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OZET

Kanser hastalarinda istem disi olarak % 10’dan fazla kilo kaybi
kageksi olarak tanimlanmaktadir. Kagseksi sag kalim Uzerine olan olumsuz
etkilerinin yani sira radyoterapi ve kemoterapi komplikasyonlarinin sikhgini
da arttirmaktadir. Kaseksinin belirleyici faktorleri azalmis kas kitlesi, azalmig
vucut kitle indeksi, istahsizlik, performans durumunda bozulma ve c-reaktif
protein (CRP), albumin, hemoglobin, sedimentasyon gibi biyomedikal
parametrelerdir.

Bu calismada farkli maligniteler nedeniyle takip edilen, 3 aydan fazla
yasam beklentisi olan kanser hastalarinda oral yoldan alinan
Eicosapentaenoic asitten zengin beslenme desteginin kilo, yas, vucut kitle
indeksi, yagsiz vucut kitlesi, CRP, albumin, hemoglobin ve sedimentasyon
parametreleri Uzerindeki etkileri karsilastirildi. Bu parametreler tedavi
verilimeden once, 1. ay ve 3. ayda degerlendirildi.

Calismamizda Onkoloji Bilim Dalimiza bagvuran 25 (4 kadin, 21
erkek) hastaya gunde 2 kez toplam 2 kutu (700 gr prosure) ve ginde 2 kez
toplam 2 kutu (48 gr abound) Eicosapentaenoic asitten zenginlestirilmis oral
beslenme solUsyonu verildi. Etkinlik parametreleri olarak kas kitlesi, azalmis
vucut kitle indeksi, istahsizlik, performans durumunda bozulma ve CRP,
albumin, hemoglobin, sedimentasyon karsilastirildi.

GCalismamizda 3 aylk oral nutrisyonel destek tedavisi sonrasi
hemoglobin, albumin dizeyleri, yag kitlesi, yag ylizdesi arasinda anlamli fark
saptandi. Ancak hastalarin kilo ve kas Kkitleleri arasinda anlamli fark
saptanmadi.

Kaseksi kanser hastalarinda énemli bir sorundur ve patofizyolojinin
iyi taninmasi gerekmektedir. Sonug¢ olarak kanserin baglangicindan itibaren
hastalarin nutrisyonel durumlarinin da géz énunde bulundurulmasi hastalarin
yasam standartlarinin iyilestirimesinde ve tedaviye yanit oranlarinda olumlu

katki saglayabilir.



Anahtar kelimeler: kaseksi, nutrisyon, albumin, hemoglobin, yag ve

kas kitlesi.



SUMMARY

The Effects of Oral Nutritional Support on the Biochemical
Parameters, Performance and Life Quality of the Cachectic Cancer
Patients

Cachexia is defined to be the unintentional weight loss of more than
10% in cancer patients. Besides its negative effects on mortality, Cachexia
also increases the complication frequencies of radiotherapy and
chemotherapy. The defining factors of cachexia are biomedical parameters
such as reduced muscle mass, reduced body mass index, loss of appetite,
disruption in performance and c-reactive protein (CRP), albumin,
hemoglobin, sedimentation.

In this study the effects of orally consumed Eicosapentaenoic acid
rich nutrition support on weight, age, body mass index, fat-less body mass,
CRP, albumin, hemoglobin and sedimentation parameters are compared on
cancer patients that are monitored for different malignancies and have more
than 3 months of life expectancy. The parameters are evaluated before, in
the 15t and 3" months of the treatment.

In our study, an eicosapentaenoic acid rich nutrition solution made of
700gr prosure (2 times per day, 2 boxes in total) and 48gr abound (2 times
per day, 2 boxes in total) are given to 25 patients (4 female, 21 male) who
applied to our Oncology Department. Muscle mass reduced body mass
index, loss of appetite, disruption in performance and CRP, albumin,
hemoglobin, sedimentation are compared as activity parameters.

After a 3 months long nutrition support treatment, a meaningful
difference is detected between the hemoglobin, albumin levels, fat mass, fat
percentage. However meaningful differences between patients’ weight and
muscle masses are not detected.

Cachexia is a crucial problem for cancer patients and the

acknowledgement of the physiopathology is needed. As a conclusion,



considering the nutritional conditions from the beginning of cancer, plays an
important role for improving the patients' life standards and their response to

the treatment.

Key words: Cachexia, nutrition, albumin, hemoglobin, fat and

muscle mass.



GiRiS

I. Tanim

Kaseksi tumor hacrelerinden salinan proinflamatuar maddeler,
konaktaki sistemik inflamasyon ve yaygin metabolik dedisiklikler (protein, yag
ve karbonhidrat metabolizmasindaki artmis enerji harcanmasi gibi) nedeniyle
iskelet kasI ve yag dokusunun atrofisi ve kilo kaybiyla giden; hastalarda kotu
yasam kalitesi, fiziksel fonksiyonlarda bozulma ve kotu prognozla sonuglanan
bir strec¢ olarak tanimlanmaktadir (1). Kaseksi kelimesi Yunanca kakos ve
hexia (ko6ti durum) kelimesinden meydana gelmektedir (2). Birgcok kanser
turd icin onemli bir belirleyicidir. Kageksi iskelet kasi ve yag doku kaybi,
istahsizlik, artmis bazal enerji harcanmasi sonucu olusan; performans
durumunda bozulma, yasam kalitesinde kotulesme, morbidite ve mortalite
riskinde artigla giden bir sure¢ olarak tanimlanmaktadir (3). Yapilan bir meta
analizde ileri evre kanserli ve 90 glinden daha az yasam suresi olan
hastalarda kilo kaybi ve istahsizlik gibi semptomlar koéti prognozla korele
bulunmustur (4). ileri evre kanser ve sad kalim ile ilgili g¢alismalarin
sonucunda uzun zaman once fizyolojik degisiklikler baslamis olsa da
genellikle vacut agiriginin % 5-10'undan fazla kilo kaybi kaseksi igin
belirleyici olmaktadir. Yapilan galismalar 6-8 hafta icinde yaklasik 2,5 kg
kayiplarin hastalarin performans durumunda 6nemli degisikliklere neden
oldugunu gdstermistir (5). Olim ise % 30 kayip oldugunda gergeklesmektedir
(6). Kaseksinin erigkindeki belirgin klinik 6zelligi kilo kaybi, cocuklarda ise
(endokrin bozukluklar harig) biyume geriligidir. (7).

