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GIRiS

Gelismis ve gelismekte olan iilkelerde yagh nitfus giderek artmaktadir. Yaglanmayla beraber
birgok hastalikla beraber kanser prevalansi da artmaktadir. Kanserli yagh bir hastada
beraberinde bulunan diger hastaliklar (komorbidite) genel sag kalim tizerine olumsuz etki

gosterebilecegi gibi tedavi komplikasyonlarinin da artmasina neden olabilir.

Kanser tanist konmus olan yagh bir hastada komorbiditenin dikkatli ve uygun bir yéntemle
degerlendirilmesiyle kiir, yagsam kalitesinin artig1, niikstin nlenmesi, komplikasyonlarin en
aza indirilmesi ve mevcut hastalik belirtilerinin iyilegtirilmesi gibi konularda klinisyenin en

dogru karar1 vermesi saglanabilir.

Gilniimiizde yaygin olarak kabul gérmiis standart komorbidite 6l¢tim ve degerlendirme
yontemlerinin olmayist, prospektif calismalara yagli hastalarin katilmayisinin en 6nemli
sebebi sayilmaktadir. Sonug olarak onkolojik galigmalarin ¢ogunda “dahil edilmeme”
kriterleri iginde salt kronolojik yasin olmasi yagh populasyonda kanser tedavisinin etkinligi ve
sonuglan hakkinda yeterli veri sahibi olamamamiz ile sonuglanmigtir. Oysa ki kanser
klinisyenleri giderek daha fazla yagh ve komorbiditesi olan hasta tedavi edeceklerdir. Bu da
tany, tedavi ve prognostik galismalarda yag-komorbidite ve kanserin biitiinlestirildigi

arastirmalara olan gereksinimi ortaya koymaktadir.

Bu ¢alismada 50 yag ve tizeri kanserli hastalarda gerek komorbidite orani gerekse de
komorbiditenin hastalarin tedavi alabilme; diger bir deyisle tedavi kompliyansi {izerine olan

etkileri incelendi.

Calismanin ikinci kisminda aym hasta grubunda tant sonrasinda herhangi bir onkolojik tedavi
yapilmadan &nce yorgunluk (fatigue) Slgtimleri yapilarak 50 yas ve iizeri kanserli hastalarda
yorgunluk prevalans: ve iligkin faktorler arastiriidi. Yorgunlugun da komorbidite gibi
hastalarin tedaviyi alabilmeleriyle olan iligkisi incelendi. Yorgunluk kanserli bir hastada en
sik karsilagtlan gikayet ve yagam kalitesinin en 8nemli bilegeni olmas1 nedeniyle tizerinde

durulmas: geteken bir konudur.



Komorbideteye benzer olarak yorgunlugun da yaygin kabul g6rmiis standart bir Slgiim
metodunun olmamas ve gerek hekim gerekse hasta tarafindan dogal bir belirti gibi
algilanmasi nedeniyle kanserli hastamin sag kaltm1 , tedavi kompliyansi ve yagam kalitesiyle
stk ilgkileri olan bu fenomen onkolojide simdiye kadar ﬁzerindeb en az aragtirma yapilan bir
alan olarak kalmigtir. Bu konuyla ilgili olarak literatiirde 1992 &ncesine ait hemen hig

aragtirma yazis1 bulunmamaktadir. Bulunacak olan birkag referans da hemgirelik

caligmalarina aittit.



GENEL BiLGILER

I-KANSER VE KOMORBIDITE

Yashlarda kanser yiikii: Kanser, insidensi yagsla artan bir hastaliktir.Geligmis iilkelerde tiim
kanserli hastalarin % 58’1 niifusun yagh segmentinde yer alir. Kansere bagh 6liimlerin ise

% 67°si yaghlarda meydana gelir'. Hatta kanser yiikiiniin yashlarda artist bazi kanser
tiplerinde gok belirginlesir. Amerikan istatistiklerine gére akciger, kolorektal, mide, mesane
ve pankreas gibi majér tiimérlerin iigte ikisi ile dértte ti¢li populasyonun bu diliminde
goriiliirken; men;e ve prostat kanseri insidans: ve mortalitesi de 65 yas ve iizerinde belirgin
bir artig gfistennektedirz. Niitfusun yagh kesimi giderek ¢ogaldig1 i¢in bu oranlar bir sonraki
dekatta daha da artacaktir. Ortalama yagam beklentisi, 65 yag ve tizeri erkeklerde yaklasik 13
yil, kadinlarda 19 yildir. Bu siirelerin istatistiksel olarak erkeklerde 11 yili, kadinlarda ise 16
yilt problemsiz gegecektir. 80 yagina ulagmig bir insanin ise hala 7 y1llik bir yasam beklentisi
vardir’,

Yasla artan komorbidite yiikii: Ote yandan yaslanmayla beraber yasla iligkili diger saglik
problemleri de hizla artmaktadir.Yeni tan1 konmus kanserli hastalar yagamlarinin ilerki
yillarinda diabet, kronik obstriiktif akciger hastaliklan, hipertansif ve aterosklerotik kalp
hastaliklari, romatizmal hastaliklar gibi gesitli hastahklarla karsilagacaklardir. Dolayisiyla
onkologlar giderek daha ¢ok komorbiditesi olan kanserli yash hastay: tedavi edeceklerdir®.
Ancak simdiye kadar yash veya geng olsun kanserli bir hastada kanserin diginda da bagka
hastaliklar olabilecegi gergegi hekimin gok ilgisini gekmemigtir. Kansere etrafli ve detayl
yaklagim onun kronik bir hastalik oldugunu ve yaglanmayla artan insidensinin de beraberinde

diger kronik hastaliklarin insidensinde bir artis1 getirdigi bilincine varilmasiyla milmkiindiir’,



Komorbidite kanserli hastalarda sag kalimi olumsuz yénde etkilerken tedavi
komplikasyonlarini da artirmaktadit®. Bu baglamda giindeme gelen “geriatrik onkoloji”
kavramindan gergekte kastedilen onkolojik ‘“karar-verme (decision-making)”
mekanizmalarim etkilyecek sekilde bir hasta populasyonunda diger saglik problemlerinin
birlikte bulunmasi durumudur; yoksa salt belirli bir yagla sinirlandirilmis bir hasta grubu
kastedilmemektedir’. Siklikla komorbiditesiyle karsimiza gelecek olan yagh bir hastada
kanserin yanisira bulunan hastaliklarin hastamin tamsal ve tedaviye yénelik girigimlerini ne
6lgiide etkileyebilecegini 6nceden kestirebilmek gok giigtiir’. Komorbidite yiikii dzellikle 65
yag ve lizerinde belirgin artig g8sterir. 65 yag ve tizeri bes insanin d6rdiinde bir veya daha
fazla kronik hastalik vardit’. Bu kronik hastaliklarin yanisira yaslilarda “geriatrik
sendromlar” olarak adlandirabilecegimiz bazi problemler de sik¢a goriilmektedir. Asint
fiziksel zayiflik, idrar inkontinansi, malnutrisyon, depresyon ve denge kusurlan gibi bu
sorunlar l;astanm kendi bagina yemek yemesini, yikanmastni, tuvalet ihtiyacim gérmesini,
giyinmesini, hareket edebilmesini ve bir yere gidebilmesini(transport) olumsuz etkileyerek
fonksiyonel durmunu da bozmaktadir.Bu durum komorbidite degerlendirmesinde ve
slgimtinde giderek artacak olan ilave metotlara gereksinimi de beraberinde getirmektedir'®.
Sonug olatak bu geriatrik sendromlar da komorbiditenin yaninda ve tesinde kanser tan1 ve
tedavisinde hekimin karar verme siirecinde etkili olacaktir.
20. yiizyihin ikinci yarisindan itibaren beklenmedik bir epidemiyolojik olgu héline gelen ve tip
pratiginde 6nemli etkileti hissedilen yaslanmanin tibbi boyutlan tablo-1’de bzetlenmistir''.
Tablodan da goriilebilecegi gibi geleneksel tip pratiginde 6nemli degisikliklerin gerektigi
geriatrik grupta baglica sorunsallar sunlardir:

e Sosyal ve emosyonel akomodasyon: Yash kanserli bir hastay etkin olarak tedavi

edebilmek icin nakil(transportasyon), beslenme, egzetsiz ve evde destek Ggelerinin

yeterli olmasi sarttir



¢ Klinik paradigmalarin degistirilmesi: Komorbidite ve fonksiyonel bagimlilik
hastaligin prezantasyonunu ve tedavinin etkinligini degistirir

