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OZET

AYTULU T. Kanser Tedavisine Yeni Baslayacak Olan veya Baslamis Olan
Geriatrik Olan ve Olmayan Hastalarda Sarkopeninin ve Beslenme Durumunun
Degerlendirilmesi. istanbul Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii, i¢ Hastaliklar
AD. Doktora Tezi. istanbul. 2021.

Bu calisma Ko¢ Universitesi Translasyonel Tip Uygulama ve Arastirma Merkezi
(KUTTAM) tarafindan desteklenmistir.

Kanser hastalarinda beslenmenin uzun dénem sagkalim tizerine net etkisi oldugu goz
Oniline alinarak beslenmeyle iligkili parametreler de ayrtili olarak arastirilmaya
baglanmistir. Bu ¢alismada, ilk kez kemoterapi alacak kanser tanili 60 yetiskin kanser
hastas1 ile kemoterapi tedavisinin 3. ay1 ile 1. yili arasinda olan 63 yetiskin kanser
hastas1 sarkopeni ve beslenme durumlari agisindan degerlendirilmistir. Ayrica bu
etkiler, hastalarin geriatrik olup olmamasina gore karsilastirilmis ve sarkopenik olan
hastalar kanser tiirlerine gore siniflandirilarak da degerlendirilmistir. Malniitrisyon
riskleri, li¢ giinlik besin tiiketim kayitlart ve laboratuvar parametreleri ile birlikte
incelenmistir. Calismamizdaki hastalarin %39’unun malniitrisyon riski yiliksek olup
geriatrik yastaki hastalarda geriatrik olmayanlara gore daha yiiksek bulunmustur
(p=0,029). Malniitrisyon riski primer kanser tiiriiyle iliskilidir. Meme kanserine gore,
malniitrisyon riskinin hepatobiliyer kanserlerde (pankreas dahil) 18,2 kat (p=0,002) ve
diger kanserlerde (bas-boyun, sarkom, beyin, mide, periton) 7,6 kat (p=0,018) daha
yiiksek oldugu gorilmistiir. Calismamizda geriatrik olan ve olmayan hastalarla, 1. kiir
ve 2.kiir hastalardaki sarkopeni farki istatistiksel olarak anlamli bulunamamuistir.
Calismamizin kesitsel tasarimi, kanser tiirleri agisindan heterojen hastalarin dahil
edilmesi ve ilk kiirde hastalarin beslenme egitimi almis olmalar1 sonuglarimizi etkilemis
olabilir. Geriatrik yas grubunda goriilen kanserlerde, beslenme durumu ve sarkopeniyi
arastiran randomize kontrollii genis ve prospektif klinik ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Kanser, sarkopeni, geriatri, beslenme, malniitrisyon
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ABSTRACT

AYTULU T. Evaluation of Sarcopenia and Nutritional Status in Geriatric and
non-geriatric patients who are just starting or have started cancer treatment.
Istanbul University, Institute of Health Sciences, Department of Internal Medicine.
Doctorate Thesis. Istanbul. 2021.

The present work was supported by Ko¢ University Translational Medicine Research
Center.

Considering that nutrition has a net effect on long-term survival in cancer patients,
nutrition-related parameters have also been investigated in detail. In this study, 60 adult
cancer patients with cancer who will receive chemotherapy for the first time and 63
adult cancer patients between the 3rd month and 1st year of chemotherapy treatment
were evaluated in terms of sarcopenia and nutritional status. These effects were
compared according to whether the patients were geriatric or not, and sarcopenic
patients were also evaluated by classifying them according to cancer types. Malnutrition
risks were examined along with three-day food consumption records and laboratory
parameters. Malnutrition risk was high in 39% of the patients, and it was found to be
higher in geriatric patients than in non-geriatric patients (p=0.029). The risk of
malnutrition is associated with the primary cancer type. Compared to breast cancer, the
risk of malnutrition was 18.2 times (p=0.002) higher in hepatobiliary cancers (including
pancreas) and 7.6 times (p=0.018) in other cancers (head and neck, sarcoma, brain,
stomach, peritoneum). The difference in sarcopenia between geriatric and non-geriatric
patients and the 1st and 2nd cure patients was not statistically significant. The cross-
sectional design of our study, the inclusion of heterogeneous patients in terms of cancer
types, and the patients received nutrition education in the first cure may have affected
our results. There is a need for randomized controlled large and prospective clinical
studies investigating nutritional status and sarcopenia in cancers seen in the geriatric age
group.

Keywords: Cancer, sarcopenia, geriatric, nutrition, malnutrition



1. GIRIS VE AMAC

Diinya genelinde tiim sebeplere bagli mortalite ve morbiditelerin basinda
kanserler gelmekte olup tanmi alan kisi sayisinin yillar i¢inde anlamli sekilde daha da
artacag diisiiniilmektedir. Buna paralel olarak kanserin tedavisi icin mevcut olan cerrahi
ve farmakolojik tedaviler ile radyasyon terapileri de zaman iginde gelisim
gostermektedir. Ancak bu tedaviler, kanser hastalarinda malniitrisyon gelisme sikliginin

yiiksek olmas1 ve metabolik bozulmalar nedeniyle aksamakta veya gecikmektedir (1).

Kanser hastalarinda, tan1 aldiklar1 an da dahil olmak {izere malniitrisyon tablosu
olduk¢a yaygin goriilmektedir. Malniitrisyonu, Mislang ve arkadaslari kemoterapi alan
gastrointestinal sistem kanserli hastalarin cogunda goriilen ve siklikla tan1 konmayan
veya tedavi edilmeyen bir fiziksel belirti olarak tanimlamistir (2). Yetiskin kanser
hastalarinda malniitrisyon goriilme siklig1 kanserin evresi, tiirii veya uygulanan tedaviye
bagl olarak degismekle birlikte, %31-87 civarindadir (3). Davies ve arkadaslarina gore
tim kanser hastalarinin %85’inde klinik malniitrisyon gelismekte ve bu durum hem
hastalarin tedaviye yanitin1 olumsuz etkilemekte hem tedaviye bagli yan etki sikligini
artirmakta hem de sag kalim olasiligimmi azaltmaktadir. Hastalarin kotii beslenme
durumunun veya malniitrisyon riskinin erken donemde tanimlanmasi ise iyilesmeyi

kolaylastirabilir ve prognozu iyilestirebilir (4, 5, 6).

Uzun yillar boyunca “kageksi” kanserin bir yan etkisi olarak kabul edilmis (7) ve
azalan fiziksel fonksiyon, kanser tedavilerine olan toleransla ve sag kalim olasiliginin

azalmasiyla iligkilendirilmistir (8).

Fearon ve arkadaslar1 2011°de “kanser kageksisi’ni ayri bir mekanizma ile
tanimlayarak evrelemislerdir.Glinlimiizde kaseksi, yiiksek dereceli inflamasyonla iliskili
agir kronik bir hastalik siirecinde artan katabolik aktivite olarak tanimlanmaktadir.
Kageksi tablosu, kas ve yag doku kaybinin birlikte goriildiigii agirlik kaybi, metabolik
bozukluklar ve anoreksi ile karakterizedir (9).

Sarkopeni ise giliniimiize kadar yaslhiliga bagh kas kaybi olarak tanimlanirken
bugiin, kronik hastaliklar, fiziksel inaktivite veya mobilitenin bozulmasiyla ve
malniitrisyonla iliskili kas kaybi olarak tanimlanmaktadir. Ote yandan, yasa baglh

gelisen primer sarkopeni, kronik hastalik veya mobilite kaybina bagli sekonder



sarkopeniden farkli olsa da yaglh hastalarin farkli komorbiditelerinin varligi nedeniyle
giinlik pratikte bu iki kavrami ayirmak giictiir (9). Avrupa Yagslilarda Sarkopeni
Calisma Grubu 2 (The European Working Group on Sarcopenia in Older People 2:
EWGSOP-2), 2018 yilinda revize ettigi konsensusta, sarkopeninin anahtar karakteristik
ozelligi olarak diisik kas kuvvetine odaklanmistir ve sarkopeni tanisinin
konfirmasyonunda diigiikk kas kiitlesi ve kalitesinin de degerlendirilmesi gerektigini,
zayif fiziksel performansin siddetli sarkopeninin belirteci oldugunu vurgulamistir (10).
Bu sebeple sarkopeni tanisini koyabilmek icin diislik kas kuvvetini 6lgmek elzemdir.
EWGSOP, bu yiizden pratik uygulamada el kavrama kuvvetinin 6l¢iilmesini ve bunun
sarkopeniye bagli mobilite ve giicsiizlik problemleriyle iligkisinin tespitini

onermektedir (11).

Ileri evre kanserlerin tedavisinde uygulanan sistemik kemoterapi sirasinda
iskelet kaslarimin kiitlesinin ve fiziksel fonksiyonunun korunmasi oldukca zordur.
Ozellikle bu hastalarin geriatrik yas grubunda olmasi isleri daha da zorlastirir. Ciinkii
yasa bagli sarkopeni, malniitrisyon ve yasa bagl diismeler de devreye girer (12). Bir¢cok
kanser hastasinda, kronik kalp hastaliklarinda, karaciger sirozunda pre-kaseksi ve
kaseksi goriliir. Romatoid artrit, adjuvan kemoterapi alan meme kanserleri ve bir¢ok
kronik obstiiriktif akciger hastasi (KOAH) veya kronik bobrek yetersizligi hastasinda
ise normal/artmis beden kiitle indeksi (BKI) ile birlikte sarkopenik obezite veya
sarkopeni goriiniir. Bu kosullarda sarkopeninin mortalite ve morbidite igin BKi’den

bagimsiz ve giiglii bir prognostik faktor oldugu goriilmektedir (13).

Saka ve arkadaslarina gore geriatrik bireylerde malniitrisyon riski yiiksekligi ile
geriatrik sendromlarmn goriilme siklig1 arasinda pozitif korelasyon vardir (14). Ileri evre
kanseri bulunan yasl hastalarda saglik durumunu saptamak c¢ok 6nemlidir, ¢iinkii bu
hastalarda tedavi kazanci az ve tedavi toksisitesi daha fazladir. Tedaviyi etkileyen
baslica faktorler kanserin evresi, komorbid hastaliklar, azalan ve bozulan organ
fonksiyonlari, hastanin psikolojik durumu, kiiratif veya palyatif yaklagim niyeti ve

tedavinin yasam kalitesine etkisidir (15).

Beslenmenin yaglilarda kas kuvveti, kiitlesi ve fonksiyonu ile iligkisini ortaya
koyan kanitlar giderek artmakta ve bu da beslenmenin, sarkopeninin olusmasi ve

onlenmesinde ne kadar onemli oldugunu ortaya koymaktadir. Protein takviyesi ve



egzersizin kombine etkisi ile postprandiyal protein sentezi artmaktadir ve buna kas

protein miktarindaki artis da eslik etmektedir (16).

Bu ¢alismanin amaci, ilk kez kemoterapi alacak kanser tanili 60 yetiskin hastada
ve kemoterapi tedavisinin 3. ay1 ile 1. yili arasinda olan 60 yetiskin hastada beslenme
durumunun ve sarkopeninin degerlendirilmesidir. Ayrica bu etkiler, hastalarin geriatrik
olup olmamasina gore karsilagtirilmis ve sarkopenik olan hastalar kanser tiirlerine gore

siniflandirilarak da degerlendirilmistir.



2. GENEL BILGILER

Kanser hastalar1 ve tedavisi biten hastalar, teshisin ardindan herhangi bir
zamanda ve kanser tedavisi siiresince yetersiz beslenme nedeniyle kotii klinik
sonuclarla karsi karsiya kalma riski altindadir. Kanser tedavisi sirasinda, tedaviden
kaynaklanan toksisite yeme diizenini olumsuz etkileyebilir, bu durum hastanin yetersiz
beslenmesine yol acarak hem asir1 kilo kaybina hem de yagsiz viicut kiitlesi kaybina
neden olabilir. Tedavileri bittikten sonraki dénemde yasamlarini siirdiiren hastalar,
cesitli nedenlerle beslenme kilavuzlarinin Onerilerine uyamayabilirler ve bu sebeple

kanser niiksii ve sag kalimlari olumsuz etkilenebilir (17).

2.1. Kanser Kaseksisi

Kanser kaseksisi uzun zamandir, kanserin yan etkisi olarak bilinmektedir.
Azalmis fiziksel fonksiyonla, antikanser tedavisine olan intoleransla ve azalan sag
kalimla iliskilendirilmistir. Fearon ve arkadaslari tarafindan 2011 yilinda, progresif
fonksiyonel bozukluga yol acan ve standart beslenme programiyla tamamiyla geri
dondiiriilemeyen ilerleyici iskelet kas kiitle kayb1 ile karakterize multifaktoriyel bir

sendrom olarak tanimlanmistir (11).

Kaseksinin patofizyolojisinde, gida aliminin azalmasi ve metabolizmanin
anormal yonde degismesi sonucu negatif bir protein ve enerji dengesi olusmasi
yatmaktadir. Kanserli hastalarda azalan gida alimi, birincil olarak anoreksiden
kaynaklanir ve ikincil olarak da beslenme etkisi semptomlariyla birlesebilir. Eszamanli
hipermetabolizma, hiperkatabolizma ve hipoanabolizma, iliskili kilo kaybini
siddetlendirir ve kismen merkezi sinir sistemi yoluyla hareket edebilen sistemik
inflamasyon ve katabolik faktorler tarafindan tetiklenir. Bu diyetsel ve metabolik
faktorlerin kombinasyonu, klinik olarak “kaseksi” olarak tanimlanan bir sendromla

sonuclanir (18).

Kanser hastalarinda kaseksi prevalansinin ~%35 oldugu tahmin edilmektedir. Bu
oran mide ve pankreas kanserleri i¢in ~%80-90'a bile ulasabilir ve 6zellikle kanserin
ileri evrelerinde yaygindir (19). Suzuki ve arkadaslarina gore, tiim kanser hastalarinin
yaklasik yarisinda anoreksi, yag dokusu ve iskelet kas kiitlesi kaybi ile karakterize bir

kaseksi sendromu gelisir. Kaseksi, yasam kalitesi, semptom yiikii ve hastanin duygu



durumu iizerinde derin bir etkiye sahip olabilir. Kanser tedavisi sirasinda kilo kaybi
kemoterapi ile iligkili daha fazla yan etki, daha az tamamlanmis kemoterapi dongiisii ve

diisiik sag kalim oranlari ile iliskili oldugundan ¢ok ciddi bir komplikasyondur (20).

Kanser kageksisi malniitrisyonun ilerledigi durumda gelisen, sistemik
inflamasyonun eslik ettigi Oliimciil bir metabolik sendromdur. Kanser kaseksisinin
primer ve sekonder olarak siniflandirilmasi, tedavi seklini etkileyecegi icin onemlidir.
Primer kaseksiye sistemik inflamasyonun neden oldugu diisiiniiliir ve mekanizmasi tam
olarak bilinmedigi i¢in tedavisi zordur. Sekonder kaseksi ise yeterli besin alimini
engelleyen fonksiyonel bir yetersizligin eslik ettigi ¢esitli mekanik faktorlere (6rnegin
obstriiksiyon, fistiil vb. gibi) veya tedavinin yan etkilerine bagl olarak ortaya ¢ikar (21).
Kaseksinin spesifik etiyolojisi ve nedenleri karmasik olup ancak kismen anlasiimistir.
Sonug olarak, 6zellikle baslangic asamasinda kaseksiyi tarafsiz olarak degerlendirmek

cok zordur (22).

Kanser kaseksisinin varligi, timor boyutuna bagli degildir. Aslinda kanser
kaseksisinin goriilme sikligr tiimor tipine gore degisir: mide veya pankreas kanseri
hastalarinda goriilme siklig1 %80'in iizerindedir; akciger, prostat veya kolon kanserli
hastalarin yaklasik %50'si etkilenir ve meme tiimort, ileri evre bas-boyun kanserleri ve

baz1 16semili hastalarin yaklasik %40'inda bu sendrom gelisir (22).

Diinya ¢apindaki tiim kanser 6liimlerinin yaris1 (yilda ~8,2 milyon kisi), en sik
kaseksi ile iliskili kanserlere, yani pankreas (0,33 milyon 6liim), 6zofagus (0,40 milyon
6liim), mide (0,72 milyon 6liim), akciger (1,59 milyon &liim), hepatik (0,75 milyon

oliim) ve kolorektal (0,69 milyon 6liim) kanserler ile iligskilendirilmektedir.

Bu kanserlerin kaseksi ile iliskisi ileri evrede teshis edilmelerine; besinlerin
tiketimi, sindirimi ve emilimi {izerindeki dogrudan etkilerine; spesifik timor
ozelliklerine ve/veya yiiksek Oliim oranlarina bagli olabilir. Palyatif bakim
stireglerindeki mevcut veriler, kanser tiirlinden bagimsiz olarak, yasamin sonunda

kaseksi oranlarinin ayn1 sekilde ¢ok yiiksek oldugunu gostermektedir (23).

Kanser kageksisini tetikleyen etmenler hastaya, kanserin tiiriine ve tedavinin
sekline bagli olarak degisebilir. Bu nedenler iki baglikta toplanabilir: Besin alimi
yetersizligi (anoreksi) ve metabolik degisiklikler (21).



Iskelet kasi atrofisi, kanser kaseksinin primer belirtecidir. Bununla birlikte,
kanserde kaseksi, giderek gesitli organlar etkileyen ve/veya onlardan etkilenen sistemik

bir fenomen olarak goriilmektedir (24).

Fearon ve arkadaslar1 2011°de “kanser kaseksisi”ni ayr1 bir mekanizma ile

tanimlayarak evrelemislerdir (8);
1. Pre-kaseksi: <%S5 Kilo kaybi, anoreksi ve metabolik degisiklikler

2. Kaseksi: %5 Kilo kaybr VEYA BKI <20 kg/m? ve kilo kaybi >%2
VEYA sarkopeni ile birlikte kilo kaybi1 >%?2 olmas1 ve genellikle azalmis besin

alimi/sistemik inflamasyon

3. fleri Seviye Kaseksi: Degisken kaseksi derecesi, prokatabolik ve
tedaviye cevap vermeyen kanser hastaligi, diisiik performans skoru <3 ay beklenen sag

kalim

Kas kiitlesi 6l¢timii 6nemli olmasina ragmen, gelisen kanitlar kaseksideki kas
fonksiyonunun kas kiitlesinden bagimsiz olarak azalabilecegini ve bu kas
fonksiyonunun erkek ve kadinlar i¢in degisebilecegini gostermektedir. Bu nedenle, yasa
bagli sarkopenide oldugu gibi, kanser kaseksisini tanimlar ve tedavi ederken en dogrusu

hem kas kiitlesini hem de islevini birlikte diisiinmek olacaktir (2).

2.1.1. Kanser Kaseksisi ve Mekanizmasi
Kansere bagli malniitrisyon, kronik hastaliklarda sik goriilen ve artik kanserin
bir komorbiditesi olarak kabul edilen, yag kiitlesi kayip olsun veya olmasimn ciddi,
istemsiz iskelet kasi kaybi, artmis sistemik inflamatuvar yanit ve artmis protein
katabolizmasi ile kanser komorbiditesi olarak kabul edilen ve ¢ok faktorlii bir sendrom
olan kaseksiye yol acabilir. Kaseksi i¢in kabul edilen tan1 kriteri, %5'ten fazla kilo kayb1

olmasidir.

Kaseksi tek basmma kanser oOliimlerinin %20'sinden sorumlu olabilir ve
kanserdeki ilerleyici kas kiitlesi kaybi, 6zellikle genel sag kalimin bagimsiz ve 6nemli
bir belirleyicisi olarak tanimlanmistir (25). Klinik veriler sinirlidir, ¢iinkii kaseksi
hastanin kirilganlig sebebiyle invazif metabolik testleri ve biyopsi alinmasini giiglestirir
ve hastalik progresyonu hastalarin takibini zorlastirir. Bu nedenle yapilacak deneysel
caligmalara ihtiya¢ olmakla birlikte, literatiirde mevcut c¢alisma sonuglari, klinik

arastirma sonuglari ile 6rtlismemektedir (23).



Bozulmus enerji dengesi: Kanser kaseksisi olan hastalarda siklikla, gida
aliminin azalmasi ve metabolizmadaki degisimden kaynaklanan kronik negatif enerji ve
protein dengesi bulunmaktadir. Bu nedenle hem enerji alimmin hem de enerji
harcamasimin bilesenlerindeki degisiklikler kilo kaybimin ilerlemesine katkida
bulunabilir. Sistemik inflamatuvar yanita bagl olarak istirahat enerji harcamasi artar ve
uzun bir hastalik progresyonu periyodu boyunca sebat eden bu hipermetabolizma
durumu, enerji aliminda artis ile telafi edilmezse, negatif enerji dengesine ve enerji
kaybma yol acabilir. Anoreksi nedeniyle hipermetabolizma ve azalan enerji alimi,

kanser kaseksisinin gelisiminde bir kisir dongii olusturabilir (26, 27).

Azalmig gida alimi kansere bagli kilo kaybimin 6nemli ve bazi durumlarda
baskin bilesenidir. Ayni hastalarda enerji alimi tipik olarak istirahat enerji
harcamasindan daha diisiiktiir ve kalori agig1 giinde 1200 kkal’yi gegebilir. Azalmis kas-
protein sentezi, kilo kaybeden kanserli hastalarda iyi dokiimante edilmistir. Besinlerin
saglanmastyla protein sentezinin yeniden etkinlestirilebilecegi gercegi, kanserle iliskili

kaseksi etiyolojisinde diyetsel aliminin azalmasinin 6nemini vurgulamaktadir (23).

2.1.1.1. Kanser kaseksisi ve metabolik etkileri

Inflamasyon iskelet kasi, yag, beyin ve karaciger dahil olmak iizere gesitli
dokularin islevini etkileyen kaseksinin major itici giiclidiir. Cerami ve arkadaslar
1985'te, dolasimdaki bazi maddelerin kaseksiye neden olabilecegini gostermislerdir.
Baslangicta 'kasektin' olarak adlandirilan tiimor nekroz faktorii alfa'yr (tumor necrosis
alpha: TNF-0) tanimlamiglardir. Kanser kaseksisinde, bagisiklik hiicreleri ve timor
hiicreleri tarafindan {iretilen proinflamatuvar sitokinler, en belirgin olarak TNF-a;
interlokin-1, -6 ve -8 (IL-1, IL-6 ve IL-8); ve interferon gamma (IFN-y), bu sendromla
iligkili zayiflama fenotipinin olusmasinda etkilir. Bu sitokinler Argilés ve Lopez-
Soriano tarafindan “pro-kasektik faktorler” olarak siniflandirilmislardir. TNF-a, niikleer
faktor kappa B (nuclear factor-kappa B: NF-kB) yolunu aktiflestirerek ve kas
proteininin ubikuitin-proteazom sisteminde yanlis katlanmis veya katlanmamis protein
yanitin1 (unfolded protein response: UPR) indiikleyerek iskelet kasi tizerinde dogrudan
katabolik bir etkiye sahiptir. Ek olarak TNF-o, iskelet kasinda nétrofil ve makrofaj
birikimini tesvik eder. Kasektik hastalarda serumda IL-1 konsantrasyonu artar, ancak
doku kaybindaki rolii tartigma konusu olmaya devam etmektedir. IL-1'in plazmada

triptofan konsantrasyonunu artirarak kasektik hastalarda anoreksiye, serotonin



diizeylerinin artmasina, erken doygunluga ve istahin bastirilmasina neden oldugu
distiniilmektedir. Proinflamatuvar sitokin IL-6 kasektik hastalarda yiiksek seviyede
bulunur ve kilo kaybr ile iligkilidir (22).

