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OZET

Amag: Hastanemize son 6 yilda (Ocak 2015-Ocak 2022) basvurarak Multipl
Myelom tanis1 almis, PET/CT goriintiilemesi yapilmis, 4 kiir ilk sira kemoterapi
protokolii uygulanmis ve kontrol PET/CT goriintiilemesi yapilmis hastalarin tani
aninda ve tedavi sonrasinda belirlenmis bir kas grubuna gore kas kiitlesi ve

metabolizmasinin karsilastirmasini yapmak amacglanmaistir.

Materyal ve Metot: Son 6 yilda hastanemiz hematoloji klinigine bagvurmus ayaktan
veya yatarak kemoterapi almig, tedavi oncesi ve sonrasi PET/CT goriintiilemesi
yapilmis olan hastalar ¢aligmaya dahil edilmistir. Hastalarin hematoloji poliklinik
muayene notlar1t ve PET/CT goriintiileri kullanilmig, niikleer tip anabilim dali
yardimiyla hastalarda 2 kas grubu belirlenerek kas hacmi ve metabolizmasinin

Ol¢timii ile sarkopeni miktarindaki degisim degerlendirilmistir.

Bulgular: 30 hastada yapilan degerlendirmeler sonucunda tedavi oncesi sarkopeni
saptanan hastalarda sagkalim siireleri 21 ay olup sarkopenisi olmayan hasta grubuna
gore istatistiksel anlamli sekilde daha kisa bulundu (p:0.031). Ayrica tedavi dncesi ve
sonrast karsilastirilan kas kitlesi MTV, TLG o6lgiimlerinde tiim hastalarda tedavi ile
belirgin azalma oldugu saptandi. (p:0.04) Ayrica 60 yas alt1 ve Ustii grupta tedavi
sonrasi kas kitlesinde azalma saptanmakla beraber istatistiksel olarak anlam tespit
edilmemistir. BMI durumuna gore yapilan incelemelerde, BMI <30 olan grupta L3
psoas kas kitlesi belirgin olarak tedavi ile azalmis olarak tespit edilmistir. Bununla
beraber, ASUVmMax%, AMTV% ve ATLG% deki degisim miktarlari ile sagkalim ve
tedavi yanitlart incelenmistir. Lomber AMTV% ve femoral ATLG% yiiksek olan

grupta sagkalim daha uzun olmakla beraber istatistiksel anlam saptanmamustir.

Sonu: PET/BT ile bireylerin kas kitlesi ve metabolizmasi ile sarkopeni ile ilgili
durumlar1 degerlendirilebilmektedir ve sarkopeni tespit edilen hastalarimizin
sagkalim siireleri, tedavi yanitlari ile ilgili sonuglar1 6ngérmede bu bilgiler yardimci

olabilir.

Anahtar Kelimeler: Multipl Myelom, Sarkopeni, PET/B



ABSTRACT

Objectives: The goal of this study is to do comparison of the muscle mass, a group
of muscle of the patients diagnosed as Multiple Myeloma for the last 6 years
(January 2015-January 2022) in our hospital, which had PET/CT imaging both

during diagnosis and after 4 courses of first line chemotherapy curing.

Material and Method: In this study, the patients who were diagnosed as Multiple
Myeloma that had chemotherapy and had PET/CT scanning were investiagated for
the last 6 years in our hospital. Hematology polyclinic examination informations,
PET/CT images were used as data. Additionally, thanks to nuclear medicine 2
muscle groups were chosen, the amount of change in sarcopenia (muscle mass and

metabolism of the those 2 muscle groups) was measured.

Results: As a result of the evaluations made in 30 patients, the survival time of
patients with sarcopenia before treatment was 21 months, and it was found to be
statistically significantly shorter than the patients without sarcopenia (p:0.031). In
addition, there was a significant decrease in muscle mass MTV and TLG
measurements, which were compared before and after treatment, in all patients with
treatment. (p:0.04) Although there was a decrease in muscle mass after the treatment
in the group below 60 years of age and above, it was not statistically significant. In
the examinations made according to BMI status, L3 psoas muscle mass was found to
be significantly reduced with treatment in the group with BMI <30. In addition, the
amounts of change in ASUVmax%, AMTV%, and ATLG%, as well as survival and
treatment responses were examined. Although survival was longer in the group with

high lumbar AMTV% and femoral ATLG%, statistical significance was not found.

Conclusion: With PET/CT, the muscle mass and metabolism of the individuals and
their conditions related to sarcopenia can be evaluated, and this information can be
helpful in predicting the results of our patients with sarcopenia in terms of survival

times and treatment responses.
Keywords: Multiple Myeloma, Sarcopenia, PET/CT
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|.GIRIS

Multipl miyelom (MM) tipik olarak bir monoklonal immiinoglobulin {ireten
plazma hiicrelerinin neoplastik proliferasyonu ile karakterizedir. Plazma hiicreleri
kemik iliginde ¢ogalir ve osteolitik lezyonlar, osteopeni ve / veya patolojik kiriklarla
iskelet yikimina sebep olabilir. MM’dan genellikle su klinik sunumlardan biri veya
daha fazlas1 nedeniyle siiphelenilir; rutin iskelet goriintiilemelerinde kesfedilen litik
lezyon ve kemik agrisi, artmis toplam serum protein diizeyi ve/veya idrarda veya
serumda monoklonal protein varligt aciklanamayan anemi gibi maligniteyi
diistindiiren sistemik semptomlar, hiperkalsemi, akut bobrek yetmezligi veya nadiren
es zamanli immiinoglobulin hafif zincir (AL) amiloidozuna baglh nefrotik sendrom.

MM'li hastalarin ¢ogu, plazma hiicrelerinin kemige veya diger organlara
infiltrasyonu veya immiinoglobiilin birikiminden kaynaklanan bobrek hasariyla ilgili
semptomlarla basvurur. Klinik genellikle subakut olmakla birlikte, hastalarin kiigiik
bir kismi, hizli miidahale gerektiren bulgularla (6rnegin, omurilik sikismast, ileri evre
bobrek yetmezligi, hiperviskozite) akut olarak bagvurur. "CRAB" kisaltmast MM
tanisinda kullanilan miyelomu tanimlayan olaylar1 hatirlamak i¢in kullanilir.
(C:hiperkalsemi, R:bobrek yetmezligi, A:anemi, B:kemik hastaligi.) Tanida altin
standart; kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisidir. Klonal kemik iligi plazma hiicreleri
> yiizde 10 olmasit MM tanist i¢in ana kriterdi. Goriintiileme, MM siiphesi olan
hastalarin degerlendirilmesinde Onemli bir yontemdir. MM'deki c¢ogu iskelet
lezyonunun tespiti igin kesitsel goriintiileme (yani CT, PET / CT, MRI) tercih edilir.

Multipl miyelomda asil tedavi, kemik iligi transplantasyonudur,
transplantasyona uygun olan hastalarda dncelikle indiiksiyon tedavisi yapilmaktadir.
En sik tercih edilen fglii kemoterapi rejimi VCD rejimidir. Bortezomib,
siklofosfamid ve deksametazonun (VCd, CyBorD olarak da adlandirilir)
kombinasyonu, yeni MM teshisi konmus hastalarin tedavisinde kullanilmaktadar.

Sarkopeni i¢in bir¢ok farkli tanim vardir. Avrupa Yaslilarda Sarkopeni
Calisma Grubu (EWGSOP) sarkopeniyi “fiziksel engellilik, diigiik hayat kalitesi ve
olim gibi istenmeyen sonuglarin riskini tasiyan, iskelet kas kiitlesinin ve giicliniin
ilerleyici ve jeneralize kaybi ile karakterize bir sendrom” olarak tanimlamistir.

Ayrica sarkopeni tanist i¢in “diistik kas kiitlesi + diisiik kas fonksiyonu (gii¢ veya



performans)” kullanimmi &nermektedir. intrensek (yasa bagli) nedenlerin yaninda
cesitli ekstrensek ve davranigsal faktorler de sarkopeni gelisimi ve/veya ilerlemesini
etkiler.

Bu c¢alismada  Multip]l Myelom tanist almis, tam1 aninda PET/CT
goriintiilemesi yapilmis, 4 kiir ilk sira kemoterapi protokii uygulanmis ve kontrol
PET/CT goriintillemesi yapilmis hastalarin tant aninda ve tedavi sonrasinda
belirlenmis bir kas grubuna gore kas kiitlesi ve metabolizmasinin karsilastirmasi

yapilmustir.



1I-GENEL BiLGIiLER

2.1 Tanim

MM, kemik iliginde neoplastik plazma hiicrelerinin biiylimesi ve ¢ogalmasi
ile karakterize hematolojik bir malignitedir. Bu hiicreler tarafindan salgilanan
monoklonal M proteini kanda ve idrarda artarak semptomlara yol a¢maktadir.
Anemi, hiperkalsemi, renal yetmezlik ve patolojik kiriklarin eslik ettigi kemik

agrilart MM ‘da siklikla g6zlenen bulgulardir(1).
2.2 Epidemiyoloji

MM, tiim kanserlerin yaklasik yiizde 2’sini, hematolojik malignitelerin ise
yaklasik yilizde 18’ini olusturan gorece nadir bir malignitedir(2). Erkeklerde
kadinlardan daha sik goriilmektedir ve Afro-Amerikan kokenli kisiler arasinda daha
yaygindir. ABD Gozetim, Epidemiyoloji ve Nihai Sonuglar veri tabanindan elde
edilen veriler ABD'de her yil 32.000 yeni MM vakasi ve MM'den 13.000 &liim
oldugunu gostermektedir. Diinya ¢apinda, MM ile iligkilendirilmis yillik yaklasik
180.000 vaka mevcutken, yaklagik 117.000 6liim vardir(3).

MM biiyiik olgtide ileri yas yetiskinlerin hastaligidir. Tan1 anindaki medyan
yas 65 ila 74 olarak saptanmigtir. Hastalarin yalnizca yilizde 10'u 50 yasindan kiigiik,
yiizde 2'si ise 40 yasindan kiigiiktiir. MM cinsiyet dagilimi olarak erkeklerde
kadinlardan daha sik goriilmektedir (yaklagik 1.4:1) (4).

MM tim wrklar ve cografi bolgelerde goriilebilirken; insidans etnik kdkene
gore degisir. Yapilan ¢alismalarda Afro Amerikalilar ve siyah populasyonlardaki
insidans, beyaz populasyonlardakinin iki ila ¢ kati olarak goriilmiistir. Buna
karsilik, Uzak Dogu iilkelerinde ve Meksikalilarda riskin daha diisiik oldugu
saptanmigtir(5).

Proteozom inhibit6rleri ve immiinmodiilatér ilaglarin MM’da kullanima
girmesi ile birlikte 5 yillik sagkalim %25-34’ten %49-56’lara kadar yiikselmistir.
Gilinimiizde multip]l myelom tedavisi konusunda uzmanlasmis klinisyenler

hastalarinda 7 yili agkin medyan sagkalim siireleri bildirebilmektedirler. Ancak



tedavide yasanan pek ¢ok ilerlemeye ragmen multip]l myelom halen kiir elde
edilebilen bir hastalik degildir(6).

2.3 Etyoloji

MM etiyolojisi net olarak bilinmemektedir. Bunun en 6nemli nedeni MM
prevalansi gorece diisiik olmasi nedeniyle yeterli calisma yapilmamasidir. Etiyolojide
cevre, diyet, obezite, hormonal faktorler, meslek, sigara, iyonize radyasyon, aile
Oykiisii ve genetik gibi faktorler rol oynamaktadir(7).

Meyve ve sebze tiiketimi MM riskini diisiiriirken, obezite MM i¢in bir risk
faktoriidiir. Tarim ilaglarina maruz kalan kisiler iizerinde yapilan g¢alismalarda
celiskili sonuglar ortaya ¢iksa da petrol, kimya ve radyasyon maruziyeti olan
igyerlerinde calisanlarda yapilan ¢aligmalarda da MM i¢in kesin bir risk olusturdugu
bulunamamistir. Otoimmiin hastaliklar ile MM arasinda iliski bulunamamustir.
AIDS’li hastalarda MM insidansinin daha yiliksek oldugu goézlenmistir. Bazi
calismalar MM riskini genetik polimorfizm ile iliskilendirilse de, bunun
desteklenmesi i¢in ek ¢aligmalara ihtiyag vardir(8).

Vakalarin kiiglik bir kismi familyaldir. MM'li 1000 hasta basina tahmini familyal
3 vaka vardir. MM tanili birinci derece akrabasi olan kisilerde MM gelistirme riski

yaklagik 3,7 kat daha fazladir(9).