Ancak kanser hastalarinin bu ortak sorununun etiyolojisinde net bir
fikir birligi yoktur. Onde gelen bir tanima gore kaseksi; kas ve yad dokuda
timoral faktorlerin dogrudan neden oldugu ya da dolayl olarak timor
varligina konagin anormal cevabi sonucu olusan 'israf (tukenme) sendromu
olarak tanimlanmaktadir (8). Ancak son zamanlardaki tanima gore yag doku

kaybi giderek onemini yitirmekte ve kaseksi; yag dokudan ¢ok kas kaybiyla



giden kompleks bir metabolik sendrom olarak tanimlanmaktadir (7). Son
calismalar kaseksi sendromunun belirleyici faktorlerini istemsiz kilo kaybi,
azalmis kas kitlesi, istahsizlik ve biyokimyasal parametreler [c-reaktif protein
(CRP), albumin, hemoglobin] olarak tanimlamaktadir (9). istahsizlik ve
halsizlik nedeniyle kanser hastalarinda azalmig kas gucu kaseksiye
duyarlihgr da arttirmaktadir. Ayrica kanser hastalarinda kontrol gruplarina
gore ¢ok daha fazla istirahat enerji harcanmasi meydana gelmektedir (5).
Kanser hastalarinda kaseksi kilo kaybi, beden kitle indeksi (BKi) ve
kas kitlesi kaybi1 goz 6nune alinarak degerlendirilebilir (10).
e Normal beslenmede son alti aydaki kilo kaybi1 %5 ve daha fazla,
e BKIi 20kg/m?den az ve kilo kaybi %2’den fazla
o Ekstremite iskelet kas indeksi erkeklerde 7.26kg/m?, kadinlarda
ise 5.45kg/m?den daha az ve %2 kilo kaybi,
e Yag dokusu disi tim BKi erkeklerde 14.6kg/m?2, kadinlarda
11.4kg/m?den daha az.
Sivi retansiyonu, buyuk timor kitlesi veya obezite varligi gibi

durumlarda direkt kas kitlesi 6lgumu onerilmektedir (10).

Il. Siniflama

Uluslararasi konsensuse gore kanser kaseksisi, ilerleyici bir durum
olarak nitelendirilmistir ve klinik olarak belirlenen Ug¢ evresi vardir: prekaseksi,
kaseksi ve refrakter kaseksi. Prekaseksi evrede erken klinik ve metabolik
isaretler vardir (6rn. anoreksi ve bozulmus glukoz toleransi). Bu evrede var
olan istemsiz kilo kaybinin ( %5) énline gegilebilir. ilerleme riski; kanser tipi
ve evresi, sistemik inflamasyon varligi, azalmis besin alimi ve antitimor
tedaviye yanitsizlik gibi faktérlere gore degisiklik gosterir. Kaseksi evresi son
alti ayda stabil viicut kitlesinin %5’inden daha fazlasini kaybeden veya BKi
20kg=m2’den az olan ve devam eden kilo kaybi %Z2'den fazla olan
hastalardir. Bu hastalarda gida aliminda azalmaya ve sistemik inflamasyona
sik rastlanir, ancak henuz refrakter evreye girmemislerdir. Refrakter kaseksi

evresinde, ileri evre kanserin bir sonucu olarak veya antikanser tedaviye



yanitsiz hizli ilerleyen hastalik varligiyla klinik olarak direngli olan kaseksi
ortaya cikar. Bu evre, aktif katabolizma veya kilo kaybinin aktif olarak
yonetilmesini saglayan faktorlerin varligiyla karakterizedir. Refrakter kaseksi,
disuk performans durumu ve U¢ aydan daha az yasam beklentisiyle

karakterizedir.

lll. Patofizyoloji

Kasektik hastalarda artmis inflamasyon ve enerji metabolizmasindaki
dengenin bozulmasi gibi metabolik degisiklikler rol oynamakta, bunlarin
sonucunda kilo kaybi meydana gelmektedir (11). Kasektik kanser hastalari
gastrointestinal kanaldaki tikanikliklar, kabizlik, hareketsizlik gibi fizyolojik
degisiklikler ve depresyon, agri, kemoterapi ve radyoterapinin yan etkileri gibi
psikolojik faktorlerle siklikla kargi karsiya kalmaktadirlar. Kasektik
hastalardaki metabolik degisiklikler timor hicresine ait faktorler, konaga ait
néroendokrin ve akut faz reaktanlari gibi faktérler ve bu ikisi arasindaki
etkilesimler olarak siralanabilir.

lllLA. Tumor Hiicresine Ait Faktorler

Tamor hacreleri hem inflamasyon hem de prostetik faktorler ile
konagin inflamatuar yanitini uyarmakta, proteolizi indikleyen ve lipid
metabolizmasina etki eden lipid mobilize edici faktorler gibi prostetik faktorleri
salgilamaktadir (12, 13). Proteolizi indukleyici faktorler kilo kaybiyla giden
pankreas, kolon, akciger, over, meme ve karaciger kanserli hastalarda
tanimlanmigtir (14). Tumor hacreleri hem inflamasyon hem de prostetik
faktorler ile konagin inflamatuar yanitini uyarmaktadir. Proteolizi indikleyen
ve lipid metabolizmasina etki eden lipid mobilize edici faktorler gibi prostetik
faktorleri salgilamaktadir (15). Proteolizi indukleyici faktorler kilo kaybi olan
pankreas, kolon, akciger, over, meme ve karaciger kanserli hastalarda
tanimlanmigtir (14).

lll.B. Konak Tumor Etkilegimi

Tumoér mikro gevresinden inflamatuar sitokinlerin artmis Uretimi

kaseksi gelismesinde rol oynamaktadir. Pro-inflamatuar sitokinlerin [Tumor



Necrosis Factor-a (TNF-a), Interleukin-1 (IL-1), Interleukin-6 (IL-6)] Gretiminin
primer olarak tUmorden veya konagin inflamatuar hucrelerinden uretilip
uretilmedigi henlz net degildir. Birgok malignensili ve kagektik hastada hem
tumor hicrelerinden hem de konak inflamatuar hicrelerinden proinflamatuar
sitokinlerin ve akut faz reaktanlarinin salindigini gosteren hipotezler
mevcuttur (16).