Anoreksi ile baslayip refrakter kaseksiye ve hatta 6liime kadar gidebilen bu
siireg, bir dizi proinflamatuvar sitokin ve kasektik faktorlerin salgilanmasi ile ilerler.
Timor  hiicrelerine  reaksiyon olarak immun  sistem tarafindan  salgilanan
proinflamatuvar sitokinler (TNF-a, IL-1, IL-6, IFN-y ve tiimér hiicrelerinden salgilanan
lipid metabolize edici faktor (LMF) ve proteoliz indiikleyici faktor (PIF) kasekside
major rol oynarlar. Bu mediyatorler katabolik aktivitenin artmasinda ve malniitrisyon
olusmasinda tek baslarina degil, uyum iginde galismaktadirlar. Sitokinlerin ii¢ ana etkisi
vardir: Bu etkiler makro besin metabolizmasini degistirmek, istah1 baskilamak ve akut
faz yanitin1 baglatmaktir. Akut faz yanitinin baslamasi ile olusan amino asit ihtiyaci kas
kaybina neden olur. Cori siklusu ile kastan karacigere tasinan amino asitler hem
glukoneogenez hem de akut faz proteinlerinin yapimi i¢in kullanilir. Bu doniisiimiin
hizlanmas1 sonucunda glukoz intolerans1 ve insiilin direnci gelisir. Kas yikimi ve
glukoneogenez i¢in gerekli olan enerji yag yikimindan elde edilir. Ayrica TNF-a, yag
dokusu sentezini azaltirken lipolizi tetikleyerek yag yikimini artirir. TNF-o’nin bir diger
ozelligi de lipoprotein lipazi (LPL) inhibe ederek yag asidi olusumunu engellemektir.
Boylece yag asitlerinin oksidasyonu ve depolanmasi engellenir ve hipertrigliseridemi
gelisir. IL-1 ve IL-6 da protein yikimina neden olur ve albumin sentezini azaltir. Timor
hiicrelerinden salgilanan LMF ve PIF’nin, yag ve kas yikimini indiiklemesi ile birlikte
viicutta negatif protein-enerji dengesi hakim olur. Sitokinlerin istah merkezi olan
hipotalamusta reseptor direnci olusturmasiyla negatif protein-enerji dengesi kisir

dongiiye girer, kilo kaybi ve sarkopeni artar (22).
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Sekil 1: Kanser hastalarinda kaseksinin patogenezi (22).

2.1.1.2. Kanser kaseksisi ve anoreksi

Kanserli hastalarin yasam sonu evresinde en sik goriilen ii¢ semptom yorgunluk,
agri ve anoreksidir. Anoreksi yeni teshis edilen kanser hastalarinin yarisinda ve
ilerlemis kanserli hastalarin %27-58’inde meydana gelen, kilo kaybi ile birlikte veya
kilo kaybi1 olmaksizin istahsizlik olarak tanimlanmaktadir. Kansere bagli anoreksi
onemli bir klinik sorundur. Anoreksi hastalarin beslenme durumunu olumsuz etkiler, bu
durum hastalarin yasam kalitesini olumsuz etkileyebilir ve saglik kaynaklari tizerindeki
yiikii artirabilir. Ayrica saglik uzmanlarindan destekleyici bakima ihtiya¢ duyan
hastalar1 ve hasta yakinlarini tizen bir durumdur. Ayrica, anoreksi hayatta kalmak i¢in

bagimsiz prognostik faktorlerden biridir (28).

Kanser varliginda olusan sistemik inflamasyonun kaseksi gelisiminde 6nemli bir
rol oynamasina ragmen, temel arastirmalar kanserin PIF, LMF ve digerlerini kullanarak
dogrudan kaseksiyi destekledigini ortaya koymustur. Son zamanlarda, anamorelin,
ghrelin analoglari, kansere bagli kaseksi i¢in bir tedavi olasiligi olarak dikkat
cekmektedir. Klinik ¢alismalar anamorelinin muhtemelen istah1 ve protein
anabolizmasini iyilestirmesi nedeniyle kanser hastalarinda yagsiz viicut kiitlesini

artirdigin1 dogrulamaktadir (29).
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Kaseksi daha kotli prognoz ile iliskilidir, bu nedenle genel sag kalimi olumsuz
etkiler. Tiim kanser 6liimlerinin yaklasik %20'si kaseksiyle iligkilidir. Hastalarin yasam
kalitesini (quality of life: QoL) 6nemli 6lgiide bozmakta ve ayni zamanda kemoterapi
yan etkilerini agirlagtirmaktadir. Kaseksili kanser hastalarinda istahin yonetimi ve
verimli gida tiiketimi, viicut agirliginin korunmasini destekledigi ve dolayistyla hastanin
QoL’yi iyilestirdigi i¢in hayati 6nem tagir. Kansere bagli kasekside birincil mekanizma,
noropeptid Y (NPY) ve POMC yolaklar1 gibi enerji alimiyla ilgili hipotalamik
eksenlerin diizensizligi yoluyla ger¢eklesmektedir. Spesifik hormonlar (insiilin, leptin,
peptid YY/glukagon Dbenzeri peptid-1 (glucagon-like peptide-1: GLP-1 ve
kolesistokinin) ya gida alimini inhibe etmekten ya da (ghrelin) artirmaktan sorumludur.
Ghrelin istah agict etkiye sahip oreksijenik bir peptidtir ve ayrica biiylime hormonu
uyarimi  ve mide hareketliliginden sorumludur. Bu nedenle tiimorli deney
hayvanlarinda ve kanserli hastalarda semptomlar1 iyilestirdigi gosterildiginden, ghrelin
kanser kageksisini yonetmek i¢in yeni bir terapotik strateji olarak kullanilabilir. Ek
olarak kanser kaseksisi, IL-1 ve POMC/kokain ve amfetaminle regiile edici transkript
(cocaine- and amphetamine-regulated transcript: CART) yollarin1 aktive eden diger
proinflamatuvar sitokinler araciligiyla tetiklenebilir bu da 6nemli bir anoreksik etkiye
yol agar. Serotonin ayrica melanokortin sistemi yoluyla kanser anoreksisinin
gelisiminde Onemli bir rol oynayabilir. Hayvan deneylerinde, IL-1, hipotalamik
serotonin salmimmi indiikler. Artan serotonin seviyeleri sirasiyla, POMC/CART
ndronlarmin kalict aktivasyonuna katkida bulunur, bu durum istah azalmasi ve anoreksi

ile sonuglanir (30).
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Tablo 1: Kanserli hastalarda yetersiz besin aliminin belirlenebilir nedenleri (31)

Yetersiz gida aliminin sebepleri Besin alimini etkileyen durumlar

Malign hastaligin beslenme sonuglari
GI yolunun tikanmasi/perfore olmasi
Intestinal sekretuvar anormallikler
Malabsorpsiyon
Intestinal dismotilite
Sivi-elektrolik anormallikleri
Kemoterapiye bagli niitrisyonel semptomlar
Anoreksi
Azalmig istah
Gida tiikketmekten kaginma
Bulanti/kusma
Mukozit/Enterit
Malabsorpsiyon/Diyare
lleus

Cerrahi Malabsorpsiyon/Diyare
Yapisma kaynakli tikaniklik
Odonofaji/Disfaji
Sivi-elektrolik anormallikleri

Vitamin/mineral anormallikleri

Radyasyon Anoreksi
Azalmis istah
Mukozit/Enterit
Kserostomi
Odonofaji/Disfaji
Obstriiksiyon
Perforasyon
Darlik

Diger Opioid kaynakl kabizlik

GIS anormallikleriyle iliskili mantar, viral
veya bakteriyel infeksiyon ile

Halsizlik

Timér-kaynakl veya tedavi-kaynakli agri

Duygudurum bozukluklari
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2.1.2. Kanser Kaseksisi ve Kanser Tedavisine Bagh Etkiler

2.1.2.1. Kanser cerrahisine bagh etkiler

Fizyolojik rezervler cerrahi hastalari igin oOnemlidir. Kirilganlikla 6lg¢iilen
azalmis fizyolojik rezerv, postoperatif klinik ve hasta tarafindan bildirilen sonuglar
tizerinde 6nemli bir etkiye sahiptir ve Ozellikle hassas popiilasyonlar i¢in dnemlidir.
Timor biyolojisinin (gelisme ve/veya biiylime) normal homeostaz lizerindeki etkisi
derindir ve siklikla kanser hastalarinda fizyolojik rezervlerin belirgin sekilde

titkenmesine neden olmaktadir (32).

Kanser tiirleri arasinda yapilan ¢ok sayida klinik calisma, sarkopeninin
infeksiyon, hematom, ek cerrahi gereksinimi ve uzun siireli hastanede kalis gibi

postoperatif komplikasyon riskinin artmastyla iliskili oldugunu gostermistir.

Hipoalbuminemi ve malniitrisyonun diger belirtegleri, kanser kaseksisi gibi,
benzer sekilde daha yiiksek cerrahi komplikasyon ve infeksiyon oranlariyla
baglantilidir. Bu belirtecler cerrahi tedaviye baslamadan 6nce hastanin beslenme
durumunu belirlemek igin kullanilabilir. Ayn1 zamanda preoperatif malniitrisyonun,
niiksiin 6nlenmesinde ve genel sagkalim {izerinde ¢ok daha kotii etkileri vardir. Diisiik
iskelet kasi kiitlesinin de kolorektal kanser cerrahisi geciren yash hastalarda postoperatif
deliryum i¢in bir risk faktorii oldugu gosterilmistir. Benzer sekilde, malniitrisyonun bir
sonucu olan ameliyat Oncesi vitamin eksikligi, bir malignite nedeniyle ameliyat edilen
65 yas ve lstii hastalarda yapilan prospektif bir ¢alismada sonuglar ameliyat sonrasi

biligsel gerileme ile iligkilendirilmistir (33).

Ameliyat sonras1 meydana gelen metabolik degisikliklere paralel olarak, yatak
istirahati siiresi ile iligkili onemli metabolik degisiklikler vardir, ¢linkii immobilizasyon
ameliyat sonras1 degisikliklerin anahtar bilesenlerinden biridir. Bu olumsuz degisiklikler
ayrica klinik popiilasyonlarda, ozellikle sarkopenik veya kirilgan yasl eriskinlerde
gozlenir. Bazal enerji harcamasinda azalma, insiilin duyarlilifinda azalma, protein
beslenmesine kars1 anabolik direng, kas giicli ve fiziksel performansin yani sira diigme
riskinin artmasi; morbidite, mortalitenin ve saglikla ilgili harcamalarin artmasini
igcermektedir. Saglikli yashlarda yatak istirahati sirasinda bacaklarda yagsiz kas kiitlesi

ve kuvveti kayb1 geng yetigkinlere gore daha fazladir (34).
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Preoperatif kondiisyon, egzersiz, diyet ve dinlenmeyi iceren ve multimodel
yaklasim olarak adlandirilan fiziksel “iyilik” hali olarak tanimlanmaktadir. Perioperatif
oral beslenme, Ameliyat Sonras1 Hizlandirilmis Iyilesme (Enhanced Recovery After
Surgary: ERAS) protokoliiniin ana preoperatif bilesenlerinden biri olarak kabul edilir.
ERAS'!n “uzun vadeli kanser sonuclarmi iyilestirmek igin kritik perioperatif donemi
kullanarak” yardimei olduguna inanilmakta ve beslenmenin optimizasyonu ve basarili

bir sekilde yararlanilabilecek alanlardan biri olarak goriilmektedir (34).

2.1.2.2. Sistemik tedavilere (kemoterapi/hedefe yonelik tedavi/immunoterapi) bagh
etkiler

Tedavi Oncesi sarkopeni ve kaseksi, kemoterapi toksisitesi ve kansere 6zgii daha
kotii sonuglarla iliskilidir. Ek olarak kemoterapi kaseksi ve kas kaybina daha fazla
katkida bulunabilir; bu durum kas kiitlesi kaybi1 ve daha koti bir sag kalim ile
iligkilendirilmistir. Kemoterapi doz hesaplamalar1 genellikle viicut kompozisyonunu
hesaba katmayan viicut ylizey alanina dayalidir (33). Dogu Kooperatif Onkoloji
Grubu’nun yayinladig: biiyiik klinik ¢alisma serilerinde %5 kadar kiigiik bir kilo kaybu,

kemoterapiye bagli toksisitesinin 6nemli bir belirteci olarak gosterilmistir.

Bu kilo kaybiyla iliskili toksik yan etkilerin artan prevalansi, doz azaltma, tedavi
gecikmesi veya tedavinin kesin olarak sonlandirilmasi igin yeterli siddettedir, ayrica

kilo veren hastalar kanser tedavilerinden tam potansiyel fayda géremezler (8).

Viicut kompozisyonunun parametreleri, bir ilacin farmakokinetigini etkileyebilir
ve artan ila¢ plazma konsantrasyonlari nedeniyle toksisiteye neden olabilir. Bes-
florourasil (five-fluororacil: 5-FU) inflizyonunun baslamasindan sonra farmakokinetik
orneklerin elde edildigi kolorektal kanser hastalarinda yapilan bir c¢aligmada, 3.-4.
derece toksisitesi olan hastalarin yagsiz viicut kiitlesi (kg) basina daha yiiksek dozda 5-
FU kullandiklar1 bulunmustur.Yeni kemoterapik ajanlarda da kaseksi ve diisiik BKI'nin
kemoterapiye bagli toksisite riskini etkiledigi gosterilmistir.Yeni ajanlardan trabektedin
ile tedavi edilen ilerlemis yumusak doku sarkomlu 51 hastanin retrospektif
incelemesinde, diisiik kilolu hastalarda nétropeninin yani sira febril ndtropeninin normal

veya asiri kilolu hastalara kiyasla daha sik meydana geldigi gosterilmistir (33).

Caillet ve arkadaslarinin meta-analizinde kemoterapi planlanan yash kanser
hastalarinda kaseksiyi 0zel olarak degerlendiren ¢alismalara ihtiya¢ vurgulanmistir.

Solid maligniteleri olan yaslh hastalarin beslenme durumu, kanserin tiirii ve evresinden
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ve ayrica kemoterapinin akut veya gecikmis sonuglarindan etkilenebilmektedir.
Anoreksi, bulantt ve kusma kemoterapinin en sik goriilen yan etkileridir. Ancak tat
ve/veya koku bozuklugu, yemekten kaginma, mukozit, agiz kurulugu, kabizlik veya

ishal ve erken doyma durumu da dikkate alinmalidir (35).

Retrospektif caligsmalar, beslenmeye etki eden semptomlar tedavi edildiginde,
Klinik bir fayda goeiilecegini diisiindirmektedir. Kaseksi klinigine sevk edilen ileri evre
kanser hastalarinin yarisinda beslenmeyi etkileyen 2 ila 4 arasinda semptom bildirirken,
%15'inde >5 ‘in iizerinde semptom gosterilmistir. Istah puanlar, ilk ve takip ziyaretleri
arasinda onemli Ol¢iide iyilesirken, hastalarin yaklasik iicte biri kilo almistir. Agri,
kronik mide bulantisi, depresyon ve kabizlik i¢in hazirlanan farmakolojik tedaviler iyi
tolere edilmistir. Bu tedaviler metoklopramid, antidepresanlar, opioidler ve miishilleri
icermektedir. Klinik olarak endike oldugunda ilaglarla kombinasyon halinde diyet
danigsmanhigr ve fizik tedavi dahil olmak {izere farmakolojik olmayan tedaviler

uygulanmistir (36).

Kemoterapiye bagl bulanti ve kusma da, beslenmeyi zorlastiran etmenlerden
biridir. Hastalarin endiselerinin basinda kemoterapinin neden oldugu bulant1 ve
kusmanin ortak yan etkisi vardir. Kemoterapiye bagli bulanti ve kusma tedavi

edilmediginde kanserli hastalarin %60 ila %80'ini etkilemektedir (37).

Kemoterapiye bagli bir diger yan etki ise metalik tattir. Kemoterapi alan kanser
hastalar1 "metalik tat", "kimyasal tat", "ilag tad1", "kan tad1" ve "ac1 tat" gibi duyumlar
bildirmektedirler. Bu duyumlardan en yaygin olan1 “metalik tat” olarak bildirilmistir.
Tim bu tatlarin ayn1 duyumu ifade edip etmedigi belirsizdir. Muhtemelen, bu duyumlari
aciklamak hastalar i¢in zordur, ¢iinkii genellikle bu tiir tatlarla ilgili ilk deneyimleridir.
Bu nedenle, tath, eksi, tuzlu ve aci birincil tatlara kiyasla metalik bir tadi tanimak

zordur. Metalik tat bir fantoguzi (anormal tat) olarak tanimlanmistir (38).

Tat degisiklikleriyle birlikte koku alma da etkilenebilmektedir. Tat ve koku
anatomik olarak farkli sistemler olsa da, gidanin duyusal algisinda yakindan
baglantilidirlar. En iyi koku alma fonksiyonunun 20 ila 60 yaslari arasinda mevcut

oldugu ve daha sonra azalmaya basladig1 bilinmektedir (39).
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Bazi calismalar koku alma bozukluguna neden olan birincil nedenlerin, yaslanmanin
gerekli bir sonucu degil de, kronik hastaliklar, ilaglar veya koku alma epitelinin
tekrarlayan infeksiyonlardan kaynaklanan kiimiilatif hasar gibi yasa bagli faktorlerden

kaynaklandigini ileri siirmektedir (39).

Teorik olarak hedefe yonelik tedaviler, besin maddelerinin emilimine dahil
olmayan siiregler olarak belirli hedeflere ulagmalar1 gerektigi i¢in beslenme sorunlarina
yol agmamalidir. Bununla birlikte hedefe yonelik birgok ajanin toksik etkileriyle
anoreksi, mukozit, diyare, tat alma bozuklugu ve yutma gii¢liigii gibi sorunlara yol
actig1 bilinmektedir.Yine de hedefe yonelik tedavilerin beslenme sorunlarina dogrudan
etkisini bilmedigimizden artan malniitrisyonun kesin prevalansini1 giiniimiiz bilgisiyle
6lgememekteyiz. Bunun bir istisnas1 vardir; bu istisna tat alicilarin1 dogrudan inhibe
ederek beslenme sorunlarina neden olan Hedgehog inhibitorleridir. Nitekim tedavi
edilen hastalarin yaklasik yarisinda tat duyusunda bozukluk ve iicte birinde kilo kayb1
oldugu bildirilmektedir. Immunoterapinin neden oldugu beslenme sorunlarinin kesin
prevalanst kapsamli bir sekilde calisilmamistir. Immun checkpoint inhibitdrlerinin
neden oldugu bazi yan etkiler, bu tedavinin besinlerin alimini ve emilimini azaltmadaki
nedensel roliinii dogrulayabilir: ishal, pankreas yetersizligi, mide bulantis1 ve
yorgunluk, kalori alimini azaltabilir ve kilo kaybina neden olabilir. Diger yandan
kanserin neden oldugu kronik inflamasyonun ve besin aliminin bozulmasinin hem
dogustan gelen hem de adaptatif olarak bagisiklik yanitinin kalitesini bozdugunu
gosteren kanitlar mevcuttur. Bu nedenle, bu arastirma alaninin yakinda 6énemli 6l¢iide
artmas1 beklenmektedir (40). Immunoterapi ile tedavi edilen hastalarda kansere baglh

kilo kaybu ile kotii klinik sonuglar arasindaki iliski heniiz pek anlagilamamistir (41).

2.1.2.3. Radyoterapiye bagh etkiler

Yatan hastalarda, radyoterapi silirecinde goriilen malniitrisyonun hastanede
kalma siiresinin uzamasi bakimindan bir risk faktorii oldugu gosterilmis ve beslenme
durumunun agresif yonetimi daha iyi klinik sonuglar ile iligkilendirilmistir (33).
Radyoterapi tedavisi 0zofajit, disfaji, anoreksi ve yorgunluk gibi Onemli akut
toksisitelerin gelisimi ile iligkilidir. Bu semptomlar yeterli diyet alimimni olumsuz

etkileyerek ardindan kilo kaybi ve malniitrisyon geligsme riskini artirabilir (42).
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2.2. Kanser Hastalarinda Malniitrisyon

Kanser vakalarinin yaklasik %15-40'inda kanser tanisi ile birlikte malniitrisyon
mevcuttur. Insidans tedavi sirasinda artar ve bazi1 kaynaklara gore bu fazdaki hastalarin
%40-80'inde malniitrisyon olusur, bazi kaynaklarda ise kanser hastalar1 %20 ila %70
arasinda degisen malniitrisyon prevalansina sahiptir (43). Malniitrisyon toksisite riskini
artirir, yasam kalitesini kotiilestirir ve hastalarin islevselligini azaltir. Ayrica kas
fonksiyonunu kotiilestirdigi, yagsiz viicut kiitlesinde ve kas performansinda azalmaya

neden oldugu i¢in sarkopeni ile siki bir sekilde baglantilidir (40).

2.2.1. Malniitrisyon tanim ve tani kriterleri
Malniitrisyonun evrensel olarak kabul edilmis bir tanim1 bulunmamakla birlikte,
en yaygin olarak kullanilanlardan biri yetersiz beslenmeyi “enerji, protein ve mikro
besinlerin eksikliginin veya fazlasiin doku/viicut formu (viicut sekli, boyut ve
kompozisyon) ve fonksiyon ve klinik sonug¢ iizerinde Olgiilebilir olumsuz etkilere”
neden oldugu bir beslenme durumu olarak tanimlar. Ac¢ligin genellikle tamamen
protein-enerji  eksikliginin bir sonucu oldugu kabul edilir ve protein-enerji

malniitrisyonu (PEM) ile es anlamli degerlendirilmektedir.

Acligr diger istemsiz kilo kaybi1 sendromlarindan ayiran en 6nemli faktor, yeterli
enerji ve protein alimi saglandiginda tersine cevrilmesidir. Malniitrisyon taramasi,
beslenme sorunlarinin erken tanimlanmasini sagladigi i¢in beslenme bakim siirecinde

onerilen ilk adimdir (44).

Malniitrisyon  tamisinin ~ kiiresel ~ standardizasyonun saglanabilmesi ve
tani/tedavideki gecikmelerin Oniine gecilebilmesi amaciyla 2019 yilinda “Kiiresel
Beslenme Liderlik Girisimi [Global Leadership Initiative on Malnutrition (GLIM)]”
yapisinda klinik beslenme organizasyonlarinin bircogu bir araya gelerek GLIM
kriterlerini gelistirmistir. GLIM’in Onerisi iki basamakli yaklasimdir; buna gore birinci
basamakta riskli hastalari saptamak {izere valide edilmis tarama testlerinden biri
kullanilarak riskli hastalar saptandiktan sonra malniitrisyon siddetinin tant ve
derecelendirilmesi i¢in ikinci asamadan olusan bir yaklasim &nerilmistir. Ikinci asamada
hastalarin istemsiz kilo kaybi, diisiik BKI, azalmis kas kiitlesi, azalmis besin alimi ile
sindirim ve hastaligin siddeti/inflamasyon siddetini belirleyen degerlendirmeler

yapilmasi onerilir (45).
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Bu kriterlerden kilo kaybinin yiizdesi, diisik BKi ve azalmis kas kiitlesi fenotipik
kriterler olarak kabul edilirken, azalmig besin alimi ve sindirim ile hastaligin
siddeti/inflamasyon durumu etiyolojik kriterler olarak kabul edilmektedir. GLIM’e
gore, malniitrisyon tanisi i¢in en az bir fenotipik kriter ve bir etiyolojik kriter

gerekmektedir (45).

Malniitrisyonun erken tespiti, kanser hastasinin dogru yonetimi igin esastir.
Malniitrisyonlu veya beslenme riski yiiksek hastalar1 belirlemek ve tedavi etmek igin
beslenme taramasi ve tam beslenme degerlendirmesi yapilmalidir. Teshis aninda ve
tercihen kanser tedavilerine baglamadan o©nce beslenme taramasi yapilmalidir.
Malniitrisyon durumunu veya malniitrisyon gelisme riskini belirlemek i¢in birgok valide
tarama aract mevcuttur, 6rnegin (a) Niitrisyonel Risk Taramasi1 2002 (NRS 2002), (b)
Malniitrisyon Universal Tarama Aract (MUST) ve (c) Mini Beslenme Degerlendirmesi
(Mini Nutritional Assessment: MNA). Ozellikle beslenme durumunu yiiksek oranda
etkileyen kanser tiirlerinde beslenme taramalar1 tedavi siireci boyunca diizenli olarak
tekrarlanmalidir. Beslenme taramasi sonuglarina gore malniitrisyon riski tasiyan
hastalar, beslenme degerlendirmesi ve tedavisi i¢in klinik beslenme servisine

yonlendirilmelidir.