¢ Multidispliner yaklagim: Yaglanma gokboyutlu bir olgu oldugu i¢in sosyal hizmet
uzmani, beslenme uzmani, psikiyatr gibi diger profesyonellerle igbirligi sarttir

e Tarama ve korunmanin 6nemi vurgulanmahdir

Tablo-1. Yashih@in tibbi sorunsallan

Klinik problem Yapilmas: gerekenler

Yasmn tanimi Klinik ve laboratuvar degerlendirme
Yaglanmanin zaman iginde degisen
dinamiklerinin irdelenmesi

Kronik hastaliklarin Tedavinin amaci: Kiir vs palyasyon

artan insidensi Tedavinin risk / yarar orant
Komorbiditenin degerlendirilmesi
Maliyet analizi

Fonksiyonel bagimhligin Evde bakimin etkinlegtirilmesi

artan insidensi Sosyal destegin saglanmast

Korunma ‘ Hastaliklardan, sakatliklardan korunma

Onkoloji pratiginde komorbidite: Onkoloji pratiginde komorbidite ile ilgili galismalar
baglica meme, kolorektal ve bag-boyun kanserlerine sinirli kalmigtir. Kolon ve meme
kanserinde komorbidite ¢alismalan genellikle adjuvan tedavi uygulayip uygulamama {izerine
komorbiditenin etkisini incelemek seklinde olmugtur; ¢iinkii bu hastalar 6zellikle de kolon
kanserliler gogunlukla populasyonun yaglt segmentinde yer alirlar ve hastaliklarinin belitli
evrelerinde, 6rmegin lenf nodu negatif olan evre II hastalarda adjuvan tedavinin mutlak yaran
oldukga diigiiktiir ve bu hastalardan komorbiditesi olanlara adjuvan kemoterapi verirken bu
ajanlarin toksik etkilerine maruz birakmak rasyonel goriinmemektedir.'>!?, Dolayisiyla
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komorbiditenin varlit ve derecesi yeterince irdelenmelidir. Bag-boyun kanserlerinde yapilan
¢aligmalann baghca odak noktasi ise komorbiditenin sag kalim ve toksisite tizerindeki etkileri
olmustur”.
Komorbiditenin dlgitmii: Oncelikle belirtilmeli ki komorbiditenin bugiin iin standart bir
Slgtim metodu yoktur. Halbuki komorbiditenin giivenilir ve kolay uygulanabilir bir §lgiim
metodunun olmasi, klinik galigmalarda bugiine dek bir diglanma kriteri olan komorbiditeli
kanserli hastalarin uygun sekilde stratifiye edilip ¢aligmalara alinmasi yolunu agip, bu
hastalarda kanser tanisi, tedavinin etkinligi, tedavi komplikasyonlari, yasam kalitesi ve
maliyet-etkinlizi gibi belirsizliklerle dolu konulara agiklik getirilebilir'.
Giiniimiizde en ¢ok kullamilan komorbidite $l¢iim testleri sunlardir:

o Charison Comorbidity Index (Charlson)'®

o The Cumulative Illness Rating Scale ( CIRS)"”

o The Index of Coexistent Disease (ICED)'®

o The Kaplan-Feinstein index'®
Tiim bu metotlarin hepsi kolay uygulanabilir ve bir hasta igin hekimin maksimum 10
dakikastm alir. Testi yapanlar arasinda (inter rater) ve yeniden test yapilmas: durumunda
( test-retest) giivenilirlik oranlan oldukga yiiksektir’.Simdiye dek en gok veri bu dért metotla
yapilan galismalardan toplanmugtir. Klinik onkolojik ¢aligmalarda komorbidite 6l¢timiinde
etkin olarak kullanilan bu metotlar ileride prospektif galigmalara da veri tabam olabilecek
metotlardir, Simdiye dek en iyi karakterize edilenleri Charlsoxll ve CIRS olmustur.
Fonksiyonel statusun aksine ¢ok boyutlu bir degigken olan komorbiditenin 6l¢timil
epidemiyolojik galigmalar (tiimér kaytlarr), kronik hastaliklarin klinik ¢alismalar ( kooperatif
onkolojik ¢aligmalar) ve akut bakim sartlar1 (yogun bakim niteleri) gibi ¢esitli alanlarda
kullaniimaktadr.



Charlson: En sik kullanilan metottur. Bir dahili tip bilimleri klinigine yatan hastalardaki bir
yillik mortalite oraninin hesaplanmasi esasina dayanir. G6receli 6liim riskinin (relative risk,
RR) 1,2’den biiyiik oldugu herhangi bir komorbidite Charlson skalasi iginde yer almigtir.
Skalada 1-6 arast puan verilmig 19 hastalik yet alir.Omegin 1,2<RR < 1,5 olan bir komorbid
duruma 1 puan verilmigken; RR’i 6’nin iizerinde olan veya iki komorbid duruma 6 puan
verilmistir. Retrospektif ve prospektif olarak birgok galigmada test edilip dogrulanmas olan
Charlson skalas1 ile meme kanserinden vertebra cerrahisine dek bir gok durumda birkag hafta
ila 10 yillik periyotlar boyunca 8liim riskini dogru tayin edebilme olanag vardir'62%2!,
Ornegin meme kanserinde bir kohort galigmada, 10 yillik mortalite end-point olarak
alindiginda 50 yasindan baglamak suretiyle her bir dekatin 1 ekstra puana karsilik geldigi
gOsterilmisgtir.

Charlsor; metotunun ayrica postoperatif komplikasyonlar, hastanede kalis siiresi ve bakim
evine gikarilmasi gibi parametrelerle de korele oldugu gosterilmigtir®®. Ayrica kanserli yash

hastalarda 6zellikle progresyonsuz sag kalimla da (PFS) korele oldugu dogrulanmigtir®,

CIRS: 1lk olarak 1968’de Linn ve arkadaglarinca tanimlanan CIRS metodunun prensibi
komorbiditeleri tutulan organ sistemlerine gére siniflayip, toksisite derecelendirmesinde
oldugu gibi 0-4 aras1 puanlamak esasina dayanmaktadir. Daha sonra Miller gibi diger
aragtirmacilar bu skalay1 en son sekliyle 14 hastalik grubuna ayirip modidfiye ettiler ve bugiin
geriatrik onkolojide kullanilan CIRS-G gibi yeni skalalar olusturdular.Charlson skalasiyla
kargilagtirilabilir bir prognostik performansi olan CIRS’in de, yash kanserli hastalarda
szellikle PFS ile korele oldugu dogrulanmistir’2, Uygulamast Charlson’dan biraz daha zor olan

bu'skalanin da inter-rater ve test-retest giivenilirligi Charlson gibi yliksektir.



IC’ED: 1987°de Greenfield tarafindan tanimlanan bu skalanin fiziksel ve fonksiyonel olmak
iizere iki alt skalas1 mevcuttur. Fizksel alt skala 14 hastalik grubunu CIRS deki gibi 0-4 arasi
puanlarken fonksiyonel alt skala 12 fonksiyonel bozuklugu 0-2 arasinda
derecelendirmektedir. Kanserli hastalarda ICED ile komorbidite ve tedavi paternleri

arasindaki korelasyon incelenmis ve meme ve prostat kanserinin tedavi yogunlugu ile

komorbiditenin korele oldugu gdsterilmigtir'®2>%,

Kaplan-Feinstein indeksi: Bu iki arastirici tarafindan 1974°de gelistirilen skala hastanin
uzun dénemde sagkalimini bozmasi beklenebilen durumlarin bir listesini igerir.12 kategoride
incelenen bu hastaliklar 0-3 aras1 derecelendirilirler. Komorbiditelerin say1 ve dereceleri daha
sonra toplanarak genel bir puan verilir. indeksin meme ve prostat kanseri gibi birkag
durumda mortaliteyle korele oldugu gésterilmistir '®*> . Ayrica prostat ve bag-boyun

kanserlerinde kanserin akibetiyle ilgili olarak prediktif bir skor olarak ta kullanilmigtir>?,

Bu dért metot bugiine dek iizerinde en gok calisilan ve herbiri ile yayimlanmis en az 6-7
¢aligmanin oldugu metotlardir. Ancak komorbiditenin nispeten geng bir aragtirma sahasi
oldugu gdzoniine alinirsa bu indekslerin bu yolda son durak olamayacag: ve daha gok

ilerlemeye gereksinimin oldugu agikardir.