Ozefagus kanserli hastalarin timoral dokularinda TNF-a, IL-1, IL-6
gibi sitokinlerin konsantrasyonunun ylksek oldugu goésterilmistir (17). TNF- a
ve proteoliz indUkleyici faktor gibi faktorler kasektik hastalarda iskelet kas
atrofisinde major belirleyicilerdendir. Proteoliz indukleyici faktor seviyeleri
kaseksinin ortaya c¢ikmasiyla Kkoreledir. Proteolizi indikleyici faktor
antagonistleri kanser hastalarinda kas kaybini onlemede en onemli
faktorlerden biridir (17).

lll.C. Konak Cevabina Bagh Faktorler

lll.C.a. Akut Faz Proteinleri

inflamatuar yanitta akut faz cevabinin yaptigi sistemik degisiklikler
netlik kazanmamistir (18). Ancak solid epitelyal kanserli hastalarin %50’den
fazlasinda akut faz protein cevabi artmistir (19). Bu cevap
hipermetabolizmaya, 6rnegin pankreas kanserli hastalarda istirahat enerii
harcanmasinda artiga ve enerji aliminda azalmaya yol ac¢maktadir.
Dolayisiyla bu cevabin yine kilo kaybi ve kotu prognozla iligkili oldugu
bulunmustur (20, 21).

CRP sistemik inflamatuar cevabin buyUkligini degerlendirmede
kullanilan en yaygin yontemdir. Modifiye Glascow Prognoz Skoru; CRP ve
albumin duzeylerine gore olusturulmus olan evre, tedavi ve yasam
suresinden bagimsiz basit bir skorlama sistemidir (18, 22, 23).

Yuksek CRP konsantrasyonu hastanede yatan hastalarda tim
nedenlere bagli dlumler iginde bir risk artisina isaret etmektedir. CRP>
80mg/L olan hastalarda mortalite riskinde 22,8 kat artis oldugu saptanmigstir
(24). Yine inoperable kuguk hucreli disi akciger kanserli hastalarda yapilan
bir ¢calismada kilo kaybi ile yuksek serum CRP duzeyleri arasinda iligki

oldugu saptanmistir (25). Yuksek CRP dlzeyleri pankreas, akciger,



melanoma, multiple myeloma, lenfoma, over, renal ve gastrointestinal
tumorlerde kotu prognoz belirleyicisi oldugu tespit edilmigtir (26).

Kaseksi mekanizmasi tam olarak bilinmemekle birlikte, kanserli
hicrelerden salinan akut faz reaktanlarinin iskelet kasinin protein
metabolizmasinda katabolitik degisikliklere neden olarak etki gosterdigi
dugunulmektedir (27).

lll.C.b. Noroendokrin Faktorler

instllin direnci, anabolik aktivitenin azalmasi ve artmis kortizol
salinimi gibi faktorler kanser hastalarinda ndroendokrin regilasyonun
bozulmasina neden olmaktadir. TNF-a, IL-6 gibi inflamatuar sitokinler insulin
direncinden sorumlu tutulmaktadir (28). Testesteron ve benzeri endojen
hormonlarin kas kitlesi ve protein sentezi Uzerine olumlu etkilerini oldugu
gosterilmigtir (29). Dolayisiyla direk timoérin kendisinden veya konagin tumor
hicrelerine kargi cevabi sonucu endojenlerin  ve anabolik buyume
faktorlerinin etkilenmesi ile kaseksi olusmaktadir (29).

lI.D. istahsizlik ve Kaseksi

Bulanti, kusma, kanser tedavisinde kullanilan ilaglarin yan etkilerine
bagll olarak hastalarda istahsizlik olusmaktadir. istahsizlik, kaseksinin
olugsmasinda bir risk faktorl olarak dustnulmektedir ancak aralarindaki iligki
net olarak bilinmemektedir. Kanser hastalarinda besin aliminin artirlimasi tek
basina kaseksiyi geriye dondurememektedir ve kanser kaseksisinde yag

kitlesindeki kayip daha 6n planda ortaya ¢ikmaktadir (30).

IV. Kaseksinin Sonuglari

IV.A. Sag Kalim

Kilo kaybi kanser hastalari icin énemli bir prognostik faktordar (3).
Kilo kaybi miktari tumor tipi, boyutu ve evreye bagh olarak degismektedir.
Kilo kaybinin en yuUksek insidansi solid tumorlerde 6rnegin; gastrik kanser,
pankreas, akciger, kolorektal, bas ve boyun tumodrlerinde gértulmastur. Solid

tumorleri olan hastalarda normal vicut agirliginda %10’dan fazla kilo kaybi



saptanmigtir. Meme ve hematolojik kanserli hastalarda kilo kaybi riski ise

daha duguk bulunmustur (31).

Kaseksi
Tedavide Hedefler Tedavide Kullanilan Ajanlar
1. istahsizhig1 Azaltmak 1. Nutrisyonel Destek
2. Metabolik Bozukluklan 2. llaglar
Diizeltmek
Sekil-1. Argiles.

Kilo kaybinin sag kalim Uzerine olumsuz etkilerinin yanisira cerrahi
komplikasyonlarin, radyoterapi ve kemoterapi tedavilerinin
komplikasyonlarinin insidansinda da artisa yol actigi bildirilmigstir. Kilo kaybi
olan hastalarda kemoterapi dozlarinin daha dusuk oldugu, daha sik ve daha
siddetli doz kisitlayici toksisite gelistigi gosterilmistir (32).

IV.B. Yagam Kalitesi

Kaseksi, hastalarda morbidite Uzerine 6nemli Olgide katkida
bulunmaktadir. Palyatif kemoterapi alirken kilo vermeye devam eden
hastalarda kilosu stabil olan hastalara gore genel yasam Kkalitesi ve
performans skorunda dusme olmaktadir (33).

IV.C. Fiziksel Aktivite

Fiziksel aktivite kaseksinin degerlendiriimesinde objektif, guvenilir bir
fonksiyonel sonug 6lgutl olarak tanimlanmistir (34). Ancak fiziksel aktivitenin
Ol¢ut birimi arastirmacilar igcin dnemli bir sorun teskil etmistir. CUnkd 6lgim
zaman almakta ve indirekt kalorimetre gibi pahali 6lgim ydntemleri
kullaniimaktadir. Bu yontemlerin kullanildigi arastirmalar sunu gdstermistir ki
kasektik hastalarda istirahat enerjisi yuksek olabilmekte, toplam enerji kilo
kaybeden hastalarda dismekte bu da fiziksel aktivitenin azalmasina yol



acmaktadir (35). Kasektik hastalardaki fiziksel aktivitenin spinal kord
yaralanmasi olan ve evde bakilan hastalarla benzer oranlarda oldugu
saptanmistir (35). Ayrica palyatif kemoterapi alan kanser hastalari ¢ok daha
fazla oturmakta, yatmakta ve %43 daha az adim atmaktadir. Yatak
istirahatinin saglikli insanlarda bile protein sentezindeki azalmaya bagl
olarak iskelet kasi kitlesinde azalmaya yol actigi bilinmektedir (36).