Eski caligmalarda kanserli yasli hastalarda malniitrisyon i¢in ¢esitli tarama
araclar1 ve degerlendirme araclari bildirilmistir. Kanserli yash erigkinlerde en sik
kullanilan ii¢ malniitrisyon tarama/degerlendirme aract sunlardir: MNA, MUST ve

Hasta Odakli Subjektif Global Degerlendirme (PG-SGA) (46).

Kanserli yash erigkinlerde malniitrisyon, kaseksi ve sarkopeniyi tanimlayabilen
ve ayirt edebilen ve klinik uygulamada kullanilabilen bir tarama araci, bu durumlarin
hedefe yonelik ve uygun tedavisine olanak saglayabilir. Su anda, her ii¢ kosulu da

degerlendirebilecek bir tarama aract mevcut degildir (47).

2.2.2. Kanserde malniitrisyon
Hastalik kaynakli malniitrisyon, kanser gibi altta yatan bir hastalik tarafindan
sistemik inflamasyonun aktivasyonundan kaynaklanan bir durum olarak tanimlanmistir.
Inflamatuar yamt, anoreksiya ve doku yikimima neden olur ve bu da, énemli &lgiide
viicut agirhigr kaybima, viicut kompozisyonunda degisikliklere ve fiziksel islevin

azalmasina neden olabilir (6).
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Kanserli hastalarin yetersiz beslenme olasiligi, diger bircok uzmanlik dalinda
tedavi edilen hastalardan daha fazladir. Diinya capinda yapilan ¢alismalarda kanserli
hastalarda yetersiz beslenme prevalansinin hasta yasi, kanser tiirii ve kanser evresi ile
ilgili farkliliklarla birlikte yaklasik %20 ila %70 arasinda degistigi bildirilmistir.
Ozellikle gastrointestinal sistem, bas ve boyun, karaciger ve akciger kanserli hastalar
yetersiz beslenme acisindan yiiksek risk altindadir. Malniitrisyon yasli eriskinlerde
genglerden ve sasirtict olmayan bir sekilde, kanseri erken evrelerden ziyade ileri

evrelerde olanlarda daha yaygindir (6).

Hastanin beslenme durumu onkolojik siireci etkileyebilir ve caligsmalar, yetersiz
beslenme ile artan postoperatif komplikasyonlar, tedavilerin daha fazla toksisitesi,
antineoplastik tedaviye daha zayif yanit ve daha yliksek mortalite riski, daha kotii yasam
kalitesi, artan hastanede kalis siiresi ve daha yiiksek ilgili maliyetler arasinda bir iliski

oldugunu bildirmistir (48).

Cesitli tedavi yontemleri ve hastalik evrelerinde akciger kanseri hastalarinda

malniitrisyon prevalanst %45 ile %69 arasinda degismektedir (42).

Malniitrisyon yara iyilesmesinin gecikmesi, postoperatif morbiditenin artmasi ve
hastanede yatis siiresinin uzamasi gibi bircok komplikasyona neden olabilir. Kruizenga
ve arkadaslar1 tan1 aninda hastalarin erken taranmasinin yetersiz beslenen hastalarin
taninmasmi  %50-80 oraninda 1iyilestirebilecegini ve hastanede kalis siiresini

azaltabilecegini vurgumaktadirlar (49).

Kanser hastalarinda diyet danigmanligmnin Onemi gosterilmistir. Bye ve
arkadaslarinin bas-boyun kanserlerinde beslenme ve egzersiz miidahalesinin énemini
inceledikleri ve 11 ¢alismadan yayimladiklar1 meta-analizde eger dogru zamanda
beslenme miidahaleleri yapilirsa, danismanlik sonrasi diyet tavsiyelerine uyumun iyi
oldugu bildirilmistir. Ancak oral niitrisyonel destek (ONS) kullanildiginda, hastalarin
yaklagik yarist onerilen miktari tiiketmemektedir (50). Hopanci’nin onkoloji Kliniginde
yatan hastalarda yaptig1 calismada da malniitrisyonlu hastalarin antropometrik
Ol¢timleri, oral alimlari, kas fonksiyonlar1 malniitrisyonu olmayanlardan daha diisiik,

yatig siireleri daha uzun bulunmustur (51).
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2.2.3. Geriatrik kanserlerde malniitrisyon

Niitrisyonel Risk Tarama Testi-2002 (Nutritional Risk Screening-2002: NRS-
2002) kullanilarak taranan, hastanede ayakta tedavi goren hastalarin %32 kadarinin
malniitrisyon riski altinda oldugu bildirilmektedir. Malniitrisyon, kemoradyoterapi ile
tedavi edilen yasli kanser hastalarinda da daha yaygindir. Yash eriskinlerde
malniitrisyon gelisme riski, timoriin etkileri, kanser tedavisinin yan etkileri, kaseksi ve
yaslanma anoreksisi ile iligkilidir. Bas ve boyun veya gastrointestinal kanserleri olan
yaslt hastalar en yiiksek beslenme riski altindadir. Malniitrisyon, kanserli yash hastalar
icin iyi beslenmis akranlarina gore daha yiliksek Oliim oranlari, daha fazla fonksiyonel
diisiis, daha diisiik yasam kalitesi ve daha uzun iyilesme stireleri i¢in bagimsiz bir risk
faktoriidiir. Ayn1 zamanda kotii tedavi yanitlari, kemoterapiye bagli toksisite,
infeksiyonlar ve daha uzun hastanede kalis siireleri i¢in de Onemli bir risk
faktoriidiir. Malniitre hastalarin, normal beslenen hastalara kiyasla daha ytiksek diigme,

depresyon ve biligsel bozukluk riski sergilemesi daha olas1 goziikmektedir (46).

Kanserli yash eriskinlerde malniitrisyon, ¢ok faktorlii bir geriatrik sendromdur.

Birden fazla nedeni olan karmasik ve siklikla meydana gelen bir sorundur.

Bu sorunlardan biri de kirilganliktir. Kirilganlik ve malniitrisyona baglh
kirilganlik, “bir stres etkeninden sonra homeostazi siirdiirmek i¢in fizyolojik
yeteneklerde ve rezervde azalma” ile tanimlanan klinik bir sendromdur. Kanserli yash
hastalarin yaklagik %43'ine kirtlganlik tanis1 da konmaktadir. Bu durumun, kanserli
yash erigkinlerde prognostik ve sagkalim sonuglari i¢in olumsuz bir belirleyici oldugu
bildirilmektedir. Klinikte kirillganlik i¢in en ¢ok kullanilan o6l¢ek, hastanin kendi
bildirdigi yorgunluk, yavas ylirlime hizi, diisiik fiziksel aktivite, azalmis kavrama
kuvveti ve istemsiz kilo kaybini igeren Fried Kirtlganlik indeksi'dir. Kilo kaybi, hem

malniitrisyon hem de kirilganlik i¢in tanimin 6nemli bir bilesenidir (46).

Malniitrisyon, kanserli yaslilarda cerrahinin ve kemoterapinin etkinliginin bir
belirtecidir. Kas kiitlesi, kas giicli kaybin1 ve fonksiyonelligi etkileyen sarkopeni de
kanserli yaglilarda onemli bir etkendir. Yagsiz kas Kkiitlesi, kemoterapi ilaglarin
toksisitesi ile iligkili olabilmektedir. Cesitli kanser tiirlerinde ¢esitli kemoterapdtik
ajanlar sarkopenik bireylerde toksisiteyi artirabilmektedir. Kirilganlik, yaslilarin fiziksel
ve psikolojik streslere karsi direncinde ve fizyolojik rezervinde azalma olarak

tanimlanan bir baska geriatrik sendromdur (52).
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Yaglilarda pek c¢ok kronik hastalikta kirilganlik durumuna gore tedavi karari

verilmektedir. Ayni durum kanser hastalari i¢in de gegerlidir (52).

2.3. Kanser Hastalarinda Sarkopeni

2.3.1. Sarkopeni tanimi ve tam Kriterleri
Sarkopeni ilk basta Yunan sarx (et) ve penia (yoksulluk) sézciiklerinden
tiiretilen, yasa bagh kas dokusu kayb1 olarak tanimlanmistir. Kas kayb1 30 yas civarinda
yavag yavas baslar ve tipik olarak yaklasik 65 yaslarinda hizlanir. Seksenli yaslara
gelindiginde ise kas kiitlesinin %30'u kaybolur. Sarkopeni, azalmis aerobik kapasite,

metabolik hiz ve kuvvet ile iliskilendirilmistir (53).

Ik kez 1988°de Rosenberg tarafindan ilerleyici kas kaybi olarak tanimlanmistir.
Kas kaybi; kas kiitlesi ve kas kuvvetinde zamanla artan kaybin meydana gelmesini ifade
eder. Ilk klinik kullanima uygun tamimlama Baumgartner ve arkadaslari tarafindan
yapilmistir. Bu tanima gore sarkopeni; kas kiitlesinin saglikli geng bireylerin kas kiitlesi

ortalamasinin 2 standart sapma altinda olmasidir (54).

Avrupa Yaglilarda Sarkopeni Calisma Grubu (EWGSOP) 2010 yilinda
sarkopeniyi, " genel iskelet kasi kiitlesi ve islevinin progresif kaybi ile karakterize bir

sendromdur" seklinde tanimlamistir (55).

Sarkopeninin Evreleri (55)

Avrupa Yaglhilarda Sarkopeni Calisma Grubu (EWGSOP) 2010 evreleme igin
sarkopeniyi ii¢ gruba ayirmistir;

1. Presarkopeni evresi: Kas kuvveti ve fiziksel performans etkilenmemistir ama

kas kiitlesi azalmustir.

2. Sarkopeni evresi: Kas kiitlesinde azalmayla birlikte kas kuvveti veya

performans azalmistir.

3. Siddetli sarkopeni: Kas kiitlesi, kas kuvveti ve performansin hepsinde azalma

vardir.

Sarkopeni, diismeler, kiriklar, fiziksel engellilik ve oliim dahil olmak {izere
olumsuz sonug¢ olasiliklarimi artiran, ilerleyici bir iskelet kast bozuklugudur.
Sarkopeninin 2010 yilinda EWGSOP tarafindan orijinal operasyonel tanimi, sadece

diisiik kas kiitlesinin saptanmasina dayanan Onceki tanimlara kas fonksiyonunu da



21

eklediginden, o zaman biiylik bir degisiklik yaratmistir. Kilavuzun 2018’de revize
edilen versiyonunda, olumsuz sonuglari éngérmede kuvvetin kiitleden daha iyi oldugu
kabul edildiginden giiniimiizde kas kuvveti 6n plana ¢ikmaktadir. Sarkopenide kas
kalitesi de bozulur; bu terim, kas yapisi1 ve kompozisyonunun mikro ve makroskopik
yonlerini tanimlamak i¢in kullanilmigtir. Teknolojik sinirlamalar nedeniyle, kas miktari
ve kas kalitesi sarkopeniyi tanimlamada birincil parametreler olarak sorunlu olmaya
devam etmektedir. Kilavuza gore, diisiik fiziksel performansin tespiti, olumsuz
sonuglart 6ngoriir, bu nedenle bu tiir 6nlemler sarkopeninin siddetini belirlemek i¢in

kullanilir (10).

2.3.2. Sarkopeni Tam Kriterleri
Tablo 2: Avrupa Yaslilarda Sarkopeni Calisma Grubu (EWGSOP-2) sarkopeninin operasyonel tanimi
(10)

Birinci kriteri karsiliyorsa muhtemel sarkopeni

Sarkopeni tanisi iki kriterin varliginda konfirme edilir.

Eger 1., 2. ve 3. kriterlerin hepsi karsilaniyorsa sarkopeninin siddetli oldugu diisiiniilir.

(1) Diisiik kas kuvveti
(2) Diisiik kas kiitlesi veya kalitesi
(3) Diisiik fiziksel performans

Sarkopeni, diisiik kas fonksiyonu ile diisiik kas kiitlesi kombinasyonu olarak

tanimlanir.

Artik sarkopeninin bilinen nedenleri arasinda kronik hastalik, fiziksel olarak
hareketsiz bir yasam tarzi, hareket kaybi1 ve yetersiz beslenme de yer almaktadir.
Sarkopeni, sadece diisiik kas kiitlesi ile degil, aynm1 zamanda kilo kayb1 ve anoreksi ile
de karakterize edilen kaseksiden ayirt edilmelidir. Sarkopeni, yaslanma, fiziksel
hareketsizlik, néromiiskiiler bozulma, tokluk anabolizmaya direng, insiilin direnci,
lipotoksisite, endokrin faktorler, oksidatif stres, mitokondriyal disfonksiyon ve
inflamasyonu iceren karmasik ve birbirine bagli patofizyolojik mekanizmalardan
kaynaklanir. Sarkopeni prevalansi kullanilan tani kriterlerine gore %3 ile %24 arasinda
degismekte ve yasla birlikte artmaktadir (56). Bir bagska meta-analizde ise diinya

istatistigi her iki cins i¢in de %10 olarak verilmistir (57).
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Sekil 2: Sarkopeninin altinda yatan mekanizmalar (56, 58)

Sarkopeniyi etkileyebilecek mekanizmalarin bazilari, yasla iligkili sarkopenide
anabolik hormonlarin (insiilin benzeri biiyiime faktorii-1 (IGF-1), dstrojen, testosteron,
bliyime hormonu gibi) azalmasi, a-motor ndronlarin sayilarinin azalmasi,
miyofibrillerdeki apopitozisin artmasi, proinflamatuvar sitokinlerin (IL-6, TNF-a gibi)
artis1, serbest radikal birikimine bagli olarak oksidatif stres artisi, kas hiicrelerinde

mitokondriyal fonksiyonlarin degismesi sayilabilir (7).



Tablo 3: Sarkopeni risk faktorleri (59)
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RiSK FAKTORLERI YASLANMA KRONIK SAGLIK
SURECI PROBLEMLERI
SONUCLARI
Yapisal Artms Kas Dongiisii Psikiyatrik Sorunlar
Kadin cinsiyet Katabolik stimulus ve protein Kognitif bozukluk
Diisiik dogum agirlig yikimi artmus, anabolik stimulus | Duygu durum bozukluklar:
Genetik ve protein sentezi azalmstir.
Yasam Tarzi Kas Hiicre Sayisinda Azalma Organ Yetersizlikleri
Malniitrisyon Miyostatin artisi Kalp yetersizligi
Diistik protein alim1 Apoptoz artist Karaciger yetersizligi
Alkol, sigara Bobrek yetersizligi
Fiziksel inaktivite Solunum yetersizligi
Yasam Kosullar Hormonal Deregiilasyon Kronik Hastahklar

Yetersiz beslenme
Yatak istirahati
Immobilite ve
kayb1

kondisyon

Testosteron ve Ostrojen azalir,
tiroid fonksiyonlars, insiilin
direnci artar, GH azalir

Diabetes mellitus
Osteoartrit
Kronik agr
Obezite

Noromiiskiiler Degisiklikler
SSS inputunda azalma
Noromuskiiler ayrisim

Mitokondriyal Disfonksiyon
Periferal vaskiiler akimda
azalma

ilaclarin Katabolik Etkileri

SSS: Santral sinir sistemi, GH: Biiyiime hormonu (Growth hormone).

Insanlarda fizyolojik sistemlerin cogu yaslanma ile 30 ile 70 yas arasinda, yilda
ortalama %0.34-1.28 oraninda geriler. Bu ylizden sarkopeninin, yaslanmanin kaslar
lizerine etkisi sonucu olustugu diisiiniilebilir. Intrensek (yas iliskili) nedenlerin yaninda
cesitli ekstrensek ve davranigsal faktorler de sarkopeni gelisimi ve/veya ilerlemesini

etkiler.

Bu faktorler arasinda; kullanmama, fiziksel aktivite eksikligi, malniitrisyon,
kronik enflamasyon ve komorbiditeler gibi etkenler sayilabilir; bu faktorlerin siirece
katkilar1 kisiden kisiye biiyiik farklilik gosterebilir. Bu yilizden bireyler arasinda kas

kiitle ve giicii kayb1 agisindan ciddi varyasyonlar mevcuttur (60).

Sarkopeni hem bir slire¢ hem de sonugtur. Bu yiizden konuyla ilgili siiregler bu

bakis agis1 ile degerlendirilmelidir (60).

Avrupa Yaglilarda Sarkopeni Calisma Grubu 2 (EWGSOP-2) sarkopeninin
karakteristigi olan belirtiler hakkinda hastalardan kendi bildirimlerini almanin bir yolu
olarak Giig, Yardiml Yiiriime, Sandalyeden Kalkma, Merdiven Cikma ve Diisme
Olgeginin (Strength, Assistance Walking, Rise from a Chair, Climb Stairs, and Falls:
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SRAC-F Scale) kullanilmasint 6nermektedir. SARC-F anketi toplum sagligi ve diger
klinik ortamlarda kolaylikla kullanilabilmektedir. SARC-F sarkopeni riski icin bir
tarama olarak hastalar tarafindan kendileri tarafindan bildirilen 5 maddelik bir ankettir
(10). SARC-F'nin Afrika Kokenli Amerikali Sagligi (African American Health: AAH)
calismasinda, Baltimore Longitudinal Yaslanma Calismasi'nda (Baltimore Longitudinal
Study of Ageing: BLSA) ve Amerika Birlesik Devletleri Ulusal Saglik ve Beslenme
Inceleme ¢alismasinda (National Health and Nutrition Examination Survey: NHANES)
sarkopeniden kaynaklanan olumsuz sonuglar agisindan risk altindaki kisileri saptamak

i¢in dahili olarak tutarli ve valide oldugu kanitlanmistir (61) .

2.3.2.1. Kas Kuvvetinin Degerlendirilmesi

El kas kuvveti ol¢iimii

Kavrama kuvvetini 6lgmek basit ve ucuzdur. Disiik kavrama kuvveti, daha uzun
hastanede kalma, artan fonksiyonel siirlamalar, saglikla ilgili k&tii yasam kalitesi ve
Olim gibi kotii hasta sonuglarinin giiclii bir gostergesidir. Kavrama kuvvetinin dogru
Olciimii, uygun referans popiilasyonlarindan elde edilen yorumlayict verilerle iyi
tanimlanmus test kosullar altinda kalibre edilmis bir el dinamometresinin kullanilmasini
gerektirir. Kavrama kuvveti, diger viicut boliimlerindeki kuvvetle orta derecede
iligkilidir, bu nedenle daha karmasik kol ve bacak giicii 6l¢iimleri i¢in giivenilir bir
gosterge gorevi gérmektedir. Kullanim kolaylig1 nedeniyle, hastane uygulamalarinda,
0zel klinik ortamlarda ve toplum saglik hizmetlerinde rutin kullanim i¢in kavrama

kuvveti 6nerilmektedir (10).

Avrupa Yaslhlarda Sarkopeni Calisma Grubu (EWGSOP-2) el kas kuvveti igin
kesim noktalarmi erkekler i¢in <27 kg, kadinlar i¢in <16 kg i¢in “diisiik kas kuvveti”
olarak tanimlamistir. Asya Sarkopeni Calisma Grubu (Asian Working Group for
Sarcopenia: AWGS) 2019 yilindaki konsensusunda erkekler i¢in <28 kg, kadinlar igin
<18 kg i¢in “diisiik kas kuvveti” olarak belirlemistir. Bahat ve arkadaslarinin yaptig1 ve
2020 yilinda yayinladigi ¢alismada Tiirk popiilasyonu igin spesifik kesim noktalari ise
erkekler icin <35 kg, kadinlar icin <20 kg icin “disiik kas kuvveti” olarak
verilmistir.Bizim ¢alismamizin kesim noktalar1 da Bahat ve arkadaslarinin (35/20)

kesim noktalar1 olarak alinmistir (62, 63).
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Otur-kalk testi

Otur-kalk testi, bacak kaslariin (kuadriseps kas grubu) giicii i¢in bir gosterge
olarak kullanilabilir. Otur-kalk testi, bir hastanin kollarin1 kullanmadan oturur
pozisyondan bes kez kalkmasi icin gereken siireyi Olger; zamanli sandalyede durma
testi, bir hastanin 30 saniyelik bir aralikta ka¢ kez sandalyeye kalkip oturabilecegini
sayan bir varyasyondur. Otur-kalk testi hem gii¢ hem de dayaniklilik gerektirdiginden,

bu test nitelikli ancak uygun bir kuvvet 6l¢timiidiir (10).

2.3.2.2. Kas Kiitlesinin Degerlendirilmesi

Dual-energy X-ray absorpsiyometrisi (DXA)

Dual-energy X-ray absorpsiyometrisi (DXA), kas miktarini (toplam viicut yagsiz
doku Kkiitlesi veya apendikiiler iskelet kasi kiitlesi) invazif olmayan bir sekilde
belirlemek i¢in daha yaygin olarak bulunan bir aractir, ancak farkli DXA cihaz

markalari tutarli sonuglar vermez.

DXA su anda baz1 klinisyenler ve aragtirmacilar tarafindan kas kiitlesini 6l¢mek
icin tercih edilmektedir. Temel olarak, kas kiitlesi viicut biiytikligii ile iliskilidir; yani
daha biiyiik viicut boyutuna sahip bireyler normalde daha biiyiik kas kiitlesine sahiptir.
Bu nedenle, Kkas kiitlesini dlgerken, Iskelet Kas Kiitlesi (Skeletal Muscle Mass: SMM)
veya Appendikiiler Iskelet Kasi’nin (Appendicular Skeletal Mass: ASM) mutlak
seviyesi, boy karesi (ASM/boy?), agirlik (ASM/agirlik) veya BKI (beden kiitle indeksi;
body mass index: BMI) (ASM/BMI) kullanilarak viicut boyutuna gore farkli sekillerde
ayarlanabilir (10).

DXA ayrica EWGSOP disinda, Amerika Birlesik Devletleri Ulusal Saglik
Enstitiileri Vakfi (The Foundation for the National Institutes of Health: FNIH) ve
AWGS tarafindan da onaylanmistir. Ancak, faydalarina ve olumlu onaylarina ragmen,
DXA'nin bazi siirlamalart vardir. DXA, gergek kas kiitlesinin ger¢ek bir yansimasi
olmayan appendikiiler yagsiz kiitleyi (ALM'yi) 6lger ve viicut agirligi ve boyutu icin
diizeltme yapildiktan sonra bile ALM, olumsuz sonuglar1 tutarli bir sekilde tahmin
edemez. DXA’nin kullandigi denklemler, ayrica yiiksek diizeyde fibroz doku ve/veya
stvi bulunan kisilerde yanlistir ve farkli DXA makineleri bile ayn1 kisi i¢in farkli viicut
kompozisyonu sonuglari iiretebilir. DXA'nin bir bagka sinirlamasi da, birinci basamak
bakim ortamlarinda veya diislik-orta gelirli {ilkelerde diisiikk maliyetli veya pratik

olmayabilmesidir (64).
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Biyoelektrik Impedans Analizi (BIA)

Total veya appendikiiler iskelet kas1 (ASM) tahmini i¢in biyoelektrik impedans
analizi (bioelectrical impedance analysis: BIA) arastirilmistir. BIA ekipmani1 dogrudan
kas kiitlesini 6lgmez, bunun yerine tiim viicudun elektriksel iletkenligine dayali bir kas
kiitlesi tahmini elde eder. BIA, belirli bir popiilasyonda DXA ile 6l¢iilen yagsiz kiitle
referansiyla kalibre edilmis bir doniistiirme denklemi kullanir. BIA ekipmani, 6zellikle
tek frekansl enstriimanlar olmak tiizere uygun fiyatl, yaygin olarak bulunabilen ve
taginabilirdir. Farkli cihaz markalar1 ve referans popiilasyonlar1 kullanildiginda kas
kiitlesi tahminleri farklilik gosterdiginden EWGSOP, farkli cihazlar tarafindan iiretilen
ham oOl¢iimlerin  yan1 sira c¢apraz dogrulanmis Olglimlerin  kullanilmasini
onermektedirAyrica BIA cesitli hasta popiilasyonunlarinda (kanser hastalar1 da dahil),
viicut kompozisyonunu ve beslenme durumunun gosterilmesinde valide bir aractir (10).
Bizim caligmamizda da BIA Ol¢timii yapilmis, appendikiiler kas kiitlesi segmental
analizdeki iskelet kaslarinin toplamiyla hesaplanmistir. Boya gore diizeltilmis
appendikiiler kas kiitlesi indeksi kesim noktalar1 olarak, EWGSOP-2’nin erkekler igin
<7,0 kg/m?, kadmlar igin <5,5 kg/m? degerleri referans alinmistir. Bu degerlerin altinda

kalan degerler “diisiik kas kiitlesi” olarak alinmistir.