II-KANSER VE YORGUNLUK (FATIGUE)

Yorgunluk kanserli hastalarda en sik gériilen ve en rahatsiz edici semptomdur. En sik aktif
olarak tedavi gormekte olan hastalarda olmak iizere heniiz onkolojik tedavi almamus ileri
evre kanserli hastalarda da goriilebilen ve genel olarak % 14-96’sinda kargilasilabilen bir
olgudur”’. Buna ragmen hakkinda gok az bilgimiz olan bir konudur. Alita yatan hastaligmn ilk
belirtisi olabilecegi gibi daha sonra yapilacak olan cerrahi, radioterapi ve kemoterapilerden
sonra da ortaya ¢ikabilir veya bu tedavilerle daha da artabilir®®, Aistars’in?® ¢ok boyutlu bir
sorun oldugundan tanimlamanin zor oldugunu ve her duruma uygulanabilecek genel bir
tamimin olmadigin belirttigi yorgunlugu hastalar halsizlik, bitkinlik, agirlik hissi, gabuk
yorulma, yavaglama ve tiikenmislik gibi terimlerle tammlarken hekimler de enerji kayb,
giigsiizliik, asteni', kuvvet kaybi gibi terimlerle tanimlamaktadirlar.

Yorgunluk hastaliklarin evrensel bir semptomudur, sikhikla da viicuttaki bir anormalligin ilk
belirtisidilz. Hastalar yorgunlugu hastaliklarinin dogal bir pargasi gibi gérdiikleri i¢in
sorulmazsa ¢ogu kez ifade bile etmezler. Oysa ki yorgunluk hastalarin yasamindaki en
6nemli konudur. Yorgunluk hastanin iyilik hissini yok ettigi gibi giinliik performansini,
aktivitelerini, meslek yagsamini, ailesi ve arkadaglariyla olan iligkilerini, cinsel yagamini ve
tedaviye olan dayamkliligin1 son derce olumsuz etkileyebilmektedir. Biiyiik bir arastirmada
yorgunluk nedeniyle kanserli hastalarin % 28’inin islerini tamamen birakmak zorunda
kaldiklan goriilmiistiir’®. Yorgunluk kisinin duygu durumunu (mood) bozarak tedaviye
uyumunu olumsuz etkileyebilir. Ayrica agri, depresyon, anksiyete, anoreksia ve tagikardi gibi
bagka semptomlarla da birlikte olabilir*'. Kanserli hastanin yagammdaki en 6nemli stres
yaratici ve semptom olmasinin yam sira kanserin de siirekli bir hatirlaticis1 olmasi nedeniyle
de iizerine gidilmesi gereken bir olgu olan yorgunlugun standart bir degerlendirme yéntemi ve

tedavisi yoktur. Yorgunlugun mekanizmalarinin tam olarak anlagilabilmesi ancak etkin



girisimler yapilabilmesini olanakh kilabilir; aksi halde yorgunlugun son asamasi tam bir

tiikenmislik ve total enerji kaybidir®.

Yorgunlugun patogenezi: Cokboyutlu ve gok nedenli bir olgu olan yorgunlugun
mekanizmalar igin ilk belirtilmesi gereken kageksiye yol agan metabolik anormalliklerin
yorgunluga da neden olacag gergegidir. Ayrica ilerlemis bir kanserde dzellikle tip-2 kas
lifleri igeren tlimérsiiz kas dokusu asir1 laktat direterek yorgunluk nedeni olabilir. Fakat gekil-
1’de gésterilen yorgunluk mekanizmalarindan da anlasilacagi gibi belirgin kas ve agirhk

kayb1 olmadan da yorgunluk olabilir®,

Kaseksi

Otonomik yetersizlik —_ 4_’____‘___,,_.Kemo- /radyoterapi
Agn/ ilag yan etkisi > < Anemi
Psikolojik stresler _____—— 44— jnfeksiyon

Sitokinler / <\'i'mmobilizasyon /

Kas anormallikleri

Metabolik problemler

Sekil-1. Yorgunluk mekanizmalari

Immobilizasyon hastada kondisyon kayb1 yoluyla yorgunluga neden olurken, bazi kanserli
hastalarda goriilen kas anormallikleri kasin karbonhidrat kullanimini bozarak yorgunluk
yaratabilir.

Diger bir neden olan kemoterapinin vakalann % 75-100’tinde yorgunluga neden oldugu

goriilmektedir. Hastalarin % 45’inde kemoterapiden bir hafta; %33 {inde ise iki hafta
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sonrasina dek yorgunluk sitirmektedir. Hatta bu etki tedavi tamamlandiktan aylar, yillar
sonrasina dek dahi siirebilmektedir. Kemoterapi veya radyoterapinin yorgunluk yapici etkisi
baslica olugan anemi veya hiicre yikim {iriinlerine baghdir. Bioterapitik ajanlar da
(interferonlat, interlokinler, tiimér nekroz faktérleri ve koloni uyaric faktérler) yorgunluk
etiyolojisinde 6nemli bir yer tuttarlar. Bunlar viicudun gesitli sitokinlere maruz kalmasina yol
acarak flu-like sendromuna neden olmak suretiyle yorgunluga neden olabilir. Bioterapéotik
ajanlar ayrica mental yorgunluk ve biligsel (kognitif) defisitlere de neden olabilirler.
Radyoterapi hernekadar lokalize bir tedavi yontemi ise de 6zellikle abdominal radyoterapi ile
yorgunluk insidensinde belirgin bir artis goriilmektedir. Burada da tedavi tamamlandiktan
aylar sonra dahi yorgunlugu devam ettigi goriilmiistiir. Radyoterapinin ayrica hasarlanmig
epitel hilcrelerinin rejenerasyonu igin enerji gereksinimi dogurup yorgunluga neden oldugu da
iddia edilmektedir™.

Kemoter;xpﬁtikler disinda kullamlan ilaglar da 6nemli bir yorgunluk nedeni olabilir. Omegin
kullanilan opioid analjezikler, anksiyolitikler, antidepresanlar, néroleptikler, beta blokerler,
benzodiazepinler ve antihistaminikler baglica sedasyon yaparak yorgunluga yol agabilir.
Otonomik disfonksiyon ilerlemig bir kanserin stk gériilen bir komplikasyonudur. Ozellikle
ciddi postural hipotansiyonu olanlarda siiphelenilmelidir*.