Sonug olarak fiziksel fonksiyon kaybi performans durumunu, gunlik
yasam aktivitelerini, sosyal baglari azaltmakta; vicut seklinin ve hayat

kalitesinin bozulmasina yol agmaktadir (36).

V. Tedavi

V.A. Tedavinin Amaglari

Kanser kaseksisi kotu prognozla iligkili oldugu igin tedavi gogunlukla
semptomlarin giderilmesi ve yagsam kalitesinin arttirlmasini amacglamaktadir.
Gastrointestinal kanserli kemoterapi alan hastalardan kilo kaybi duranlarda;
kilo kaybi devam eden hastalara gore hayatta kalma siresinin 8.1 aydan
156.7 aya kadar arttigi gosterilmistir (32). Fonksiyonel kapasitenin
degisiminde, 6lum oraninin artmasinda ve malnutrisyonla iliskilendirilen diger
olumsuz durumlarin ortaya c¢ilkmasinda en onemli sebep yagsiz vucut
kitlesindeki  kayiptir.  Fonksiyonel kapasite ve yasam Kkalitesinin
iyilestiriimesinde hastalarin hem sabit kiloda olmalari hem de kasektik
surecgte iken kaybettikleri yadsiz dokuyu geri kazanmalari gerekmektedir.
Kanser hastalarinda kaseksinin yasam standartlarindaki guglu etkisi kanserin
baglangicindan itibaren nutrisyonel durumlarin da g6z Onunde
bulundurulmasini gerektirmektedir. Dolayisiyla beslenme destegi tani aninda
veriimeye baglanmalidir. Nutrisyonel destek prekasektik fazdaki hastalarda
vucut agirhiginda %10’dan fazla kayip ve CRP dlzeylerinde artis Uzerine
daha iyi sonuglar vermektedir. Ayrica prekasektik hastalarda oral veya
parenteral nutrisyon desteginin olumlu katkilarinin oldugu gdésterilmistir (37,
38).



Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Dernegi (ESPEN) bir
konsensusunda oral nutrisyon destegi olan veya olmayan diyetin tedaviye
bagl kilo kaybinin, tedavinin kesilmesinin dnlenmesi, gastrointestinal sistem
veya bas boyun kanserli; kemoterapi ve radyoterapi alan hastalarda diyet
aliminin arttinlmasi konularinda etkilerinin  oldugunu gosteren kanitlar
sunmustur (39).

Ancak ileri kasektik hastalarda (%10’dan fazla kilo kaybi, sistemik
inflamasyon ve istah azalmasi) besin takviyesinin beslenme durumunda,
yagsiz vucut kitlesinin artisinda 6nemli bir rolinin olmadigini gosteren
arastirmalar da mevcuttur. Nutrisyonel destek ile ilgili en genis caph
arastirmalardan birini yapmis olan Elia ve arkadaslari kemoterapi,
radyoterapi alan veya cerrahiye giden hastalarda mortalitede onemli bir
farklihk olmadigini gdstermistir (40). Yine kanser hastalarinda parenteral
nutrisyon Uzerine yapilan sistematik bir gcalismada mortalitede anlamli bir
degisiklik saptanmamigstir (41).

Kanser kaseksisinde tedavinin oncelikli amaci yagsiz vucut kitlesinin
arttirlmasi, istirahat enerji harcanmasinin, istahsizhgin azaltilmasi,
performans durumunun iyilestirilerek kasektik hastalarda yasam kalitesinin
artirlmasina g¢alisilmasidir. Her hastaya risk faktorleri ve beslenme durumu
degerlendirilerek tedavi verilmelidir (42). Hastanin hastalii, evresi, boyu,
kilosu, kilo kaybi, eslik eden diger hastaliklarin varhgi gibi durumlar tedavi
seciminde g6z 6nunde bulundurulmalidir (43).

Her hastanin beslenme durumu, tedavi slrecinde beslenme
durumunda meydana gelen degdisimler, agri, bulanti, kusma, tat alma
bozuklugu gibi istahsizliJa neden olabilecek tim faktorler gézden gegirilerek
kaseksi tedavisi duzenlenmelidir (44).

Hastalarin tedavisinde esansiyel aminoasitler, vitamin destegi ve
gerektiginde elektrolit destedi verilmelidir (44). Ayrica beslenme destegi
mumkin oldukca fizyolojik yol olan oral yoldan uygulanmalidir. Bulanti,
kusma sikayeti varsa oncelikle bu semptomlar giderilmeli, hastanin tolere
edebilecedi dusuk dozlarla tedavi bagslanmadir. Kokusuz ve taze gidalar

olmasina dikkat edilmelidir, yagh ve gaz yapici yiyeceklerden kaginiimaldir.



Hastalarin istegi dogrultusunda sevdigi, rahat tuketebilecegi ve mumkunse

kalorisi yUksek gidalar secilmelidir (44, 45).

V.B. Tedavide Kullanilan Ajanlar

V.B.a. Eicosopentaenoik acid (EPA)

EPA omega 3 ailesinden uzun zincirli poliansatire yag asiti (PUFA)
olup kanser kaseksisi ile arasindaki ¢ok uzun yillardan beri incelenmektedir.
EPA'nin kanser kaseksisi ile iliskisi iki bakimdan belirtiimistir.

¢ Kilo kaybi gibi timore dayali metabolik anormalliklerdeki etkileri

¢ Immun fonksiyonda modulasyona sebep olmasi

Diyette belirtlenden daha fazla EPA tuketilmesi durumunda EPA;
hicre zarindaki fosfolipidlerde bulunan arasidonik asitle (AA) yer
degistirmekte, bu durumda prostaglandin ve |0kotrien sentezinde substrat
olarak davranmaktadir, arasidonik asit yerine EPA'dan Uretilen eikasanoidler
ise inflamasyon olusmasinda daha dusuk bir potansiyele sahiptir.

Diyetteki bu yagd asidi modulasyonu da proliferasyon, fagositoz,
sitotoksisite ve sitokin Uretimi gibi birgcok immun surecgte onemli bir etkiye
neden olmaktadir (46).