Bilgisayarh Tomografi (BT)/Manyetik Rezonans (MR)

Kas miktari, toplam viicut SMM ve ASM olarak veya belirli kas gruplariin
veya viicut konumlarinin kas kesit alani olarak rapor edilebilmektedir. Kanserli
hastalarinda tiimorleri ve tedaviye yanitlarini goriintiilemek igin BT kullanilmakla
beraber lomber 3. vertebra goriintileme teknigiyle aymi zamanda viicut

kompozisyonunun kesin 6l¢timleri saglanabilir (10).

Baldir cevresi

Baldir c¢evresi, sarkopeni icin teshis araglarinda baldir kas kiitlesi i¢in
gostergedir.Baldir c¢evresi, EWGSOP aracinin bir pargast olarak kullanildiginda
sarkopeni prevalans;, DXA'dan tiiretilen Iskelet Kasi Kiitle Indeksi (SMI)
kullanildiginda oldugundan daha diisiikk bulunmustur (64).
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2.3.2.3. Fiziksel performansin degerlendirilmesi

Yiiriime hi1z1 (4 metre testi)

Yiirime hiz1 sarkopeni i¢in hizli, giivenli ve oldukga giivenilir bir test olarak
kabul edilir ve pratikte yaygin olarak kullanilir. Yiirime hizinin sarkopeni sakatlii,
biligsel bozulma, kuruma ihtiyaci, diismeler ve oliimle ilgili olumsuz sonuglari
ongordigii gosterilmistir. Yaygin olarak kullanilan bir yiirime hizi testi, yiiriime
zamanlamasini 6lgmek i¢in ya bir kronometre ile manuel olarak ya da bir elektronik
cihazla enstriimantal olarak olgiilen hiz ile 4 metrelik olagan yiiriime hiz1 testi olarak
adlandirilir. Basitlik i¢cin, EWGSOP-2 tarafindan siddetli sarkopeninin bir gostergesi
olarak tek bir kesme noktasi olarak <0,8 m/s tavsiye edilmektedir (10). Bizim
calismamizda da 4 metre yiiriime testi uygulanmigtir ve EWGSOP-2’nin kesim noktasi

baz alinmistir.

Kisa Fiziksel Performans Bataryasi (KFPB)

Yirime, glic ve denge ile enduranst Olgmektedir. Performansin
degerlendirilmesinde hem yapilan arastirmalar i¢in hem de klinik pratikte kullanim igin
kisa fiziksel performans bataryasi uygun bir test olarak kabul edilmektedir. Yapilan
calisma sonuglarinda genel yiirlime hiz1 ve bacak kasi1 giicii arasinda lineer bir iliskinin
oldugu bulunmustur. Ayni1 zamanda ylirlime hizinin bagimhilik ile de iligkili oldugu

bulunmustur (57).
Zamanh Kalk ve Yiirii Testi (TUG)

Zamanh Kalk ve Yiri (Timed Up & Go: TUG) Testi dinamik dengenin
degerlendirilmesi i¢in Onemli bir test olarak kabul edilmektedir. Hem geriatrik
degerlendirme i¢in hem de performans degerlendirmesi ic¢in kullanilabilir. Bu test
esnasinda hastanin kollarindan yardim almadan oturdugu yerden kalkmasi, normal
yiirlime hizinda 3 metre yiirliyerek geriye donmesi ve tekrar ayni yere oturmasi istenir.

Hastanin belirtilen aktiviteyi ka¢ saniyede tamamladigi kaydedilir (57).

Dort yiiz metre yiiriime testi
Dort yliz metre yilirime testi, yiirime kabiliyetini ve dayanikliligini
degerlendirir. Bu test i¢in katilimcilardan 20 metrelik 20 turu, her turda miimkiin oldugu

kadar hizli tamamlamalari istenir ve test sirasinda iki molaya kadar izin verilir (10).
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2.3.3. Geriatride Sarkopeni

Sarkopeni pek ¢ok farkli nedenle ortaya ¢ikabilmektedir ve primer ve sekonder
olmak tizere iki kategoride siiflandirilmaktadir. Primer sarkopeni; yas disinda bir etken
olmadan ortaya ¢ikan durum iken sekonder sarkopeni; hastalik, malniitrisyon, sedanter
yasam gibi nedenlere bagli gelisen sarkopeni durumu olarak belirtilmektedir. Diinyada
oldugu gibi Tirkiye’de de sarkopeni goriilme durumu yaygindir. Tiirkiye’de
huzurevlerinde yasayan bireylerde sarkopeni prevalanst %68 olarak bulunmustur.
Sarkopeni tedavi edilmediginde ¢esitli hastaliklara neden olabilmekte, bireylerin yasam
kalitesini diisiirmekte ve hatta Oliimle sonuc¢lanabilmektedir. Bununla birlikte
sarkopeninin saglik harcamalarini da artirdig1 belirtilmektedir. Bu nedenle sarkopenide

erken tani ve tedavi de 6nemlidir (65).

2.3.4. Sarkopeni ve Kirllganhk
Kirilgan yasli, geriatrik sendromlar i¢cinde bir fenomendir. Baglica semptomlari,
kilo kaybi, diiskiinliik, halsizlik ve hareketsizliktir. Belirtileri: Sarkopeni, osteopeni,
denge ve yiiriime bozuklugu, beslenme bozuklugu ve yavas yliriimektir. Bu semptom ve
belirtilerin olusumunu kolaylagtiran faktorler yasla olusan morfolojik ve fonksiyonel
degisimler, organ rezerv kapasitesinin azalmast ve hastaliklardir. Viicudun
kirillganliginin 3 temel sebebi vardir; Her bir degisim bir digerini tetiklemektedir.

Bunlar sarkopeni, immun yetersizlik ve noroendokrin diizensizliklerdir (66, 67).

2.3.5. Sarkopenik Obezite
Son zamanlarda yapilan calismalar, iskelet kasi1 kaybinin kardiyovaskiiler
hastalik, diabetes mellitus, kronik akciger hastalig1 ve metabolik bozukluklar gibi ¢esitli
kronik durumlarla iligkili oldugunu bildirmistir. Bununla birlikte, sarkopeni siklikla
“sarkopenik obezite” olarak adlandirilan artmis yag kiitlesi, endokrin ve metabolik
bozukluklar ile birlikte bulunur. Bu nedenle, sarkopeni ve obeziteye (SO olarak
adlandirilir) bagh c¢ift metabolik yiikiin birbirini giiclendirdigi ve olumsuz saglik

etkilerini sinerjize ettigi varsayilmaktadir (68).
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SARKOPENI
i BIR - DUSUK KAS KUVVET]
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- ARTMIS VISERAL ADIPOZITE
\ = ARTMIS BEL CEVRESI
OBEZITE

Sekil 3: Sarkopenik obezitenin klinik belirtegleri (69).

2.3.6. Kanserde Sarkopeni
Kanserli hastalar, iki farkli mekanizma yoluyla artan kas kayb1 riski altindadir:

Kas sentezi sinyal yollarindaki degisikliklere bagli olarak kas kiitlesinde yasa
bagli azalma olarak tanimlanan sarkopeni ve/veya kas ve yag depolarmnin sitokin aracili

bozulmasi olarak tanimlanan kageksi.

Her iki (zayiflik) bozukluk da yaygindir; kanserli hastalarm %15-50'si
sarkopenik ve %25-80'i kasektiktir. Fazla kilolu/obez bireylerde kas kiitlesini 6l¢gmek
zor olabilir. Cogu zaman, asir1 kilolu/obez kanserli hastalarin, aslinda ciddi kas kaybi

mevcut oldugu halde, normal beslendigi varsayilir (54).

Kanser kaseksisi i¢in tan1 kriterleri, normal esik degerlerin altinda bir BKI ile
birlikte belirli bir zaman 6l¢eginde kilo kaybi yiizdesini igerir. Kageksi, alt1 ay boyunca
normal viicut agirhigmin %>5'inden fazla istemsiz kilo kaybi veya baslangigta BK1'si 20
kg/m?den kiiciik olanlarda %2'den fazla kilo kayb1 olarak tanimlanir. Ayrica normal
viicut agirhginin %2'sinden fazla herhangi bir derecedeki kilo kaybiyla birlikte
sarkopeni (iskelet kasi iglev bozuklugu ve/veya tiikenmesi) ortaya g¢ikmasi kageksi

olarak kabul edilmelidir. Sarkopeni, en son tani kriterlerine gore dinamopeni (kriter 1)
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ile tespit edilebilir ve ardindan diisiik kas kiitlesi (kriter 2) ve diisiik fiziksel performans
durumu (kriter 3) ile teshis edilebilir. Kas kiitlesi Kkalitesinin ve miktarinin
degerlendirilmesi su sekilde gergeklestirilebilir: Antropometrik Slgiimler, yani orta {ist
kol kas alaninin 6l¢iimii ile (erkekler icin <32 cm? ve kadmlar igin <I8 cm? kesim
noktasi ile), ikili 6l¢timler ile. DXA ve ASMI degerlendirilmesi (kesim noktasi: erkekler
<7,26 kg/m? , kadinlar <5,45 kg/m?), onkoloji BT gériintiileme ve lomber iskelet-kas
indeksi tahmini (kesim noktas1) erkekler i¢in <55 cm?/m? ve kadinlar igin <39 cm?/m?)
ve kemiksiz tiim viicut yagsiz kiitle indeksinin belirlenebildigi biyoelektrik impedans ile
(erkekler <14,6 kg/m?, kadmlar <11,4 kg/m?) (50).

Hastalar yagdan ¢ok daha fazla kritik iskelet kas1 kaybina sahip olabilir ve ayn
zamanda asir1 kilolu kalabilir. Hastalar, agirliktaki bir degisiklikle orantili olarak esit
oranlarda yag ve kas kazanmazlar veya kaybetmezler. Bu ayn1 zamanda, anti-timor
tedavisine tolerans, etkinlik, ilag sinirlayici toksisiteler, progresyonsuz sag kalim
tizerinde derin bir etkiye sahip olan agirlik basina yag dagiliminin yani sira ¢ok cesitli
iskelet kasi kiitlesi ve yag kiitlesine sahip olabilen kanserli hastalar i¢in de gegerlidir
(70).

Kemoterapi sirasinda sarkopeninin bes ana nedeni vardir (70);
1. D vitamininde azalma ile gida aliminda bozulma
2. Omega 3 yag asitleri ve protein
3. Yorgunluga bagl olarak azalan fiziksel aktivite

4. Kemoterapinin veya hedefe yonelik ajanlarin kas tizerinde dogrudan

etkisi

5. Mukozite veya tedaviye bagli pankreas yetersizligine sekonder

malabsorpsiyon.

Sisplatin, irinotekan, doksorubisin ve etoposid, ubikuitin ve proteazomlari
yukari regiile eden, proteolizi ve inflamatuvar sitokinleri (IL-1p, IL6 ve TNF-a) artiran
ve E3 ligazlarimi (atrogin-1) artiran transkripsiyon faktoric NF-kB'nin aktivasyonu
yoluyla dogrudan kas kaybina neden olur ve proteoliz igin ubikuitin protein
baglanmasini artirir. TNF-a, katabolizmay1 (protein kaybi, insiilin direnci), kas kasilma
fonksiyon bozuklugunu hizlandinr ve kas zayifligina yol agan miyogenezi bozar.

Cisplatin, protein kinaz B'yi (AKT)/mTOR (rapamisin memeli hedefi: mammalian



31

target of rapamycin) asagi regiile eder/miyogenez kaybina yol acar. Kemoterapi,
oksidatif stresi indiikler ve kastaki reaktif oksijen tiirlerini (ROS) artirir. Tiimor biiylime
faktorii beta (TGF-P) proteinleri, kas metabolizmasinin dengesini katabolizmaya dogru

degistiren miyostatini yukari regiile eden kemoterapi ile artar (70).

Kombine kemoterapi, oksidatif fosforilasyon ve peroksizom proliferatorii ile
aktive olan reseptdor gamma koaktivatorii 1-alfa (PGC-1alfa), enerji metabolizmasini,
mitokondri biyojenezini ve kas lifi tipini diizenleyen bir protein transkripsiyonel
koaktivatorii icin gerekli olan sitokrom C'yi azaltan mitokondriyal hasara neden
olur.Kas kaybu, kas atrofisine yol agan AKT/mTor yolunu bozan ekstraseliiler sinyal ile
diizenlenen kinazlar (extracellular signal-regulated kinases 1/2: (ERK1/2), p38 ve
mitojen ile aktive protein kinazlarin (mitogen-activated protein kinases: MAPK) yukar1
regiilasyonu  ile  iliskilidir. =~ Kemoterapi, antianjiyogenez  yoluyla  kas
mikrovaskiilatiiriinde azalmaya neden olur. Ote yandan kemoterapi, timér yiikiinii

azaltarak kansere bagli sarkopeniyi engelleyebilir (70).

Farkli primer tiplerde (kolorektal, meme, mesane ve digerleri) ¢aligmalar vardir:
toplu olarak, vakalarin yarisindan fazlasinda degisken, ancak oldukga diisiik kas kaybi
degerleri olan sarkopeninin kotiilestigini ve bunlarin ¥4'iinde sonuca etkisi oldugunu
gostermistir.Verilerden, pankreas kanseri olan hastalarin kemoterapi sirasinda en
yiiksek kas kiitlesi kayb1 oraniyla basi g¢ektigi goriilmektedir. Bu kayip, yaslanma
sirasinda beklenen fizyolojik kayb1 30-40 kat agmaktadir. Sarkopeninin de hepatik arter
inflizyon kemoterapisi ile kotiilestigi rapor edilmistir. Toplu olarak, literatiir
kemoterapinin kas metabolizmas1 {izerindeki dogrudan etkisini desteklemektedir.
Aslinda teorik olarak tiimorsiiz hastalarda uygulanan postoperatif adjuvan kemoterapi
de iskelet kasi kaybina neden olmaktadir. Kas kiitlesi kaybi1 kaseksinin onemli bir
bileseni oldugundan, sarkopeniye yaklasim kaseksi tedavisine paraleldir ve temel olarak
omega-3 yag asitlerinin ve yiiksek proteinli diyetin fiziksel egzersizle birlikte

kullanilmasina dayanmaktadir (71) .

Bes-fluorouracil ile tedavi edilen hastalarin (kolon kanseri), yagsiz viicut kiitlesi
(lean body mass: LBM) oranlari eger diisiikse, Ozellikle kadin hastalarda yiiksek
toksisite ile iligkilendirilmistir. Yine aymi arastiricilar, kapesitabin ile tedavi edilen
meme kanserli hastalarinda diisik LBM durumlarinda hem toksisite hem de kisa

progresyonusz sag kalim oranlar1 bildirmistir. Ozellikle taksan bazli kemoterapi alan
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meme kanserli hastalarda, kemoterapi iligkili sarkopeni gelisme sikligi daha fazla ve
onkolojik kotii sonuglarla iliskili bulunmustur (72). Androjen deprivasyon tedavisi alan
prostat kanserli hastalarda 3. haftadan itibaren LBM kaybi baglamaktadir (76).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma Popiilasyonu

Bu calisma Mart-Ekim 2021 tarihleri arasinda Kog¢ Universitesi Hastanesi
Medikal Onkoloji Ayaktan Tedavi Unitesi'nde yapilmistir. Calismaya 18 yas ve
iizerinde olan, ilk kez kemoterapi alacak olan ve kemoterapisinin iigiincii ayiyla
birinci yil1 arasinda olan dahil edilmistir.

Bu calismaya baslamadan 6nce, Ko¢ Universitesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu'ndan, Ilag Dis1 Klinik Arastirmalar tiiriinde, 19.07.2019 tarihinde, Protokol
Kodu 2019.204.IRB1.027 karar numarasiyla (EK-1) onay alinmistir.

Kog Universitesi Hastanesi Medikal Onkoloji Ayaktan Tedavi Unitesi’nde
tedavi gormekte olan hastalarla gorlisiilmiis, c¢alismanin ayrintilart anlatilmis,
caligmaya katilmak isteyen hastalardan onam alinmis, ¢alismaya katilmak istemeyen
veya onam vermek istemeyen hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir.

Calismaya herhangi bir evredeki, herhangi bir tiirde kanser hastaligi sebebiyle
kemoterapi alacak olan veya almakta olan hastalar dahil edilmigtir. Kemoterapiyle es
zamanli olarak immunoterapi veya radyoterapi alan hastalar da ¢aligma kapsaminda
degerlendirilmistir. Mobilize olamayan, kemoterapisi iptal edilen, demans1 bulunan,
son bir yil i¢inde el, bilek ve parmak eklemlerinde kirik Oykiisii olan hastalar

caligmaya dahil edilmemistir.
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Kog Universitesi Hastanesi Medikal Onkolgji
Unitesi'nde kemoterapi alan 1B yag izen
hastalar

(20 Nizan- 20 Ekim 2021 tarihleri arazinda)

Caligmaya dzhil edilmemes kriterleri

# Cahsmaya dahil olmayr ve BOF fmzalamayl
reddeden,

# Mobilize olamayan, yatalsk hasztalar,

# Cahsma sirecinde cerrzhi girigim planlanan,

» Demans bulunan,

® Zon bir vl igmde el bilek veya parmak
aklemlerinde knk dyvkisi olan hastalar

i - . Kamzer tam= ile kemoterapi almig olan yetiskin
Eanser am= ile ik kiir kemoterapd alacak " .
KESITSEL KARZILASTIRMA hastalar iatric olan ve olmay: 60
yetiskin hastalar (zeriari olan ve olmayan) (= ve olmayan) {2:60)
(600 Sarkopeni
Sarkopeni Malniitrizy on
Malnitrizyon Eeszlanme Durumlar:
Easlanme Durumlary Kanser Tirden
Kanser Tiifer Tetkikler
Laboratuvar parametreler v
Sonlanim:

+ Olim
#  Kemoterapinin iptal edilmesi

Sekil 4: Arastirma akis semasi

3.2. Calisma Dizayn1 Ve Protokolii

3.2.1. Olgu Rapor Formunun Doldurulmasi

Hastalarin degerlendirilmesinde kullanilmak iizere hazirlanan Olgu Rapor Formu,
hastalarla yliz yiize degerlendirilirken doldurulmustur. Bu formda hastalara
demografik 6zellikleri (meslek, yas vb.), 6zgecmis ve soygecmisleri, ailede kanser
Oykiisli, kullanmakta oldugu ilaglar, vitaminler, mineraller ve oral niitrisyonel
suplemanlar (ONS), sigara ve alkol kullanim sorgusu, fiziksel aktivite diizeyleri

sorulmustur.

3.2.2. Niitrisyon Risk Skoru (NRS 2002) ile Malniitrisyon Taramasi
Hastalarla yapilan yiiz ylize goriismede malniitrisyon diizeylerini saptamak amaciyla
once Niitrisyon Risk Skoru birinci taramasi yapilmistir. Dort soruluk bu testte,
sorulardan birine “evet” yanit veren hastalara son tarama testi yapilmistir. Bu testte 3

ve lizerinde puan alan hastalar, malniitrisyon riski yiiksek olarak degerlendirilmistir
(74).



Tablo 4: Niitrisyon Risk Skoru Tarama Testi (NRS 2002) (74)
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Birinci Tarama

1-Beden kiitle indeksi <20,5 kg/m? Evet Hayir

2-Son 3 ay i¢inde agirlik kayb1 var m1? Evet Hayir

3-Gegen hafta icinde besin aliminda azalma var mi1? Evet Hayir

4-Siddetli bir hastalik var mi (yogun bakim vb)? Evet Hayir

Son Tarama
Puan Beslenme Durumu Puan  Hastalik Siddeti
0 Normal beslenme durumu 0 Normal besin gereksinimi
1 Son 3 ayda> %5 agilik kaybi veya gecen 1 Kalca fraktiir, kronik hastalik, kronik

haftaki besin alimi, gereksiniminin %50-75'i
kadar

2 Son 2 ayda> %5 agirlik kaybi veya gegen
haftaki besin alimi, gereksiniminin %25-50’si
kadar veya *BKi =18,5-20,5+genel durum
bozuklugu

3 Gegen haftaki besin alim,
gereksiniminin %0-25'i kadar veya BKi <18,5+
genel durum bozuklugu

hemodiyaliz, diyabet, onkoloji

2 Major  batin  cerrahisi, inme,
hematolojik malignite, agir pnémoni

3 Kafa travmasi, kemik iligi
transplantasyonu, yogun bakim hastalan
(APACHE>10)

Yas >70 ise skora +1 eklenmistir. *BKI: Beden Kiitle indeksi

3.2.3. Besin Tiiketim Kayd1 (Uc¢ Giinliik)

Hastalarla yapilan yiiz yilize degerlendirmede beslenme durumlart ayrintili olarak

degerlendirmek iizere 3 giinliik besin tiiketim kayitlar1 istenmistir. Bu ii¢ giinden bir

tanesi hafta sonu olarak sorgulanmistir. Ug giinliik besin tiiketim kayitlari, besinlerin

tiirli, miktar1 ve yemeklerin igerikleri hastalara hatirlama metoduyla sorulmus ve

arastirmact tarafindan besin tiilketim kaydina kaydedilmistir. Elde edilen veriler

BEBIS Beslenme Bilgi Sistemleri Paket Programi 9. Versiyonunda hesaplanarak

hastalarin ortalama enerji, besin 0Ogesi, bazi vitamin ve mineral degerleri

degerlendirilmistir.
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3.2.4. Antropometrik Olgiimler

3.2.4.1. Boy uzunlugu

Hastalarin boy uzunluklar1 ayakkabisiz olarak bir boy dlger ile yapilmigtir.
Hastalarin boy uzunluklar1 6l¢iimii esnasinda ayaklarinin birlesik olmasina dikkat
edilmistir ve Fronkfort (kulak kepgelerinin iist kismi ile gozlerin dis kdsesi paralel

sekilde ayni1) diizlemde olmalar1 saglanmistir (75).

3.2.4.2. Viicut agirhgi olciimii

Viicut agirligr olgiimii beslenme durumunun gostergesi olarak siklikla kullanilir.
Agirlik; viicuttaki toplam yag, kas, su ve kemiklerin toplamidir. Agirlik dl¢timii pek cok
standartla karsilastirilarak kisinin makro besin 6gesi durumunu bir 6l¢iide ortaya koyar.
Sadece o andaki kilo fazla anlam tagimamakla birlikte yetersizlik veya kronik hastalik
Oncesi sahip olunan kilonun karsilagtirilmasi agirlik kaybinin nedeninin ve gidisatinin
tahmin edilmesini saglar (76). Bu ¢alismada viicut agirligi 6lglimii i¢in kalibrasyonu

yapilmis Tanita BC 418 kullanilmistir.

3.2.4.3. Beden kiitle indeksi (BKI)

Beden kiitle indeksi zayiflik ve sismanlik durumunun saptanmasi amactyla
kullanilan pratik bir yontemdir. BKI tiim yas gruplar igin kullanilir. Sporcularda
kullanimi uygun degildir (77).

BKI = Viicut agirhign (kg) formiiliiyle hesaplanmustir.

Boy uzunlugu (m?)

3.2.4.4. Bel cevresi olciimii
Bel cevresi Ol¢limii i¢in bireylerin kollarmi iki yana agmasi istenmistir. Bu
pozisyondayken en alt kosta ile krista iliaca anterior-superior arasindaki en dar ¢ap

bulunmus ve esnek olmayan bir mezura ile 6l¢iilmistiir (78).

3.2.4.5. Kalc¢a c¢evresi ol¢limii
Bireylerin kollarinmi iki yana agmasi istenmistir. Frankfort diizlem saglandiktan
sonra bireylerinin yaninda durulmus, kalcada en yiiksek nokta belirlenmis ve

esnemeyen bir mezura ile en genis ¢evrenin dl¢iimii yapilmistir (77).
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3.2.4.6. Ust orta Kol cevresi
Bireylerin iist orta kol ¢evresi (UOKC) dl¢iimii icin ayakat durmalar1 ve kollarmi
dirsekten 90° biikmeleri istenmistir. Omuzdaki akromial ¢ikinti ile dirsekte olekranon

¢ikinti arasi orta nokta isaretlendikten sonra esnemeyen bir mezura ile 6l¢tilmistiir (77).