Anemi ise ya hastaliin kendisine ya da uygulanan tedaviye bagl olarak gelisir ve yasam
kalitesini gok olumsuz etkileyebilir. Aneminin tedavisiyle de yorgunluk diizelebilmektedir®.
Kanser disinda yorgunlugun %75’inden psikolojik faktérler sorumluyken kanserde bu oran
% 15-25 arasindadir. ilgi azalmasi, konsantrasyon gligliigii, letarji ve timitsizlik hissi
sefnptom olarak yorgunlukla karsimiza gelebilir. Kanser tams1 konmasimdan sonra olusan
anksiyete ve korku fiziksel, psikososyal ve ekonomik iyilik halinin bozulmasina yol agarak
yorgunluk seklinde kendisini gésterebilir. Uyku paterninde bozulma ve insomnia da kanserli

hastalarda goriilen ve yorgunluk nedeni olabilen dnemli bir psikolojik faktsrdiir’®. Ote yandan
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depresyon ve anksiyetenin tedavisinde kullanilan ilaglarin nemli bir yan etkisi de
yorgunluktur.
Yorgunlugun Olgiimii: Subjektif bir duygu olan yorgunlugun degerlendirilmesinde altin
standart bir yéntem yoktur. Ideal olan1 bu degerlendirmeyi hastanin kendi sozleri ile
kendisinin yapmasidir’’. Bir viziiel analog veya sayisal skala (agrimin ve analjeziklere
verdigi cevabin monitorizasyonunda kullanilana benzer) kullanilarak yorgunluk
degerlendirmesi oldukga dogru olarak yapilabilir. Bunun diginda daha komplike olan tek ve
¢ok boyutlu yorgunluk skalalar1 de vardir; ancak yorgunluk degerlendirmesi yapilirken dikkat
edilecek en 6nemli nokta testin veya skalanin kisa, spesifik ve kolay anlagilir olmasidir.
Komplike testlere 6rek olarak Piper’in yorgunluk skalas: ( PFS), the Edmonton Functional
Assesment Tool (EFAT), the Brief Fatigue Inventory, the Functional Assesment of Cancer
Therapy-fatigue ( FACT-F) say1labilir*®.
Yorgunl;lgun tedavisi: Yorgunlugun tedavisi ile ilgili bilinenlerin ¢ogu saglikl kigilerde
veya kas yorgunlugu olan hastalarda yapilan galigmalara dayanmaktadir. Kanserde
yorgunlugun mekanizmalarini bilmeksizin yapilacak girisimler semptoma yonelik ve
emosyonel destek saglamaktan Steye gegemeyecektir. Sekil-2’de de gosterildigi gibi bazi
tedavi tavsiyeleri 6ne siiriilmiigtiir ancak bunlar bilimsel bir degerlendirmeden ziyade teorik
ve anektodal yaklasimlardan ibarettir.
Algoritmada belirtilen agamalarla ilgili olarak yorgunlugun tedavisinde hastamin yagam
stilinini degistirmesi yoniinde nonfarmakolojik bir takim tavsiyelerde de bulunulabilir.

o Yatak istirahati ve aktivite arasinda denge kurma

0 Normal uyku ve uyaniklik sikluslarim diizenleme

0 Enerjik oldugu zamanlar 6nemli aktiviteleri yerine getirme

o Onemsiz aktiviteleri elimine etmek/ aerobik egzersizler/fizik tedavi

a Psikoterapi, destek gruplari, ruhsal damigma ve stres tedavisi
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Sonug olarak gogu onkologun inancinin aksine kanserli bir hastanin hayatim agridan daha
¢ok olumsuz etkileyen yorgunlukla miicadele i¢in 6ncelikle bu semptomu genelde ifade
etmeyen hastalan sikayetlerini dile getirmeye zorlamak ve kolay ve anlagilir skalalarla ortaya

koymak daha sonrada algoritmada gosterilen basamaklara gore hastay: tedavi etmeye

Dexamethasone: 0,75-4 mg , her sabah
Prednisone: 10-30mg , her sabah

Megestrol acetate: 400mg/giin
Medroxyprogesterone acetate(MPA): 750mg /giin
Pemoline: 18,75-75mg , qd veya bid (gignenebilir)
Eritropoietin

Yeterli analjezik

¢aligmak esas olmalidur.
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MATERYAL VE METOD

Hastalar

Bu caligmaya Agustos 2000 Nisan 2001 tarihleri arasinda istanbul Universitesi Onkoloji
Enstitiisiine bagvuran 50 yas ve {izeri 115 ¢esitli kanserli hasta alinmigtir. Hastalarin
demografik 6zellikleri tablo-2’de gosterilmigtir. Hastalarin tiimii daha 6nce higbir onkolojik
tedavi almamgti.

Tablo-2. Hastalann demografik zellikleri

n
Cinsiyet
Erkek 50
Kadin 65
Yas
Medyan 64 (50-82)
Kanser tipi
Akciger 20
Kolorektal 20
Meme 17
Lenfoma 17
Over 11
Prostat 5
Ozefagus 4
Sarkom 4
Mide 4
Bobrek hiicreli kanser 3
Mesane 2
Digerleri 8
Toplam 115
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Metod
Komorbidite degerlendirmesi igin Charlson komorbidite skalas1 kullanildi.Bu skalada yer
alan komorbid durumlar ve sorgulamalar asagidaki gibi yapildi:

1. Miyokard infarktiisii: Medikal olarak dékiimante edilmis olanlar

2. Konjestif kalp yetmezligi: Semptomatik, radyolojik ve fizik muayene ile dékiimante
edilmig veya tedavi altinda olanlar

3. Periferal vaskiiler hastalik: Intermittan klodikasyosu olanlar, periferal arteriyel by-
pass yapilanlar, gangren ve akut arter tikanmasi anamnezi olanlar ile 6cm > tedavisiz
anevrizmast olanlar

4. Serebrovaskiiler hastalik: Hemipleji gelisenler veya hemipleji olmaksizin gegici
iskemik atak veya serebrovaskiiler hadise atlatip sekel kalmayanlar

5. Demans: Kronik kognitif bozuklugu olanlar

6. Bag doku hastalig1: SLE, orta veya ciddi romatoid artrit, dermato / polimiyozit, mikst
bag doku hastalig1, polimiyaljia, ciddi osteoartroz

7. Ulseratif hastalik: Tedavi gerektirmis, radyolojik veya endoskopik dékiimante iilserler

8. Diabetes mellitus: Antidiabetik tedavi alan ug organ hasan gelismis veya
komplikasyonsuz diabet

9. Orta derecede(kreatinin > 3mg/dl) veya ciddi(dializ gerektiren, transplantasyon
yapilmig veya iiremik semptomlar olanlar) bébrek yetersizligi olanlar

10. Orta derecede veya ciddi karaciger yetersizligi olanlar(siroz * portal hipertansiyon)

11. Ikinci solid tiimérii olanlar: nonmelanomatéz deri kanserleri ve in-situ serviks
kanserleri harig olmak {izere nonmetastatik veya metastatik ikinci solid tiimérliiler

12. Losemiler: Akut ve kronik 16semiler ve polisitemia verasi olanlar

13. Lenfoma grubu: Hodgkin, Non-Hodgkin, Waldenstrém ve multiple myeloma
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14. Kronik akciger hastaligi: Kronik hastaliga bagli semptomatik dispnesi ve efor
kapasiteleri diigiik olanlar(astimda dahil)

15. Depresyon: Hamilton depresyon skalasi denen poliklinik gartlarinda uygulanan ve 9.
soruluk modifiye geklinin kullanildig: oldukga sensitif bir skala ile toplam skora gore
agir gruba girenler(major depresyon)

Charlson komorbidite skalasinin testi yapanlar arasinda (inter-rater reliability) ve yeniden
test giivenilirligi(test-retest reliability) oranlan sirasiyla 0,159-0,945 ve 0,86-0,92 gibi yiiksek

degerlere sahiptir.

Yorgunluk degerlendirmesi ise her hastaya aym anda:
1. Gorsel(Viziiel )analog
2. Sozel (Verbal) analoglar kullanarak yapilmigtir.
Gorsel ;nalogta hastaya asagidaki gibi diiz bir ¢izgi lizerinde yorgunluguna karsilik gelen

noktay1 isaretlemesi sGylenerek yapildi:

« >
Hi¢ yorgun Agin1 derecede
degilim yorgunum

Sozel analog ise hastadan agagidaki segeneklerden kendisi igin en uygun olam se¢mesi
soylenerek uygulandi:

Yorgun degilim

Hafif derecede yorgunum
Orta derecede yorgunum
Oldukga yorgunum

Cok fazla yorgunum

LNhRWh =

Istatistiksel analizler SPSS 8.0 statistical software (SPSS Inc, Chicago, IL) kullamlarak
yapild1.
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BULGULAR

Hastalarin 50-69 yas arasi ve 70 yag ve lizeri olmak iizere iki gruba ayrilarak analiz edildigi
komorbidite oranlan tablo-3’de gosterilmigtir.