2.4 Patogenez

MM klonal plazma hiicrelerinin kemik 1iligi infiltrasyonu, monoklonal
immunglobulin dretimi ile karakterize; kemiklerde litik lezyonlar, hiperkalsemi,
bobrek hasari, anemi ile karakterize plazma hiicre diskrazisidir. MM olgularinin
%80-90’1nda iskelet sistemi ile iliskili komplikasyonlar goriilmektedir. Osteolitik
kemik hastaligi, MM hastalarin yasam kalitesini bozmakla beraber hastalarin
morbidite ve mortalite oranin1 da 6nemli Ol¢iide etkiler. MM ile iliskili kemik
hastaliginin patogenezinin temeli, kemigin remodeling siirecinin bozulmasidir.

Otonomi kazanmis olan plazma hiicreleri ile kemik iligi mikrogevresinin etkilesmesi,


https://www.uptodate.com/contents/multiple-myeloma-clinical-features-laboratory-manifestations-and-diagnosis/abstract/19-33

cesitli sitokinlerin salinmasiyla osteoklastik aktivitenin artmasi ve osteoblastik
aktivitenin azalmasi sonucunda myelom kemik hastalig1 ortaya ¢ikmaktadir. Multipl
myelom vakalarinin biiyiik kisminda plazma hiicreleri; sitoplazmik immiinglobulin,
CD38, CD138 ve PCA-1 eksprese ederler, olgularin bazilarinda ise CD10, HLA-DR,
CD20 ekspresyonu gosterirler(10). Dolagima giren uzun Omiirlii plazma hiicreleri,
adhezyon molekiilleri araciligiyla, uygun mikrocevre bulduklarinda daha fazla
diferansiye olmak ve biiyiimek i¢in kemik iligine yerlesirler. MM’de T hiicreleri
onemli rol oynamaktadir. MM tanili hastalarda, CD4 T hiicreleri biiyiik oranda
azalmistir. Kemik rezorbe edici aktiviteye sahip olan, makrofaj inflamatuvar protein-
a, IL-1B, IL-6 ve TNF-alfa multiple myelomlu hastalarda normalden fazla firetilir.
Litik kemik lezyonlarinin olugsmasinsda baslica etkenler; osteopeni, hiperkalsemi,
patolojik faraktiirler, osteoblast farklilasmasinin inhibisyonu ve neoplastik plazma
hiicreleri tarafindan indiiklenen anormal osteoklast aktivitesidir. Osteoklastlar TNF
reseptor ailesine ait olan transmembran reseptor RANK tarafindan stimiile edilir. Bu
reseptoriin ligandi olan RANKL, osteoprotegerin (OPG) denen bir reseptore de
sahiptir. RANK’1n stimiilasyonu, RANKL/OPG tarafindan kontrol edilir. Myelom
hiicreleri tarfindan salgilanan makrofaj inhibitor protein-a, IL-1B, IL-6 ve TNF-a
gibi sitokinler RANKL/OPG oranmi arttirilar. Boylece osteoklast aktivasyonu

indiiklenir ve bunun sonucunda kemik yikim1 gergeklesir(11).

2.5 Klinik Bulgular

MM'li hastalarin ¢ogu, plazma hiicrelerinin kemige veya diger organlara
infiltrasyonu veya immiinoglobulin birikimine bagli bobrek hasari ile ilgili
semptomlarla kendini gosterir. Klinik tablo ¢ogunlukla subakut olmakla birlikte,
hastalarin kii¢iik bir kismi, akut bulgularla (6rn., omurilik basisi, bobrek yetmezligi,
hiperviskozite) bagvurur.

“CRAB” kisaltmas1t MM 06n tanisi i¢in dnemli bir yere sahip olmakla birlikte
hastalarda klinik ve laboratuar olarak en sik goriilen semptom ve bulgular i¢in
kullanilir (¢ kalsiyum yiiksekligi; r bobrek yetmezligi, aanemi; b kemik
semptomlari) (12).

Tek bir kurumda MM tanis1 konan 1027 ardisik hastanin retrospektif analizi,

basvuru sirasinda; anemi (%73), kemik agrisi (%58), serum kreatinin artig1 (%48),



yorgunluk ve ilerleyici gii¢stizlik (%32), hiperkalsemi (%32), anlaml kilo kaybi
(%24) gibi semptom ve bulgular bildirilmistir(4).

2.5.1. Anemi

Hastaligin tan1 aninda yiizde 73 oraninda ve hastaligin seyri sirasinda
hastalarin yiizde 97’sinde normositik normokromik anemi mevcuttur. Hastalarda
anemi sebepleri kemik iligi invazyonu, goreceli eritropoietin eksikligi (kismen
bobrek hasar1 nedeniyle), hemodiliisyon (biiyiik M proteini nedeniyle) olarak
siralanabilir(13).

2.5.2. Bobrek Yetmezligi

Serum Kkreatinin seviyesi, tan1 aninda hastalarin neredeyse yarisinda normalin
iistinde olarak Olciiliir; bobrek yetmezligi MM’nin ilk belirtisi olabilir. MM'li
hastalarda bobrek yetmezliginin major iki nedeni hafif zincir nefropatisi (myelom
bobregi olarak da isimlendirilir) ve hiperkalsemidir(14). Buna karsilik, bobrek hasari
mekanizmasi kesin olarak bilinmeyen ve bobrek yetmezligi i¢in diger potansiyel risk
faktorlerine sahip hastalarda patolojik inceleme igin bobrek biyopsisi yapilmalidir.
MM’li bir hastada bobrek yetmezliginin diger nedenleri arasinda hafif zincir (AL)

amiloidozu, hafif zincir birikimi hastalig1 ve ilaca bagli bobrek hasar1 yer alir(15).

2.5.3. Hiperkalsemi

MM’nin neden oldugu kemik yikiminin bir sonucu olarak hiperkalsemi
olusabilir. Yapilan genis kapsamli bir ¢alismada tan1 sirasinda MM’li hastalarin
yiizde 28’inde hiperkalsemi tespit edilmistir ve hiperkalsemi teshisi konulan
hastalarin yiizde 13 kadarinda serum kalsiyum seviyeleri acil miidahale edilmesi
gerekecek kadar yiiksektir(4). Hastalarin tan1 anindaki kalsiyum seviyeleri evreleme
sistemlerinde de kullanilmakta olup cut-off degerinin listiinde olmas1 kétii prognostik

faktordur.



2.5.4. Norolojik Semptomlar

Ekstradural spinal kord kompresyonu, ekstramediiller plazmositom veya
vertebra korpus kiriklarina bagli olarak hastalarin yaklasik yiizde 5’inde goriilmiistiir.
Alt ekstremitelerde giigsiizliik, parestezi, idrar veya gaita inkontinans ile birlikte
siddetli sirt agrisi olan hastalarda siiphelenilmelidir. Nadir de olsa ozellikle
immiinoglobulin M (IgM) MM ile iliskili olarak hiperviskozite vakalari
bildirilmistir(16). Hipervizkozite sendromu oral veya burun mukozasindan
kaynaklanan kanama, bulanik gérme, norolojik semptomlar, konfiizyon ve/veya kalp
yetmezligi ile karakterizedir. Spinal kord kompresyonu ve hiperviskozite disinda
radikiilopati, periferal noropati, santral sinir sistemi tutulumu, myelom hiicrelerinden
iiretilen yiiksek amonyaga bagl olarak gelisen ensefalopati MM hastalarinda nadiren

de olsa goriilen nérolojik bulgulardir(17).

2.6 Patolojik Ozellikler

2.6.1.Monoklonal Proteinler

MM'li hastalarin biiyiik bir kismi, serum serbest hafif zincir (FLC) analizi,
serumun protein elektroforezi (SPEP) ve/veya serum ve idrarin immiinfiksasyonu ile
birlikte 24 saatlik bir koleksiyondan elde edilen idrar (UPEP) ile tespit edilebilen,
malign plazma hiicreleri tarafindan tiretilen bir monoklonal (M) proteine sahiptir.
SPEP, MM'li hastalarin yaklasik yiizde 80'inde lokalize bir bant veya tepe noktasi
gosterirken, serum proteini immiinfiksasyonunun eklenmesi, duyarlilig1 yiizde 90'mm
tizerine, serum FLC testi veya idrar M proteini ¢aligmalar1 da eklenmesi duyarhilgi
yizde 97 tizerine ¢ikarir. SPEP, UPEP, immiinfiksasyon ve FLC analizi ile
saptanabilir M proteini olmayan hastalar "sekretuar olmayan miyelom" olarak kabul
edilir(4).

2.6.1.1.SPEP, UPEP ve immiinfiksasyon — Bir arada kullanildiginda,
SPEP, UPEP ve serum ve idrarin immiinfiksasyonu, MM'li hastalarin yiizde 97'sinde
bir M proteini saptayacaktir. Diger immiinoglobulinlerde azalma saptanacaktir(4).
eBir monoklonal proteinin varhg
M proteini, dansitometre analizinde gama, beta veya alfa-2 bolgesinde

genellikle tek bir dar tepe noktasi olarak veya agaroz jel lizerinde yogun ayri



bir bant olarak sunulur. Serum immiinfiksasyonu, bir M proteininin varligin
dogrular ve tipini belirler.
e Etkilenmemis immiinoglobulinlerin baskilanmasi (immiinoparez)

Diger immiinoglobulinlerden birinin veya her ikisinin (mesela 1gG
miyelom durumunda IgM ve IgA) seviyesi, genel olarak hastalarin ylizde

91'inde azalir ve her ikisi de yiizde 73'te azalir(18).

2.6.1.2.Serbest hafif zincir testi

Serbest hafif zincir (FLC) testi, serumdaki agir zincirlere bagli olmayan kappa
ve lambda hafif immiinoglobulin zincirlerini 6lger. Normal kappa/lambda FLC orani
0.26 ila 1.65'tir. Normal aralikta olmayan FLC oranlari, kappa veya lambda asiri
tiretiminin oldugu klonal plazma hiicre bozukluklarinda goriiliir. MM'li hastalarin

yaklagik yiizde 90'inda normal aralik dis1t FLC oranlari goriiliir(19).

2.6.2 Alt tiplerin dagilim
Bir 2003 analizi, ¢esitli MM alt tiplerinin prevalansini su sekilde gostermistir:
e1gG % 52
eIgA % 21
eYalnizca Kappa veya lambda hafif zinciri (Bence Jones) % 16
elgD % 2
eBiklonal % 2
elgM % 0,5
eNegatif (sekretuar olmayan veya oligo-sekretuar MM) %6,5 (4).

2.6.3. Olgiilebilir Hastalik Kriterlerini Karsilamayan Multipl Myelom

Hastahk Tanimlar

2.6.3.1. Hafif zincir miyelom

MM'nin yilizde 20'ye kadari, serum veya idrarda immiinoglobulin agir
zincirinin ekspresyonundan yoksun bir hafif zincir ile karakterize edilir. Bu hastalar
serum FLC ve UPEP ile idrar immiinfiksasyonu ile kolayca saptanabilir. FLC'ler

nadiren total proteini etkileyen bir diizeye yiikseldiginden ve hafif zincir hastalig
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olan hastalarda immiinoglobulin agir zincirlerinin seviyeleri baskilandigindan, bu
hastalarda toplam serum proteini genellikle normal diizeyde veya azalmis olarak
goriliir. Bagvuru esnasinda bu hastalarin yaklasik iigte birinde serum kreatinin >2
mg/dL oldugundan, hafif zincir MM'de bobrek yetmezligi insidansi daha yiiksek

saptanir.

2.6.3.2. Oligo-sekretuar miyelom
MM'li hastalarin yaklasik yiizde 5 ila 10'u, asagidaki kriterlere saglamak
kosulu ile, serum veya idrarda olgtilebilir hastalik olmamasi olarak tanimlanan oligo-
sekretuar miyelom tanisi alirlar(20).
eSerum M proteini <1 g/dL ve
eidrar M proteini <200 mg/24 saat
Minimal degisikliklerin gergek olup olmadigint veya beklenen laboratuvar
degiskenliginden kaynaklanip kaynaklanmadigini tespit etmek gii¢ oldugundan,
oligo-sekretuar MM'nin izlemi SPEP ve UPEP kullanilarak zor olabilir. Oligo-
sekretuar MM'li hastalarda FLC orani genellikle anormal olmasi nedeniyle FLC testi
hastaligi degerlendirme ve izlemde onemli bir yontemdir. Ayrica baslangig FLC
seviyeleri normal veya yalnizca minimum diizeyde yiiksek (<10 mg/dL) olan hastalar

goriintiileme ve kemik iligi aspirasyonu/biyopsisi kullanilarak da izlenebilir.