3.2.4.7. Triceps deri kivrim kalinhgi

Ust orta kol g¢evresi olgiilen bireylerin hemen akabinde kollarmi serbest
birakmalar1 istenmistir. Bag parmak ve isaret parmagi ile doku isaretlenmis yerden
yaklagik 1 cm uzakliktan kavranmis ve isaretlenen noktadan yaklasik 1 cm uzakliga

Holtain© Skinfold Kaliper yerlestirilmis ve 6l¢tim yapilmuistir.

3.2.4.8. Bio impedans analizi (BIA)

Bio impedans analizi i¢in Tanita BC 418 kullanilmistir. Cihazin kalibrasyon
caligmalar1 yapilmis olup Ol¢timler iireticinin talimatlarina gore yapilmistir. Bio
Impedans Olgiim Sistemi 8 Elektrotlu, Segmental BIA &l¢iimii i¢in yapmaktadir.
Viicudu 5 ayr1 bolge olarak analiz etmis ve 0,1 Kg Ol¢lim hassasiyeti ile Ol¢limler
yaptlmistir. Olgiimler hastalar a¢ ve tuvalet ihtiyaclarmi gidermis durumdayken ve
viicutlarinda herhangi bir metal yokken yapilmistir. Viicut kompozisyonu yag kiitlesi
(kg), yag yiizdesi (%), yagsiz kiitle (kg), apendikiiler iskelet kas kiitlesi (kg)

hesaplanmustir.

3.2.4.9. Iskelet kas kiitlesi indeksi (SMI)

Sarkopeni Avrupa Calisma Grubu tarafindan BIA ile kas tahmini
yontemlerinden sayilan, toplam tahmini kas kiitlesinin ytliksekligin metre cinsinden
karesine boliinmesi ile elde edilen deger SMI, dort ekstremitenin kas kiitlesi toplamini
apendikiiler iskelet kasi kiitlesi olarak tanimlayarak bu degeri yiiksekligin metre
cinsinden karesine boliinmesi ile apendikiiler SMI (ASMI) degeri olarak belirlenmistir
(79). Apendikiiler yagsiz kiitleyi viicut biyiikligiine uyarlamak icin yiiksekligin metre
cinsinden karesine bolerek (kg/m?) elde edilen deger apendikiiler yagsiz kiitle indeksi
(ASMI) olarak belirtilmis ve kullamilmistir. Calismamizdaki hastalarin  ASMI
degerlendirmesinde, Avrupa Sarkopeni Calisma Grubu (EWGSOP-2) kesim noktalari
olan, erkekler i¢in ASMI <7,0 kg/m? kadinlar i¢in <5,5 kg/m? “diisiik kas kiitlesi”

olarak degerlendirilmistir.
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3.3. El kavrama kuvveti ol¢timii

Calismada hastalarin kas kuvvetinin degerlendirmesi i¢in el kavrama kuvveti
Olciimii Jamar® Dijital El Dinamometresi ile Olclilmiistiir. Hastalarin oturur
pozisyonda ve ayaklari yere basarken dirsek 90° fleksiyonda ve destekli olacak
sekilde pozisyonlandirilmistir. Hastalarin dominant eli kullanmasi istenmis, dlgtimler
3 kez tekrarlanmis ve 3 Ol¢limiin ortalamasi alinmistir. Kas kuvveti dl¢timleri Bahat
ve arkadaslarmin Tirkiye i¢in belirledigi kesim noktalar1 degerlerine gore
kiyaslanmistir (66). Buna gore el kavrama kuvveti erkekler i¢in <35 kg, kadinlar

icinse <20 ise “yetersiz” olarak degerlendirilmistir.

Sekil 5: Jamar el dinamometresi

3.3.1. Biyokimyasal Ol¢iimlerin Yapilmasi
Medikal Onkoloji Tedavi Unitesi'ne a¢ olarak gelen hastalar Ko¢ Universitesi
Hastanesi Klinik Laboratuvari’na yonlendirilmistir ve HbAlc, prealbumin, D vitamini,
B12 vitamini, intakt Paratiroid Hormon, Serbest T4, TSH, Total kolesterol, Trigliserid,
LDL-kolesterol, HDL-kolesterol, Ferritin, Demir ve Folat testleri asagidaki cihaz ve
yonetmelerle degerlendirilmistir. Hastalarin tedavi 6ncesinde rutin olarak bakilan diger
parametreleri hastane isletim sisteminden bakilarak kaydedilmistir. Tim testlerin

calisildigi cihaz adlar, ¢alisilma yontemi ve referans degerleri Tablo-5’te gosterilmistir.
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Tablo 5: Laboratuvar parametreleri, 6lgen cihaz ve 6lgiim yontemi
Test Adr Cahsildig1 Cihaz Ad1 | Yontemi
1. Serum Glukoz Cobas Pro + Cobas Enzimatik Referans Y6ntemi
6000
2. HbAlc Adams A1C HPLC (Yiiksek Performanslh Sivi
Komatografisi)
3. Albumin Cobas Pro + Cobas Kolorimetrik Y 0ntemi
6000
4. Prealbumin Cobas Pro + Cobas Immiinotiirbidimetrik Yéntemi
6000
5. CRP Cobas Pro + Cobas Immiinotiirbidimetrik Yéntemi
6000
6. D-vitamini Abbott Alinity CMIA Yontemi
7. B12-vitamini Cobas Pro ECLIA Yontemi
8. Kalsiyum Cobas Pro + Cobas Fotometrik Y6ntemi
6000
9. Paratiroid hormon | Cobas Pro + Cobas ECLIA Yontemi
(intakt) 6000
10. AST Cobas Pro + Cobas Fotometrik piridoksal fostat
6000 aktivasyonlu
11. ALT Cobas Pro + Cobas Fotometrik piridoksal fostat
6000 aktivasyonlu
12. Ure Cobas Pro + Cobas Fotometrik Yo6ntemi
6000
13. Kreatinin Cobas Pro + Cobas Enzimatik Yontemi
6000
14. Serbest T4 Cobas Pro ECLIA Yontemi
15. TSH Cobas Pro ECLIA Yontemi
16. Total kolestrol Cobas Pro Enzimatik, kolorimetrik yontemi
17. Trigliserid Cobas Pro Enzimatik, kolorimetrik yontemi
18. LDL-kolestrol Cobas Pro Homojen kolorimetrik enzim
yontemi
19. HDL-kolestrol Cobas Pro Homojen kolorimetrik enzim
yontemi
20. Ferritin Cobas Pro + Cobas ECLIA Yontemi
6000
21. Demir Cobas Pro Kolorimetrik Y ontemi
22. Folat (Folik asit) | Cobas Pro ECLIA Yontemi
23. Hemoglobin XN-20, XN-10 SLS Yontemi
24. Serbest T3 Cobas Pro ECLIA Yontemi
25. Urik asit Cobas Pro + Cobas Enzimatik, kolorimetrik yontemi
6000
26. Magnezyum Cobas Pro + Cobas Kolorimetrik Yontemi

6000




40

3.4. Etik Beyam
Tez calismamiza baslamadan once ‘Ko¢ Universitesi Klinik Arastirmalar Etik

Kurulu’’ndan (19. 07.2019, karar no: 2019.204. IRB1.027) onay alinmistir.

3.5. Istatistiksel Analizler

Verilerin analizinde IBM SPSS 22.0 paket programi kullanilmistir. Demografik
Ozelliklerin degerlendirilmesi i¢in verilerin frekans dagilimlarina bakilmis, siirekli
degiskenler mean ve standart sapma ile degerlendirilmistir. Parametrelerin normal
dagilim gosterip gostermedigi, Kolmogorov-Smirnov testi ile belirlenmistir. Elde
edilen sonuglara gore, ikili grup karsilastirmalart normal dagilim gosteren parametreler
icin Student t test, gdstermeyen parametreler i¢in Mann Whitney U testi kullanilarak
yapilmustir. Ikiden fazla sayidaki grup ortalamalarinin karsilastirilmas: igin tek yonlii
varyans analizi (ANOVA), korelasyon analizleri i¢in Pearson korrelasyon analizi

kullanilmistir.

Ayrica, kanserde sarkopeniyi ve malniitrisyonu etkileyen degiskenler “Binary Lojistik
Regresyon Modeli” ile incelenmistir. Malniitrisyonun varligint bagimli degisken olarak
aldigimiz ve malniitrisyonu etkileyen faktorleri bagimsiz degisken olarak aldigimiz
analizler ikili karsilastirmalarla kikare analiziyle yapilmistir. Anlamli bulunan
degiskenlerden %10’un altinda anlamlilik gosteren degiskenler lojistik regresyon

analiziyle (¢ok degiskenli analizlerle) analiz edilmistir.
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4. BULGULAR

e (Calismaya katilan hastalarin % 54,5’1 kadin (n=67) ve %45,5’1 erkek (n=56)

bireylerden olusmaktadir.

e (Calismaya katilan hastalar Kog¢ Universitesi Hastanesi Medikal Onkoloji

Unitesi’nde tedavi almakta olan hastalardir.

e Hastalarin %48,8’1 (n=60) 1. kiir (ilk kiir kemoterapi almak iizere tedaviye
baglayacak) olan hastalardir. Hastalarim %51,2’si (n=63) ise kemoterapi
tedavisinin ilk 3. ay1 ile birinci yili arasinda tedaviye devam etmekte olan (2.

kiir) hastalardir.

e Hastalarin %47,2’si (n=58) geriatrik (65 ve yas tizeri) iken %52,8’i (n=65) geng
yetiskin (18-65 yas arasi) hastalardir.

e Hastalarin demografik bilgileri Tablo 6’da verilmistir.

Calismaya katilan hastalarin primer kanser tiirleri incelendiginde; %31°1 (n=38)
kolorektal, %20,3’1 (n=25) akciger, %15,4’li hepatobiliyer ve pankreas (n=19),
%12,’2si (n=15) meme, %21,1 ise diger kanserlerden (sarkom, mesane, periton,

jinekolojik kanserler, bas-boyun, beyin kanserlerinden) olusmaktadir.

Hastalarin %62,6’s1 (n=77) kanser cerrahisi geg¢irmistir. Hastalarin sadece
%6,5’1 (n=8) kemoterapiyle es zamanl radyoterapi almaktadir. Hastalarin %31,7’si
(n=39) kemoterapiyle es zamanli hedefe yonelik tedavi veya immunoterapi
almaktadir. Hastalarin %31,7’sinin (n=39) aile dykiisiinde de kanser bulunmaktadir

ve %60,2’sinde (n=74) primer kanserine ek olarak metastaz vardir.
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Tablo 6: Hastalarin demografik 6zellikleri

GERIATRIK GERIATRIK OLMAYAN
1. Kiir* 2. Kiir** 1. Kiir* 2. Kiir**
n: 31 % n: 27 % n29 % n: 36 %
Cinsiyet
Kadin 17 54,8 12 444 18 62,1 20 55,6
Erkek 14 45,2 15 55,6 11 37,9 16 444
Meslek
Avukat 1 3,2 0 0 0 0 0 0
Doktor 1 3,2 0 0 0 0 1 2,8
Emekli 12 38,7 15 55,6 8 276 9 25,0
Ev hanmim 9 29,0 9 33,3 9 31,0 7 19,4
Memur 2 6,5 0 0 2 6,9 3 8,3
Muhasebe 1 3,2 0 0 0 0 0 0
Miihendis 2 6,5 1 3,7 2 6,9 3 8,3
Ogretmen 1 3,2 0 0 0 0 0 0
Serbest 1 3,2 1 3,7 4 13,8 9 25,0
Tekniker 1 3,2 0 0 1 3,4 2 5,6
Eczaci 0 0 1 3,7 0 0 0 0
Ekonomist 0 0 0 1 34 0 0
Ogrenci 0 0 0 0 1 3,4 0 0
Yonetici 0 0 0 0 1 3,4 0 0
Bankaci 0 0 0 0 0 0 1 2,8
Calismiyor 0 0 0 0 0 0 1 2,8

(*1. kiir: Kemoterapiye yeni baglayacak olan hastalar)

(**2. kiir: Kemoterapinin tigiincii ayiyla birinci y1li arasinda tedavi almakta olan hastalar)



Tablo 7: Hastalarin saglik durumlart
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GERIATRIK GERIATRIK OLMAYAN
1. Kiir 2. Kiir 1. Kiir 2. Kiir

n: 31 % 27 % n29 % n: 36 %
Kanser Tiirii
Meme 3 9,7 2 7,4 3 10,3 7 19,4
Akciger 10 32,3 4 14,8 6 20,7 5 13,9
Hepatobiliyer* 5 16,1 9 33,3 3 10,3 2 5,6
Kolorektal 8 25,8 7 59 9 31,0 14 39
Diger** 5 16,1 5 18,5 8 276 8 22,2
Kanser Cerrahisi
Gegirmedi 15 48,4 11 40,7 8 27,6 12 33,3
Gegirdi 16 51,6 16 59,3 21 724 24 66,7
Es zamanli RT
Alimiyor 26 83,9 27 100,0 26 89,7 36 100,0
Aliyor 5 16,1 0 0 3 10,3 0 0
Es zamanli Hedef Tedavi
Almiyor 24 77,4 19 70,4 21 72,4 20 55,6
Aliyor 7 22,6 8 29,6 8 27,6 16 44,4
Ailede kanser 6ykiisii
Yok 21 67,7 20 74,1 23 79,3 20 55,6
Var 10 32,3 7 25,9 6 20,7 16 44,4
Metastaz
Yok 9 29 13 48,1 12 41,4 15 41,7
Var 22 71 14 51,9 17 58,6 21 58,3

*Pankreas da dahil. **Diger: Sarkom, mesane, periton, jinekolojik kanserler, bag-boyun, beyin kanserleri

RT: Radyoterapi

Hastalarm fiziksel aktivite diizeyi sorgulandiginda %31,7’sinin (n=39) diizenli yiirilyiis yaptigi,

%2,3’tiniin (n=3) diizenli egzersiz yaptig1 6grenilmistir. Hastalarin %66’s1 ise (n=81) sedanterdir.
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Tablo 8: Hastalarin fiziksel aktivite diizeyleri

GERIATRIK GERIATRIK OLMAYAN
1. Kiir 2. Kiir 1. Kiir
n: 31 % n: 27 % n: 29 %
n: 36 %
Sedanter 0 61,3 22 81,5 22 75,9 18 50,0
Diizenli yiiriiytis 11 35,5 4 14,8 7 24,1 17 47,2
Diizenli egzersiz 1 3,2 1 3,7 0 0 1 2,8

Hastalarin sigara ve alkol kullanim oranlar1 sorgulanmis ve Tablo 9°da verilmistir.

Tablo 9: Hastalarin sigara ve alkol kullanim aligkanliklar

GERIATRIK GERIATRIK OLMAYAN
1. Kiir 2. Kiir 1. Kiir 2. Kiir

n31r % n: 27 % n:29 % n: 36 %
Sigara
Hig kullanmamis 17 54,8 17 63,0 16 55,2 23 63,9
Kullaniyor 6 19,4 4 14,8 5 17,2 7 19,4
Birakmig 8 25,8 6 22,2 8 27,6 6 16,7
Alkol
Hig kullanmamig 24 77,4 25 92,6 23 79,3 32 88,9
Sosyal 5 16,1 2 7,4 2 6,9 2 5,6
Diizenli kullaniyor 2 6,5 0 0 4 13,8 2 5,6

Caligmaya katilan hastalarin yas ortalamast 61,2 yildir. Geriatrik ve birinci kiir
kemoterapi alacak hastalarin yas ortalamasi 72,7+7,8 yil, geriatrik ve kemoterapinin 3.
ay1 ila birinci yili arasinda olan (2. kiir) 70,3£5,1 yil olarak bulunmustur. Geriatrik
olmayan ve 1. kiir kemoterapi alacak hastalarin yas ortalamasi 53,8+10,3 yil, 2.kiir

hastalarin yas ortalamasi ise 50,4+10,3 y1l olarak bulunmustur.

Geriatrik hastalarin 1. kiirde yag orani (%) ortalamas1 32,7+8,1 iken 2. kiirdekilerin yag
orant (%) ortalamasi 28,0+9,1 olarak bulunmustur ve bu farklilik istatistiksel olarak

anlamlidir (p=0,044). Geriatrik hastalar 1. kiirde yag kiitlesi (kg) 24,3+8,1 iken 2.
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kiirdeki geriatrik hastalarin yag kiitlesi (kg) 19,8+8,1 olarak bulunmustur ve bu diisiis
istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,038). Geriatrik olmayan hastalardaki farklilik ise

istatistiksel olarak anlamli degildir.

Tablo 10: Hastalarin antropometrik 6zellikleri

GERIATRIK GERIATRIK OLMAYAN
n: 31 n: 27 n: 29 n: 36
Ort £SS Ort £SS p Ort £SS Ort+SS p

Yas (yil) 72,7+7.8 70,3+5,1 53,8+10,3 50,4+10,3
Agirlik (kg) 73,6+ 12,8 69,8+11,7 0,243  70,7+14,0 72,1£12,6 0,662
Boy (cm) 163,7+£9.4 164,849,2 0,645 166,0+9,5 166,8+9,1 0,746
BKI (kg/m?) 27,544,1 25,7442 0,111 25,6+4,5 26,0+4,8 0,712
Yag oran(%) 32,7481 28,049,1 0,044  29,7+9,0 28,0+9,2 0,454
Yag kiitlesi(kg) 24,348, 1 19,8+8,1 0,038 21,2482 20,5+8,5 0,716
Yagsiz kiitle(kg) 49,3+8,8 50,0+9,1 0,762  49,4+10,4 51,7+10,2 0,374
Su kiitlesi(kg) ~ 35,9+6,6 36,2+7,0 0,841 35,948,0 37,8+7.4 0,328
Toplam kas (kg) 46,9+8,5 47,8187 0,684 47,0+10,0 49,2+9,8 0,375
Bel gevresi(kg) 99,4+13.5 96,4+9.8 0,336 91,6+13,6 92,1+12,6 0,873
Kalga cevresi(kg) 104,0+16,6 103,4+13,9 0,885 104,8+7,0 104,1+9,8 0,755
*TDKK 16,7+7,4 16,6+6,1 0,956 17,8+8,3 16,0+£5,3 0,290
**JOKC (cm)  28,7+2,9 28,9+3.8 0,843 28,9+3,0 29,4+37 0,586

*TDKK: Triceps deri kivrim kalmligi, **UOKC: Ust orta kol cevresi

Hastalar hem 1. kiir ve 2. kiir olarak hem de geriatrik olup olmamalarina gore,
sarkopeni parametreleri olan kas kuvveti, kas kiitlesi ve fiziksel performans agisindan
degerlendirilmiglerdir. Tablo 11 ve Tablo 12’de hastalarin el kavrama kuvveti ve
appendikiiler iskelet kas indeksi (boya gore diizeltilmis) kesim noktalarina gore yeterli

veya yetersiz olarak degerlendirilmistir.

Calismamiza katilan kanser hastalarinin  %89,4’ti  muhtemel sarkopenili,
%10,6’s1 konfirme sarkopeniktir. Sarkopeni siddeti incelendiginde ise, bu hastalarin
%6,5’u siddetli sarkopenik bulunmustur. Ayrica calismaya katilan hastalarin %15,4’1

(n=19) sarkopenik obezdir. Konfirme sarkopenik olan hig¢bir hasta obez degildir.
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Geriatrik olan hastalarin %93,1’inin (n=54) el kavrama kuvveti yetersizdir.
Geriatrik olmayan hastalarin ise %86,2’sinin (n=56) el kavrama kuvveti yetersizdir. Her
ne kadar geriatrik olan hastalarda el kavrama kuvveti daha diisiik olsa da aradaki bu fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p=0,251).

Tablo 11: Geriatrik olan ve olmayan hastalarin kiirlere gore sarkopeni parametreleri yoniinden
degerlendirilmesi

GERIATRIK
1. Kiir 2. Kiir
Parametreler n: 31 % n: 27 %
*ASMI (kg/m?)
Yetersiz 4 12,9 3 11,1
Yeterli 27 87,1 24 88,9
El kavrama kuvveti (Kg)
Yetersiz 30 96,8 24 88,9
Yeterli 1 3,2 3 111
GERIATRIK OLMAYAN
1. Kiir 2. Kiir
Parametreler n:29 % n:36 %
*ASMI(kg/m?)
Yetersiz 3 10,3 3 8,3
Yeterli 26 89.7 33 91,7
El kavrama kuvveti (Kg)
Yetersiz 26 89,7 30 83,3
Yeterli 3 10,3 6 16,7

(*ASMI: Apendikiiler kas kiitlesi indeksi (boya gore diizeltilmis) kg/m?)



47

Tablo12: Geriatrik olan ve olmayan hastalarin sarkopeni parametreleri yoniinden degerlendirilmesi

GERIATRIK GERIATRIK OLMAYAN

Parametreler n: 58 % n: 65 %
*ASMI (kg/m?)

Yetersiz 7 12,1 6 9,2

Yeterli 51 87,9 59 90,8
El kavrama kuvveti (Kg)

Yetersiz 54 93,1 56 86,2

Yeterli 4 6,9 9 13,8
Olagan yiirime hizi (M/s)

Yetersiz 41 70,7 15 231

Yeterli 17 29,3 50 76,9

Olagan yiirime hizlar incelendiginde (m/s), geriatrik hastalarda %70,7 (n=41)
oraninda, geriatrik olmayan hastalarda %23,1 (n=15) vyetersizdir. Kiirlere gore
bakildiginda, 1.kiirde olagan yiiriime hiz1 yetersiz olan hastalarin oran1 %50 (n=30) iken

2. kiirde %58,7’dir (n=37).

Tablo 13: Tedavi baslangicindaki ve devamindaki hastalarin sarkopeni parametreleri yoniinden

degerlendirilmesi
1. Kiir 2. Kiir

Parametreler n: 60 % n: 63 %
*ASMI (kg/m?)

Yetersiz 7 11,7 6 9,5

Yeterli 53 88,3 57 90,5
El kavrama kuvveti (Kg)

Yetersiz 56 93,3 54 85,7

Yeterli 4 6,7 9 14,3
Olagan yiirime hiz1 (m/s)

Yetersiz 30 50 26 41,3

Yeterli 30 50 37 58,7

(*ASMI: Apendikiiler kas kiitlesi indeksi (boya gore diizeltilmis) kg/m?)
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Tablo 14: Geriatrik olan ve olmayan hastalarin sarkopeni varlig1 yoniinden kargilagtirmalart

GERIATRIK GERIATRIK OLMAYAN
Parametreler n: 58 % n: 65 %
Sarkopeni
Yok 4 6,9 9 13,8
Muhtemel Sarkopeni 47 81 50 76,9 p=0,403
Konfirme Sarkopeni 7 12,1 6 9,3

Hastalar Avrupa Yaslilarda Sarkopeni Calisma Grubu 2 (EWGSOP-2) sarkopeni
kriterleri acisindan degerlendirilmistir. Buna gore el kavrama kuvveti yetersiz ancak kas
kiitlesi yeterli olan hastalar “muhtemel sarkopeni” olarak degerlendirilmistir. Hem el
kavrama kuvveti hem de kas kiitlesi yetersiz olan hastalar ise “konfirme sarkopeni”
olarak degerlendirilmistir. Hastalar geriatrik olan ve olmayanlar agisindan Tablo 14’te,

kiir ayrimina gore ise Tablo 15°te kiyaslanmustir.

Geriatrik hastalarin %81°1 (n=47), geriatrik olmayan hastalarin ise %76,9’u
(n=50) muhtemel sarkopeniktir. Geriatrik hastalarin %12,1’i (n=7) konfirme sarkopenik
iken, geriatrik olmayanlarda bu oran %9,3’tiir (n=6). Aradaki bu fark istatistiksel olarak

anlamli bulunmamustir.

Konfirme sarkopeniklerin 1. Kiirde 2’si (28,6’s1), 2. kiirde 3’1 (%50’s1) siddetli
sarkopenik olarak bulunmustur. Konfirme sarkopenilerin geriatri grubunun 6’s1
(%85,7’si) siddetli sarkopenikken, geriatrik olmayan grubunun 2’si (%33,3’1) siddetli

sarkopeniktir. Bu sonug istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001).