V.B.b. Farmokolojik Ajanlar

Megestrol asetat en sik kullanilan ajanlar arasindadir. Kasektik
hastalarda kilo artigi ve istah artisi sagladigini gosteren birgok calisma
mevcuttur ancak yasam kalitesinde belirgin bir artisa yol agmamaktadir (47) .
Megestrol asetat ile diger ajanlar karsilastirldiginda megestrol asetat ile
trombolitik olay riski arasinda daha fazla iliski oldugu saptanmistir (48). ileri
evre kanserlerde antienflamatuar (COX inh) ajanlar da kilo kaybini
azaltabilmekte ve performans durumunun iyilestirimesine katkida
bulunabilmektedir (49). Ayrica COX 2 inhibitdri olan meloksikam proteolize
karg! etkinlik gostermektedir (50). B- adrenerjik reseptor blokaji da kanser
hastalarinda istirahat enerji harcanmasini azaltmakta lipolizi ve proteolizi
inhibe etmektedir (51). Bdylece katekolaminlerin indlkledigi katabolizma da
azalmaktadir (52). Talidomid ve pentoksifilin gibi sitokin seviyelerini dlisuren

ajanlar ise yapilan calismalarda daha dusuk aktivite gdstermistir (53).



Spesifik anti TNF-a ajanlar; etanercept ve infliksimab ise istah ya da vicut
kitlesi agisindan pozitif etki gostermemistir (54, 55).

Kortikosteroidlerin istah1 arttirma, agri ve kusmayl azaltma
dolayisiyla yasam  kalitesini  yukseltme etkileri nedeniyle yaygin
kullanilmasina ragmen protein kaybi, insulin direnci, su tutulmasi ve adrenal
supresyon gibi yan etkileri bulunmaktadir ve siklikla hastaligin preterminal
déneminde ve kisa sureli olarak kullaniimaktadir (56, 57).

Nandrolone, oxandrolone gibi anabolik steroid turevlerinin klinik
calismalari ise yoktur.

V.B.c. Kombinasyon Tedavileri

Kanser vakalarinda katabolizma ve inflamasyonu azaltan, istahi ve
oral alimi artiran, anabolizmayi Ozellikle yagsiz vucut kitlesini artiran altin
standart bir tedavi yontemi yoktur. Sonug¢ olarak kanser kaseksisinde
kombinasyon tedavileri dnerilmektedir (58).

V.B.d. Potansiyel Tedavi Hedefleri

Laboratuvar ortaminda iyi sonuglar veren ajanlar klinik calismalarda
iyi etkiler gostermemesine ragmen devam eden arastirmalar yeni ajanlarin ve
terapotik hedeflerin kesfini saglamaktadir. Bunlarin bayik kismi melanokortin
istah regulasyon sisteminin degistiriimesine odaklanmigstir (59). Miyostatin de
kas kitlesinin dizenlenmesinde rol alan bir buylime faktoradiar (60).
Miyostatin inhibitorleri ve IL-6 antagonistleri de su anda c¢alisma
asamasindadir (61).

Kanser kaseksisi olan hastalarin duzgin bir sekilde tedavi
edilmesinde Klinik, fonksiyonel ve biyokimyasal parametrelerin ortak bir
taniminin  yapilmasi  ve birlikte  degerlendiriimesi  gerekmektedir.
inflamasyonun sirece mi neden oldugu veya slre¢ sonucunda mi ortaya

ciktigi gibi birka¢ konu ise hala ¢ézulememistir.
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GEREG VE YONTEM

Calismaya fakultemiz Arastirma Etik Kurulu’nun 28 Subat 2012 tarih
ve 2012- 5/6 nolu karari ile baglanmistir. Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi
Onkoloji Anabilim Dali poliklinigi ve kliniginde farkh maligniteler nedeniyle
takip edilen, kasektik (%10’dan fazla kilo kaybi olan), ve 3 aydan fazla yagsam
beklentisi olan hastalar ¢alismaya alindi. Yas sinirlamasi getiriimedi.
Kemoterapi ve/veya radyoterapi alanlar da dahil edildi. Kaseksi nedeniyle en
az 3 ay boyunca Eicosapentaenoic asit (700gr/gun) (Prosure; Abbott
Beslenme Labarotuari, istanbul, Tiirkiye) ve L-glutamin, L-arginin (48gr/giin)
(Abound; Abbott Beslenme Laboratuvari, istanbul, Tirkiye) iceren oral
beslenme destedi almig ve dizenli olarak takibe gelen hastalar galismaya
alindi.

Hastalarin duzenli olarak oral beslenme tedavisi almadan onceki
verileri 0. ay olarak kabul edildi, oral beslenme tedavisi baslandiktan sonraki
1. ve 3. ay verileri ile kargilastirma yapildi. Hastalarin oral beslenme tedauvisi
almadan onceki boy, kilo, vucut kitle indeksi degerleri; dizenli olarak oral
beslenme destegi aldiktan sonraki degerler ile karsilastirildi. Kaseksinin
belirleyici biyokimyasal parametrelerinden hemoglobin, albumin,
sedimentasyon ve crp degerleri de oral beslenme destedi almadan 6nceki
degerleri ve duzenli olarak 3 ay oral beslenme destedi aldiktan sonraki
degerleri ile geriye donuk olarak, veriler dosyadan taranarak karsilastirildi ve
bu biyokimyasal parametrelerin kanser hastalarinda koéti yasam Kkalitesi,
fiziksel fonksiyonlarda bozulma ve kot prognozla sonuglanan multifaktoriyel
bir stre¢ olan kaseksinin iyilestiriimesinde olumlu katkisinin olup olmadigi

arastirildi.

11



BULGULAR

Calismaya farkli maligniteler nedeniyle takip edilen, kasektik
(%10’dan fazla kilo kaybi olan), ve 3 aydan fazla yasam beklentisi olan,
kaseksi nedeniyle en az 3 ay boyunca gunde 2 kez prosure (EPO) ve yine
glinde 2 kez abound (Lglutamin, L-arginin) iceren oral beslenme destegi
almis ve duzenli olarak takibe gelen toplam 25 hasta alindi. Vakalarin 4’u
kadin, 21’i erkekti. Ortalama yas 62 idi. Akciger kanseri tanili 5 hasta, mide
kanseri tanili 7 hasta, tiroid kanseri tanili 1 hasta, kolorektal kanseri tanili 4
hasta, pankreas kanseri tanili 3 hasta, kolanjioselluler kanseri tanili 2 hasta,
Ozefagus kanseri tanili 2 hasta ve over kanseri tanili 1 hasta calismaya

alindi. Hastalarin yas ve cinsiyete dayali dagilimi Tablo-1'de gosterilmistir.

Tablo-1. Hastalarin dagilimi.

Kadin Erkek
Yas ortalamasi 58 (31-72) 62 (48-79)
Cinsiyet 4 (%16) 21 (%84)

Hastalarin malignite tiplerine gore dagilimi ise Tablo-2’de verilmistir.