2.6.3.3. Non-sekretuar miyelom

Nonsekretuar MM, MM'nin ylizde 3'inii temsil eder ve asagidaki kriterlerle
tanimlanir:

eNormal serum ve idrar immiinfiksasyonu

eNormal serum FLC orani
Salgisal olmayan MM'nin biiylik bir kismi (yaklasik %85), neoplastik plazma
hiicrelerinin sitoplazmasinda immiinokimya ile saptanabilen, ancak bu proteinin
salgilanmasinda bozulma olan M proteinine sahip olacaktir(21). Diger yiizde 15
plazma hiicrelerinde saptanabilir, immiinoglobulin i¢ermez. Ger¢ek nonsekretuar
MM'li hastalarin goriintiileme testleri ve kemik iligi degerlendirmesi ile izlenmesi

gerekir. Nonsekretuar MM'li  hastalarda miyelom bobregi goriilmez, ancak



hiperkalsemi gibi diger mekanizmalara bagli olarak bobrek yetmezligi ve diger

komplikasyonlar i¢in risk altindadirlar(22).

2.6.4. Idrar tahlili

MM’1i hastalar siklikla bobrek yetmezligi ile bagvururlar. MM'de idrar tahlili
bulgular1 bobrek hasarinin etiyolojisine bagli olarak degisir(4).

Miyelom dokme nefropatisi, distal ve toplayici tiibiillerde biiyiik, mumsu,
kaliplarin varlig1 ile karakterize edilir; dokiimler esas olarak ¢okeltilmis monoklonal
hafif zincirlerden olusur. Proteiniirinin biiyiikk kismi albiimin yerine idrar M
proteininden (Bence Jones proteiniiri) olustugu i¢in idrar stripinde tipik olarak
protein i¢in negatiftir.

AL amiloidozu ve hafif zincir birikimi hastaligi ile ilgili diger plazma hiicre
bozukluklarinda boébrek tutulumunda, idrar proteininin ¢ogu albiiminden
olustugundan, tipik olarak idrar stripinde protein icin belirgin bir pozitif seviyesi

goriillir. Bence Jones proteiniirisi minimaldir.

2.6.5. Periferik yayma
En sik goriilen bulgular(4):
eRulo formasyonu (> %50)
e Lokopeni (% 20)
e Trombositopeni (% 5)
Rulo olusumu, eritrositlerin periferik yaymada bozuk para yigini goriiniimii
almas1 durumudur ve yiiksek serum protein seviyeleri olan hastalarda goriiliir
MM'li hastalarda periferik yaymada klonal plazma hiicreleri goriilmesi c¢ok
nadirdir. Plazma hiicreli 16semi, periferik kanda dolasan yiiksek seviyelerde plazma

hiicreleri ile karakterize edilen nadir ancak agresif bir MM formudur.

2.6.6. Kemik iligi
Kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisi, sipheli MM durumunda tanisal
degerlendirmesinin 6nemli bir parcasidir. Klonal kemik iligi plazma hiicrelerinin

yiizde 10’dan fazla olmast MM tanisi igin ana kriterdir(19).
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Kemik iligi plazma hiicreleri; Hematoksilen ve eozin boyasi ile kemik iligi
biyopsisinden, Wright boyasi ile aspirasyon 6rneklerinden tespit edilebilir.
Kemik iligi biyopsisi ornekleri tercih edilmesi onerilmekle birlikte, aspirat ve
biyopsideki plazma hiicre yiizdesi farkliysa daha yiiksek olan deger kullanilmalidir.
Akis  sitometrisi, immiinohistokimya veya imminofloresan iizerinde bir
kappa/lambda hafif zincir kisitlamasi gosterilerek klonalite
olusturulmalidir. Tanimlanan klonal plazma hiicrelerinin yiizdesi, teshis olasiligin
etkiler:
o> yiizde 60— Diger bulgulardan bagimsiz olarak MM teshisi koydurur.
Asemptomatik hastalar, iki yil i¢inde yiizde 80'den fazla ug¢ organ hasarina
ilerleme ve yaklasik yedi aylik medyan ilerlemesiz sagkalim riskine sahiptir.
0>9010 ila <60 - MM'li hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda bulunur, ancak ilgili
organ veya doku bozuklugu veya bir biyobelirte¢ tanimlamasi olmadiginda
asikar miyelomun teshisinde yer almaz.
o< yiizde 10 — Kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisi hastalarin yaklasik yilizde
4'tinde yiizde 10’un altinda plazma hiicresi gosterebilir.
Biyopside yilizde 10'dan az klonal plazma hiicresi olan hastalarda, diger tani
kriterleri karsilanirsa ve bir yumusak doku veya kemik plazmasitomunun
histopatolojik olarak dogrulanmasi ardindan MM tanis1 konulabilir. Kemik
iligi tutulumu diffiiz tutulumdan daha ziyade fokal olabileceginden, bazi
hastalarda tan1 koymak icin birkac farkli bolgeden kemik iligi
aspirasyonu/biyopsisi veya fokal lezyonun goriintii esliginde biyopsisi
gerekebilir(23).

2.6.7.Morfoloji ve Immiinofenotip

Plazma hiicreleri, kemik 1iliginde morfoloji ve immiinofenotipe gore
tanimlanir. Alt1 veya daha fazla antijeni (genellikle CD38, CD45, CD56, CD19,
kappa ve lambda) ayni anda tespit edebilen akis sitometrisi, miyelomdaki plazma

hiicrelerinin klonalitesini belirlemek i¢in kullanilir.
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2.6.7.1.Morfoloji

Plazma hiicrelerinin morfolojik o6zellikleri, olgunluklarina gore farklilik
gosterebilir ve bazen morfolojik olarak miyeloblastlardan ayrimi zor olabilir. Olgun
plazma hiicreleri, bol bazofilik sitoplazma ile ovaldir. Cekirdek yuvarlak ve eksantrik
olarak isaretlenmis bir perinlikleer hof veya sitoplazmik agiklik ile
yerlestirilmistir. Olgunlasmamis plazma hiicreleri, dagilmis niikleer kromatine,
belirgin niikleollere ve yiiksek niikleer/sitoplazmik orana sahiptir.

Myelom hiicrelerinin sitoplazmasi asagidaki anormal bulgulara yol agan
yogun veya kristalize sitoplazmik immiinoglobulin i¢erebilir:
*Soluk mavimsi beyaz, {iziim benzeri birikimler (Mott hiicreleri, Morula hiicreleri)
*Kiraz kirmizisi refraktif yuvarlak cisimler (Russell cisimleri)
*Glikojen agisindan zengin IgA (Alev hiicreleri )
*Asir1 doldurulmus fibriller (6rnegin, Gaucher benzeri hiicreler)

Kristal ¢ubuklar

2.6.7.2. immiinofenotip

Immiinohistokimyasal boyama, immiinofloresan calismalart ve akis
sitometrisi, MM'li hastalarda kemik iligindeki plazma hiicrelerinin immiinofenotipini
belirlemek amaciyla kullanilabilir. Temel 6zellikler sunlar1 igerir:
*Kappa veya lambda hafif zincirlerinden yalnizca birinin varligi
*Yiizey immiinoglobulin yoklugu
*Bazi normal plazma hiicre belirtegleri (6rnegin, CD79a, VS38c, CD138 ve CD38)
*Cogu durumda CD19'un yoklugu
*CD45'n (genellikle negatif), CD56'nin (genellikle pozitif) degisken ifadesi

Kemik iligindeki kappa/lambda orani 2:1'dir. 4:1'den fazla veya 1:2'den

kiiciik bir oranin sirasiyla kappa veya lambda monoklonalite tanimini karsilar.

2.6.8. Sitogenetik
MM igin tipik veya tanisal olan bir sitogenetik anormallik yoktur. Miyelom
timorlerinin ¢ogu, interfaz floresan in situ hibridizasyon (FISH) gibi molekiiler

genetik tekniklerle saptanabilen genetik anormalliklere sahiptir(24).
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2.6.9. Goriintiileme

Goriintilemenin, siipheli MM'li hastalarin degerlendirilmesinde 6nemli bir
yeri vardir. MM'de cogu iskelet lezyonunun saptanmasi i¢in kesitsel goriintiileme
(yani CT, PET/CT, MRI) tercih edilir. Bu gorintiileme yontemleri, hastalik yanitini
izlemek i¢in yogun tedaviler alan hastalarda da uygundur(25).
Kemik tutulumu i¢in MRG, ekstramediiller tutulum i¢in PET/BT en duyarh
yontemdir, Daha diisiik duyarliligi olmasma ragmen BT, kolay ulasilabilirlik ve

diisiik maliyeti nedeniyle daha sik tercih edilir.

2.7. Teshis
MM siklikla su klinik sunumlarin biri (veya daha fazla) siiphelinilmesi ile
tetkik edilir(26):
eiskelet goriintiilemelerinde saptanan litik lezyonlarla birlikte kemik agris1
e Artmis toplam serum protein miktari
e Aciklanamayan anemi gibi maligniteyi diigiindiiren sistemik belirtiler
e Semptomatik veya tesadiifen kesfedilen hiperkalsemi
e Akut bobrek yetmezligi veya es zamanl primer amiloidoza bagl nefrotik

sendrom

MM siliphesinde baslangic olarak asagidaki laboratuvar ve goriintiileme
tetkikleri degerlendirilmelir(27):

eTam kan sayimi ve periferik kan yaymasi
eSerum kalsiyum, kreatinin, alblimin, laktat dehidrojenaz (LDH) ve beta-2
mikroglobulin (B2M) 6lgiimlerini igeren biyokimya tahlili
eRutin bir idrar tahlili
eSerum protein elektroforezi (SPEP)
eSerumsuz hafif zincir (FLC) testi ile M proteinini ve toplam idrar protein
konsantrasyonunu 6lgmek igin elektroforez (UPEP) ve immiinfiksasyon igin
24 saatlik idrar
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eimmiinofenotipleme, konvansiyonel sitogenetik ve floresan in situ
hibridizasyon (FISH) ile kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisi. Tan1 aninda
MM'li tiim hastalar i¢in bir kemik iligi degerlendirmesi gerekmektedir.

eKemik tutulumunun tespiti i¢in diiz radyografilere gore kesitsel goriintiileme

(CT, MRI, PET/CT).

2.7.1. Tani kriterleri

MM tanisi1 ig¢in Uluslararasi Miyelom Calisma Grubu kriterleri su
sekildedir(19):

Klonal kemik iligi plazma hiicreleri > yiizde 10 veya biyopsi ile kanitlanmig
kemik veya yumusak doku plazmasitomu ile birlikte ilgili organ veya doku hasari
varhigini gosteren asagidaki parametrelerden biri:

*Anemi: Hemoglobin <10 g/dL veya >2 g/dL normalin altinda olmasi.

*Hiperkalsemi: Serum kalsiyumu >11 mg/dL

*Bobrek yetmezligi: eGFR <40 mL/dak veya serum kreatinin >2 mg/dL

*Kemik lezyonlari: Goriinntiileme yontemlerinde bir veya daha fazla > 5 mm
boyutunda osteolitik lezyon.

CRAB dis1 son organ hasarmin belirtileri (hiperviskozite, tekrarlayan bakteriyel
enfeksiyonlar, AL amiloidozu, periferik néropati) MM igin tanisal degildir.

2.8. Evreleme Sistemleri
MM hastalarinin  prognozunun ongoriilmesinde en sik Uluslarast Evrelendirme

Sistemi (ISS) ve Durie Salmon Evreleme sistemi kullanilmaktadir (Tablo 1 ve 2).

Tablo 1: Uluslarasasi Evreleme Sistemi (ISS)

Uluslararasi1 Evreleme Sistemi (ISS)

Evre 1 Serum B2 Mikroglobulin diizeyi < 3,5 mg/L ve Serum
Albumin Diizeyi >3,5 g/dL

Evre 2 ISS evre 1 ve evre 3 kriterlerinin saglanmamasi

Evre 3 Serum B2 Mikroglobulin diizeyi >5,5 mg/L
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Tablo 2: Durie Salmon Evreleme Sistemi

Durie Salmon Evreleme Sistemi

Evre 1 Hb > 10 g/dI

Ca < 12 mg/dl

Osteolitik lezyon yok ya da soliter plazmastom mevcut

Diisiik paraprotein konsantrasyonlart: Serum IgG < 50 g/l, IgA
<30 g/l, idrarda hafif zincirler < 4 g/giin

Evre 2 Evre I ve III aras1 bulgular
Evre 3 Hb < 8.5 g/di
Ca>12 mg/dl

lleri diizeyde kemik lezyonlar
Yiiksek paraprotein konsantrasyonlart: Serum IgG > 70 g/1,

IgA > 50 g/l, idrarda hafif zincirler > 4 g/giin

A Serum Kreatinini < 2 mg/dl, B Serum Kreatinini > 2 mg/dl

2.9 Tedavi

MM tanis1 dogrulandiktan sonra tedavi se¢imi hastanin otolog kok hiicre
nakline (OKHN) uygunlugu ve komorbiditelerin olup olmamasina gore segilir(28).
Hastalarin genetik 6zelliklerinin ilk tespiti, hastaligin seyri ve prognozu i¢in énemli
olup tedavi stratejilerinin belirlenmesine yardimci olabilir. Yeni tant konmus 65 yas
altindaki MM hastalarda indiiksiyon tedavisi sonrasinda otolog kok hiicre nakli
standart tedavi kabul edilir. Bundan dolay1 otolog kok hiicre nakli aday1 hastalarinda
ilk kemoterapide kok hiicrelere zarar verebilecek ajanlardan kagmilmalidir.
Genellikle ilk tedavi miimkiin olan en az toksisiteyle, hizli ve etkin sekilde hastalig
kontrol altina almak, hastalik iligkili yan etkileri 6nlemek, erken oliim riskini
azaltmak olmalidir(29). Ulkemizde indiikisyon tedavisi icin en g¢ok VCD
(bortezomib + siklofosfamid + deksametazon): rejimi kullanilmaktadir. Yeni teshis
edilmis Multipl Myelomda 6nemli etkiye sahiptir ve diger rejimlerden daha ucuzdur.
Yeni ajanlar sag kalim siiresini uzatmistir fakat hastalik  niiksiind
engelleyememektedir. Son 5 yil igerisinde karfilzomib, pomalidomid, panobinostat,

iksazomib, elotuzumab ve daratumumab Amerikan Gida ve Ilag idaresi (FDA)
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tarafindan tekrarlayan Multipl Myelom tedavisi i¢in onaylanmistir. Yeni ajanlar kiir
saglanamayan hastalarda umut vaad ediyor goriinse de, OKIT tedavideki yerini
korumaktadir(30).