Tablo 15: Tedavi baslangicindaki ve devamindaki hastalarin sarkopeni karsilagtirmalari

Parametreler n: 60 % n: 63 %

Sarkopeni

Yok 4 6,7 9 14,3

Muhtemel Sarkopeni 49 81,7 48 76,2 p=0,443

Konfirme Sarkopeni 7 11,7 6 9,5
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Birinci kiir kemoterapi alacak hastalarin %81,7’si (n=49), 2. kiir hastalarin ise
%76,2’s1 (n=48) muhtemel sarkopeniktir ve 1.kiirde konfirme sakropenik orani %11,7
(n=7) iken, 2. kiirde bu oran %9,5°tir (n=6). Aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir. Calismadaki 1. kiir konfirme sarkopenilerin 2’si (28,6’s1) siddetli

sarkopenikken 2. kiir konfirme sarkopenilerin 3’ (%50°si) siddetli sarkopeniktir.

Hastalarin sarkopeni tanist i¢in kullanilan parametre degerlerinin ortalama ve

standart sapma degerleri Tablo 16’da verilmistir.

Tablo 16: Hastalarin sarkopeni parametreleri degerleri

Parametreler Ort £SS

1. Kiir Geriatrik (n: 31)

Apendikiiler Iskelet Kas1 Indeksi (ASMI)(kg/m?) 7,4+1,0

El Kavrama Kuvveti Degeri (kg) 16,6+6,2
2. Kiir Geriatrik (n: 27)

Apendikiiler Iskelet Kas1 Indeksi (ASMI) (kg/m2) 7,5+0,9

El Kavrama Kuvveti Degeri (kg) 17,2481
1. Kiir Geriatrik Olmayan (n: 29)

Apendikiiler Iskelet Kasi indeksi (ASMI)(kg/m2) 7,3+1,2

El Kavrama Kuvveti Degeri (kg) 18,4+7.9
2. Kiir Geriatrik Olmayan (n: 36)

Apendikiiler iskelet Kas1 indeksi (ASMI)(kg/m2) 7,7£1,2

El Kavrama Kuvveti Degeri (kg) 18,0+8,7

Tablo 17: Yas grubuna gére malniitrisyon riski varlig

Malniitrisyon GERIATRIK GERIATRIK OLMAYAN p
(*NRS 2002) n: 58 % n: 65 %

Yok (<3) 31 53,4 44 67,7 0,029
Var (>3) 27 46,6 21 32,3

* Niitrisyon Risk Skoru Tarama Testi
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Hastalarda malniitrisyon varligi Niitrisyon Risk Skoru Tarama Testi (NRS 2002) ile
degerlendirilmistir. Tablo 17 yasa gore ve Tablo 18’de kiire gore hastalarin
malniitrisyon varligi gosterilmistir. Birinci kiir kemoterapi alacak hastalarda
malniitrisyon riski benzer sekillerdedir (1.kiir %40 (n=24), 2. kiir %38,1(n=24)). Ancak
hastalar yas grubuna goére degerlendirildiginde geriatrik hastalarin %46,6 oraninda,
geriatrik olmayan hastalarin ise %32,3 oraninda malniitrisyon riski tasidigi goriilmiistiir.
Bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,029).

Tablo 18: Tedavi baglangic1 ve devamindaki hastalarda malniitrisyon riski varligt

Malniitrisyon 1. KUR 2. KUR p
(*NRS 2002) n: 60 % n: 63 %

Yok (<3) 36 60,0 39 61,9 0,621
Var (=3) 24 40,0 24 38,1

*Niitrisyon Risk Skoru Tarama Testi

Sarkopenik olan hastalarda malniitrisyon varligi Tablo 19°da gdsterilmistir.
Muhtemel sarkopenik olan hastalarda malniitrisyon riski yiiksekligi %75 (n=36) iken
konfirme sarkopenik hastalarin ise %20,8’inde malniitrisyon riski yiiksek bulunmustur.

Bu oranlar istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,005).
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Tablo 19: Sarkopenik olan ve olmayan hastalarin malniitrisyon durumu

MALNUTRISYON (*NRS 2002’ye gore)
SARKOPENI YOK VAR TOPLAM
(SKOR <3) (SKOR>3)
SARKOPENI )
YUZDE (%) 81,3 75,0 78,9
KONFIRME SAYI (n) 3 10 13
SARKOPENI }
YUZDE (%) 4,0 20,8 10,6
SARKOPENI YOK | SAYI (n) 11 2 13
YUZDE (%) 14,7 4,2 10,6
TOPLAM SAYI (n) 75 48 123
YUZDE (%) 100,0 100,0 100,0

p<0,005 * Niitrisyon Risk Skoru Tarama Testi

Tablo 20: Hastalarin Oral Niitrisyonel Destek (ONS) kullanim oranlari

GERIATRIK GERIATRIK OLMAYAN

1. Kiir 2. Kiir 1. Kiir 2. Kiir
*ONS n: 31 % n:27 % n: 29 % n:36 %
Kullanmiyor 28 90,3 20 74,1 26 89,7 27 75,0
Kullaniyor 3 9,7 7 25,9 3 10,3 9 25,0

*ONS: Oral niitrisyonel destek

Tablo 20’de hastalarin oral niitrisyonel destek kullanim oranlar1 verilmistir.
Geriatrik hastalarin %17,2’si (n=10) ONS kullanirken geriatrik olmayan hastalarin
%18,5’1 (n=12) ONS kullanmaktadir. Birinci kiir hastalarin %10,3’ii (n=6) ONS
kullanirken 2. kiir hastalarin %27,7°si (n=18) ONS kullanmaktadir.
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Tablo 21: Hastalarin malniitrisyon durumlarina gére albumin, prealoumin, CRP diizeyleri

MALNUTRISYON
Parametre YOK VAR p
n:75 n:48
Albumin (g/L) 41,734 40,0+4,5 0,023
Prealbumin (g/L) 0,21+0,04 0,19+0,05 0,046
*CRP (mg/L) 13,4+19,9 20,3+35,8 0,174

*CRP= C-reaktif protein

Malniitrisyon riski yiiksek olan hastalarin albumin, prealbumin ve CRP degerleri
ortalama ve satandart sapmalar1 Tablo 21°de verilmistir. Buna gére malniitrisyon riski
diisiik hastalarin Albiimin ve prealbumin degerleri sirasiyla 41,7+3,4 ve 0,214+0,04 iken
malniitrisyon riski yiiksek olan hastalarmm albumin ve prealbumin degerleri sirasiyla
40+4,5 ve 0,19+0,05 olarak bulunmustur. Her iki deger de istatistiksel olarak anlamlidir
(p=0,023 ve p=0,046). CRP degerlerinde ise istatistiksel anlam gosterilememistir.
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GERIATRIK
1. Kiir (n: 31) 2. Kiir (n:27)

Parametre Ort £SS Ort+SS p
Glukoz(mg/dl) 105,1+19,2 132,2+40,6 0,002
HbA1c(%) 5,7+0,6 5,9+0,9 0,310
Albumin (g/L) 40,2+3,6 39,4+3,6 0,420
Prealbumin(g/L) 0,19+0,04 0,2+0,0 0,369
CRP (mg/L) 17,3422,0 20,2439, 1 0,730
Vitamin D (ng/mL) 29,1+20,6 26,8+17,7 0,650
Vitamin B12 (pg/mL) 624,0+451,4 788,0+570,2 0,227
Kalsiyum (Ca), total(mg/dL) 9,5+0,5 9,3+0,5 0,106
Paratiroid hormon (PTH) (pg/mL) 47,6+28,4 47,84+23,0 0,976
Aspartat aminotransferaz (AST) (U/L) 29,6+20,8 30,0+11,4 0,938
Alanin aminotransferaz (ALT) (U/L) 27,2+23,3 27,8+15,0 0,911
Ure (mg/dL) 35,8+15,6 32,9+9,9 ,395
Kreatinin, serum (mg/dL) 0,9+0,3 0,8+0,3 0,538
Tiroksin, serbest (sT4) (ng/dL) 1,3+0,2 1,5+0,9 0,141
Tiroid stimiilan hormon (TSH)(uIU/mL)1,8+1,1 1,5+1,1 0,456
Total kolesterol (mg/dL) 190,5+49,8 185,7+44,0 0,702
Trigliserid (mg/dL) 149,8+63,0 161,7+114,4 0,620
LDL-kolesterol (mg/dL) 117,0+45,7 116,7+£31,9 0,972
HDL-kolesterol (mg/dL) 50,8+21,0 48,2+12,6 0,564
Ferritin(ng/mL) 173,3+161,2 214,4+369.9 0,577
Demir (Fe) (ug/dL) 59,7+39,1 56,2+31,2 0,713
Folik asit (ng/mL) 9,01+4,27 14,349,4 0,006
Hemoglobin (Hgb)(g/dL) 11,49+1,41 11,1+1,7 0,299
Triiyodotironin, serbest (sT3) (pg/mL) 2,63+0,53 2,7+0,6 0,789
Urik asit (mg/dL) 4,88+1,52 4,9+1,6 0,884
Magnezyum (Mg) (mg/dL) 1,95+0,25 2,04+0,2 0,856
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GERIATRIK OLMAYAN
L. Kiir (n: 29) 2. Kiir (n: 36)

Parametre Ort £SS Ort £SS p

Glukoz (mg/dl) 120,0+43,1 111,6+38,2 0,407
HbALc (%) 5,620,9 5,5+0,7 0,487
Albumin (g/L) 42,8+4,9 41,54€2,9 0,194
Prealbumin (g/L) 0,2+0,0 0,2+0,1 0,506
CRP (mg/L) 19,4431,7 9,4+12,9 0,089
Vitamin D (ng/mL) 27,1+14,0 24,7+15,0 0,495
Vitamin B12 (pg/mL) 625,0+307,8 709,8+500,6 0,428
Kalsiyum (Ca), total(mg/dL) 9,6+0,5 9,3£0,3 0,008
Paratiroid hormon (PTH) (pg/mL) 38,5+13,3 46,8+18,5 0,047
Aspartat aminotransferaz (AST) (U/L) 29,9+38,0 33,0+17,9 0,662
Alanin aminotransferaz (ALT) (U/L) 29,6+22,0 49,24+46,5 0,041
Ure (mg/dL) 30,4+16,4 30,049,5 0,901
Kreatinin, serum (mg/dL) 0,8+0,4 0,7+0,2 0,294
Tiroksin, serbest (sT4) (ng/dL) 1,340,2 1,240,2 0,065
Tiroid stimiilan hormon (TSH) (uIU/mL)1,3+0,2 2,6+5,7 0,383
Total kolesterol (mg/dL) 209,3+44,6 212,4+39,8 0,763
Trigliserid (mg/dL) 209,3+44,6 170,6+80,3 0,368
LDL-kolesterol (mg/dL) 133,7+37,1 137,1+£36,1 0,706
HDL-kolesterol (mg/dL) 53,1+16,8 53,1£15,5 0,997
Ferritin(ng/mL) 133,7+146,2 177,6+202,0 0,329
Demir (Fe) (ng/dL) 58,6+27,0 69,4+55.,5 0,341
Folik asit (ng/mL) 11,749,3 14,6+9,8 0,220
Hemoglobin (Hgb)(g/dL) 12,1+1,4 11,5+1,6 0,143
Triiyodotironin, serbest (sT3) (pg/mL) 3,0+1,4 2,840,6 0,366
Urik asit(mg/dL) 4,241,1 4.8+1,6 0,070
Magnezyum (Mg) (mg/dL) 2,0+0,3 2,0+0,2 0,702
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Tablo 22 ve Tablo 23’de hastalarin laboratuvar parametrelerinin ortalama ve
standart sapma degerleri verilmistir. Buna gore geriatrik hastalarin 1. kiir alan grubunda
aclik plazma glukozu 105,1+19,2 mg/dl iken, 2. kiir grubunda ise 132,2+40,6 mg/dl
bulunmustur. Bu yiikselme istatistiksel agidan anlamlidir (p=0,002).

Geriatrik hastalarin 1. kiir alan grubunda Folik asit 9,0+4,3 ng/mL iken 2. kiir
grubunda ise 14,3+9,4 ng/mL bulunmustur. Bu fark istatistiksel agidan anlamlidir
(p=0,006).

Geriatrik olmayan 1. kiir kemoterapi alan hasta grubunda Kalsiyum (Ca), total
9,6+0,5 mg/dl iken 2. kiir alanlarda ise 9,3+0,3 mg/dl bulunmustur. Bu fark istatistiksel
acidan anlamhidir (p=0,008).

Geriatrik olmayan 1. kiir kemoterapi alan hasta grubunda Paratiroid Hormon
(PTH) 38,5+13,3 pg/ml iken 2. kiir grubunda 46,8+18,5 pg/ml’ye yiikselmistir. Bu artis
istatistiksel agidan anlamlidir (p=0,047).

Geriatrik olmayan 1. kiir kemoterapi alan hasta grubunda Alanin
Aminotransferaz (ALT) 29,6+22,0 u/l iken 2. kiir grubunda ise 49,2+46,5 u/l
bulunmustur. Bu fark istatistiksel agidan anlamlidir (p=0,041).

Tablo 24’te geriatrik, Tablo 25’te ise geriatrik olmayan hastalarin gercek
zamanh U¢ gilinliik besin tliketimlerine gore aldiklar1 besin 6gesi, vitamin ve mineral
alimlar1 gosterilmistir. Calismamizda Geriatrik ve geriatrik olmayan hastalarin besin
tiiketimleri incelendiginde enerji ve protein alimlarindaki farkliliklar istatistiksel olarak

anlamli bulunamamustir (kalori alimi i¢in p=0,253, protein alim1 i¢in p=0,217).
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Tablo 24: Geriatrik hastalarin {i¢ glinliik besin tiiketimine gore ortalama besin 6gesi, vitamin, mineral
alimlar1
GERIATRIK
1. Kiir (n: 31) 2. Kiir (n: 27)
Parametre Ort £SS Ort £SS
p
Enerji (kkal) 1269,2+330,7 1379,8+439,5 0,280
PROT (g) 57,8+18,5 62,7+22.4 0,371
PROT % 18,74£3,5 18,6+2,9 0,828
YAG (9) 62,5+21,4 64,4+17,4 0,722
YAG % 43,6+6,9 42,6+6,2 0,569
CHO (9) 115,6+36,4 133,61+57,27 0,153
CHO % 37,7+8,7 38,9+7,4 0,575
Lif (g) 14,4452 14,345,1 0,939
*Coklu doymamamus Y. (Q) 9,8+3,8 11,2+5,6 0,266
Kolesterol (mg) 331,9+145.8 352,5+£152,1 0,600
A Vit. (ug) 1558,7+1938,7 1597,6+1653,2 0,935
Karoten (mg) 3,0£1,7 4,634 0,023
E Vit. (esd.) (mg) 10,7+4,5 12,4449 0,192
B1 Vit/Tiamin (mg) 0,7+0,2 0,7+0,2 0,431
B2 Vit/Ribofl. (mg) 1,4+0,5 1,4+0,4 0,730
B6 Vit/Pirid. (mg) 1,1+£0,4 1,1+£0,4 0,901
Folat, topl. (1g) 268,5+93,1 258,7+75.9 0,665
C Vit. (mg) 89,8+40,7 104,6+52,9 0,235
Sodyum (mg) 2903,8+867,4 2490,1+£943.6 0,087
Potasyum (mg) 1987,4+583,8 2136,6+676,0 0,371
Kalsiyum (mg) 606,3+£209,7 644,6+193,4 0,476
Magnezyum (mg) 194,7+59,8 198,6+55,8 0,796
Fosfor (mg) 944,9+307,3 944,6+215,6 0,997
Demir (mg) 7,94+2.5 7,8+£2,3 0,841
Cinko (mg) 9,043,7 8,942,7 0,877
D Vit. (ng) 4,3+4.4 4,3+5,8 0,960
B12 Vit. (ug) 7,0+7,0 5,7+4,8 0,405

*Coklu doymamis yag asitleri
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Tablo 25: Geriatrik olmayan hastalarin {i¢ glinliik besin tiiketimine gére ortalama besin dgesi, vitamin,
mineral alimlari

GERIATRIK OLMAYAN
1. Kiir (n: 29) 2. Kiir (n: 36)
Parametre Ort £SS Ort £SS
p

Enerji (kkal) 1428,7+416 3 1389,7:466,2 0,726
PROT (g) 66,0+25,1 64,5+24,1 0,805
PROT % 18,8+2,9 19,2435 0,593
YAG (g) 68,5+23,0 65,1425,4 0,580
YAG % 42,6+6,4 41,8+6,0 0,573
CHO (g) 133,9+43,5 132,7+53,8 0,919
CHO % 38,6+7,2 39,1+7,8 0,807
Lif (g) 16,046,9 15,0+6,0 0,518
*Coklu doymamamus y (Q) 12,4+6,1 11,545,8 0,568
Kolesterol (mg) 375,5+187,3 392,4+164,5 0,700
A Vit. (ug) 1571,5+2896,5 1093,7+673,3 0,341
Karoten (mg) 3,542,6 4,04£3,6 0,525
E Vit. (esd.) (mg) 13,1+6,9 13,4+5,7 0,829
B1 Vit/Tiamin (mg) 0,7+0,3 0,7+0,3 0,648
B2 Vit/Ribofl. (mg) 1,4+0,7 1,3+0,4 0,233
B6 Vit/Pirid. (mg) 1,3+0,6 1,1£0,5 0,381
Folat, topl. (ng) 274,9+142.6 272,1491,4 0,923
C Vit. (mg) 105,3+61,3 101,1+44.,3 0,750
Sodyum (mg) 3039,8+1112,2 2933,1+970,5 0,681
Potasyum (mg) 2247,7+£833,4 2164,9+768.4 0,679
Kalsiyum (mg) 644,4+248.,4 571,44210,3 0,204
Magnezyum (mg) 210,3£76,9 198,4+62,8 0,495
Fosfor (mg) 1010,7+375,7 934,7+288,0 0,359
Demir (mg) 8,8+3,6 8,7+3,0 0,908
Cinko (mg) 9,9+5.4 9,6+3,4 0,739
D Vit. (ug) 4,2+4.2 6,446,8 0,135
B12 Vit. (ug) 7,3£9.6 5,743,3 0,370

*Coklu doymamis yag asitleri
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Tablo 24 ve Tablo 25’te hastalarin {i¢ giinliik besin tiiketim kayitlarindan elde edilen

ortalama besin 6gesi, vitamin, mineral alimlar1 verilmistir.

Tablo 26: Hastalarin kanser tanisina ek hastalik varliginin sorgulanmasi

GERIATRIK GERIATRIK OLMAYAN

1. Kiir 2. Kiir 1. Kiir 2. Kiir

n: 31 n: 27 % 129 % n:36 %
Hipertansiyon
YOK 10 32,3 9 33,3 22 75,9 29 80,6
VAR 21 67,7 18 66,7 7 24,1 7 19,4
Tip 2 diyabet
YOK 25 80,6 21 77,8 24 82,8 31 86,1
VAR 6 194 6 22,2 5 17,2 5 13,9
Insiilin direnci
YOK 29 93,5 27 100,0 28 96,6 35 97,2
VAR 2 6,5 0 0 1 3,4 1 2,8
Konjestif kalp yetersizligi
YOK 25 80,6 27 100,0 28 96,6 35 97,2
VAR 6 194 0 0 1 34 1 2,8
Koroner kalp hastahig
YOK 24 77,4 24 88,9 29 100,0 33 91,7
VAR 7 22,6 3 111 0 0 3 8,3
Hiperlipidemi
YOK 29 93,5 26 96,3 28 96,6 35 97,2
VAR 2 6,5 1 3,7 1 34 1 2,8
inflamatuvar barsak hastahg
YOK 31 100,0 27 100,0 28 96,6 36 100,0
VAR 0 0 0 0 1 3,4 0 0
Kronik Bobrek Yetmezligi
YOK 30 96,8 27 100,0 29 100,0 36 100,0
VAR 1 3,2 0 0 0 0 0 0
Hipotroidi
YOK 30 96,82 21 77,8 23 79,3 29 80,6
Var 1 3,2 6 22,2 6 20,7 7 19,4

Tablo 26’da hastalarin kanser tanisina ek olan ek tanilar1 gosterilmistir.



Tablo 27: Anlamli korelasyonlar

APENDIKULER ISKELET KAS INDEKSI (ASMI) - UST ORTA KOL CEVRESI

1. KUR 2.KUR Geriatrik Non-Geriatrik
0,424 0,532 0,470 0,495 r
<0,001 <0,001 <0,001 <0,001 p

APENDIKULER iSKELET KAS INDEKSI (ASMI) - BEL CEVRESI

1. KUR 2. KUR Geriatrik Non-Geriatrik
0,607 0,638 0,600 0,661 r
<0,001 <0,001 <0,001 <0,001 p

TOPLAM KAS KUTLESI - TRICEPS DERI KIVRIM KALINLIGI

1. KUR 2. KUR GERIATRIK NON-GERIATRIK
-0,325 -0,291 -0,266 -0,348 r
0,0011 0,021 0,044 0,004 p

TOPLAM KAS KUTLESI - UST ORTA KOL CEVRESI

1. KUR 2.KUR GERIATRIK NON-GERIATRIK
0,266 0,398 0,327 0,3522 r
0,04 0,001 0,012 0,004 p

TOPLAM KAS KUTLESI- TOPLAM ENERJi ALIMI

1. KUR 2. KUR GERIATRIK NON-GERIATRIK
0,399 0,367 0,277 0,448 r
0,002 0,003 0,035 <0,001 p

TOPLAM KAS KUTLESI- TOTAL PROTEIN ALIMI
1. KUR 2. KUR GERIATRIK NON-GERIATRIK
0,356 0,324 0,378 0,313 r

0,05 0,009 0,003 0,011 p



60

Caligmamizda Regresyon modeli olusturmak icin iki bagimli degisken
belirlenmistir. Birinci bagimli degiskenimiz sarkopeni, ikinci bagimli degiskenimiz

malniitrisyondur.

Calismaya dahil edilen kanser hastalarinda sarkopeniyi etkileyecek bagimsiz
degiskenler olarak hastanin geriatrik yasta olup olmamasi, kanserin tiirii, kemoterapi
uygulanmis veya uygulanmamis olmasi, oral beslenme destegi (ONS) kullanip
kullanmamasi, obez olup olmamasi gibi faktorler modele dahil edilmistir. Degiskenlerin
ikili karsilastirmalari yapildiktan sonra modele dahil edildiginde sarkopeniyle her hangi
bir anlamli iliski saptanamamistir. Dolayisiyla sarkopeniyi bagimli bir degisken alarak

bir model olusturulmasi miimkiin gériilmemistir (sonuglar tabloda gosterilmemistir).

Tablo 28: Malniitrisyonun primer kanser tiirleriyle iliskisinin logistik regresyon modeliyle
incelenmesi

95,09 G.A. OR

Degisken B SE Wald df Sig. OR

Alt Ust
Tam Gruplari 17,71 4 0,001
Akciger Kanseri 0,486 0,909 0,285 1 0,593 1,625 0,273 9,685
Hepatobiliyer 2,901 0,921 9,923 1 0,002 18,2 2,993 110,682
Diger 2,026 0,855 5,61 1 0,018 7,583 1,418 40,548
Kolorektal 1,218 0,833 2,138 1 0,144 3,38 0,661 17,296
Sabit -1,872 0,76 6,073 1 0,014 0,154
CCR: %61

Malniitrisyonun bagimli degisken olarak alindig1 ve bagimsiz dekiskenler olarak
primer kanser tiirii, Beden Kiitle Indeksi, sarkopeni, geriatrik olup olmama durumu, oral
beslenme destegi (ONS) kullanim durumu, kanser cerrahisi gecirip gecirmeme durumu
ve kemoterapi uygulanmis ve uygulanmamis olmast alinmistir.Lojistik regresyon
modeli buna gore kurulmustur.Modelde sadece modele giren degiskenlerden primer
kanser tiiriiniin yer aldigimi gormekteyiz.Meme kanserine gore, malniitrisyon riskinin
hepatobiliyer kanserlerde (pankreas dahil) 18,2 kat (p=0,002) ve diger kanserlerde (bas-
boyun, sarkom, beyin, mide, periton) 7,6 kat (p=0,018) daha yiiksek oldugu

goriilmiistir.
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S. TARTISMA

Kanser hastalarinda beslenme uzun donem olumlu sag kalim agisindan son
derece dnemlidir. Son zamanlarda beslenmenin uzun dénem sag kalim iizerine net etkisi
anlasilinca, beslenme iliskili parametreler ayrintili olarak arastirilmaya baglanmistir.
Kanser hastalarinda beslenme bozuklugu 6ncelikle kendisini istemsiz kilo kaybi olarak
gostermektedir. Istemsiz kilo kaybi, viicut agirliginda zamanla ortaya ¢ikan hastanin
kontrolu disinda olan kilo kayb1 olarak tanimlanmaktadir. Bu durum, yas ilerledikge,
geriatrik fonksiyon degisikliklerinin de ortaya c¢ikmasina bagli olarak mortalite ile
seyredebilmektedir. Kilo kaybi ve istenmeyen sonuglar1 arasindaki iligkiyi agiklamak

icin ¢esitli mekanizmalar sorumludur.