Tablo-2. Hastalarin malignite tipleri.

Malignite Tipi Hasta Sayisi
Akciger Kanseri 5
Mide Kanseri 7
Tiroid Kanseri 1
Kolorektal Kanser 4
Pankreas Kanseri 3
Kolanjiosellliler Kanser 2
Ozefagus Kanseri 2
Over Kanseri 1
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Hastalarin %20’si evre 3, %80’i evre 4 idi. 23 hasta (%92) kemoterapi
almig, 2 hasta (%8) ise kemoterapi almamigti. Hastalarin 11'i (%44)
radyoterapi almig, 14’0 (%56) ise radyoterapi almamisti. Tum hastalarin 10’u
(%40) hem kemoterapi hem de radyoterapi almisti. 15 hasta (%60) ise
kemoterapi veya radyoterapi almisgtl. Hastalarin evre, kemoterapi ve

radyoterapi verileri Tablo-3, ve 4’de 6zetlenmigtir.

Tablo-3. Tum hastalarda evre oranlari.

Evre Hasta Sayisi Hasta Yuzdesi (%)
3 5 20
4 20 80
Toplam 25 100

Tablo-4. Tium hastalarda kemoterapi ve radyoterapi oranlari.

Hasta Sayisi Hasta Ylzdesi (%)
Kemoterapi Alan 23 92
Kemoterapi Almayan 2 8
Radyoterapi Alan 11 44
Radyoterapi Almayan 14 56
Kemoterapi ve Radyoterapi Alan 10 40
Kemoterapi ve Radyoterapi Almayan 15 60

Hastalarin 13’0 (%52) primer malignitesi nedeniyle operasyon
gecirmis, 12’si (%48) ise operasyon gegirmemisti. Hastalarin operasyon

oranlari Tablo-5’te 6zetlenmistir.

Tablo-5. Tum hastalarda operasyon oranlari.

Hasta Sayisi Hasta Ylizdesi (%)
Operasyon Gegiren 13 52
Operasyon Gegirmeyen 12 48
Toplam 25 100
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Takibe alinan hastalarda 0. ayda bakilan hemoglobin (Hgb) degeri
ortalamasi 12.07g/dL (8.71-15.4g/dL) iken, 1. ayda 11.3g/dL (7.9-13.6g/dL),
3. ayda ise 10.3g/dL (6.14-13.4g/dL) olarak saptandi. 0. ay hemoglobin
median degeri 11.9g/dL; 1. ay hemoglobin median degeri 11.5g/dL; 3. ay
hemoglobin median degeri ise 10.6g/dL olarak bulundu. 0. ay hemoglobin
degeri ile 1. ve 3. ay degerleri karsilastirildiginda anlamli iligki bulundu.

Tablo-6’da hastalarin hemoglobin degeri oranlari verilmistir.

Tablo-6. Tum hastalarda 0. 1. ve 3. ay hemoglobin degeri oranlari (g/dL).

Hgb 0. ay Hgb 1. ay Hgb 3. ay
Ortalama 12.07 11.32 10.38
Median Degeri 11.9 11.5 1.66
Minimum Degeri 8.71 7.9 6.14
Maksimum Degeri 154 13.6 13.4

Hastalarin 0. ay serum albumin (Alb) degeri ortalamasi 3.62g/dL (2.2-
4.7g/dL), median de@eri 3.6g/dL; 1. ay serum albumin dederi ortalamasi
3.57g/dL (2.2-4.5g/dL), median degeri 3.7g/dL; 3. ayda ise serum albumin
ortalamasi 3.12g/dL (1-4.2g/dL) ve median degeri ise 3.2g/dL olarak
saptandi. Albumin duzeyleri arasinda 0. ay ile 1. ay degerleri
karsilastirildiginda anlamli iligki saptanmadi, 0. ay ile 3. ay arasinda ise
anlamli iligki saptandi. Hastalarin albumin degeri ortalamalari Tablo-7’de

verilmistir.

Tablo-7. Tium hastalarda serum albumin degeri ortalamasi (g/dL).

Alb 0. ay Alb 1. ay Alb 3. ay
Ortalama 3.62 3.57 3.12
Median Degeri 3.6 3.7 3.2
Minimum Degeri 2.2 2.2 1.0
Maksimum Degeri 4.7 4.5 4.2
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Kaseksinin dnemi bir belirleyicisi olan serum C-Reaktif Protein (CRP)
dizeyleri de hastalarda karsilastirildi. 0. ay CRP degeri ortalamasi tum
hastalarda 6.72mg/dL (0.33-17.5mg/dl), median degeri 5.1mg/dL; 1. ay CRP
degeri ortalamasi 4.96mg/dL (0.38 -16.3 mg/dL), median degeri 3.5mg/dL; 3.
ay CRP degeri ortalamasi 5.52mg/dL (0.32-21.1mg/dL) ve median degeri ise
3.16mg/dL olarak saptandi. Hastalarin 0. ay CRP degeri ile 1. ay ve 3. ay
CRP duzeyleri karsilastirildiginda anlamli iligski saptanmadi. Hastalarin 3 aylik
takipteki CRP orani arasindaki iliski Tablo-8’de verilmistir.

Tablo-8. CRP oran tablosu (mg/dL).

CRP 0. ay CRP 1. ay CRP 3. ay
Ortalama 6.72 4.96 5.52
Median Degeri 51 3.5 3.16
Minimum Degeri 0.33 0.38 0.32
Maksimum Degeri 17.5 16.3 21.1

Tdm hastalarin 0. ay eritrosit sedimentasyon orani (ESR) ortalamasi
33.36mm/saat (2-120mm/saat), median degeri 27mm/saat; 1. ayda
32.44mm/saat (2-92mm/saat), median degeri 27mm/saat; 3. ayda ise
29.48mm/saat (2-83mm/saat) ve median dederi de 29mm/saat olarak
hesaplandi. 0. ay sedimentasyon degeri ile 1. ve 3. ay karsilastirildi. Anlamli

iliski saptanmadi. Hastalarin sedimentasyon orani Tablo-9’da verilmigtir.

Tablo-9. Sedimentasyon oranlari (mm/saat).