Tablo-3. Yaglara gire komorbidite oranlar

Yaglar, n (%) 50-69 70+ Toplam

Erkek( n=50)

Komorbidite:
0 19(38) 7(14) 26(52)
1 10(20) 4(8) 14(28)
2 3 (6) 1(2) 4(8)
3+ 4(8) 2(4) 6(12)
Kadin(n=65)
Komorbidite:
0 25(38) 5(7) 32(45)
1 11(17) 34) 14(21)
2 13(20) 1(1) 14(21)
3+ 3(4) 4 (6) 7(10)

Tablo-3de hastalar 0, 1, 2 ve 3 > komorbiditeye sahip olmalarina gére ayri olarak
gruplandinlmistir.Erkeklerde komorbidite orani tiim grup igin % 48; kadinlarda ise % 55
olarak saptanmigtir. 1 komorbiditesi olanlar erkeklerde % 14, kadinlarda %15; 2

komorbiditesi olanlar erkeklerde %8, kadinlarda %14,5 ve 3 > komorbiditesi olanlar

18



erkeklerde %12, kadinlarda %7 oraninda bulunmustur.Sonug olarak ¢aligmaya alinan 50 yag
ve iizeri 115 kanserli hastadan 59’unda yani % 51’inde en az 1 komorbid duruma
rastlanmigtir. Komorbidite ile cinsiyet arasinda istatistiksel bir iligki bulunamadi(p=0,68)
Komorbidite ile yas arasinda da anlaml bir fark gériilmedi (p= 0,66)

Komorbiditesi olan hastalar 70 yas alt1 ve tistii iki grupta incelendiginde eksik ve standart dis1

tedavi alma nedenleri ve komorbidite ile iligkileri tablo-4’de g6sterilmigtir.

Tablo-4.Komorbidit durumlar ve yetersiz tedavi ile iligkileri *

Yetersiz tedavi nedenleri

Komorbidite 70yas! 70yasT 70yasd 70yast
n(%)
Kalp Hast. 10(22) 10(66) 8(80) 9(90)
Akciger Hast. 18(40) 4(26) 11(61) 2(50)
Derin ven tromb. 5(11) 0(0) 3(60) 0(0)
Karaciger Hast. 8(18) 0(0) 2(25) 0(0)
Bébrek Hast. 49 0(0) 4(100) 0(0)
Diabet 12(27) 4(26) 6(50) 3(75)
fkinci kanser 3 (6) 3(20) 1(33) 1(33)

“ Bu tabloda aym hastada birden fazla komorbiditesi olanlardan yetersiz tedaviye herbirinin katkis: olabilecegi
dilglincesiyle ayr ayn hesaba katilmistir.

Goriildiigii gibi 70 yag alt1 grupta en sik gériilen komorbidit durumlar akciger hastaliklar
(%40), kalp hastaliklar1 (%22), diabet (%27), karaciger hastaliklari(orta ve ciddi seviyeli,
%18) ve bisbrek yetersizligi (%9) olurken yetersiz tedaviden en ¢ok sorumlu olanlar da bébrek
yetersizligi (%100), kalp hastaliklar1 (%80), akciger hastaliklar (%61) ile diabet (%50)
olmustur. 70 yas iistiinde ise en sik kargilagilan komorbidite kalp hastaliklar1 (%66) olurken

akciger hastaliklar1 (%26),diabet (%26) ve ikinci kanserler (%20) diger sik kargilagilan
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komorbiditeleri olugturmustur. Yetersiz tedavi nedenleri siralamasinda ise ilk ii¢ siray1 70yas
altinda oldugu gibi kalp (%90), diabet (%75) ve akciger hastaliklar1 (%50) almugtir.
Komorbiditesi olan ve olmayan hastalarda tedavi toksisiteleri incelendiginde tablo-5’de
goriilebilecegi gibi istatistiksel olarak anlaml bir fark bulunamamagtir.

Komorbidite ve iligkili olabilecek parametreler tablo-6’de verilmigtir. Goriildiigii gibi en az 1
komorbidit durumun varlig ile yetersiz tedavi alan hastalar arasinda Pearson ki- kare testi
kullamlarak yapilan analizde istatistiksel olarak anlaml bir iligki oldugu ortaya konmugtur
(p<0,001); x>=14,88, s.d.=1. En az 1 komorbiditesi olan hastalarin yetersiz tedavi alma riski
(odds ratio) ise komorbiditesi olmayanlara gére 1,97 kat fazla t;ulundu( %95 CI:1,4-2,77).
Ayni1 hasta grubunda yapilan yorgunluk prevalansi sonuglari ve yorgunlukla iligkili hasta
ozellikleri tablo-7’de gdsterilmistir. Bizim &rmeklemimizin %62’sinde hastalar yorgun
olduklarim dile getirdiler(erkeklerde %60, kadinlarda %66). Hastalar postoperatif en az 3
hafta som:a enstitiimiize refere edildikleri igin operasyonla iligkili yorgunluk etiyolojide ekarte
edildi.Yorgunlukla iligkili parametreler ise tablo-8’de 6zetlenmistir.

Yorgunluk ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamh bir iligki bulunamadi(p=0,79)
Yorgunluk dereceleri 1 ve 2 olanlar birinci grup; 3, 4 ve 5 olanlar ikinci grup olmak tizere
iki farkl1 gruba ayirip analiz edildi. Komorbidite ile yorgunluk dereceleri 3,4 ve 5 olan
hastalarin olugturdugu ikinci grup arasinda istatistiksel olarak anlam iligki bulundu

( p<0,001); x2=18, s.d.=1. Odds ratio ise 4,29( %95 CI: 1,7-10,8) idi.

Orta ve ciddi derecede yorgunlugu olan hastalar (3.,4. ve 5. derece, yani ikinci grup) ve
yetersiz tedavi alimi arasinda da istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptand1 (p<0.009);
x=6.8, s.d.=1. Bu hasta grubunda yeterli tedavi alamama riski, yani odds ratio ise 2.28

(%95CI:1.21-4.31) kat daha fazla bulundu.
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Anemi igin hemoglobin alt simir1 10 gr/dl alindiginda 6rneklemimizde bulunan 7 anemik
hastanin yorgunluk derecelerinin higbiriyle Fisher kesin ki-kare testi yapildiginda istatistiksel
bir iliski g6sterilemedi(p=0,066).

Her iki yorgunluk grubu (1. ve 2. gruplar) ile majér depresyon arasinda ise istatistiksel
olarak anlaml bir iliski bulundu(p<0,011); x*=6,4, s.d.=1. Hafif ve orta dereceli depresyonu

olanlarla yorgunluk arasinda anlaml ilgki saptanmadi( p=0,719)

Tablo-5. Grad 3-4 toksisiteler

Komorbiditesi olanlar Komorbiditesi olmayanlar p
n (%) n=159 n=56
Anemi : 2(3) 3(5) NS
Nétropeni 3(5) 2(3) NS
Trombosftopeni 0 0 NS
Febril nétropeni 3(5) 1(1) NS
Alopesi 21(35) 17(30) NS
Mukozit 4(6) 1(1) NS
Diare 4(6) 2(3) NS
Emezis 4(6) 47) NS
Anoreksi 0 1(1) NS
Karm agrisi 0 1(1) NS

* {statistiksel olarak anlamsiz
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Tablo-6. Komorbidite ve iligkili parametreler

Komorbidite
Yas p= 0,66
Cinsiyet p= 0,68
Yetersiz tedavi alimi p< 0,001

Tablo-7.Yorgunluk dereceleri ve hasta dzellikleri

Yorgunluk dereceleri* 1 2 3 4 5 Toplam
(n)
Erkek 20 18 8 3 1 50
Kadin 23 25 10 6 1 65
70 yas 1 8 10 5 3 0 26
70 yas 4 35 33 13 6 2 89
Depresyon
Var' 21 21 14 6 2 64
Yok 22 21 5 3 0 51
Anemi 1 2 2 1 1 7
Komorbidite
0 29 21 4 0 0 54
1 8 12 6 3 1 30
2 3 5 4 1 18
3+ 3 4 4 2 0 13

* Yorgunluk derecelerinden kastedilen sayfa 17°de belirtilen sozel analog dereceleridir

4 Hamilton skalasina gére tiim depresyon dereceleri( hafif- orta- agir)
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Tablo-8. Yorgunlukla iligkili parametreler*

Yorgunluk
Yetersiz tedavi alim p< 0,009
Komorbidite p< 0,001
Majér depresyon p< 0,001
Anemi p=0,066
Cinsiyet p=0,79
Hafif ve orta depresyon p=0,71

#Yorgunluk derecesi 3., 4. ve 5. olan hastalar
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TARTISMA

Bizim ¢ahymamizda 50 yas ve iizeri kanserli hastalarda genel olarak komorbidite prevalansi
%51°dir. Bu deger literatiirle uyumludur. Erkeklerde bu oran %48, kadinlarda %55 ile yine
literatiirde verilen rakamlara yakindir. Literatliriin aksine 70 yas ve {izeri segmentte
komorbidite oranim 50-69 yasa gore daha az bulmamizin nedeni ise bizim dmeklemimizde
bu yas grubundd daha az hasta bulunmasidir.