2.10. Tedaviye Yanit1 Degerlendirme

2014 yilinda tedaviye yanit ve hastalik niikslinii saptamak icin IMWG
(International Myeloma Working Group) tarafindan belirlenen yanit kriterleri ile
birlikte tedavi yanitlar1 standardize edilmistir. Her tedavi kiiriinden sonra hastaligin
tedaviye nasil cevap verdigini degerlendirmek gerekmektedir. Tercih edilen
yontemler serum ve idrarda monoklonal (M) proteinine, tam yanit1 belirlemek i¢in

kemik iligi degerlendirmesi yapilmasi dnerilmektedir.

Tablo 3: Tedavi Yanit Siniflandirmasi

Asagida bahsedilen tam yanit (TY) kriterlerine
Siki Tam Yanit (sTY): uymakla birlikte normal serum serbest zincir orani
ve kemik iliginde klonal plazma hiicresinin

yoklugu

Immiinfiksasyon ile serumda ve idrarda
Tam Yanmt(TY) monoklonal protein olmamasi, plazmasitom
bulunmamas1 ve kemik iligi biyopsisinde %5“ten
az klonal plazma hiicresinin bulunmasi. (Ek olarak

serum ve idrarda FLC*nin de normal olmas1 )

Serum ve idrar M-proteini immiinofiksasyonla
saptanabilir diizeyde olmasi ancak elektroforezde
Cok Iyi Parsiyel Yanit normal veya Serum M-proteininde diizeyinde

(VGPR) %90°dan fazla azalma veya 24 saatte <100 mg

idrar M-protein seviyesi olmast




Parsiyel Yanit (PY)

Serum M-proteini diizeyinin >%50 azalmasi ve 24
saatlik idrar Mproteini diizeyinin %90 oraninda
azalmas1 veya < 200 mg/24 saat olmasidir.
Olgiilebilir M-proteini olmayan hastalarda serum
ve idrar FLC oOlclimlerinde etkilenen serbest
zincirin etkilenmeyen serbest zincire oraninin
>%>50 azalmis olmas1 gerekmektedir. FLC oranlari
Olclilemiyorsa kemik iligi biyopsisinde klonal
plazma hiicre sayisinda en az %50 oraninda
azalma izlenmeli, Plazmasitomlu hastalarda kismi
yanit denmesi i¢in plazmasitom boyutlarinin en az

%50 oraninda azalmis olmasi gerekmektedir

Minimal Yanit (MY)

Serum M proteinin >%25-49 oraninda ve 24
saatlik idrarda M proteinin  %50-89 oraninda
azalmasi, yumusak doku plazmasitom boyutlarinin

>%>350 oraninda kii¢lilmesi

Stabil Hastalik (SH)

TY, VGPR, PR veya progresif hastalik igin

kriterleri karsilamiyor

Progresif Hastalik (PH)

Tiim hastalarda (Tam yanit
olanlar dahil) progresyon ve
progresyonsuz sagkalim son
noktalarini hesaplamak igin
kullanilir (primer progresif
hastalik ve tedavinin baslangi¢

ve bitisi dahil)

Asagidakilerden herhangi birini veya daha
fazlasim gerektirir

eSerum M bileGeni artis1 ve/veya (mutlak artis >0.5 g / dl
olmalidir)

eidrar M bileGeni artis1 ve/veya (mutlak artis >200 mg / 24
saat olmalidir)

eOlciilebilir serum ve idrar M-protein diizeyi olmayan
hastalarda: Serbest ve ¢ozlilmemis hafif zincir seviyeleri
arasindaki fark >10mg mutlak artis

eKemik iligi plazma hiicre yiizdesi >%10 mutlak artig

eYeni kemik lezyonlarinin veya yumusak doku
plazmasitomlarinin ~ gelisimi  veya  mevcut  kemik
lezyonlarinin veya yumusak doku plazmasitomlarinin
boyutunda artis

eHiperkalsemi gelismesi (diizeltilmis serum kalsiyum>

11,5mg/dl)
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Asagidakilerden bir veya daha fazlasinin varligini
gerektirir;

eYeni gelisen plazmasitom veya kemik lezyonu
(osteoporotik kiriklar harig)

eDaha Onceden var olan plazmasitom boyutlarinda
Klinik Relaps %350 artig (ve >1 cm)

e Hiperkalsemi (>11 mg/dL)

eHemoglobin diizeyinde >2 mg/dL azalma
(kemoterapiye sekonder olmayacak veya MM
harici nedenlerden bagimsiz olacak)

eTedavi baslangicindan sonra serum kreatinin
diizeyinde >2 mg/dL artis

eSerum paraproteinlerine bagl hiperviskozite

Asagidakilerden herhangi biri veya daha fazlast:
eSerum veya idrar M-proteininin
immiinofiksasyon veya elektroforez ile yeniden
Komplet Yanittan Relaps ortaya ¢ikmasi

eKemik iliginde >%35 plazma hiicrelerinin gelisimi
ve baska bir ilerleme belirtisinin ortaya g¢ikmasi
(yeni plazmasitom, litik kemik) lezyon

eHiperkalsemi

2.11. Sarkopeni

Sarkopeni, Yunanca’dan gelen “sarcos” (et) ve “penia” (kayip) sozciiklerinin
bir araya gelmesiyle olusmustur. Sarkopeni kas kiitlesi, fonksiyonu ve kuvvetinde
ilerleyici, yaygin kaybin olmasidir. Sarkopeni terimi ilk olarak 1989’da Irwin H.
Rosenberg tarafindan kullanilmistir. Rosberg, sarkopeniyi yaslanmayla iligkili olarak
kas kiitlesindeki azalma seklinde tanimlamistir(31). Baslangigta arastirmacilar kas
kuvveti, kas Kkiitlesi, fiziksel fonksiyonunun birlesimi yerine bunlara ayr1 ayri

yonelmislerdir. Ancak son yillarda uluslararasi alanda sarkopeni tanimini standardize
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etmek i¢in ¢alismalar olmustur. Avrupa Yaslilarda Sarkopeni Calisma Grubu olarak
bilinen EWGSOP, 2010 yilinda sarkopeniyi fiziksel engellilik, kotii yasam kalitesi,
oliim gibi risklerle iligkili, iskelet kasi1 kiitlesi ve fonksiyonunda ilerleyici ve yaygin
kaybiyla giden karakterize bir sendrom olarak tanimlamistir. Sarkopeni tanisi igin
kas kiitlesinin, kas kuvvetinin ve fiziksel performansinin birlikte degerlendirilmesi

gerekmektedir(32).

2.12. PETICT

Tarihsel olarak, ilk PET cihaz1 1973 yilinda Michael E. Phelps tarafindan
ABD’de Washington Universitesi’nde icat edilmistir. PET’in BT ile kombine
edilmesi ise 1990 yilinda diistiniilmiis, 1991 yilinda University of Geneva’da
Townsend ve arkadaslarinca tasarlanmistir(33). Ulkemizde ise ilk PET gériintiileme
yontemi EKim 2000’de International Hospital’da kullanilmistir.

PET, pozitron bozunumuna ugrayan radyoniiklidlerin 511 keV enerjili
anhilasyon fotonlarmi tespit ederek viicut i¢inde dagilimimi farkli uzaysal
diizlemlerde (transaksiyel, koronal ve sagital) kesitsel goriintiiler elde edilebilen bir
goriintiileme yontemidir. PET, uzaysal ¢6ziiniirliigli az olmasindan dolay1 anatomik
ozelliklerden daha gok fonksiyonel ve metabolik olarak bilgi vermektedir(34).

PET’te kullanilan radyontiklidler diisiik atom numarali ve kisa yar1 omiirlii
elementlerdir. Baslica kullanilan pozitron yayan radyoniiklidler; karbon, nitrojen,
oksijen ve flordur. Flor (18F) elementinin yar1 6mrii 110 dakikadir ve iki adet 511
keV’lik gama 1511 yaymaktadir. Diinyada ve ilkemizde en sik uygulanan
radyofarmasotik ajan 18F-FDG’dir. 18F ile isaretli FDG, glukoz gibi sodyum
bagimli glukoz tasiyici proteinleri araciligiyla kolaylastirilmis diflizyonla hiicre igine
girmektedir. Birgok malign hiicrelerin membraninda, glukoz transporter
(GLUT)’larin artmis ekspresyonu ve glikolitik yolda ilk basamak enzimi olan
hekzokinaz aktivitesinde belirgin artis nedeniyle artmis glukoz kullanimi vardir.
Malign hiicrelerin normal hiicrelere gore artmis glikoliz hizi, tiimdr hiicrelerinde
18F-FDG birikimi saglamaktadir(35). 18F-FDG, glukoz analogu olup, dokudaki
birikimi glukoz kullanimi ile orantilidir. 18F-FDG birikimi sadece malign hiicrelerde

olmayip beyin, karaciger, gastrointestinal sistem, bdbrekler, iireterler, mesane,
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laringeal kaslar gibi viicudun diger alanlarinda fizyolojik olarak birikebilir. Bu
nedenle hasta PET/CT ¢ekimi oOncesinde uygun bir sekilde hazirlanmalidir.
Miyokard, iskelet kasi, bobrekler, mesane, kahverengi yag dokusu gibi normal
dokularda radyofarmasoétik tutulumunu azaltmak ve hedef dokuda goriintiileme i¢in
uygun tutulumu saglamak temel prensiptir. 18F-FDG uygulamasindan Once,
hastalarda en az 6 saatlik aglik siiresi saglanmali, yine en az 6 saat dncesinden asir1
egzersizden kaginmali, goriintiilemeden 5 dakika Once tuvalete gonderilmelidir.
Kahverengi yag dokusu tutulumunu azaltmak i¢in hastalar soguk olmayan bir odada
dinlendirilmelidir. Timdr tutulumu hiperglisemik durumlarda azalmakta oldugundan
18F-FDG verilmeden 6nce kan glukoz seviyesi kontrol edilmeli, kan glukoz seviyesi
200 mg/dl’den yiiksek ise ¢ekim ertelenmelidir.

PET/CT goriintiileri oncelikle viziiel olarak, daha sonra semikantitatif olarak
degerlendirilir. Viziiel degerlendirmede; arka plan ve ¢evre doku aktivitesine gore
artmig tutulum gosteren odaklar degerlendirilir. Semi-kantitatif degerlendirme
yontemi olarak en yaygin “standardized uptake value” (SUV) kullanilmaktadir. SUV,
tiim viicutta homojen dagilim gosterdigi varsayilarak, viicudun belirli bir alanindaki
radyobilesigin konsantrasyonu ile tiim viicuttaki konsantrasyonunun oranidir. SUV,
“volume of interest” (VOI) ¢izilerek belirlenen hacim igerisinde radyobilesigin
konsantrasyonunun, enjekte edilen radyoaktivitenin kilogram basina diisen miktarina
boliinmesi ile hesaplanir. Bir dokunun SUV degeri, belirlenen “region of interest”
(ROI) ‘in minimum, maksimum veya ortalama degeri olarak ele alinabilir.
Inflamatuar durumlarda ve fizyolojik olarak glukozun diizenli bir kullanicisi olan
beyin dokusu ile 18F-FDG atilimini saglayan bobreklerde SUV yiiksek hesaplananir.
SUV  degerleri igerisinde rutin klinik pratikte en c¢ok kullanllan SUVmax
hesaplanmasinda tiimor lezyonuna gizilen VOI iginde yer alan ve maksimum aktivite
tasityan voksel ol¢iiliir. SUVmax, tiimor metabolik aktivitesinin en yiiksek degerini
temsil ederken, metabolik tiimdr volumii (MTV) ile total lezyon glikoliz (TLG) tim
tiimor volumiindeki metabolik aktiviteyi temsil etmektedir. MTV, metabolik aktif
doku etrafina ¢izilen VOI icerisinde, esik degerin iizerinde metabolik aktivite
gosteren doku hacmi olarak tanimlanmakta olup, bu esik deger en yiiksek SUV’un
%40’1 olarak alinmaktadir. TLG, hem metabolik aktiviteyi hem de tiimor yiikiinli g6z
oniinde bulundurarak SUVmean ve MTV ¢arpinindan elde edilmektedir(36).
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I11- GEREC VE YONTEMLER

Hasta Sec¢imi: Bu calismaya Izmir Katip Celebi Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Hematoloji Bilim Dali’nda takipli tedavi oncesi ve sonrast PET/CT
goriintiilemesi yapilmis olan Multipl Myelom tanis1 olan hastalar dahil edildi. Gebe
ve laktasyon doneminde olan, tedavi oncesi ve sonrasu PET/CT ¢ekilmemis olan, 4

kiir 1. Basamak kemoterapi tedavisini tamamlayamayan hastalar ¢alismaya alinmada.