ESR 0. ay ESR 1. ay ESR 3. ay
Ortalama 33.36 32.44 29.48
Median Degeri 27.89 31 29
Minimum Degeri 2 2 2
Maksimum Degeri 120 92 83
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Hastalar kilo, yag kitlesi, kas kitlesi ve yag yuzdesi oranlarina gore de
analiz edildi. Takibin 0. ayindaki kilo ortalamasi 60.38 kg (40.2-84.1 kg) ve
median degeri 57.2; 1. ay kilo ortalamasi 58.93 kg (36.1-78.8kg), median
degeri 56kg; 3. ay kilo ortalamasi ise 58.4kg (37.6-78.8kg) ve median degeri
de 58.4kg olarak hesaplandi. Kilo ortalamasi 0. ay degeri ile 1. ve 3. ay
degeri karsilastirildi ve anlaml iligki saptanmadi. Konuyla ilgili sonuglar

Tablo-10’da 6zetlenmistir.

Tablo-10. Kilo oranlari arasindaki iligki (kg).

Kilo 0. ay Kilo 1. ay Kilo 3. ay
Ortalama 60.38 58.93 58.4
Median Degeri 57.2 56 58.4
Minimum Degeri 40.2 36.1 37.6
Maksimum Degeri 84.1 78.8 78.8

Hastalarin 3 ay boyunca kas kitleleri arasindaki oranlarda ise 0. ay
kas kitlesi ortalamasi 13.2kg (9.2-18kg), median degeri 13kg; 1. ayda kas
kitlesi ortalamasi 13.26kg (9.3-17.4kg), median degeri 12.7kg; 3. ayda kas
kitlesi ortalamasi 12.82kg (7.8-17.5kg) ve median degeri 12.7kg olarak
hesaplandi. Kas kitlesi 0. ay orani ile 1. ve 3. ay orani karsilagtirildi, anlamh

iliski saptanmadi. Konuyla ilgili sonuglar Tablo-11'de 6zetlenmisgtir.

Tablo-11. Kas kitlesi oranlari (kg).

Kas Kitlesi 0. ay Kas Kitlesi 1. ay Kas Kitlesi 3. ay

Ortalama 13.2 13.29 12.82
Median Degeri 13 12.7 12.7
Minimum Degeri 9.2 9.3 7.8

Maksimum Degeri 18 17.4 17.5

Hastalarin yag Kkitleleri ortalamasi 0. ayda 11.26kg (1.2-22.2kg,
median degeri 13.2kg); 1. ay yag Kkitlesi ortalamasi 9.21kg (0.8-19.7kg),
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median degeri 9kg; 3. ayda ise yag kitlesi ortalamasi 9.08kg (3.2-19.8kg) ve
median degeri de 9.2kg olarak hesaplandi. 0. ay yag kitlesi oranlari ile 1. ve
3. ay yag kitlesi oranlari karsilastirildi ve anlaml iligki saptandi. Yag kitlesi

oranlari Tablo-12’de 6zetlenmistir.

Tablo-12. Yag kitlesi oranlari (kg).

Yag Kitlesi 0. ay Yag Kitlesi 1. ay Yag Kitlesi 3. ay

Ortalama 11.26 9.21 9.08
Median Degeri 13.2 9 9.2
Minimum Degeri 1.2 0.8 3.2
Maksimum Degeri 22.2 19.7 19.8

Calismada hastalarin yag yuzdesi oranlari da karsilastiriimis olup 0.
ay yag yuzdesi tum hastalarda %17.82 (%2.9-%33.1) ve median degeri
%19.6; 1. ayda %14.88 (%0.8-%30.8), median degeri %14.8; 3. ayda %15.14
(%7.6-%30.7) ve median degeri de %13.9 olarak hesaplandi. 0. ay yag
yuzdesi orani ile 1. ay yag yuzdesi orani kargilastirildi, anlamli iligki saptandi
ancak 0. ay ile 3. ay yag yuzdesi orani karsilastiriildiginda anlamli iligki

saptanmadi. Yag yuzdesi oranlari Tablo-13’de belirtiimigtir.

Tablo-13. Yag yuzdesi oranlari (%).

Yag Yuzdesi 0. ay Yag Yuzdesi 1. ay Yag Yuzdesi 3. ay

Ortalama 17.82 14.88 15.14
Median Degeri 19.6 14.8 13.9
Minimum Degeri 2.9 0.8 7.6

Maksimum Degeri 33.1 30.8 30.7

Hastalarin basitlestiriimis anoreksi anketi sonuclarina (BASO) gore
yapilan istatistiksel analizde 0. ayda ortalama deger 5.76 (4-8), median deger
6; 1. ayda ortalama deger 4.96 (3-7), median deger 6; 3. ayda ortalama
deger 3.68 (2-7) ve median deger de 4 olarak hesaplandi. 0. ay
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basitlestiriimis anoreksi anketi sonuglari orani 1. ve 3. ay ile karsilastirildi ve

anlamli iligki saptandi. Konuyla ilgili sonuglar Tablo-14’de verilmigtir.

Tablo-14. Basitlestiriimis anoreksi anketi sonuglari.

BASO 0. ay BASO 1. ay BASO 3. ay
Ortalama 5.76 4.96 3.68
Median Degeri 6 5 4
Minimum Degeri 4 3 2
Maksimum Degeri 8 7 7

Hastalarin son 7 gun icindeki istah kaybi tanimlamalari duzeyleri
arasinda bakilan analizde 0. ayda hastalarin 13’0 (%52) istah kaybini az,
12’si (%48) orta olarak; 1. ayda 2’si (%8) az, 15'i (%60) orta, 8'i (%32) ciddi
olarak; 3. ayda ise 2’si (%8) az, 9Qu (%36) orta ve 14’G (%56) ciddi olarak

tanimlamigtir. Konuyla ilgili sonuglar Tablo-15’de verilmistir.

Tablo-15. istah kaybi tanimlamalari orani.

Az Orta Ciddi

Hasta Sayisi (%) Hasta Sayisi (%) Hasta Sayisi (%)

0. ay 13 52 12 48 0 0
1. ay 2 8 15 60 8 32
3. ay 2 8 9 36 14 56

Hastalara yapiimis olan Kanser Tedavi Anoreksi/Kaseksi Fonksiyonel
Degerlendirmesi Skorlamasi’'ndan (ACS 12) elde edilen istatistiksel verilerde
ise 0. ayda ortalama deger -8.64, minimum deger -19, maksimum deger 1,
median deger -8; 1. ayda ortalama deger -15.4, minimum deger -26,
maksimum deger -2, median deger -16; 3. ayda ise ortalama deger -22.8,
minimum deger -32, maksimum deger -7 ve median deger de -24 olarak
bulunmustur. 0. aydaki ACS 12 Kanser Tedavi Anoreksi/Kaseksi Fonksiyonel

Degerlendirmesi Skorlamasi orani 1. ve 3. ay degeri ile karsilastirildi ve
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istatistiksel olarak anlamli iligki bulundu. Konuyla ilgili veriler Tablo-16'da

detaylariyla verilmistir.