Kaseksi kanser hastalarinda kilo kaybi ile seyreden ve normal besin destegi kullanilarak
geri dondiiriilemeyen bir durum olarak tanimlanirken, kanser kaseksinin anoreksi
(azalan gida alim) ile iliskili oldugu bulunmus ve bu duruma kanser anoreksi kaseksi

sendromu denmistir.

Onkolojik sarkopeni ise, kas kiitlesi ve kas giicii kaybina neden olan klinik durumun
kansere bagli olmasi olarak tanimlanmaktadir. Sarkopeni siklig1 yas ile artar. Yash
hastalarda gelisen sarkopeninin yasa m1 bagli oldugu yoksa kanser hastaligina mi1 bagh
oldugunu ayirt etmek kolay degildir. Sarkopeni Avrupa Calisma Grubu 2018 yilinda
revize ettigi konsensusta, sarkopeninin anahtar karakteristik 6zelligi olarak diisiik kas
kuvvetine odaklanmistir ve sarkopeni tanisinin konfirmasyonunda diisiik kas kiitlesi ve
kalitesi de degerlendirilmesi gerektigini, zayif fiziksel performansin siddetli

sarkopeninin belirteci oldugunu vurgulamstir.

Bu bilgiler esliginde, caligmamizda, ilk kez kemoterapi alacak kanser tanili 60
yetiskin hastada ve kemoterapi tedavisinin 3.ay1 ile 1.yili arasinda olan 63 yetiskin
hastada beslenme durumu ve sarkopeni degerlendirilmis ve hastalarin geriatrik olup

olmamasina gore karsilastirilip kanser tiirlerine gore siniflandirilmistir.

Kanser kageksisinin sikli§i son donem kanser hastalarinda %80’lerdeyken
hastalarin 6liim nedenlerinde %20 civarindadir. En sik pankreas, bag-boyun ve akciger

kanserlerinde kanser kaseksisi goriilmektedir (80, 81).
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Oflazoglu ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢aligmada, yas ortalamalar1 57,5 yil (18-
83 yil aras1) ve cogunlugu kadin (%55,8) olan yeni tan1 276 kanser hastas1 incelenmistir.
Sarkopeni ile iliskili olabilecek kemoterapi dncesi faktorlerden 65 yas iizeri erkek, BKI
<25 ve beslenme risk tarama (NRS 2002) puan1 <3 sarkopeni ile pozitif iligkili
bulunmustur (sirastyla p<0,001, p=0,036, p<0,001 ve p<0,001). Incelenen 276 hastanin
%14,5'1 kemoterapi dncesinde sarkopenikken kemoterapi sonrasi iiglincli aym sonunda

%21,4"i sarkopenik, altinci ayin sonunda %23,9'u sarkopenik olarak bulunmustur (82).

Bizim c¢aligmamizda da hastalarda malniitrisyon varligi Niitrisyon Risk Skoru
Tarama Testi (NRS 2002) ile degerlendirilmistir. Muhtemel sarkopenik olan hastalarda
malniitrisyon riski yiiksekligi %75 (n=36) iken konfirme sarkopenik hastalarin ise
%20,8’inde malniitrisyon riski yiiksek bulunmustur. Bu oranlar istatistiksel olarak
anlamlidir (p<0,005). Malniitrisyon kas fonksiyonunu kotiilestirdigi, yagsiz viicut
kiitlesinde ve kas performansinda azalmaya neden oldugu i¢in sarkopeni ile siki bir
sekilde baglantilidir (40). Bizim ¢alismamiz da bu bilgiyi desteklemektedir. Kanser
kaseksisinde, insiilin direncine sekonder olarak artmis insiilin, leptine benzer sekilde
pro-opyomelanokortin  (proopiomelanocortin: POMC) hiicrelerini uyararak istahi
baskilar. Insiilin direnci nedeniyle hiicre i¢ine glukoz alimi zorlasir ve kas hiicrelerinde

proteoliz, yag hiicrelerinde lipoliz, karaciger hiicrelerinde de glukoneogenez artar (22).

Calismamiza katilan kanser hastalarinin %89,4°i muhtemel sarkopenili olarak
bulunmustur. Bu hastalarin  %10,6’s1  konfirme sarkopeniktir. Sarkopeni siddeti
incelendiginde ise, bu hastalarin %6,5’u siddetli sarkopenik bulunmustur. Calismanin
alt gruplarina inildiginde yas gruplari arasinda ve kiirler arasindaki muhtemel sarkopeni
ve konfirme sarkopeni arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir.
Kanser tedavisinin belirli donemlerinde sarkopeni varligini arastiran bir¢ok c¢alisma
yapilmaktadir ancak kanser tedavisine baslamadan sarkopeniyi tanimlayan calisma
sayist smirhidir. Calismamizda istatistiksel olarak anlamli bir sonuca ulagamamak
calismadaki hastalarin 1. ve 2. kiirlerde farkli hastalardan alinmis olmasindan

kaynaklanabilir.

Sarkopeninin, kanser haslarinda kotii sagkalimla ilgili olduguna dair pek cok
calisma vardir. Shachar ve arkadaslarmin 7,843 hastay1r degerlendirildigi bir meta
analizde solid tlimorli hastalarin sarkopeniyle birlikte kotii genel sagkalima ait oldugu

gosterilmistir. (p<0,001). Farkli kanser tiplerinde, farkli yaslarda ve evrelerde bu durum
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degiskenlik gostermistir (83). Calismamizda farkli kanser tiirleriyle sarkopeni iligkisi
incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bir iligski gésterilememistir. Calismada hasta
sayisinin yeterli olmamasi ve heterojen bir calisma grubu olusu (kanser tiirleri

acisindan) bu farkin gosterilememesinde etkili olmus olabilir.

Calismamizdaki hastalarin  %39’unun malniitrisyon riski yliksektir. Tedavi
kiirleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmazken, geriatrik olan grupta
(%46,6) olmayanlara gore (%32,3) anlamli derecede malniitrisyon riski yiiksek
bulunmustur (p=0,029). Ayrica malniitrisyon riski kanserin tani gruplariyla iligkili
bulunmustur.Buna gore hepatobiliyer kanserlerde (pankreas da dahil) malniitrisyon riski
meme kanserine gore 18,20 kat fazla (OR=18,2, p=0,002) , diger kanserlerde (bas-
boyun, sarkom, beyin, mide, periton kanserlerinde) ise malniitrisyon riski meme
kanserine gore 7,58 kat fazla (OR=7,583, p=0,018) oldugu goriilmektedir. Literatiire
bakildiginda beslenme destegi alan hastalarda malniitrisyon prevalansinin arastirildigi
1903 hastada (1109 erkek ve 794 kadin, 59.3 + 13.2 yil), primer kanser tiiriine gore
malniitrisyon prevalansi su sekilde bulunmustur: bas ve boyun %48,9; 16semi/lenfoma
%34,0, akciger %45,3, kolon/rektum %39,3, osafagus ve/veya mide %60,2, pankreas
%66,7, meme %20,5, over/endometrium %44,8 ve prostat %13,9 (84). Dewys ve
arkadaslar1 1980°de farkli tiimor tiplerinde 3047 hastada, %30-70 oraninda orta ila
siddetli malniitrisyon rapor etmislerdir. En yiiksek insidans solid tiimorleri (mide,
pankreas, akciger, kolorektal ve bas ve boyun kanserleri) olan hastalarda goriilmiistiir.
Neredeyse 30 yil sonra, 2009'da Bozzetti ve arkadaslari, ayaktan tedavi goren 1000
onkoloji hastasinin beslenme durumunu incelemis ve hastalarin %40'nin viicut
agirhginin %10'undan fazlasini kaybettigini ve %50'sinden fazlasinin anoreksiyaya
sahip oldugunu bildirmistir. Ust gastrointestinal sisitemin solid tiimérleri olan
hastalarda ortalama kilo kayb1 %15 bulunmustur. Tangvik ve arkadaslarinin yakin
donemde, 3279 hastane hastasini malniitrisyon riskini taradiklar1 calismalarinda,
degerlendirilen kanser hastalarinin %49'u beslenme riski altinda bulunmustur. Beslenme
riski yiiksek hastalarin biiyiik kism1 normal beden kiitle indeksi veya hafif kilolu, yaslar1
ise 60-80 arasinda bulunmustur (85). Bizim ¢alismamizda hastalarin uzun siireli

takipleri bu sorularin cevabini bulmamiza yardimci olacaktir.
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Zhuang ve arkadaslarmin yaptig1 retrospektif bir kohort c¢aligmada, Haziran
2012'den Aralik 2018'e kadar malign kanser teshisi konan hastalar incelenmistir. El
kavrama kuvveti, 8257 kanser hastasinda bir el dinamometresi kullanilarak 6l¢iilmiis,
cinsiyete 0zgili kesim noktalar1 belirlenmis ve buna gore diisiik el kavrama kuvveti,
kanser Oliimleriyle gilicli bir sekilde iligkili bulunmustur. Bu sonuglar, hasta
degerlendirmelerini, kanser prognozunu ve miidahaleyi iyilestirmek i¢in rutin klinik
uygulamada el kavrama kuvvetinin Olglimiiniin yararliligimi gostermektedir (86).
Calismamizda hastalar hem 1. kiir ve 2. kiir olarak hem de geriatrik olup olmamalarina
gore, sarkopeni parametreleri olan kas kuvveti, kas kiitlesi ve fiziksel performans
acisindan degerlendirilmislerdir. Geriatrik olan hastalarin %93,1’inin (n=54), geriatrik
olmayanlarin ise %86,2’sinin (n=56) el kavrama kuvveti yetersizdir. Kiirlere gore
bakildiginda da 1. kiirlerin %93,3’tiniin (n=56), 2. kiirlerin ise %85,7’sinin (n=54) el
kavrama kuvveti yetersizdir. Calismamizda bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir (p=0,456). Ancak hastalarin bu oranda yiiksek el kavrama kuvveti
yetersizligi yastan bagimsiz olarak hastalarin sag kalimi, kemoterapi toleransi, yasam
kalitesi gibi paramatreleri olumsuz etkileyebilir. Bu faktorlere, yasla birlikte geriatrik
sendromlarin da eslik etmesi durumunda riskler kagmilmazdir. Bu sebeple
calismamizda, hastalar1 tedavi baglangicindan itibaren hem sarkopeni hem de
malniitrisyon acisindan belirli araliklarla degerlendirmenin 6nemi goriilmektedir.
Kemoterapi (FOLFOX) sarkopeni iliskisinin irdelendigi 533 kolon kanserli FOLFOX
(leucovorin, 5-fluorouracil ve oxaliplatin) alan hastalarda diisiik kas kiitlesinin
gozlendigi ve kemoterapiyi kesim oranlarinin daha fazla oldugu ve kotii onkoloji
sonuglartyla iliskili oldugu bildirilmis. (Odds ratio [OR] 2,34; p=0,03), tedavi gecikmesi
(OR 2,24; p=0,002) ve doz azalmasi (OR 2,28; p=0,01) gozlenmistir (87).

Calismamizda toplam kas kiitlesi, UOKC cevresiyle, toplam enerji alimiyla ve
toplam protein alimiyla tim g¢aligma grubu hastalar igin (1. kiir, 2. kiir, geriatrik,
geriatrik olmayan) pozitif yonde, zayif sekilde korele bulunmustur. Ayrica toplam kas
kiitlesi triceps deri kivrim kalinligiyla tiim c¢alisma grubu hastalart i¢in (1. kiir, 2. Kiir,

geriatrik, geriatrik olmayan) negatif yonde, zayif sekilde iliskili bulunmustur.

Calismamizda geriatrik hastalarin %81°1 (n=47) muhtemel sarkopenik iken,
geriatrik olmayan hastalarin ise %76,9’u (n=50) muhtemel sarkopeniktir. Geriatrik

hastalarin %12,1°’1 (n=7) konfirme sarkopenik iken, geriatrik olmayan hastalarin ise
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%9,3’1i (n=6) konfirme sarkopeniktir. Aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir. Birinci kiir kemoterapi alacak hastalarin %81,7’si (n=49) muhtemel

sarkopenik iken, 2. kiir alanlarin %76,2’si (n=48) muhtemel sarkopeniktir.

Birinci kiir kemoterapi alacak hastalarin %11,7°si (n=7), 2. kiir hastalarin ise %9,5’i
(n=6) konfirme sarkopeniktir. Aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamli

bulunmamustir.

Bizim ¢alismamizda 1. kiirde el kavrama giicli hastalarin %93,3’linde diisiikken
2. kiirde %85,7’sinde diistiktiir. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.
Calismada 1. ve 2. kiirlerde hastalarin farkli olusu sonucu etkilemis olabilir. Hopanci ve
arkadaglarinin 153 hastada yaptig1 calismada (ortalama yas 70.5+5,6 yil, %28,8 kadin,
%71,2 erkek) el kavrama kuvveti, list orta kol gevresi Ol¢ililmiis ve ayni Olgtimler bir
kemoterapi ¢evrimi sonunda tekrar yapilmistir (minimum: 4, maksimum: 6 hafta sonra).
UOKC (cm) (kemoterapi dncesi 28,5+4,4, kemoterapi sonras1 28,1+4,9, p=0,034) ve El
Kavrama Kuvveti 6l¢iimleri (kg) (kemoterapi oncesi 27,5+8,6, kemoterapi sonrasi
26,8+8,8, p=0,007) 6nemli dlgiide azalmigtir (88).

Calismamizda malniitrisyon riski diisiikk hastalarin albumin ve prealbumin
degerleri sirastyla 41,7+3,4 ve 0,2140,04 iken malniitrisyon riski yiiksek olan hastalarin
albumin ve prealbumin degerleri sirasiyla 40,0+4,5 ve 0,194+0,05 olarak bulunmustur.
Her iki deger de istatistiksel olarak anlamhidir (p=0,023 ve p=0,046). CRP

degerlerindeki fark ise istatistiksel olarak anlamli bulunmamastir.

Kanserde agirlik kaybmin ana komponenti kas kiitlesidir (89, 90). Kanserde
diisiik kas kiitlesi prevelanst %40-50 civarindadir (91). Kas kiitlesindeki azalma,
fonksiyonel durumun azalmasiyla, azalmis sagkalimla ve doz kisitlayici toksisiteyle
(89), tiimor progresyonundaki siirenin azalmasiyla (92), postopreratif komplikasyonlarla
(93) iliskilidir. Kanser hastalarinda malniitrisyon (yag kaybi ile birlikte veya yag kaybi
olmaksizin iskelet kas kaybi1), fiziksel zayiflik, postoperatif komplikasyonlar,
kemoterapi toksitesi ve mortalite riski ile iligkilidir (94). Malniitrisyon riski altinda olan
hastalar1 belirlemek i¢in klinik degerlendirmenin kullanilmasi, bazi durumlarda

beslenme taramasina bir engel olarak goriilmektedir.
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Klinik muhakeme, gegerli ve giivenilir bir tarama aracinin kullanimina kiyasla risk
altindakileri belirlemenin daha az gilivenilir bir sekli olabilir ve klinik alanlarda
malniitrisyon riski altinda oldugu belirlenen hasta sayisi, bir tarama aracinin
uygulanmasiyla artabilir (95). Malniitrisyon, 06zellikle protein-enerji malniitrisyonu
(PEM), islevsellik, bagimsizlik ve yasam kalitesi iizerinde biiyiik etkileri olan yash
bireylerde sik goriiliir. Malniitrisyon sarkopeninin 6nemli bir bilesenidir ve her ikisi de

ayn1 zamanda kirilganlik sendromu ile ortiisiir (96).

Malniitrisyonun degerlendirilmesi saglik profesyonelleri ig¢in her zaman zor
olmustur. EK olarak, malniitrisyonun belitegleri olarak, aloumin ve prealbumin serum
diizeylerinin kullanilmas1 da zordur; bu viseral proteinlerin sadece homeostazda iken
beslenme durumunun belirtegleri olarak gegerli oldugu diistiniilmektedir (97). Ancak
prealbumin, malniitrisyonla iligkili prognoz igin iyi bir belirtectir ve inflamasyona

ragmen yeniden besleme etkinligini izlemek i¢in daha da iyidir (98).

Biiyilk bir meta-regresyon calismasinda valide beslenme tarama araglar
tarafindan malniitrisyon riskleri degerlendirilmis ve bazi biyokimyasal parametrelerle
(albumin, prealbumin, hemoglobin, total kolesterolle) karsilastirilmistir. Cesitli klinik
ortamlardan (hastane, toplum, bakim evleri) 52911 katilimciy1 (%55 kadin, 72+17
yasinda) temsil eden toplam 111 ¢alisma dahil edilmistir. MNA testi uygulanip yiiksek
malniitrisyon riski saptana bireylerde BKI (p<0,001) ve albumin (p<0,001), hemoglobin
(p<0,001), toplam kolesterol (p<0,001), prealbumin (p<0,001) ve toplam protein
(p<0,05) anlamli sekilde daha diisiik bulunmustur. Benzer sonuglar SGA ve NRS-2002
icin de elde edilmistir. Akut hastalig1 olan hastalarin dahil edildigi duyarlilik analizinde,

albumin ve prealbumin konsantrasyonlarinin 6nemli 6l¢iide azaldigi gosterilmistir (99).

Niitrisyonel miidahalelerde hasta uyumunu saglamak niitrisyonel durumun
iyilestirilmesi ve sonuglari agisindan énemlidir. Hasta egitimi ve diizenli takip medikal
beslenmede uyum agisindan 6nemli iki faktordiir (58, 100). Kanser hastalarinda,
Ozellikle de tedavi sirasinda hasta uyumunu saglamak zor bir konudur (99).
Calismamiza katilan 1. kiir hastalarin %10,3°1i (n=6) ONS kullanirken 2. kiir hastalarin
%27,7’si (n=18) ONS kullanmaktadir. Calismamiza katilan hastalar ilk kiir
kemoterapilerini alirken ayni1 giin, onkoloji alaninda yetkin bir klinik diyetisyenin yarim

saatlik beslenme egitiminden de gegcmektedirler.
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Ikinci kiir grubunun oral beslenme destegi (ONS) kullanim oraninin daha yiiksek
olmasiin bir sebebi beslenme egitiminden ge¢mis olmalar1 olabilir. Klinik diyetisyen,
onkoloji ekibinin bir pargasi olarak bu hastalarin beslenme takibin yapmakta, ekiple
birlikte vizitlere de katilmaktadir. Ayrica 2. kiir tedavisinde olan hastalar ¢ogunlukla
bulanti, kusma, istahsizlik gibi kemoterapiye bagli beslenme sorunlarini tecriibe etmis
hastalardan olugmaktadir. Bu da bir diger neden olabilir. Oral beslenme destegi
kullanimina karsi hastalar ancak uzun siireli istahsizlik, goézle goriiliir kilo kaybi

yasadiklarina destegi kabul etmektedirler.

Rauh ve arkadaglarinin medikal onkologlar i¢in hazirladig1 rehberde, tiim onkologlarin
kanserde niitrisyon ile ilgili kilavuzlar konusunda farkinda olmas1 gerekliligine dikkat
cekilmistir. Niitrisyonel tarama ve miidahalelerin faydalarina ait bilimsel kanitlar tim
kanser hastalarinda bu konuyu zorunlu kilmaktadir. Niitrisyonel degerlendirme basittir
ve her kanser vakasinin ilk basgvurusunda ve takip eden vizitlerinde mutlaka olmalidir.
Medikal onkologlarin yeterli zamani1 olmadig: icin diger saglik ¢alisanlarinin medikal
onkologlar ile is birligi i¢cinde oldugu multidisipliner yaklasim dogru bir strateji
olacaktir (58).

Yasl hastalar1 klinik olarak karakterize etmek igin sadece agirhigi ve kas kiitlesi
miktarm1 degerlendirmek yetersiz olabilir. Bu popiilasyonda, kas kiitlesi ve kas
fonksiyonu birbiriyle baglantili olarak degismeyebilir ve kiitle ve fonksiyondaki
eksiklikler mutlaka lineer bir sekilde meydana gelmez. Bu, akciger kanserli 734 hasta
izerinde yapilan bir ¢aligmada, kas kiitlesi belirli bir esik degerinin altina diisene kadar
hasta fonksiyonu ve yasam Kkalitesinin Onemli Olclide degigmedigi bir calismada
gosterilmistir. Bu nedenle, tek basina kas kiitlesinin 6l¢limiiniin kullanilmasi, zayiflama
bozukluklarinin yayginligini oldugundan fazla veya az tahmin edebilir ve tedaviler igin
hasta se¢imini daha zor hale getirebilir. Geriatrik onkoloji popiilasyonunda performans
ve fiziksel iglevi iceren daha kapsamli bir degerlendirme daha faydali olabilir (101).

Sarkopeni, kaseksi ile belirgin bir klinik ortiismeye sahiptir, ancak ikisi farkl
zayiflama sendromlaridir. Kaseksi, yalnizca kanser gibi hastalik durumlarinda teshis
edilir ve yag kiitlesi kaybi olsun veya olmasin hem kilo hem de kas kaybi sendromu
olarak karakterize edilir. Sarkopeni gibi kaseksi, kanserli yasli erigkinlerde oldukca
yaygindir ve buna kas fonksiyonunda azalma ve fiziksel performansta azalma eslik

eder.
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Her iki durumda da diisiik testosteron ve mitokondriyal disfonksiyon gibi cesitli
fizyolojik bozukluklar ortaya ¢iksa da patofizyolojileri farklidir. Kaseksi, timor
metabolizmasindan ve dogrudan tiimor dokusu tarafindan salgilanan veya konakg¢inin
bagisiklik tepkisi tarafindan tretilen proinflamatuar sitokinlerden (yani, interldkin-6 ve
timor nekroz faktorii) etkilenen bir prokatabolik durum tarafindan yonlendirilir. Bu
faktorler sadece protein ve kas yikimina degil ayn1 zamanda lipolize de yol acar.
Sarkopeni ve olumsuz sonuglarin 30 meta-analizini igeren bir semsiye incelemede,
sarkopeni, 12 kanser tipinde daha kotii prognozla dnemli oOlgiide iligskilendirilmistir:
mide, hepatoseliiler, iirotelyal, bas ve boyun, hematolojik malignite, pankreas, meme,

kolorektal, akciger, 6zofagus, hematolojik maligniteler ve over kanserleri.

Tiim c¢aligmalar, genel sagkalim veya tiim nedenlere bagli mortalite ile iliskileri
incelemistir. Sarkopeni, mide, iirotelyal, kolorektal ve hepatoselliiler kanserde niiks ve
kansere bagli olim riskini artirirdigl gosterilmistir. Sitotoksik kemoterapotiklerin
cogunlugunun dozu, yalnizca boy ve kiloya dayalidir ve dagilim hacmi, ilag
metabolizmas1 ve klirensindeki farkliliklar1 dikkate almaz. Genellikle yaslanmayla
birlikte kas kiitlesinde azalma olurken yag dokusunda artis olur. Bu viicut bilesimi
degisiklikleri, hem hidrofilik ilaglarin (dagilim hacmini artirarak hidrofilik ilaglarin yari
Omriinii uzatarak) hem de hidrofobik ilacglarin (dagilim hacminde azalma ve ayrica
hipoalbuminemi durumunda proteine bagli ilaglarin serbest fraksiyonunda artig gibi)
farmakokinetiginin degismesine neden olur. Bu mekanizmanin agiklanmasinda bir
sebep bu olabilir (102). Williams ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada kanser tanisi olan
hastalarda, kanser olmayan kontrol grubuyla karsilastirildiginda, yiirime hizi daha

diigiiktiir (p<0,001) ancak appendikiiler yagsiz kiitle farki anlamli bulunmamistir (103).