Calisma Tasarimi: Hastanemiz hasta kayit sisteminden Ocak 2015- Ocak
2022 aras1 Hematoloji servisinde yatan hastalar ve Hematoloji poliklingine basvuran
30 hasta geriye doniik olarak incelendi. Calismaya dahil edilme kriterlerini
karsilayan hastalarin bagvuru Sebepleri, anamnez, laboratuar (hemogram, serum
kalsiyum diizeyi, laktat dehidrogenz (LDH), total protein, albiimin, paraprotein
diizeyleri, litik lezyon varligi ve ulasilabilenlerde B2 mikroglobulin diizeyleri),
goriintiileme, klinik takip, PET/CT goriintiileri hastane probel — HSYS sistemi
tizerinden geriye doniikk olarak tarandi. PET/CT raporlarinda rutin olarak
belirtilmeyen sarkopeni derecesi igin PET/CT gorintileri geriye doniik olarak
degerlendirildi. L3 vertebra seviyesinden psoas kasta ve uyluk bolgesinde quadriceps
femoris medial vastus kasi lizerinden ilgi alanlar1 ¢izildi. (R.O.I) Standart uptake
degeri metabolik volim (MTV) ve total lezyon glikozu (TLG), SUV (max) ve CT
yogunlugu HU (Hounsfield birimi) Olgiimleri sag ve solda yapilarak aritmetik
ortalamasi hesaplandi. Tedavi oncesi yapilan 6l¢iimler PET1’ e gore; MTV1, TLGI,
SUV max 1, HU1 ve PET2 ° de yapilan tedavi sonrasi dlgtimler ise MTV2, TLG2,
SUV max 2, HU2 olarak not edildi. Bu o6lgtimler kullanilarak ASUVmax% =
(SUVmaxl — SUVmax2) / SUVmaxl x 100%, AMTV% ve ATLG% sira ile
hesaplandi. Tedavi Oncesi ve sonrasi goriintiilerden elde edilen bu sonuglarin
sarkopeni degerlendirilmesine etkisi ile sagkalim ve hastalik remisyon durumu
arastirildi.

Istatistiksel degerlendirme: Verilerin degerlendirilmesi Statistical Package
for Social Science (SPSS) 22.0 programi kullanildi. Normal dagilima uyan veriler
ortalama ve standart sapma, uymayanlar ortanca ve minimum ve maksmum degerleri

ile wverildi. Istatistiksel degerlendirmede kategorik verilere sahip iki grubun
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karsilagtirilmasinda Person ki kare testi ve Sperman Rank korelasyon katsayisi
kullanildi. Sayisal verilere sahip iki grubun karsilagtirilmasinda normal dagilima
uyanlar i¢in Student T testi, uymayanlar i¢in Mann Whitney U testi kullanildi. Sag
kalim analizi degerlendirmede Kaplan Meier analizi yapildi. Tim istatistikler i¢in

anlamlilik sinir1 p<0.05 anlaml kabul edildi.

Etik Kurul Onay1: Calisma izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim
ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Yerel Etik Kurulundan onay alindi
(18.02.2021 tarih ve 51 karar numarali) ve ¢alismaya katilan tiim katilimcilardan

aydinlatilmis onam alinmistir.
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IV-BULGULAR

Calismaya dahil edilmis olan 30 hastanin ortanca yasi 64 olup (39-84),
cinsiyet dagilimi 16°s1 (%53.3) erkek, 14’1 (%46.7) kadin olarak goriildii. M protein
atillmina gore tani tipleri incelendiginde; 15 hasta 1gG tipinde (%50), 6 hasta IgA
(%20), 3 hasta Kappa hafif zincir (%10), 2 hasta Lambda hafif zincir (%6,7), 4 hasta
multipl plasmasitom (%13.3) seklinde dagilima sahipti. Hastalarin %46.7’si (n=14)
tanida Durie-Salmon Evre 1, %20’si (n=6) Evre 2 ve %33.3’si (n=10) Evre 3
hastaliga sahipti. Ayrica 30 hastanin 11°1 (%36.7) ISS Evre 1, 6’s1 (%20) ISS Evre 2,
1371 (%43.3) ISS Evre 3 hastalia sahipti. Hastalarin tiimii birinci sira tedavi olarak
VCD (Bortezomib, Siklofosfomid ve Deksametazon) tedavisi almisti. Klinigimizde
65 yas alt1 ya da otolog nakil i¢in uygun performansa sahip 18 hastamiza (%60)
yilksek doz kemoterapi destekli periferal otolog kok hiicre nakli yapilmisti.
Hastalarimizin tedavi yanitlar1 degerlendirildiginde; otolog nakile giden 18 hastanin
nakil Oncesi yanitlari; %61.1’inde (n=11) CR, %33.3’linde (n=6) VGPR, %5.6’s1
(n=1) PR olarak degerlendirilmisti. Otolog nakil 100. giin yanit degerlendirilmesi ise,
nakil islemi dis merkezde yapildigi igin degerlendirilemedi. Otolog nakile gitmeyen
12 hastanin tedavi yanitlarina bakildiginda; %25 hastada (n=3) CR, %33.3 hastada
(n= 4) VGPR, %33.3 hastada (n= 4) PR, %8.4 hastada (n= 1) refrakter hastalik
mevcuttu. 26 hastada (%86.7) litik kemik lezyonu vardi. Hastalarin tiimiinde
bifosfonat tedavisi olarak zoledronik asit uygulanmisti. 6 hastanin Diabetes Mellitus
tanis1 vardi.

Hastalarimizin laboratuvar verileri ile karakteristik ozellikleri tablo 4° de

sunulmustur.
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Tablo 4: Hastalarin Ozellikleri

Ozellikler Hasta

N: 30 (%)
Ortanca Yas 64 =11 (39-84)
Cinsiyet Erkek/ Kadin 16 (53.3) / 14 (46.7)
Hb (g/dl) 11£2
WBC (mm?) 8+4
Nétrofil (mmd) 4.742.4
Lokosit (mm?) 2.542

Platelet (x10% mm?)

260,00+11,00

Median LDH (U/L) 203475
Sedimentasyon (mm/h) 80 +£34
Serum albumin (g/dL) 3,5+0,75
Serum f2 mg(mg/L) 6,5+7,6
Ig type

IgG 15 (50)
IgA 6 (20)
Hafif zincir 5 (16.7)
Plasmasitom 4(13.3)
ISS stage

| 11 (36.7)
I 6 (20)
] 13 (43.3)
Otolog nakil 18 (60)
Oliim 5 (16.7)
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Calismamizdaki hastalarin 25 tanesi (%83,3) sag olup, 5 tanesi (%16.7)
kaybedilmisti. Hastalarin 6liim sebepleri 2 hastada kardiyak neden, 3 hastada ise
pulmoner enfeksiyondu. Hastalarin ortanca toplam sagkalim siiresi 20 aydi (4-44
ay). Ongoriilen ortanca sagkalim siiresi 38 ay olarak saptand1 (32-43 ay). 1 yillik
sagkalim %095 olarak goriildii. Sagkalim egrisi sekil 1° de verildi.

ISS evre 1 olan hastalarin ortanca sagkalim siiresi 44 ay (15-44 ay), ISS evre
2 olan hastalarin ortanca sagkalimi 35 ay (22-49 ay), ISS evre 3 olan hastalarin ise
22 ay (19-25 ay) olarak gozlendi. Hastalarda ISS evresine gore ortanca sagkalim
slireleri arasinda istatistiksel olarak belirgin fark saptanmadi (p=0.18) (Sekil 2).

Durie Salmon (DS) Evre 1 olan hastalarin ortanca sagkalim stiresi 44 ay (40-
44 ay), DS evre 2 olan hastalarin ortanca sagkalimi 22 ay (19-25 ay), DS evre 3
olan hastalarin ise 35 ay (25-45 ay) olarak gozlendi. Hastalarda DS evresine gore
ortanca sagkalim stireleri arasinda istatistiksel olarak belirgin fark saptanmadi
(p=0.35) (Sekil 3).

Cinsiyete gore sagkalim durumu degerlendirildi. Istatistiksel agidan anlam
saptanmadi (E;41 ay, K;33 ay, p= 0.40).

Yasa gore sagkalim durumu incelendiginde sagkalim ile yas arasi
istatistiksel anlam gozlendi (p=0.016). Ancak 65 yas alti ve isti
degerlendirildiginde de; ortanca sagkalim siiresi 32 ile 38 ay olup istatistiksel fark
yoktu (p=0.78) (Sekil 4).

BMI <24 (n=7) ve >24 (n=23) iki gruba ayrilarak sagkalimlari agisindan
karsilastirildiginda ortanca sagkalim siiresi 18 ile 23 ay olup istatistiksel fark yoktu
(p=0.31) (Sekil 5). Ayrica BMI <30 (n:24), >30 (n:6) bakildiginda da sagkalimlar
39 ile 24 ay saptandi, ancak istatistiki anlamlilig1 yoktu (p=0.68) (Sekil 6). BMI
<25 11 hasta, BMI 20-29 arasi 13 hasta ve BMI>30 6 hasta olarak
gruplandirildiginda da sagkalimlarin sirasi ile 36 ay, 40 ay ve 24 ay oldugu goriildii.
BMI >30 olan obez hastalarda sagkalim daha kisaydi ancak istatistiksel anlamlilik
bulunmadi (p=0.9). Cinsiyet, yas, BMI ile sagkalim durumu i¢in yapilan multivariet

analizde istatistiksel anlam goriilmedi (Tablo 5).
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Tablo 5: Yas, Cinsiyet, BMI ‘e gore Sagkalim

Ozellikler Hasta oS P degeri
N: 30 (%) (ay)

Yas 0.78

<65 yas 18(%60) 19.2+12 ( 5-51)

>65 yas 12(%40) 21+13(6-44)

Cinsiyet 0.40

Erkek 16(%53.3) 19+12(6-44)

Kadin 14(%46.7) 21+13(5-51)

BMI 0.31

<24 7(%23.3) 21413(6-51)

>24 23(%76.7) 19:+12(5-44)

30 hastamizin PET1’de L3 vertebra seviyesinden psoas kasta olgiilen
ortalama MTV1 degeri 3.56 (SD 1.34) ve PET2’ deki ortalama MTV2 degeri 3.14
(SD 1.11) olup tedavi ile azaldig1 goriilmiistii(p=0.04). L3 vertebra seviyesinden
psoas kasdan tedavi oncesi Olgiilen TLG1 3.76 (SD 1.70) ve TLG2 3.26 (SD 1.37)
olup tedavi sonrasinda azalmis oldugu bulundu(p=0.039 ). SUV max1; 1.94 (SD 0.45)
ve SUV max2; 1.91 (SD 0.39 ) olup benzerdi( p=0.71). Tedavi dncesi psoas kasdan
Olciilen HU1 21.85 (SD 17.14) ve HU2 22.24 (SD 244) olarak ol¢iildii ve tedavi

oncesi ve sonrast degerler benzerdi (p=0.32).

PET1’de uyluk bolgesinde quadriceps femoris medial vastus kasi iizerinden
olgiilen ortalama MTV1 degeri 5.90 (SD 2.79) ve PET2’ deki ortalama MTV2 degeri
5.81 (SD 2.81) olup tedavi ile azaldig1r gorilmiistii. Ancak bu azalma istatistiksel
olarak anlam tasimiyordu(p= 0.85). Bu bolgeden olgiilen TLG1 5.66 (SD 3.00) ve
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TLG2 5.29 (SD 2.31) olup tedavi sonrasi azalmis izlenmekle beraber istatistiksel
anlami1 yoktu(p=0.32). SUV max1; 1.76 (SD 0.4) ve SUV max2; 1.74 (SD:0.4) benzerdi
(p=0.81). Tedavi oncesi femoral kasdan olgiilen HU1 36.99 ( SD 12.97 ) ve HU2
35.55 (SD 12.5) di (p=0.27).

