ضد 

) الخلایا التائیة (حیث یتم تصمیم الخلایا التائیة CAR(بیلانتاماب) ؛ مستقبلات المستضد الكیمیري (
على الورم النخاعي) والأجسام المضادة أحادیة النسیلة ثنائیة النوعیة   BCMAالمناعیة للمریض لاستھداف  

 على الخلایا التائیة للمریض لتعزیز الھجوم ضد الورم النقوي. CD 3 مع BCMAالتي تربط 
 

كانت النتائج المبكرة في مرضى الورم النقوي المقاوم / الانتكاس إیجابیة للغایة خاصة بالنسبة لخلایا  
CAR T   مع الاستجابة العمیقة جدًا التي 90إلى أكثر من  70ذات معدلات الاستجابة الإجمالیة في نطاق ٪

) مشجعة بشكل خاص مع معدل استجابة CARTITUDE-1 (CAR Tتم تحقیقھا. كانت نتائج تجربة 
 ٪. 98إجمالي في عامین بنسبة 

 
 استخدام العلاجات المناعیة في المرض المبكر

كرًا أو حتى حدیثاً.  تتمثل الخطوة الطبیعیة التالیة في تقییم ھذه العلاجات الواعدة جدًا لدى المرضى في الأماكن التي تم تشخیصھا مب 
 . كما ھو الحال دائمًا ، ھناك توازن بین الفوائد عالیة المستوى المتوقعة والسمیات المحتملة أو الآثار الجانبیة قصیرة أو طویلة المدى

 
سنة دائمة. ومع  من تاریخ علاجات المایلوما ، كان لھذه المقایضات التأثیر الأكبر على ما إذا كان النھج الجدید سیؤدي إلى نتائج مح

 ذلك ، ھناك توقع كبیر بأن العلاجات المناعیة الجدیدة سیكون لھا تأثیر كبیر وربما تغیر علاج المایلوما. 
 



،   HR SMMالمذكورة أعلاه ، في علاج المرضى الذین یعانون من  ASCENTو  CESARاستنادًا إلى نتائج أنظمة التجارب 
وغیره من العلاجات المناعیة الأحدث في ھذا الإعداد ، وكذلك في المرضى الذین تم   CAR Tمن المعقول جدًا توقع تأثیر مھم مع  
 ). NDMMتشخیصھم حدیثاً المایلوما المتعددة ( 

 
مع أو بدون علاجات أخرى. ھل سیقربنا ھذا من   CAR Tمن الجذاب بشكل خاص النظر في تأثیر حقنة واحدة من خلایا 

السلبي الذي قد یترجم إلى القضاء على الورم النقوي أو العلاج على المدى   MRDالمستمرة على مستوى  الاستجابات العمیقة 
لمرضى المایلوما الذین تم تشخیصھم حدیثاً  CAR Tالطویل؟ من السابق لأوانھ معرفة ذلك ، إلا أن التجارب التي تستخدم الخلایا 

 التخطیط للعدید من التجارب الأخرى.  (بنتائج واعدة جدًا) جاریة بالفعل في الصین ویتم
 

 خلاصة القول 
من المحتمل أن یأخذ علاج المایلوما قفزة كبیرة إلى الأمام مع إدخال علاجات مناعیة جدیدة في المرضى الذین یعانون من أمراض  

الأخرى یمكن أن ینتج فائدة  المھندسة أو الاستخدام المستمر للعلاجات المناعیة  CAR Tسابقة. إذا كان التسریب الفردي لخلایا 
على الأرجح ، دون الحاجة إلى علاج صیانة إضافي أو    -دائمة ، فسیكون ھذا حقاً قفزة نوعیة إلى الأمام في إنتاج تقلیص دائم  

ا بترقب  عامًا إنجازًا رائعاً ننتظره جمیعً  50مستمر. یمكن أن یكون التطور من إدخال العلاجات الكیمیائیة التقلیدیة منذ أكثر من 
 بشغف. 

 ھذه بالتأكید أخبار جیدة خلال ھذه الأوقات الصعبة. 
 