Kanserli yagh hastalarda k;)morbiditenin etkilerinin 6l¢iimii heniiz ¢ok yeni bir dénemdir.
Komorbi.ditenin yiiksek prevalansi ve sag kalim iizerindeki etkilerine dair birgok kamt
olmasina ragmen konu halen bir ¢ok arastirmaya gereksinim duymaktadir. Komorbidite
prevalansi ile ilgili az sayida yapilmig caligmalardan birisi olan ve ilk Ametikan ¢aligmasi
ozelligi tasiyan Ogle ve ark. 15626 gesitli kanserli hasta ile yaptiklan aragtirmada 40-49 yas
arast hastalar referans kol alinmak suretiyle 50 yas ve iizerinde en az bir komorbiditesi
olanlarih oranim %68,7; en az iki komorbiditesi olanlarin oranini ise % 32,6 olarak
bulmuglardir’. Bu galismada en yiiksek oran % 76 ile Afrika kékenli Amerikah kadinlarda
bulnmustur. Beyaz erkek ve kadinlarda ise oranlar yaklasik egit bulunmustur(sirasiyla %67,4
ve %67,8).Yine aym aragtiricilarin yapms oldugu bir MEDLINE taramasinda aym yas
grubunda en az bir komorbiditesi olanlarin oranin1 %67; en az iki olanlar %33 ve en az iig
olanlar %10 olarak bulmuglardir.Daha yash segmentte daha fazla komorbidite oldugunu ve
yine Afrika kkenlilerde 6zellikle de kadinlarda daha g¢ok komorbiditeye rastlandigini

bildirmislerdir.

24



Hollanda’dan bildirilen bir ¢alismada ise yeni tam1 konmus se¢ilmemis kanserli hastalarda
yapilan bir aragtirmada 45 yas alti kanserli hastalarda komorbidite oraninin %12 olmasina
karsin 45-59, 60-74 ve 75 yas ve lizeri segmentlerde sirastyla %28, %53 ve %63 oraninda
komorbidite saptanmigtir®®. Komorbidite prevalansi ise en yiiksek akciger, bobrek, mide,
mesane ve prostat kanserlerinde bulunmustur.

Sabinin galigmasinda Charlson skalasi kullanilarak 152 larinks kanserli hastada her dekat yag
i¢in skalaya ilaveten 1 puan eklenerek yapilan komorbidite incelemesinde diigiik dereceli
komorbiditeye 126 ve yiiksek dereceli komorbiditeye 26 hastada rastlanmigtir'®,

Piccirillo, standart bir komorbidite indeksi kullanarak gesitli kanserli 3378 hasta iginde bag
ve boyun kanserli hastalarda komorbidite yiikiinii saptamak ve diger kanserlerle
kargilagtirmak, komorbiditenin sag kalim tizerindeki bagimsiz etkisini incelemek ve
komorbiditenin baslangigtaki tedavi iizerindeki etkilerini gérmek igin yaptigi bir ¢aligmada
orta ve ciddi derecede komorbidite oranim %21 olarak saptamgtir®®, Bu galismada en gok
komorbiditeye sahip kanserlerin akciger (%40) ve kolorektal (%25) oldugu gériilmiistiir.
Komoborbidite ve genel sag kalim arasinda da istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmugtur.
De Marco ve ark’nin kolorektal kanserli 3355 hasta lizerinde yaptiklan ve Charlson skalasin
kullandiklar1 bir galigmada ise 70 yas altinda komorbidite oran1 erkek ve kadinlarda sirastyla
% 49 ve % 41 ; 70yas ve iizerinde bu degerler sirasiyla %74 ve 66 olarak bulunmustur13 . Bu
caligmada en sik goriilen komorbidit durumlar kardiovskiiler hastaliklar, son 10 y1l iginde tani
konmus ikinci kanserler ve hipertansiyon olmugtur. Komorbidite nedeniyle diizenli
kontrollere giden hastalarin kolon kanseri tanilarinin da erken evrede konmasi nedeniyle
komorbidite en ¢ok Dukes A evresinde gériilmiigtiir. Bu ¢aligmada kisa vadeli sag kalimin
komorbiditesi olanlarda daha kétii oldugu da goriilmiistiir.

Bergman ve ark.’nin 55 yag ve iizeri 300 meme kansetli hastayla yaptiklari bir galismada

hastalarin %50’sinde komorbidite oldugu ve bunlarin 75 yas tizeri olanlarinda adjuvan

25



radyoterapi ve kemoterapi alma oraninin bu nedenle oldukg¢a daha az oldugunu

gostermislerdir®.

Komorbiditenin meme kanserinde sag kalim {izerindeki etkisini aragtiran diger bir galismada
Satarino ve ark. merkezlerinde uyguladiklar 7 segilmis komorbid durumdan 3 ve daha
fazlasin1 tagiyan 40-84 yag aras1 936 kadin hastada komorbiditesi olmayanlara gére meme
kanseri dig1 mortalite oraninin 20 kat, tiim nedenlerden mortalite orammn ise 4 kat daha fazla
oldugunu ve komorbiditenin etkisinin yas, evre, tedavinin sekli,ve histolojik tipten bagimsiz
oldugunu gﬁsterdiler".

Yancik ve ark.’nin  meme kanserinde yaptiklar ve 55 yag tizeri 1800 hastanin katildig bir
calismada ise meme kanserine bagh 6liim oramnin %51, kalp hastaliklarindan 6liimiin %17,
Onceki kansere b.agh 6liim oraninin ise % 8,4 oldugu gériilmiigtiir. 70 yas tizeri komorbiditesi
olan hastalarda NIH konsensus panelindeki kabul edilmis olan meme kanserinde standart
tedavi modalitelerinden de biiyiik l¢iide sapildig1 goriilmiigtiir'2.

Yancik ve ark. bu kez 55 yas iizeri 1610 kolon kanserli hastada komorbiditenin varligint ve
erken mortalite iizerine etkilerini inceledikleri bagka bir calismada NIA(National Institute of
Aging)/NCI(National Cancer Institute) / SEER (Surveillance Epidemiology and End Results)
caligmasinda yer alan komorbid durumlar listesine gore her iki cinste de egit olmak lizere
komorbidite prevalansinin %40 oldugu ve bunun istatistiksel olarak anlamh sekilde erken
mortaliteyi etkiledigini gdstermislerdir.Ozellikle kalp problemleri, derin ven trombozu ve
karaciger hastaliklarinin etkisi ise diger komorbid durumlara gore daha biiyiik etki
gostermigtir®.

Meme kanserinde yapilan diger bir galigmada West ve ark. 1196 hastada Charlson
komorbidite indeksini kullanarak siyah ve beyaz kadinlarda 10 yillik mortalite oranlarint

incélediler. 0; 1-2 ve 3+ komorbiditesi olanlarda sirastyla 10 yillik mortalite risk oranlar
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1,23; 2,58 ve 3,44 olarak bulunmusgtur. Degerler arasinda irka gore farklilik olmadig: gériilen
bu ¢alismada komorbiditenin siirvi tizerinde etkisinin olduguda kamtlanmigtir*,

Fleming ve ark.’nin 848 yash meme kanserli hastada yaptiklari bir kohortta da hastalarin iigte
ikisinde en az bir komorbidite oldugu ve bunun siirvi iizerinde olumsuz etki yaptig
gosterilmistir®.