Hastalar 60 yas alt1 ve listii iki gruba ayrildi. PET1 ve PET2 deki MTV, TLG,
SUVmax ve HU degerleri karsilastirildi.

<60 yas 12 hastanin PET1 psoas kastan dl¢iilen MTV1 degeri 3.17 (SD 1.31)
ve PET2’deki ortalama MTV2 degeri 2.76 (SD 1.167) olup tedavi ile azaldig1 ancak
anlamsiz oldugu goriilmiistii(p=0.21). Bu bolgede olgiilen TLG1 3.46 (SD 2.08) ve
TLG2 2.61 (SD 1.29) olup (p=0.21), SUV maxl; 1.94 (SD 0.5) ve SUV max2; 1.76
(0.4) benzerdi (p=0.37). Ayrica HU1, 26.66 (SD 15.97) ve HU2 23,50 (SD 13.6) du
(p=0.3). Femoris kasindan yapilan 6l¢timler ise; MTV1 degeri 6.22 (SD 2.97) ve
PET2’ deki ortalama MTV2 degeri 6.02 (SD 3.43) olup tedavi ile azaldigi ancak
anlamsiz oldugu goriilmiistii(p=0.83). Bu bolgede 6lgiilen TLG1 6.05 (SD 3.73) ve
TLG2 5.55 (SD 2.518.80) olup (p=0.58), SUV max1; 1.75 (SD 0.4) ve SUV max2; 1.66
(0.35) benzerdi (p=0.37). Ayrica HUI, 38.12 (SD 11.88) ve HU2 37.16 ( SD 12.11)
du (p=0.7).

>60 yas olan 18 hastada PET1 psoas kasdan 6l¢iillen MTV1 degeri 3.8260.00
( SD 1.336 ) ve PET2’ deki ortalama MTV2 degeri 3.3957.00 ( SD 1.039.20 ) olup
tedavi ile azaldig1 ancak anlamsiz oldugu goriilmiistii (p=0.12). Bu bdlgede dlciilen
TLG1 3.95 (SD 1.42) ve TLG2 3.69 (SD 1.29) olup (p=0.28), .SU max1; 1.9 (SD 0.4)
ve SUV max2; 1.72 (0.2) benzerdi (p=0.49). Ayrica HU1, 36.23 (SD 13.94) ve HU2
34.40 (SD 13.1)d1 (p=0.34). Femoris kasindan yapilan 6l¢iimler ise; MTV1 degeri
5.69 (SD 2.73) ve PET2’ deki ortalama MTV2 degeri 5.65 (SD 2.406) oldugu
goriilmistii(p=0.9). Bu bolgede olgiilen TLG1 5.46 (SD 2.42) ve TLG2 5.11 (SD
2.2) olup (p=0.62), SUV max1; 1.7 (SD 0.4) ve SUV max2; 1.79 (0.3) benzerdi (p=0.8).
Ayrica HU1, 36.23 (SD 13.94) ve HU2 34.42 (SD 13.11) idi (p=0.22). Hasta yasinin
bu degerler iizerine anlamli farklilik olusturmadigr goriildii.

BMTI’e gore PET1 ve PET2 dl¢limleri degerlendirildiginde MTV, TLG, HU
Olclimleri arasinda bir korelasyon saptanmadi, SUVmaxl ve SUVmax2 degerleri ile
BMI arasinda anlamlilik mevcuttu (p=0.001, p=0.04). BMI >30 ve <30 olarak iKi
grup olusturuldu. BMI <30 24 hasta ve >30 6 hasta bulunmaktaydi.
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BMI <30 24 hastada yapilan alt analizde L3 seviyesi psoas kasindan alinan
MTV1 3.80 (SD 1.37) ve MTV2 3.30 (SD 1.09) olglilmiis ve istatistiksel anlamli
olarak tedavi sonrasi kas kitlesi azalmis saptandi(p=0.038). Ayrica BMI diisiik olan
grupta L3 psoas kas kitlesi belirgin olarak, BMI yiiksek olan obez hastalardakinden
daha yiiksek bulundu(p=0.04). BMI yiiksek olan grupta; MTV1 2.62 (SD 07.05) ve
MTV2 251 (SD 1.06) olgiilmiis tedavi Oncesi ve sonrasinda benzerdi(p=0.81).
Femoris kas grubunda yapilan olgiimlerde ise MTV1 4.49 (SD 1.79) ve MTV2
6.4231 (SD 3.29) olgilmiis fark yoktu(p=0.18). Diger paremetrelerde de tedavi
oncesi ve sonrasi Ol¢iimlerde fark goriilmedi.

Cinsiyet agisindan oOlglimler arasindaki fark degerlendirildi. PET1 de L3
psoas kas kitlesinden olgiilen MTV1 erkeklerde 4.05 (SD 1.18) ve kadinlarda 2.99
(SD 1.32), olup erkeklerde istatistiksel olarak anlamli diizeyde kas Kitlesi daha
fazlaydi(p=0.028). Tedavi sonrasinda ise erkelerde MTV2 3.49 (SD 09.81) ve
kadinlarda MTV2 2.75 (SD 1.16) saptandi(p=0.05). Bu bolgede hesaplanan TLG1
erkeklerde 4.47 (SD 1.74 ), kadinlarda ise 2.94 (SD 1.26) olup anlamli sekilde daha
fazlaydi(p= 0.011). Diger paremetereler arasinda fark yoktu. Ayrica femorisden
yapilan o6l¢timlerde de cinsiyetten kaynakli bir fark saptanmadi.

Hastalarimizin PET1 olglimlerinde L3 Psoas alanindan olgiillen MTV1
degerine gore ROC curve analiz yapilarak MTV1 < 3.6785 ve >3.6785 (AUC 0.51,
sensivite %48, spesifite%50) cut-off deger belirlendi. Psoas kas metabolik voliimiine
gore diislik ve yiiksek olmak tizere iki gruba ayrildi. MTV1 diisiik olan 16 hastadan
4‘linlin 61diigi, MTV1 yiiksek olan 14 hastadan ise 1’nin 6ldiigii goriildii. Sagkalim
durumlart degerlendirildiginde diisik MTV1 olan grupta ortanca sagkalim siiresi
ortanca 16 (4-24 ay) ve Ongoriilen ortanca sagkalim 2lay (19-24ay), MTV yiiksek
olan grupta ise ortanca sagkalim 24 ay (12-44 ay) ve ongoriilen ortanca sagkalim 44
ay (40-44 ay) saptandi. Tedavi oncesi goriilen PET-BT de L3 psoas kastan elde
edilen MTV ol¢iimiine gore belirlenmis diisiik ve yiiksek MTV1’ e gore sagkalim
stireleri arasinda belirgin istatistiksel anlam mevcuttu (p=0.031)( Sekil 7).

Ayrica TLGI i¢in de ROC curva analiz ile bir cut-off deger belirlendi. TLG1
< 3.1795 ve >3.1795 ( AUC 0.59, sensivite %56, spesifite %40). Diisik TLG1’ e
sahip 14 hastanin 3’1 ve Yiksek TLG1’ e sahip 16 hastanin 2’ si 6lmiistii. Diisiik ve

yiiksek TLG1 gruplarinin sagkalim durumlari incelendi. Tedavi 6ncesi goriilen PET-
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BT de L3 psoas kastan elde edilen TLG o6lgiimiine gore belirlenmis diisiik ve yiiksek
TLG’ ye gore sagkalim siireleri arasinda fark olmakla beraber istatistiksel anlami
yoktu. (Disiik TLG1 grubu n:14 OS: 22 ay, Yiiksek TLG1 grubu n:16, OS:41 ay p=
0.2) (Sekil 8).

Femoris kasindan yapilan MTV1 i¢in ROC curve analiz yapilarak MTV1 <
48735 ve >4.8735 ( AUC 0.58, sensivite % 60, spesifite %40) cut-off deger
belirlendi. Diisiik femoris MTV1 ( n:13, OS 39 ay ) ve yiiksek olan grup ( n:17, 0s:38
ay) arasinda sagkalim agisindan fark saptanmadi(p=0.92)(Sekil 10). Ayni sekilde
femoris kasindan elde edilen TLG1 o6l¢iimii ile ayrilan iki grupta da sagkalim
acisindan fark gozlenmedi (Diisiik TLG n:13 os: 39 ay, Yiiksek TLG n:17 OS:38 ay
p=0.98) (Sekil 11). Hastalarin lomber ve femoral alandan tedavi Oncesi alinan
Olgiimlere gore sarkopenik olan ve olmayanlarin sagkalim verileri Tablo 7°de
sunuldu.

Ayrica SUVmax degerlerine gore de diisiik ve yiiksek gruplara ayrilarak hem
psoas bolgesinde hem de femoral bolgede degerler karsilastirildi. Sagkalim siireleri
acisindan fark belirlenmedi.

BT den yararlanilarak alman HU kas dansitesi miktarlarina gore
degerlendirme yapildi. Ancak tedavi 6ncesi ¢ekilen tetkiklrtfe L3 psoas bolgesinde
diisiik ve yiikksek HU gruplar arasinda sagkalim farki yoktu (Sekil 9) (p=0.5).
Femoris alanindan yapilan dlgimlerde de anlam yoktu (p=0.67) (Sekil 12). Tablo

6’da multipl myelom tedavisi ile kas kitlesi ve metabolizmasina etkisi sunulmustur.

Tablo 6: Myelom Tedavisinin Kas Kitlesi ve Metabolizmasina EtKisi

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi P degeri
BT Bazh (HU)
L3 Psoas 21.85 22.24 0.32
Femoral 36.99 35.50 0.27
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Metabolik Tumor Volum

L3 Psoas 3.564.73 3.148.90 0.04

Femoral 5.906.73 5.818.08 0.85

Total Lezyon Glikoliz

L3 Psoas 3.762.57 3.261.17 0.039
Femoral 5.662.80 5.293.47 0.39
SUVMax

L3 Psoas 1.94 191 0.71
Femoral 1.76 1.74 0.4

Tablo 7, Tedavi Oncesi Lomber ve Femoral Alandan Alman Olgiimlere Gére

Sarkopenik Olan ve Olmayan Hastalarin Sagkalim Verileri

Tedavi Oncesi PET/BT Toplam Sagkalim P degeri
Lomber Alan

MTV1 0.031
Sarkopenik (n:16) 2lay

Nonsarkopenik(n:14) 44 ay

TLG1 0.2
Sarkopenik(n:14) 22 ay

Nonsarkopenik(n:16) 41 ay

SUVmaxl 0.31
Sarkopenik(n:16) 39 ay

Nonsarkopenik(n:14) 35ay




HU1 0.5
Sarkopenik (n:14) 36 ay

Nonsarkopenik(n:16) 35ay

Femoral Alan

MTV1 0.92
Sarkopenik(n:13) 39 ay

Nonsarkopenik(n:17) 37 ay

TLG1 0.98
Sarkopenik(n:13) 39 ay

Nonsarkopenik(n:17) 38 ay

SUVmaxl 0.85
Sarkopenik(n:13) 39 ay

Nonsarkopenik(n:17) 35 ay

HU1 0.67
Sarkopenik(n:13) 37 ay

Nonsarkopenik( n:17) 38 ay

MTV; Metabolik tumor volumu, TLG; Tumor lizis Glikoliz, SUV; Standart uptake value, HU; Hounsfield birimi

Hastalarin L3 Psoas kas kitlesinde yapilan PET1 ve 2 Olglimleri arasinda
degisimin yiizdeleri ASUVmax%, AMTV%, ATLG% sira ile hesaplandi. AMTV%
ROC curve ile bulunan cut-off %19 olup, bu degerin altindaki grupta (n:18) sagkalim
31 ay (27-35 ay) ve AMTV%]19 tizerinde (n:12) sagkalim 41 aydi (33-49) (p=0.6)
(Sekil 13). Tedavi yanitlarn bakildiginda da AMTV%19 {izerinde olanlarin %91.7 ‘si
CR, %8.3 PR yanitinda olup, AMTV%19 altindakilerde ise, %72,2 CR+VGPR,
%27.8 PR durumundaydi (p=0.09).