Bizim ¢alismamizda da geriatrik hastalarin olagan yiirlime hizlar1 %70,7 (n=41)
oraninda yetersizken geriatrik olmayan hastalarin %23,1’inin (n=15) olagan yiiriime
hiz1 yetersizdir. Bu fark istatistiksel agidan anlamlidir (p<0,000). Yiriime hizi ve
zamanlt kalk yiri testi gibi basit uygulanan testler kirilganlik taramasi i¢in toplum
taramalarinda veya yogun merkezlerde onerilmektedir (103). Bu sebeple hastalarin kas
ve yag kiitlelerini 6lgerken ayn1 zamanda son derece basit olan yiiriime hiz1 testini de
giinliik pratigimize koymak, 6zellikle geriatrik hastalarda kirillganligi tanimlamamizi

kolaylastirabilir.
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Bizim c¢aligmamizda da geriatrik hastalarin 1. kiirde yag orani ortalamasi
%32,7+8,1 iken 2. kiirdeki geriatrik hastalarin yag orani ortalamasi %28,0+9,1 olarak
bulunmustur ve bu farklilik istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,044). Geriatrik hastalarin
1. kiirde yag kiitlesi 24,3+8,1 kg iken 2. kiirdeki geriatrik hastalarin yag kiitlesi 19,8+8,1
kg olarak daha diisiik bulunmustur ve bu farklilik istatistiksel olarak anlamlidir
(p=0,038). Geriatrik olmayan hastalardaki farklilik ise istatistiksel olarak anlamli
degildir.

Williams ve arkadaglarinin, Saglik, Yaslanma ve Viicut Kompozisyonu (Health
ABC) ¢alismasinin bir uzantisi olarak yayimladiklar1 calismada kanser 6ncesi ve sonrasi

geriatrik bireylerin degerlerini, sagkalimlarini ve giigsiizliiklerini incelemislerdir. Dahil

edilen 3075 hastanin 1491'1 (%48,5) erkek ve ortalama yas 74,1£2,9 yildir.

Calismanin ilk 7 yilinda toplam 515 hastada (%16,7) kanser gelismistir. En sik goriilen
kanserler prostat 117 (%23,2), kolorektal 63 (%12,5), akciger 61 (%12,1) ve meme %61
(%12,1) kanseri ve 165 hasta (%32,0) ve metastatik hastalik tanis1 almistir. Bu
calismada yavas yiirlime hizi, 6liim oraninda %44'liik bir artisla ve giigsiizliikle %70'lik
bir artisla iliskilendirilmistir, ancak diisiik appendikiiler kas kiitlesi veya el kavrama
kuvveti ile iligskilendirilmemistir. Kanser teshisi 6ncesindeki yiiriime hizindaki diisiisler
ve kanser teshisi sonrasinda appendikiiler kas kiitlesindeki hizlanan kayiplar, kanser
teshisinin bazi1 sarkopeni gostergelerindeki yasa bagli kayiplar1 etkiledigini
diisindiirmektedir. Ancak, cevaplanmamis birgok soru vardir. Bu kayiplar kanser
kaseksisinin mi yoksa kanser tedavisinin sonucu mudur? Bu hizlanmis kayiplar, kanser
ve kanser tedavisinin akut etkileri nedeniyle yasa bagl diislis oraninda gercek bir artisi
m1 yoksa daha dogrusu bir faz kaymasmi mi temsil etmektedir? Sarkopeni
gostergelerindeki diisiisii azaltmak i¢in en 1yl miidahaleler nelerdir? Bu biiyiliyen
poplilasyonda sarkopeni ile miicadele i¢in etkili miidahaleleri bilgilendirmek icin
kanserden kurtulanlarda sarkopeni gostergelerindeki diisiis iizerindeki kanser ve spesifik
kanser tedavilerinin etkisinin daha derin bir sekilde anlasilmasini1 saglamak i¢in daha

fazla ¢alismaya ihtiyag vardir (104).

Bizim calismamizda appendikiiler kas indeksi tiim gruplarda (1. kiir, 2. kiir,
geriatrik, geriatrik olmayan) {ist orta kol g¢evresiyle pozitif yonde, farkli derecelerde
korelasyonlu bulunmustur (sirasiyla; zayif, orta, zayif, zayif). Calismalarda UOKC

iskelet kas kiitlesinin iyi bir gostergesi olarak kabul edilmektedir.
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Kronik enerji yetersizligiyle ve akut hastaneye yatiglarda mortalite riskiyle iliskili
oldugu gosterilmistir. Bu sebeple kas kiitlesi Ol¢iimleriyle beraber veya hastanin

tartilamadig1 durumlarda giinliik pratikte kullanilabilir.

Calismamizda ayrica appendikiiler kas indeksi yine tiim gruplarda (1. kiir, 2. kiir,
geriatrik, geriatrik olmayan) bel gevresiyle pozitif yonde gii¢lii derecelerde korelasyonlu

bulunmustur.
Calismamizda hastalarin laboratuvar parametreleri de incelenmistir;

Kanser hastalarinda beslenme, dogrudan biyokimyasal parametrelerle de iliskili
olabilir. Bu durum daha once bilinen biyokimyasal degisiklikler ile ilgili olabilecegi

gibi kanser tedavisi sirasinda olan degisiklikler ile de iligkili olabilir.

Bu bilgi kaspaminda ¢alismamizdaki geriatrik hastalarin 1. kiir alan grubunda
aclik plazma glukozu 105,1+19,2 mg/dl iken, 2. kiir alan geriatrik hastalarda ise
132,2+40,6 mg/dl bulunmustur. Bu artis istatistiksel acidan anlamlhidir (p=0,002).
Hastalarin tedavileri siiresince premedikasyon veya farkli sebeplerle steroid aliyor
olmalar1 veya kemoterapiyle kombine hedefe yonelik tedavi aliyor olmalar1 bu glisemik
artist agiklayabilir. Caligmamizda, ikinci kiir ve geriatrik yasta olan hasta grubunun

%30’u kemoterapiyle kombine hedefe yonelik ajan/immiinoterapi almaktadir.

Geriatrik hastalarin 1. kiir alan grubunda folik asit 9,0+4,3 ng/ml iken 2. kiir alan
geriatrik hastalarda ise 14,349,4 ng/ml bulunmustur. Bu fark istatistiksel agidan
anlamhdir (p=0,006). Calisma merkezinde hastalar, ilk kiir itibariyla bir takim
laboratuvar parametreleri agisindan hekimleri tarafindan izlenmektedirler. Yetersizligi
saptanan hastalarin vitamin ve mineralleri takviye edilmektedir. Folik asitteki bu

farklilik da bu takviyeden kaynaklabilir.

Geriatrik olmayan 1. kiir kemoterapi alan hasta grubunda kalsiyum (Ca), total
9,6£0,5 mg/dl iken 2. kiir alan geriatrik olmayan hastalarda ise 9,3+0,3 mg/dl
bulunmustur. Bu fark istatistiksel agidan anlamlidir (p=0,008). Kalsiyum parametresi de
tedavi sirasinda etkilenmektedir. Albumin-kalsiyum baglanmas: ilacin tasinmasi

acisindan da etkin olabilecegi ve bu siireci dogrudan etkiledigi bilinmektedir.
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Geriatrik olmayan 1. kiir kemoterapi alan hasta grubunda Paratiroid Hormon
(PTH) 38,5+13,3 pg/ml iken 2. kiir alan geriatrik olmayan hastalarda ise 46,8+18,5
pg/mL bulunmustur. Bu fark istatistiksel agidan anlamlidir (p=0,047).

Geriatrik olmayan 1. kiir kemoterapi alan hasta grubunda Alanin
Aminotransferaz (ALT) 29,6+22,0 u/l iken 2. kiir alan geriatrik olmayan hastalarda ise
49,2+46,5 u/l bulunmustur. Bu fark istatistiksel acidan anlamlidir (p=0,041). ilaglarin
olas1 karaciger fonksiyon bozukluklar1 yapmasi ya da 1limli karaciger enzim yiiksekligi

yapmast bilinmektedir.

Calismamizda geriatrik yasta olan ve olmayan hastalarin malniitrisyon ve
sarkopeni agisindan degerlendirilmesi, heniiz kemoterapiye yeni baslayacak hastalarla
ve kemoterapinin ikinci kiirtindeki hastalarin karsilagtirilmis olmasi, ayrica hastalardan
gercek zamanli besin tiiketim kayitlar1 istenerek fizik ve laboratuvar sonuglariyla
birlikte degerlendirilmesi -iilkemizde bu tiir ¢alismalarin sayica az olmasi gz oniine

alindiginda- bu arastirmanin gii¢clii ve degerli yonlerini ortaya koymaktadir.

Calismamizda belli limitasyonlar vardir. Calismamizin kesitsel olmasi ve
heterojen bir kanser grubu olmasi sebebiyle birinci kiir ve ikinci kiir arasindaki
beklenen farklar istatistiksel olarak anlamli bulunamamus olabilir. Icinde bulundugumuz
COVID-19 pandemi kosullar1 ve buna baglh getirilen gesitli kisitlamalar nedeniyle
hastalarin pek ¢ogu zorunlu haller disinda hastanelere gelmemekte, geldiklerinde de en
hizl1 sekilde islerini tamamlayip evlerine donmektedir. Calismamizin hasta alim siireci
bu doneme denk geldigi icin hem bagvuran hasta sayisinda ciddi bir diisiis olmus, hem
de hastaneye gelen hastalar saglik personeliyle minimum temas iginde olmay tercih
etmistir. Bu nedenle calismaya dahil edilen ve onam veren hastalarla sadece bir kez
gorlsiilmiis, 1. ve 2. kiirler farkli hastalardan olusmustur. Hastalarin ilk kiirde beslenme
egitimi almig olmasi, bu sebeple protein-enerji alimlarini artirmaya yonelik
desteklenmeleri de aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmamasinda etkili olmus
olabilir. Caligmamizda hastalarin appendikiiler kas kiitlesi bioelektrik impedans (BIA)
yontemi ile degerlendirilmistir. Caligma grubunda spesifik bir radyolog ile CT Lumber
3 degerlendirmesi yapilmasi appendikiiler kas kiitlesinin daha dogru yorumlanmasi i¢in

bir arag olabilirdi.



72

Sonug olarak, kanser tedavisinde kas kiitlesinin ve fonksiyonunun korunmasi,
fiziksel performansin iyiligi, yani sarkopeninin Onlenmesi hastalarin hastanede yatis
stireleri, hastaliksiz sagkalimi, yasam Kkalitesi gibi kosullar1 etkilemektedir. Yasla
beraber sarkopeni daha da artmaktadir. Bu sebeple sarkopeninin kanser tedavisinin
basinda tespit edilmesi ve dnlenmesi elzemdir. Basitge, giinliik klinik pratige el kavrama
kuvveti Olglimleri, olagan yiirime hizi gibi Dbasit testlerin eklenmesi, beslenme risk
taramalarmin  diizenli olarak yapilmasi ve hastalarin beslenme yoOniiden
degerlendirilmesi hastalarin yasam kalitesini olumlu etkileyecektir. Malniitrisyon ve
kilo kaybi yash kanser hastalarinda kemoterapi toksisitesi ve mortalite artisi ile

iliskilidir (105).

Bu nedenle yaslhi onkoloji hastalarini malniitrisyon bakimindan degerlendirmek
gerekmektedir.Bu konuda ¢ok merkezli, hastalarin ¢ok sayida oldugu ve uzun takip

edilecegi yeni ¢alismalara ihtiya¢ vardir.
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FORMLAR

OLGU RAPOR FORMU

HASTANIN iLK KEMOTERAPi ALDIGI GUN:

Ad1 Soyadi:

Dogum Yeri:

Telefon:

Adres:

Tanai:

Ozgegmis:

Kemoterapi 6ncesi bakilmis olan rutin tetkikler (varsa):

TARIH:

Yas:

Dogum Yili:

Cinsiyet:

Meslegi:

Tanu tarihi:

Soy gegmis:
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Alacag1 kemoterapi:

Immiinoterapi

Radyoterapi

Cahisma Grubu 1 (ilk kemoterapi éncesi)

(Kemoterapinin 3.ay-1.yih

Kullanilan ilaglar:

Multivitaminler:

Sigara kullanimi dykdisii:

Fizik aktivite derecesi:

Diizenli yiirtiyts ()

Sedanter()

Beslenme Sorgusu:

Giinliik Alian Total Kalori:

Besin Bilesenleri: Yag:
Protein:

Antropometrik ol¢iimler:

Agirlik :

Boy:

Beden kiitle indeksi (BKI):

Yag yiizdesi:
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Ek tedavi:

YOK

Calisma Grubu 2

arasi tedavi almakta olan)

Alkol Kullanim1 Oykiisii:

Diizenli egzersiz ( )

karbonhidrat:

El Kavrama Giicii:

Olagan Yiiriime Hz:
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Yagsiz viicut kiitlesi:
Bel ¢evresi

Kalca cevresi:
Triseps deri kivrima:

Ust orta kol ¢evresi:

Malniitrisyon Tarama Testi NRS 2002
NRS 2002 Nutrisyon Risk Taramasi-Baslangi¢

Tablo 1: Baslangi¢ taramasi

1 VKi<205 Evet Hayir
2 Hasta son 3 ayda kilo kaybetti mi?  Evet Hayir
Hastanin yedigi miktar son hafta
azaldr mi?

4 Hasta ileri derecede hasta mi? Evet Havir
(6rn. yogun bakimda mi?) Y

Kaynak: YENTUR E. Beslenme Durumunun Degerlendirilmesi. Klinik Gelisim.2011;
24:1-4.

3 Evet Hayir

PUAN(Bu sorulardan birinin bile yaniti “EVET” ise Nihai taramaya gec¢):

NRS 2002 Nutrisyon Risk Taramasi-Nihai

Tablo 2: Nihai Tarama

Beslenme durumu bozuklugu Hastalik siddeti (stres metabolizmasi)
0 Normal beslenme durumu 0 Normal besin gereksinimi
Kalca fraktdra
0, r
VA kayb: > %5 (3 ayda) Kronik hastalik (Ozellikle akut komplikasyonlu), siroz
W veya KOAH

. , e e
e i e 1 S5 | Kronik hemodiyaliz, diyabet, onkoloji

VA kaybi > 95 (2 ayda)

i veya . Majér batin cerrahisi, inme

2 VKI 18,5 — 20.5 + genel durum bozuklugu 2 . . : s

— Adir pnémoni, hematolojik malignite
Onceki hafta Normalin 9625-50 si
VA kaybi > %5 (1 ayda) (= 3 ayda %15)

veya Kafa travmasi,

3 VKi < 18.5 + genel durum bozuklugu 3 Kemikiligi transplantasyonu, YBU hastalar (APACHE
veya 10)

Onceki hafta Normalin %0-25 i
0: Yok, 1: Hafif, 2: Orta, 3: Siddetli; Yas>70: +1
NRS >3: Beslenme destegine basla
Kaynak: YENTUR E. Beslenme Durumunun Degerlendirilmesi. Klinik Gelisim.2011;
24: 1-4.

PUAN :
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MIKTAR

OGUN

Besin veya
Yemek Adi

Besinler ve
Icindekiler

Olcii Agirhik (g)

Net Miktar
(9)

SABAH

ARA OGUN

OGLE

ARA OGUN

AKSAM

ARA OGUN
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BILGILENDIRILMIiS GONULLU ONAM FORMU

Katilmaniz i¢in davet edildiginiz “GERIATRIK OLAN VE OLMAYAN KANSER
TANILI HASTALARDA BESLENME DURUMU VE SARKOPENININ TEDAVi
SURECI VE HASTALIK PROGNOZUNA ETKILERININ
KARSILASTIRILMASI” caligsmasi, bir aragtirma amaciyla yapilmaktadir ve dahil
olup olmayacaginiza karar vermeden dnce, bu arastirmanin ni¢in yapildigini anlamaniz
olduk¢a 6nemlidir.

Liitfen asagidaki bilgileri dikkatlice okuyunuz ve isterseniz yakinlarinizla, ailenizle ya
da akrabalarinizla tartisiniz. Daha fazla bilgi almak ya da anlamadiginiz her tiirli
konuyu sormak i¢in, formun sonunda iletisim bilgilerini paylastigimiz calisma
doktorunuzla ve diyetisyeninizle goriisebilirsiniz. Liitfen bu ¢aligmaya katilmaya karar
verme konusunda acele etmeyiniz.

Ilginize tesekkiir ederiz.

Bu c¢alisma Kog¢ Universitesi Hastanesi Tibbi Onkoloji Anabilim Dali ve Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir.

Genel Bilgi:

Diinya genelinde tiim sebeplere bagli 6liim ve sakatlanma nedenlerinin basinda kanser
gelmekte olup, tani alan kisi sayisinin yillar iginde anlamli sekilde daha da artacagi
diistiniilmektedir. Buna paralel olarak kanserin tedavisi i¢in mevcut olan cerrahi ve
farmakolojik tedaviler ve radyasyon terapileri de zaman i¢inde gelisim gdstermektedir.
Ancak bu tedaviler, kanser hastalarinda malniitrisyon (yetersiz beslenme) gelisme
sikligimin  yiikksek olmasi ve metabolik bozulmalar nedeniyle aksamakta veya
gecikmektedir. Kanser hastalarinda, tan1 aldiklar an da dahil olmak {izere malniitrisyon
tablosu oldukca yaygin goriilmektedir. Hastalarin kotii beslenme durumunun veya
malniitrisyon riskinin erken dénemde tanimlanmasi ise iyilesmeyi kolaylastirabilir ve
hastaligin gidisatin iyilestirebilir. Ote yandan ileri evre kanseri bulunan yasl hastalarda
saglik durumunu saptamak cok onemlidir, ¢linkii bu hastalarda tedavi kazanci az ve
tedavi toksisitesi / yan etkileri fazladir.

Bu ¢alismanin amaci nedir?

Bu calismanin amaci, ilk kez kemoterapi alacak kanser tanili geriatrik yasta olan ve
olmayan hastanlarin beslenme durumunun ve viicut yag-kas oraninin, tedavi siireci ve
hastalik prognozuna/gidisatina etkilerini karsilastirmaktir. Ayrica ¢aligma sonunda bu
etkiler, kanser tiirlerine gore siniflandirilarak da degerlendirilecektir. Bu amagla sizden
kan Ornegi alinarak Kog¢ Universitesi Klinik Laboratuvari’nda rutin degerlendirme
yapilacaktir. Daha sonra hastaliginizin ayrintili 6ykiisii alinarak hem beslenme hem de
fizik aktivite durumunuz degerlendirilecek, boy, kilo, bel cevresi, kalca cevresi,
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kolunuzdaki deri kivrimi kalinhigr dlgiilecek, viicudunuzdaki kas-yag kiitlesinin analizi
icin de TANITA ad1 verilen viicut analiz cihaz1 kullanilacaktir. Beslenme durumunuzu
degerlendirmek i¢in yediklerinizin 3 gilinliik kaydini tutmaniz istenecek, daha sonra da
hangi besinleri ne siklikta tiikettiginizi degerlendirecek bir anket yapilacaktir. Fizik
aktivite esnasindaki kas fonksiyonlarmizi degerlendirmek icin de el sikma giicii testi
yapilacaktir.

Caligmaya katilip katilmama karar1 tamamen size aittir. Eger katilmaya karar verirseniz,
okumakta oldugunuz dokiimanin belirtilen boliimiinii imzalamaniz gerekecektir. Ayrica
dokiimanin imzali bir kopyasi size de verilecektir. Katilmaya karar verirseniz
calismadan istediginiz zaman ve herhangi bir gerek¢e gdstermeksizin ayrilabilirsiniz.
Herhangi bir zamanda ayrilmaya karar verdiginizde hastanemizden aldiginiz saglik
hizmetinde hi¢ bir degisiklik olmayacaktir. Siz aksini istemedik¢ce bu merkezin tiim
imkanlarina sahip olmaya devam edeceksiniz.

Bu aragtirma projesine katilanlarda beklenen ciddi bir risk ya da problem
bulunmamaktadir. Ote yandan bu calismaya katilmakla dogrudan elde edeceginiz bir
fayda bulunmamaktadir. Yani katilimimiz ya da ulasim ve yemek gibi masraflariniza
iliskin size herhangi bir 6deme yapilmayacaktir. Ancak katildiginiz takdirde beslenme
ve genel durumunuz daha yakindan takip edilecektir.

Calisma boyunca sizden alinan tiim bilgiler tamamiyle gizli tutulacaktir. Hastane digina
cikarilmasi gereken herhangi bir dokiiman oldugunda, kimliginizi desifre edecek bir
etiket/tanimlama bulunmayacaktir. Bu arastirma projesi siiresince topladigimiz bilgiler
de gizli tutulacaktir.

Calismay1 ylriiten arastiricilar ulasilan bilgileri akademik toplantilarda diger
arastiricilarla paylasabilecektir. Yapilacak testlerden alinan tiim bilgiler isimsiz
formlarda kaydedilecek, boylece sonuglarin kime ait oldugunu bilmek miimkiin
olmayacaktir.

Bu proje esasen, Ko¢ Universitesi Klinik Arastirma Fonu tarafindan finanse
edilmektedir.

Bu c¢alisma Kog¢ Universitesi Hastanesi Tibbi Onkoloji Anabilim Dali ve Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir. Bu komitelerin gorevi, arastirmaya
katilanlarin herhangi bir zarar gormeyeceginden emin olmaktir. Ayrica arastirma
konusuyla ilgili ve sizin arastirmaya katilmaya devam etme isteginizi etkileyecek yeni
bilgiler elde edildiginde, siz veya yasal temsilciniz zamaninda bilgilendirileceksiniz.

Daha fazla bilgi almak ve herhangi bir soru / sorununuz oldugunda; Kog Universitesi
Tip Fakiiltesi Dahili Tip Bilimleri i¢ Hastaliklart ABD Medikal Onkoloji BD’ndan
Dog. Dr. Fatih Selgukbiricik’e 0850 250 8 250 ya da Uzm. Dyt. Tug¢e Aytulu’ya 0532
625 60 42 numaral1 telefonlardan ulasabilirsiniz.
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Bu c¢alismaya katildiginizda sahip oldugunuz haklarla ilgili herhangi bir sorunuz olursa
su birimle baglantiya gecebilirsiniz:

Koc Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu: 0 212 338 11 76
Bu boliim olur verildigi anda goniillii tarafindan doldurulup imzalanacaktir;

“Bilgilendirilmis gonilli olur formundaki tiim agiklamalar1 okudum. Bana yukarida
konusu ve amaci belirtilen aragtirma ile ilgili yazili ve sozlii agiklama, adi belirtilen
hekimler tarafindan yapildi. Arastirmaya goniillii olarak katildigimi, istedigim zaman
gerekeeli veya gerekgesiz olarak arastirmadan ayrilabilecegimi biliyorum”

S6z konusu arastirmaya, hicbir baski ve zorlama olmaksizin kendi rizamla
katilmay1 kabul ediyorum.

Goniillii

A-SOYAO: e Tarih:
........ fovorenod N T .. A AN AR ...

Aciklamalar1 yapan arastirma ekibinde yer alan ve yetkin bir arastirmaci

Yukarida ismi yazili goniilliiye ¢alismanin 6zelligi, amaci, siiresi ile dngoriilen yararlari
ve risklerinin bizzat tarafimdan anlatildigini beyan ederim.

Ad-SOYA ... e Tarih:
........ Joveececid oo s IMZAL e

Gerekiyorsa* Olur islemine Tanmik Olan Kisi

*GOniilliinlin okuma-yazma bilmemesi, gorme 6ziirlii olmasi v.b. durumlarda bu boliim
doldurulmalidir. Bu durumda goniillii bilgileri de tanik tarafindan doldurulacaktir.

Ad-SOYAd: ..ot Tarih:

Gerekiyorsa** Yasal Temsilci
**Sadece velayet veya vesayet altinda bulunanlar i¢in bu boliim doldurulmalidir.

Ad-SOYAA ... i e Tarih:
........ Lveveroeid woveeeees IMZAT e