Gerek simdiye dek yaymlanmsg tiim bu ¢alismalatrdan gerekse de bizim ¢alismamizin
sonuglarindan da anlagilacagi gibi yash kanserli hastalarda komorbidite prevalansi
azimsanamayacak kadar yiiksek ve bu durumun genel sag kalim tizerinde anlamh olumsuz
etkileri mevcuttur. Ancak yanitinin verilmesi gereken bazi sorular da vardir.

o Ilk soru bazi spesifik komorbid durumlar m1 6n planda yoksa genel komorbidite yiikii
mii sag kKalim iizerinde daha belirleyici olmaktadir? Yukarnda s6zii edilen bazt
caligmalarda kardiovaskiiler hastalikiar, derin ven trombozu ve ikinci kanserlerin daha
s1i( ve prognoz iizerinde daha belirleyici oldugu irdelenmistir.Bizim ¢alismamizda
amag genel sag kalim analizi degildir; ancak tedavi komplians: ile baz1 spesifik
komorbiditeler arasinda bir iligki olup olmadigina baktigimiz zaman gerek 70 yag ve
iizeri gerekse de 50-69 yas aras1 segmentlerde kardiovaskiiler hastaliklarin ve kronik
akciger hastaliklarinin prevalansinin daha yiiksek oldugunu ve yine bu iki grup
hastaligin eksik ve standart dis1 tedavi alma nedenlerinden de en sik sorumlu
komorbiditeler siralamsinda baglarda yer aldigim gordiik.Bu durumun daha sonraki
asamada sag kalimi da olumsuz etkilemesi olasiligi dogal olarak yiiksek olacaktir.
Extermann’a g6re de bazi spesifik hastaliklar 6n plana ¢ikmaktadir ancak yazar
bunlarin diger komorbiditelere gére daha fazla sag kalima etkisinin olmasindan ziyade
yaghlarda bir “domino etkisi” oldugunu ve herhangi bir komorbid durumun stres
altindaki diger sistemlerde de genel bir diisiiklﬁge neden olacagim sonugta da nispeten

kompanse minér disfonksiyonlarin bu etkiyle sag kalim iizerine belirleyici
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olabilecegini sdylemektedir’. Yine bu baglamda bu komorbid durumlann kargihikli
etkilesiminin additif veya sinerjistik olup olmadigina iliskin Fried ve ark.’nin kadin
hastalarda yaptiklan bir galigmada komorbid durumlann additif etkili oldugu
gosterilmistir®®. Satarino’nun® galismasinda ise aksine komorbiditelerin mortalite
lizerine bu y6nde bir etkisinin olmadig iddia edilirken Newschaffer ve ark. minimal
bir additif etkinin oldugunu gdstermislerdir®’.

Ikinci soru komorbid durumlarim mortaliteyle aym dercede fonksiyonel azalmays,
tedavi toksisitesini veya yagam kalitesini de predikte etme potansiyelinin olup
olmadigidir.Bu soruya tam bir yamit vermek igin yagam kalitesi skalalarina benzer
uygun modeller gelistirilmesi gerekir.Bizim ¢alismamzda hematolojik ve hematoloji
dis toks{site agisindan komorbiditesi olan ve olmayan grup arasinda istatistiksel
olarak anlaml bir fark yoktu. Extermann ve ark.’nin bir bagka ¢aligmasinda 203 yasl
kanserli hastada yapilan bir ¢alismada komorbiditenin Charlson ve CIRSG ile
kargilagtirmasi yapilmis ve fonksiyonel status ile iligkileri aragtinilmig ve gerek
Charlson gerekse de CIRSG’nin komorbidite igin uygun skalalar oldugu ancak
performans statusu(PS) ve giinliik yagsam aktiviteleri(activities of daily living, ADL)
gibi fonksiyonel status gostergeleriyle iliskilerinin olmadigim gosterilmigtir'>.
Ugiincii ve belki de en énemli soru ise komorbidite §lgiimlerinin onkolojik
caligmalarda gegerlilik kazanip kazanamayacag1 ve simdiye dek ¢alisma dist
brrakilmig yash ve komorbiditesi olan hastalarin ¢aligmalara dahil edilip
edilemeyecegi sorusudur. Bu sorulara yanit bulunmas: durumunda komorbiditesi olan
kanserli hastalarin klinik ¢aligmalara dahil edilmesi ile onkologun ‘karar-verme”
mekanizmalarint daha iyi igletmesi ve ¢aligmasinin kurgusunu bu dogrultuda
diizenleme olanag bulmasi beklenmektedir (6rnegin yiiksek riskli hastalarda biiytime

faktorii kullanilmast gibi).
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Caligmamizin ikinci béliimiinde aynt hasta grubunda onkolojik tedavi 6ncesi yorgunluk
insidensi arastirildi. Bizim galigmamizda heniiz onkolojik tedavi almamigs ve postoperatif
dénemi tamamlamis hastalarda yorgunluk prevalansi % 62 gibi oldukga yiiksek bir degerde
bulundu. Yorgunlukla cinsiyet ve anemi arasinda anlaml iligki yoktu; ancak agir(majér)
depresyon ve komorbidite ile yorgunluk arasinda anlamli iligki saptadik. Ayrica orta ve ciddi
yorgunluk seviyelerinde yani 3., 4, ve 5.derece yorgunlugu olan hastalarda yetersiz tedavi
alimiyla da istatistiksel olarak anlaml iligki oldugunu gordiik.Heniiz onkolojik tedavi
gérmemis bu grupta yorgunlugun %62 gibi yiiksek oranda bulunmasi bu hastalarda kanserin
ve tedavilerinin katkisim gélgemekte dolayisiyla hastalarin en gok sikayet ettigi bu
semptomun daha detayh ortaya konmasi ve kanserin katkisinin saptanmasi tedavisinde de en
Snemli adim olacaktir.

Literatﬁr(ie az sayida yapilan galigmalarin sonuglarina gore kanserli hastalarda yorgunluk
insidensi %14-96 gibi gok genis bir aralikta degerlerle verilmektedir. Hi¢ kuskusuz bunda en
onemli etken standart ve her hastanin anlayabilecegi bir 6lgiim yonteminin olmayisidir.
Bunun diginda olgunun gok boyutlu ve ¢ok degiskenli dogasi da farkh sonuglarin diger
nedenleri arasinda sayilabilir.Kemoterapi alanlarda %75-96, radyoterapi alanlarda % 75-100
ve higbir tedavi almamusg ileri evre kanserli hastalarda % 33-89 gibi degisken degerlerde
yor;unluga rastlanmaktadir*®**, Ote yandan yorgunluk genel populasyonda da
azimsanmayacak bir siklikta gériilmektedir.Cox ve ark.’a gére erkeklerin %20’si; kadinlarin
%30’u degisken derecelerde de olsa yorgunluk hissetmektedir®'. Shepherd ve ark.’min bir
calismasinda ise genel populasyonda erkeklerin %13’{i, kadinlarin %23’ii yorgunluk ve tam
titkenmislik seklinde hislerini dile getirdikleri gésterilmistir’>. Kanserli bir hastanin
yorgunlugunun normal bir insanin hissettiginden farkini ortaya koymanin giicliigii de

kanserde goriilen gok farkli yorgunluk degerlerinin bir nedeni olabilir. Ancak bu fark: dogru
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ve tam olarak ortaya koymadiktan sonra kanserli hastalatda yorgunlugun tedavisine dogru
yaklagmak olanag1 bulunamaz.

Stone ve ark.’nin , kontrol grubunun hissetigi yorgunlugun %95’inden daha fazlasim
hisseden kanserli hastalar1 dahil ettikleri bir ¢aligmada subjektif yorgunlugun prevalansinin
%75 oldugunu bulmuslardir. Yorgunlukla yasin, cinsiyetin, taninin, metastaz bélgelerinin,
aneminin, opioid veya steroid dozunun, iire digindaki hematolojik ve biyokimyasal
parametrelerin, beslenme durumunun ve duygu durumunun(mood) iligkisiz degiskenler
olduklarint g8stermislerdir®.