ATLG% ROC curve ile bulunan cut-off %11 olup, bu degerin altindaki
grupta (n:17) sagkalim 39 ay (34-45 ay) ve ATLG% 11 iizerinde (n:13) sagkalim
daha az 35 ay (23-47 ay) olmakla beraber istatistiki kasilig1 yoktu(p=0.31)( Sekil 14).
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ASUVmax % ROC curve ile bulunan cut-off %5 olup, bu degerin altindaki grupta
(n:15) sagkalim 23 ay (17-29 ay) ve ASUVmax%y5 iizerinde (n:15) sagkalim daha az
tespit edildi, 20 aydi(15-27 ay )(p=0.94) (Sekil 15). ATLG % 11 altinda olan grupta
tedavi durumlarina bakildiginda %64.7 CR-VGPR, %35.3 PR/Ref saptandi ve
ATLG% 11 {iizerindekilerin CR %53, VGPR %47 idi (p= 0,016). ASUVmax% ile
tedavi yanitlart degerlendirildiginde de; diisiik olan grupta %73,3 CR+VGPR, %26.7
PR+Refrakter ve ASUVmax%5 iistii olanlarda %86.7 CR+VGPR, %]13.3 PR
yanitliydi (p=0.37).

Hastalarin femoris kas kitlesinde yapilan PET1 ve 2 olgiimleri arasinda
AMTV% ve ATLG% sira ile hesaplandi. AMTV% ROC curve ile bulunan cut-off
%7 olup, bu degerin altindaki grupta (n:17) sagkalim 20 ay (15-25 ay) ve AMTV%7
tizerinde (n:13) sagkalim 23 aydi (15-30)(p=0.39)(Sekil 16). Tedavi yanit
durumlarina bakildiginda, AMTV% diisiik olan grupun %70,6° st CR+VGPR, %29°u
PR+Refrakterdi. Femoral alanda AMTV% diisiik olan grupun % 92.3 CR+VGPR ve
% 7.7 PR’d1 (p=0.15). Femoral alandan 2 PET aras1 TLG degisimi hesaplandi.
ATLG% ROC curve ile bulunan cut-off %5 olup, bu degerin altindaki grupta (n:19)
sagkalim 19 ay (15-23 ay) ve ATLG% 5 tizerinde (n:11) sagkalim 26 ay (17-35 ay )
olmakla beraber istatistiki kasilig1r yoktu (p=0.07) (Sekil 17). ATLG % diisiik olan
grupta %73.6’st CR+VGPR, 9%26.3,"ii PR+Refrakterdi. ATLG% yliksek olanlarin
%90.9 unda CR+VGPR, %9.1,’ininde PR oldugu goriildii (p= 0.27). Tablo 8’ de
MTV, TLF, SUVmax % Degisim miktarina gore Sagkalim ve tedavi yanit durumlari

verilmistir.
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Sekil 7: L3 Psoas Kas Metabolik Tiimor Volume Gore Sarkopenik Olan ve Olmayan
Hastalarda Sagkalim
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Sekil 8: L3 Psoas Kas TLG Degerine Gore Sarkopenik Olan ve Olmayan Hastalarda
Sagkalim



Survival Functions

10 Lomber HU
' 1 Sarkopeni
| ~Monsakopeni
| N .
| B
0,87
= o
> 06
=
A
=]
w
5
o 044
0,2+
0,07
T T T T T T
0o 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00
0s

Sekil 9: L3 Psoas Kas HU Degerine Gore Sarkopenik Olan ve Olmayan Hastalarda
Sagkalim
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Sekil 10: Femoris Kasinda Olgiilen Metabolik Tiimor Volume Gére Sarkopenik Olan
ve Olmayan Hastalarda Sagkalim
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Sekil 11: Femoris Kasinda Olgiilen TLG Degerine Gore Sarkopenik Olan ve
Olmayan Hastalarda Sagkalim
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Sekil 12: Femoris Kasinda Olgiilen HU Degerine Gére Sarkopenik Olan ve Olmayan
Hastalarda Sagkalim
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Sekil 13: L3 Psoas Kastaki MTV Degisim Yiizdesine Gore Sagkalim
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Sekil 14: L3 Psoas Kastaki TLG Degisim Yiizdesine Gore Sagkalim
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Sekil 15: L3 Psoas Kastaki SUVvax Degisim Yiizdesine Gore Sagkalim
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Sekil 16: Femoris Kastaki MTV Degisim Yiizdesine Gore Sagkalim
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Sekil 17: Femoris Kastaki TLG Degisim Yiizdesine Gore Sagkalim
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Tablo 8: MTV, TLG, SUVmax Degerlerindeki Degisim Yiizdelerine Gore Hastalarin

Sagkalim ve Tedavi Yanit Durumlari

% Degisme Toplam Sagkalim P degeri Yamt P degeri
Durumlart

Lomber Alan

AMTV% 06 009
3lay %91.7 CR, %8.3 PR

Diistik (n:18)
41 ay %72,2 CR+VGPR,%27.8 PR

Yiiksek (n:12)

ATLG% 0.3 0.31

0, A 0,

Dﬁsﬁk (n: 17) 39 ay %64.7CR-VGPR,%35.3 PR
35ay CR %53 /VGPR %47

Yiiksek (n:13)

Femoral Alan

AMTV% 0.33 0.15
20 ay %70,6CR+VGPR, %29PR

Diisiik (n:17)
23 ay %92.3 CR+VGPR,% 7.7 PR

Yiiksek (n:13)

ATLGY% 0,07 0.27

0, 0,

Dﬁ$ﬁk (n: 19) 19 ay %73.6CR+VGPR, %26.3 PR
26 ay %90.9CR+VGPR, %9.1 PR

Yiiksek (n:11)

MTV; Metabolik tumor volumu, TLG; Tumor lizis Glikoliz, SUV; Standart uptake value, CR; Tam Yanit, VGPR, Cok iyi kismi
yanit, PR; Parsiyel yanit



V-TARTISMA

Multipl Myelom B hiicre kaynakli bir plazma hiicre klonunun proliferasyonu
ile gelisen bir hastalik olup non-kiirabl kabul edilir. Klinik sitogenetik prognostik
veriler 15181nda degisken olmakla beraber, yasam siiresi birkag¢ ayla 10 yil arasinda
degisir. Medyan sagkalim 3-5 yildir.

Toplumda goriilme sikligr 2/100000 olup hastalarin %60’1na tanida 60 yas
tizerinde olup 60-70 yas arasinda pik yapar. Erkeklerde biraz daha sik goriiliir(37).
Bizim g¢alismamizda da literatiirii destekler durumda ortanca yas 64 olup (39-84),
16°s1 (%53.3) erkek, 14’1 (%46.7) kadindi.

Mayo’nun 1027 olgusunun immunglobulin cinslerine gore dagiliminda; IgG
%52 ile en sik goriilen tipi olusturmaktadir. Bunu %20 ile IgA, %16 ile hafi f zincir
hastaligi takip etmektedir. IgM %1, IgD ise %2 oranlarda gorilmustiir.
Calismamizda ise; 15 hasta IgG tipinde (%50), 6 hasta IgA (%20), 3 hasta Kappa
hafif zincir (%10), 2 hasta Lambda hafif zincir (%6,7), 4 hasta multipl plasmasitom
(9%13.3) olup literatiir verileri ile uyumludur(4).

MM hastalarinda prognozu belirlemede ISS evreleme sistemi gibi bir takim
prognostik verilerden yararlanilmaktadir. PETHEMA grubunun MM c¢alismasinda da
ISS evre 1 hastalikta medyan yasam siiresi 62 ay olup, evre 2 ve 3 de sirasiyla 44 ve
29 ay olup evresi ileri olan hasta gruplarinin toplam sagkalimlarinin diisiik oldugu
gosterilmistir(38). Bizim olgularimizda 11’1 (%36.7) ISS Evre 1, 6’s1 (%20) ISS
Evre 2, 13’1 (%43.3) ISS Evre 3 hastaliga sahipti. Sagkalim durumlar ise, ISS evre
1 olan hastalarin sagkalim siiresi 44 ay, ISS evre 2 olan hastalarin sagkalimi 35 ay ve
ISS evre 3 olan hastalarin ise 22 ay olarak gozlendi. Hastalarda ISS ileri evre
hastalarda sagkalim daha kisa goriinmekteydi ancak sagkalim siireleri arasinda
istatistiksel olarak belirgin fark saptanmadi(p=0.18). Bunun nedenini de hasta
sayimizin az olmasina bagli olmasiydi.

[k kemoterapi segimi bilyiik oranda hastanin otolog kék hiicre nakli plani
olup olmadig ile ilgilidir. Otolog kdk hiicre nakli i¢in aday olan hastalarda periferal
kok hiicreler alkilleyici ajanlara maruz kalmadan oOnce toplanmasi gerekir. Bu
nedenle de otolog kok hiicre nakli adayr olan hastalarimizda ilk tedavi segenegi

arasinda alkilleyi ajan igcermeyen tedavi modaliteleri secilmesi Onerilir(39,40).
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Ulkemizde sosyal giivenlik kurallar1 1siginda otolog nakil plani bulunan MM
hastalarinda ilk sira tedavi VCD protokolu 6nerilmektedir. Bizim hastalarimizda da
ilk sira tedavide VCD tedavisi uygulanmistir. Otolog nakil plani olan hastalarimiz 3-
4 kiir sonras1 yanit degerlendirilmesi ardindan IMF-90 calisma onerisi ile < 65 yas 4
kiir indiiksiyon sonrasi hastalik yanit1 saglanan grupta yiiksek doz melfelan hazirlik
rejimi ile otolog nakil yapilmistir. Calismamizda 65 yas alt1 ya da otolog nakil i¢in
uygun performansa sahip 18 hastamiza (%60) yiliksek doz kemoterapi destekli
periferal otolog kok hiicre nakli yonlendirdigimiz nakil merkezinde yapilmisti.

MM hastalarinda tedaviye yanit degerlendirmesi 2006 senesinde myelom
calisma grubu’nun olusturdugu International Response Critera (IRC), Onceki
tanimlamalara ek olarak serbest hafif zincir 6lglimleri ile miikkemmel tam yanit
(MTY) ve Intergroupe Francais du Myeloma (IFM)'nin c¢ok iyi kismi yanit
kriterlerini (CIKY) de ekleyerek yamit tanimlamalarii daha net hale getirdigi
kriterler hastalarimizin tedavi yaniti degerlendirilmesinde kullanilmistir(41).
Hastalarimizin tedavi yanitlar1 degerlendirildiginde; otolog kok hiicre nakline giden
18 hastanin nakil oncesi yanitlar1 % 61.1°1 (n=11) CR, % 33.3’i (n=6) VGPR,
%5.6’s1 (n=1) PR olarak saptanmis, otolog nakile gitmeyen 12 hastada ise; %25
hasta (n=3) CR, %33.3 hastada (n= 4) VGPR, %33.3 hastada (n= 4) PR, %8.4
hastada (n= 1) refrakter hastalik olarak saptanmaistir.

Myelom tanil1 hastalarin %80 inde litik lezyon goriiliir. Bizim vakalarimizda
da benzer olarak 26 hastada (% 86.7) kemikte litik lezyon saptanmustir.

Gecmiste myelom litik lezyonlarmmi gostermede direk grafi, BT ve MR
kullanilmistir(42,43,44). Gilinimiizde kemikte litik lezyonlari ve hastalik yanitini
gostermede artik genel kabul gormiis ve standart hale gelmis olan goriintiileme
tetkiklerinden biride PET/BT’ dir(45,46,47,48).

PET/BT, myelomdaki kemik lezyonlarin tespiti disinda, malignitelerde
Klinikte tani, evreleme ve prognoz tayinin yani sira tedaviye timor yanitini
degerlendirmede de yaygmn kullaniom alani bulmustur(49,50). Uzun yillar
hastalarimizda tedavi yanmitinin degerlendirilmesinde tiimoriin boyutsal kii¢lilmesi
standart yaklasim olarak kabul edilmisti, ancak bu durumda tiimoriin sadece
boyutlart degerlendiriliyor, tiimér dokunun canliligt ve fizyolojik durumu

degerlendirilmiyordu. Son yillarda kullanima giren PET/BT ile lezyonlarin
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metabolizmast da degerlendirilebilir kilinmistir. Bu metabolik degerlendirmelerde
SUVmax en ¢ok kullanilan paremetredir. Bunun disinda, PET goriintiilerinde tiimor
kantifikasyonu amaciyla metabolik timor voliimii (MTV) ve total lezyon glikolizisi
(TLG) gibi bazi voliimetrik parametreler de kullanilmaya baslanmistir. Bu
degerlerdeki degisimler ile tedavi yanitlari, sagkalim durumlari arasinda iligkiye
dayanan c¢alismalar literatiirde bulunmaktadir. Gii¢ ve arkadaslarinin ¢alismasinda,
ASUVmax%, ASUVmean%, AMTV% ve ATLG% deki % degisimler ile PR ve OS
iliskisi gosterilmistir. PET/CT tedavi 6ncesi ve sonrasi bulgular 1s1ginda hesaplanan
AMTVY% ve ATLG% artmis seviyeleri PR predikte etmekte ve artmis ASUVmean%
sagkalimi predikte eden bagimsiz bir risk faktorii olarak sunulmustur(52). Yine
bagka bir ¢alismada da ASUVmax% >35 olan grupta daha iyi pronoz oldugu
bildirilmistir(53). Bizim ¢alismamizda da; ASUVmax%, AMTV% ve ATLG% deki
% degisimler ile sagkalim ve tedavi yanitlari incelenmistir. Lmober AMTV% yiiksek
olan grupta sagkalim daha uzun olmakla beraber istatistiksel anlam saptanmamustir.
Diger degerlerinde sagkalim agisindan fark olusturmadigi gorilmiistir. Femoral
ATLGY% yiiksek grupta sagkalim ve tedavi yanitlar1 daha yiiksek oranda olsa da
istatistiksel anlamli gelmemistir. Yine bakilan tedavi yanitlar1 da istatistiksel fark
yaratmamistir. Ancak bu durumun nedeni diger literatiir verilerinde tiimoral dokudan
yapilan Ol¢limler ile hesaplanan bu degerlerin bizim hasta grubumuzda belli kas
kiitlesinden yapilmis olmasindan dolay1 olabilir. Ayrica bu nedenle de ASUVmax%,
AMTV% ve ATLG% olgtimleri daha diisiik degerlerde bulunmustur. Ancak myelom
hastalarinda da inflamatuvar siire¢ler ve sitokin aracili nedenler ile iskelet kas
kitlesinde azalma tespit edilmektedir(53). Bu durumlar ise myelom hastalarimizda
kas kitle kayiplari ile sarkopeniye yol agabilmektedir.