Given ve ark. 841 yash kanserli hastalarda yorgunlukla iligkili fakt6rleri aramak igin
yaptiklar bir ¢aliymada yorgunlukla, kanserin evresinin, akciger kanserinin ve komorbiditenin
varhiginn istatistiksel olarak anlamli birlikteligini gostermiglerdir™.

Son tedavilerini en az 2 y1l 6nce almig Kanadali1 913 kanserli hastanin incelendigi bir
gahsmade; hastalarda en sik kargilagilan semptomlar %78 halsizlik ve %77 anksiyete olarak
saptanm1,$,t1r5 >

Vogelzang ve ark.’da hastalik ve tedavi sirasinda hastalarin %78’inin yorgunluktan sikayetci
oldugunu ancak %39’unun hastalik ve tedaviden bagimsiz olarak stiirekli kendilerini yorgun
hissettiklerini bildirmislerdir*®.

Danimarka’dan bildirilen diger bir ¢galismada ise EORTC’nin yagam kalitesi skalasinin
(QLQ-C30) kullanilarak yapilan yorgunluk prevalansi galigmalarinin yayinlanmig 14’iinitin
analizinde kanserli hastalarda ortalama yorgunluk skoru 50 olarak saptanirken saglikli
goniilliilerde bu skor ortalama 26 olarak bulunmus. Yorgunlugun en fazla halen tedavi
gorenler, performans statusu kétii olanlar ve ileti evre kanserlilerde oldugu da belirtilmigtir’’.
Bunlarin disinda yapilan 3 ¢alismada belirgin yorgunlugun kanserli hastalarda prevalansinin

%20, %72 ve %41 gibi farkli degerlerde bulunmustur™.
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Morant ve Pickard ise diger ¢aligmalarin aksine saglikh goniilliiler ile kanserli hastalar
arasinda yorgunluk agisindan istatistiksel olarak anlamh bir fark olmadigim
gostermislerdir’®>.

Literatiirde nispeten az sayida olan bu ¢aligmalarda baglica yorgunlugun prevalansi ve ilgkili
faktorler ortaya konmugtur. Bizim ¢aligmamizda farkli olarak yorgunlugun ayrica tedavi
kompliyans: iizerine etkisi incelenerek klinige olan en 6nemli yansimasi ortaya
cikanlmigtir. Goriildiigit gibi yorgunluk salt subjektif bir duygu olmaktan 6te kanser
tedavisinde de dnemli bir engel olabilmektedir. Dolayisiyla yorgunlugun dogru ve etraflica

Sl¢timii ve olusum mekanizmalarinin tam olarak anlagilmas: ile gelistirilecek olan tedavi

metotlartyla sonugta kanser tedavisindeki bagariyr da artirmak olanag: yakalanabilecektir.
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SONUC

Komorbidite kanserli yash bir hastada nemli bir problemdir.Oncelikle gok boyutlu ve
gegetliligi herkes tarafindan kabul goren 6l¢iim metotlarina gereksinim vardir.Bu sayede
prognostik 6nemini daha dogru ve etraflica ortaya koymak olanakl olabilir.Bu da ancak
pros:bektif ¢aligmalar ve meta-anlizlerden gelecek bilgiler 1s1ginda olugturulacak indekslerle
saglanabilir. Bugiine kadar en gok kullanilan ve gegerliligi en fazla kabul géren yontem
Charlson indeksidir. Komorbiditenin iyi bir 6lglimii ve hakkinda sahip olunacak detayl
bilgilerle geriatrik onkolojide karanlikta kalmg olan bir gok konu aydinlatilabilecektir.
Omegin yashlarda kanser tan1 ve tedavisinde uygulanacak stratejiler ve tedavi
komplikasyonlan ile miicadele gibi gok 6nemli konularda yeni standartlar bu sekilde
olusturulabilecektir.

Yorgunlul; (fatigue) ise kanserli bir hastanin yasam kalitesini agridan da ¢ok olumsuz
etkilemesi nedeniyle gerek tanisi ve gerekse de tedavisiyle ilgili acil bilgilere gereksinim olan
bir olgudur. Komorbiditeye benzer olarak yorgunlugun da gegerliligi herkes tarafindan
onanmig 6l¢lim metotlarina gereksinimi vardir. Yorgunluk hem normal populasyonda hem de
kanserli hastalarda tedaviyle iligkisiz olarak oldukga yiiksek oranlarda bulunmasi nedeniyle
prevalansini dogru olarak ortaya koyacak 6l¢lim yéntemlerinin gelistirilmesi ve
mekanizmalarinin daha iyi anlagilmasi ile kanserli hasta bakiminda énemli bir savagimin

kazanilmasina yol agacaktir.
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OZET

Girig ve amag: Diinya niifusunun yash kesimi giderek artmaktadir. Kanser ise insidensi yagla
beraber artan bir hastaliktir. Yagla beraber kanserin yam sira kronik hastaliklarin insidensinde
de artis olmaktadir. Dolayisiyla yakin bir gelecekte komorbiditesi olan kanserli yagli hastalar
onkologlarin tedavi ettikleri hasta grubunun en biiyiik kismini olugturacaklardir. Ancak yash
ve komorbiditesi olan kanserli hastalarla ilgili tam, tedavi ve tedavi komplikasyonlan ile
tedavi kompliyanst konusunda gok az veriye ve bilgiye sahibiz. Bunun belki de en dnemli
nedeni kanserli bir hastada komorbiditeyi tiim boyutlanyla gergek prognostik degerini ortaya
koyacak sekilde 6l¢lim metotlanimin geligtirilmis olmamasidir. Kanserli bir hastada yagam
kalitesini en az agn kadar bozan ve karsilasilan en sik semptom olan yorgunluk igin de aym
komorbidite gibi'gegerliligi herkes tarafindan kabul gérmiis bir 6lglim metodu yoktur. Bu
6nemli semptomun tedavisinde en 6nemli adim olguyu dogru ve etraflica ortaya koyacak
Glglim yé;ltemleﬂnin gelistirilmesidir. Bu ¢aligmada hem komorbiditenin hem de yorgunlugun
50 yag ve iizeri gegitli kanserli hastada prevalans: aragtirildi ve tedavi kompliyansi ile olan
iligkileri aragtirild.

Materyal ve metod: Agustos 2000-Nisan 2001 arasinda Istanbul Universitesi Onkoloji
Enstitiisiine bagvuran 50 yas ve iizeri 115 gesitli kanserli hastada Charlson komorbidite
indeksi ve gérsel ve s6zel yorgunluk skalalart uygulanarak komorbidite ve yorgunluk
prevalans: aragtirildi. Daha sonra bu hastalarda komorbidite ve yorgunlugun varliginin tedavi
kompliyansi ile olan iligkisi incelendi.Bunun igin hastalarin almasi gereken kemoterapi,
hormonoterapi, immunoterapi ve/veya radyoterapiden olan sapmalar incelendi.

Bulgular: Hastalarin medyan yasi 64 (50-82) ve en az bir komorbiditesi olan hastalarin
prevalansi %51(kadinlarda % 55 ,erkeklerde % 48) bulundu. Yorgunluk prevalans: ise %61

olarak saptandi.Komorbidite ile yetersiz tedavi alimi arasinda anlamli iligki saptandi
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(p<0,001). Orta ve ciddi derecede(3., 4. ve 5.grup) yorgunluk ile yetersiz tedavi alimiyla ve
komorbiditeyle de anlaml iligki oldugu bulundu(sirasiyla p<0,009 ve p<0,001).

Sonug: Yash kanserli hastalarda komorbidite prevalansi oldukga yiiksek ve bu hastalarda
yetersiz tedavi aliminin ve standart tedaviden sapmanin 6nemli bir nedenidir. Yorgunluk
prevalansi da heniiz daha onkolojik tedavi almamig hastalarda bile oldukga yiiksektir ve orta
ve ciddi yorgunlugu olan hastalarda yetersiz tedavi alminin nedenleri arasinda yer

almaktadir.
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