Literatiirde hematolojik malignitelerde 6zellikle BT goriintiileri kullanilarak
hastalarin sarkopeni durumlar1 ve sonuglar1 arastirilmistir. BT ‘deki HU degerleri ile
iskelet kas dansiteleri hesaplanarak diisiik ve yiiksek iskelet kas dansitesine gore
sagkalim ve tedavi yanitlar1 degerlendirilmektedir. Michael ve arkadaslar1 Diffiiz
Biiyiik B Hiicreli Lenfoma hastalarinda diisiik kas dansitesi olan grupta sagkalim
oranlarmin diigiik oldugunu gostermistir(54) .

Hannah ve arkadaslar1 da 164 Diffiiz Biiylik B Hiicreli Lenfoma hastasinda
yaptiklar1 calismada hastalarin %13’iinde BT ile hesaplanan diisiik kas kitlesi ve
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dansitesini bulduklarin1 ve bu hastalarin OS ve PFS siirelerinin daha kisa oldugunu
bildirmislerdir(55). Iltar ve arkadaslari, Diffiiz Biiyiikk B Hiicreli Lenfoma tanil
hastalarin tedavi Oncesi ¢ekilmis BT goriintiilerinden psoas kas indeksini
hesaplayarak c¢alismaya aldiklar1 120 hastadan 65’inin diisiik psoas kas kitlesine
sahip oldugunu tespit etmislerdir. Bu sarkopenik grupta daha diisiik sagkalim oranlari
ve disiik tedavi yanitlari oldugunu gostermislerdir(56). Diger bir c¢alismada ise,
sarkopeniyi tespit etmede lomber (L3 Psoas) kaslar m1 yoksa pektoris kaslari mi1
kullanilmali sorusuna cevap aranmistir. Sonug olarak bu iki kas grubunu kullanarak
sarkopeni  degerlendirildiginde = sonuglarin  daha  belirleyici  oldugunu
bildirmislerdir(57). Bizim ¢alismamizda da her iki kas kitlesinden 6lgiim yapilmustir.
Lomber alanda yapilan Olgiimler ile kas kitlesi diisiik olan sarkopenik grupta
sagkalim 21 ay, sarkopenik olmayan grupta ise 44 ay olarak bulunmus ve istatistiksel
olarak belirgin anlamli olup, tedavi Oncesi lomber psoas kas kitlesi diisiik olan
sarkopenik grubun sagkalimlart daha kisa sonuglanmustir.

Bu veriler 15181inda PET/BT den elde edilen metabolik veriler ile dlgiilen kas
kitlelerinin sarkopeniyi tespit etmesi ve hastalarin sonuglarina etkisi arastirilmas,
PET/BT ile tespit edilen sarkopeni durumunun etkisi Hodgkin Lenfomali hastalarda
Bas ve arkadaslar1 tarafindan incelenmistir(58). 55 hastanin lomber kas kitlesi ve
metabolizmasi tedavi 6ncesi ve sonrasi degerlendirilmistir, mean MTV tedavi 6ncesi
4.13 mm?, tedavi sonras1 4.10mm? 6l¢iilmiis. Ayrica BT ile elde edilen mean lomber
kas Kitlesi tedavi oncesi 92.40 HU, tedavi sonras1 89.41 HU olarak ol¢iilmiis. Tiim
grupta tedavi sonrasi kas kitelesinde azalma olmus, BMI >32 grubunda kas kitlesinde
belirgin azalma bulunmus. Calismamizda da hem lomber alan hem de femoris alani
degerlendirilmis ve sarkopenik hasta grubu tespit edilmeye calisgilmistir. Tedavi
oncesi lomber psoas kasta 6lgiillen MTV degeri 3.56 mm? tedavi sonras1 3.14 mm?,
Tedavi Oncesi lomber psoas kasta Olgiilen TLG degeri 3.76 tedavi sonrasi 3.26,
tedavi oncesi HU 21.85, tedavi sonrasi 22.24 olarak Olgiilmiistir. Bizim
calismamizda da tedavi ile belirgin kas kitlesinde azalma saptanmis ve istatistiksel
olarak da anlamli bulunmustur. Yas ile sarkopeni durumu agisindan degerlendirilmis
60 yas alt1 ve listii grupta tedavi sonrasi kas kitlesinde azalma saptanmakla beraber
istatistiksel olarak anlam tespit edilmemistir. Bu durum vaka sayimizin az olmasi

kaynakl1 olabilir.
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Ayrica galismamizda BMI durumuna gore yapilan incelemelerde, BMI <30
olan grupta L3 psoas kas kitlesi belirgin olarak tedavi ile azalmis (tedavi Oncesi
MTV degeri 3.56 mm?® tedavi sonrasi 3.14 mm?®) olup BMI yiiksek olan obez
hastalara goére belirgin daha fazla kas kitlesi mevcut bulunmustur. BMI >30 olan
obez haslarda daha tedavi éncesi MTV degeri 2.62 mm? tedavi sonras1 2.51 mm?
olarak bulunmus olup bu sonug yiiksek BMI grubunda yag kitle oraninin yiiksek

olmasi, kas kitlesinin daha az olmasi nedenli olabilir.

Umit ve arkadaslar1 (58) da multipl myeloma tanis1 bulunan 105 hastanin
tedavi Oncesi ve sonrast PET/BT ile sarkopeni durumunu degerlendirmislerdir.
Myelom hastalarinda lomber ve femoral kas grubunda yapilan 6l¢timlerinde lomber
alan kas grubunda tedavi 6ncesi MTV 4.51, tedavi sonras1 4.55, TLG tedavi 6ncesi
3.96 tedavi sonras1 3.92, HU tedavi 6ncesi 78.21 ve tedavi sonras1 77.55 bulunmus
olup tiim oOl¢iimlerde istatistiksel olarak anlamli azalma bildirlmistir. Yine femoral
alanda da MTV 3.84 tedavi sonras1 3.82, TLG tedavi oncesi 3.30 tedavi sonrasi 3.05,
HU tedavi oncesi 91.20 ve tedavi sonrast 88.76 olup yine anlamli azalma
bulunmustur. Bizim ¢alismamizda ise; lomber alanda tedavi dncesi MTV 3.56 tedavi
sonrasi 3.14, TLG tedavi Oncesi 3.76 tedavi sonras1 3.26, HU tedavi oncesi 21.85 ve
tedavi sonrasi 22.24 bulunmus ve MTV, TLG degerleri anlamli sekile tedavi ile
azalmisti. Femoris alanindaki dlgiimlerimizde; femoral alanda da MTV 5.90 tedavi
sonrasi 5.81, TLG tedavi Oncesi 5.66 tedavi sonras1 5.29, HU tedavi 6ncesi 36.99 ve
tedavi sonrast 35.50 olup tedavi ile azalma goriilmekle beraber istatistiksel anlam
bulunmadi. Hasta sayis1 daha az olmasi kaynakli oldugu diisiiniildii. Umit ve
arkadaslarinin ¢alismasinda tedavi 6ncesi 6l¢iilen MTV kadinlarda (4.33) daha diisiik
ve tedavi sonrasinda azalmis (4.28), ancak erkeklerin tedavi sonrasinda (6nce 4.57,
sonra 4.78) artmis kas kitlesi bulunmus olup tedavi ile azalma agisindan cinsiyetler
arasinda fark tespit edilmemistir(58). Bizim sonuglarimizda ise; lomber alan psoas
kas kitlesi MTV tedavi oncesi erkeklerde 4.05 ve kadinda 2.99 olup erkeklerde
istatistiksel olarak anlamli diizeyde kas kitlesi daha fazlaydi. Tedavi sonrasinda da;
erkeklerde MTV 3.49 ve kadinlarda 2.75 olgiildi. Her iki cinste de kas kitlesi
azalmis ancak erkeklerde kas Kitlesi daha fazla bulunmustu. Yine lomber bolgede

hesaplanan TLG tedavi oncesi erkelerkde 4.47, kadinlarda ise 2.94 olup anlamh
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sekilde erkekde daha fazlaydi. Bu da erkeklerin kas kitlesinin daha fazla olmasinin

yansimasi olarak diigiiniildii.

MM vyash popiilasyon hastalig1 olup, tan1 aninda ¢ogu zaman hastalarimizin
ECOG performans: diisiik olabilmektedir. Uzerine bir de sarkopeni durumunun
eklenmesi hastalarimizin tedaviyi diizenli almasina engel olmakta, komorbid
durumlarinin da katkis1 ile mortalite ve morbiditenin artmasi ile sonu¢lanmaktadir.
Bu nedenle hastalarimizin tan1 aninda sarkopeni durumunun belirlenmesi ve buna
yonelik  destek tedavilerin uygulanmasi hastalarimizin  izleminde fayda
saglamaktadir. Biz de, myelom hastalarimizin tani ami1 sarkopeni durumunu
degerlendirmek ve sarkopeninin sonuglara etkisini incelemek amacgli PET/BT

verilerinden yararlandik.
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IV. SONUC VE ONERILER

Sonu¢ olarak, PET/BT ile sadece hastalik evresi, kemikte litik lezyon
durumu, tedavi yanit durumu, hastalik tutulumu gibi bilgiler belirlenmiyor, bunun
disinda Dbireylerin kas kitlesi ve metabolizmas: ile ilgili bilgiler 1s1ginda
hastalarimizin sarkopeni durumlart da degerlendirilebilir. Sarkopenisi tespit edilen
hastalarimizin ise sagkalim siireleri, tedavi yanitlari ile ilgili sonuglari 6ngérmede bu
bilgiler yardimci olabilir. Bizim ¢alismamizda 6zellikle tedavi oncesi sarkopenisi
bulunan hastalarin toplam sagkalim siirelerinin daha diisiik oldugu sonucuna varildi.
Bunun disinda tiim hastalarimizda tedavi ile lomber alandaki kas Kitlesinde ve
metabolizmasinda belirgin azalma oldugu tespit edildi. BMI yiiksek olan obez
hastalarimizda kas kitlesi daha diisiik bulundu, Kadinlarin erkeklerden daha az kas
Kitlesine sahip oldugu ancak tedavi ile her iki cinste de kas kitlesinde azalma oldugu
gozlendi. Ayrica, MTV, TLF, SUVmax yiizde degisim miktarina gore Sagkalim ve
tedavi yanit durumlarinin myelom hastalarinda degismedigi sonuglarina ulasildi.
Tedavi sonrasi sarkopeni miktarindaki artis kemoterapi siirecinde hastalarda bulanti,
istahsizlik gibi oral alimda azalma, hastane yatislarinda artis, immunsupresyon
nedeniyle daha sik enfeksiyon gecirme, malignite nedeniyle yasanilan depresif
duygulanim, hastalik iliskili kirik nedeniyle mobilizasyon kisitliligi gibi sekonder
nedenlere bagli olabilecegi diisiiniildii. Ancak bu verilerin kullanilabilirliginin
artmasi i¢in prospektif, sarkopeni durumunu tespitinde yararlanilan bioempedans
cihaz1 gibi diger tetkikler ile desteklenen, hastanin giinliikk kalori aliminin,
hospitalizasyon sikliginin, duygudurum tespiti i¢i psikiyatrik durum o6lgeklerinin

kullanildig1 genis katilimli ¢aligmalara ihtiyag¢ vardir.
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