Tablo-16. ACS 12 kanser tedavi anoreksi/kaseksi fonksiyonel

degerlendirmesi skorlamasi oranlari.

ACS 12 0. ay ACS 12 1. ay ACS 12 3. ay
Ortalama -8.64 -15.4 -22.8
Median Degeri -8 -16 -24
Minimum Degeri -19 -26 -32
Maksimum Degeri 1 -2 -7
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TARTISMA VE SONUG

Kaseksi tumor hicrelerinden salinan proinflamatuar maddeler,
konaktaki sistemik inflamasyon ve yaygin metabolik degisiklikler (protein, yag
ve karbonhidrat metabolizmasindaki artmis enerji harcanmasi gibi) nedeniyle
iskelet kasi ve yag dokusunun atrofisi ve kilo kaybiyla giden; sonucta
hastalarda kotl yasam kalitesi, fiziksel fonksiyonlarda bozulma ve Kkotl
prognozla sonuglanan mutlifaktoriyel bir suregtir (1). Birgok kanser turu igin
onemli bir belirleyicidir. Kageksi iskelet kasi ve yag doku kaybi, istahsizlik,
artmis bazal enerji harcanmasi sonucu olusmakta ve hastalarin performans
durumunda bozulmaya, yasam Kkalitesinde kotulesmeye neden olarak
morbidite ve mortaliteyi 6nemli derecede etkilemektedir (3). Bu nedenle
tedavisi hastalar igin prognozda 6nem tasimaktadir. Kaseksi tedavisi basit,
guvenilir, kolay uygulanabilir olmahdir.

Ancak kesinlesmis ideal bir yontemin olmamasi, yan etki, tolerebilite
gibi nedenlerle tedaviye hasta uyumunun zor olmasindan dolayl kanser
hastalarinda kaseksi tedavisi kolay olamamaktadir. Kanser kaseksisi Uzerine
yapilan calismalarda tekli tedaviden ¢ok kombinasyon tedavilerinin daha
basarili sonuglar verdigi gosterilmigtir. Bu konuda genig arastirmalari olan
Argile ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada tekli tedaviden ¢ok sistematik
farkh kombinasyon tedavilerinin daha basarili oldugu gdsterilmistir (62). Son
zamanlarda yapilan calismalarda medroksiprogesteron iceren
progestasyonel ajanlar, Eicosapentaenoic asit iceren suspansiyonlar, L-
carnitin ve talidomide gibi ajanlar iceren kombinasyonlarin etkili oldugunu
gOsterilmisgtir.

Ancak bu ilaglarin yan etkileri, hastalar tarafindan duzenli
alinamamalari gibi nedenlerden dolay! klinik pratikte kullanimlari kolay
olmamaktadir. Kaseksi tedavisinde kullanilan ajanlardan Eicosapentaenoic
asit (EPA) balik yaginda da bulunan esansiyel bir omega 3 yag asididir.
Bircok arastirmada Eicosapentaenoic asitin IL-6, proteoliz indUkleyici faktor,

nikleer faktér kappa B gibi kaseksi mekanizmasinda rol oynayan
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mediatorlere kargi Onleyici olabilecegini gostermistir. Yine yapilan son
calismalar EPA'nin kilo kaybini durdurmada, yasam kalitesi ve performans
skorlarinda iyilesmede ve yagsiz vucut kKitlesinde artista rol oynadigini
gOstermektedir. L-glutamin ve L-arginin igceren solusyonlarin da kaseksi
tedavisinde iyilestirici rol oynadigini gosteren ¢alismalar mevcuttur.

Bizim g¢alismamizda kasektik hastalarda destek tedavi olarak
Eicosapentaenoic asit (700gr/gin) ve L-glutamin ve L-arginin (48gr/gun)
iceren kombinasyon tedavileri verilerek etkinligi degerlendirildi. Hastalar
dizenli olarak 3 ay boyunca Eicosapentaenoic asit (700gr/gun) ve L-
glutamin, L-arginin (48gr/gun) igeren solusyonlari kullandi. Calismaya ileri
evre kasektik kanser hastalari dahil edildi. Farkli malignitelerden hastalar
alindi, hasta dagihimi homojen degildi. Hastalar ¢ogunlukla ideal dozda
tedaviyi kullandi. Yan etkileri nedeniyle bir ka¢c hasta tedaviyi dizenli
kullanamadi. Tedavi yaklagimi tolerabilite, etkinlik gibi se¢cenekler géz énunde
bulundurularak dizayn edildi. Kanser kaseksisinde etkinligi gosterilmis oldugu
icin bu ajanlar segildi. Hastalarda tedavinin etkinligini degerlendirmek
amaciyla kaseksi sendromunun belirleyici faktorleri olan istemsiz kilo kaybi,
kas kitlesi kaybi, istahsizlik anketi, yag yuzdesi ve yag kitlesindeki kayip ile
biyokimyasal parametrelerden CRP, albumin, hemoglobin ve sedimentasyon
dizeyleri karsilastirildi (9). Yagsiz vicut kitlesini 6lgmek igin giinimuzde en
emniyetli, en ucuz ve en sik kullanilan yontem olan biyoelektrik direnci
(Tanita) kullanildi.

Hastalarda kaseksideki derinlesme ile hemogram duzeyi, albumin
duzeyi, yag kitlesinde ve yag yuzdesi degisimleri arasinda anlaml iligki
oldugu saptandi. Ancak akut faz reaktanlari diizeyi, kilo kaybinin azaltiimasi,
ve kas kitlesi artisi arasinda ise ile anlamh bir iliski saptanamadi. Kaseksi
tedavisi Uzerine yapilan bir meta analizde kasektik kanser hastalarinda diyete
Eicosapentaenoic asit eklenmesinin vucut agirhgini artirdigi gosterilmesine
ragmen (63) bizim ¢alismamizda diyete Eicosapentaenoic asit eklenmesinin
vucut agirhgina olumlu katkisi gosterilemedi. Bu durum hastalarin daha uzun
sureli olarak oral nutrisyon destedi almasi, daha fazla hastanin g¢alismaya

alinmasi ve daha uzun sureli takip edilmesi gerektigini dugundurdu. Her iki
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tedavi de guvenli ve tolere edilebilir bulundu. Hastalar tarafindan rahat
kullanilabildi. Genellikle belirgin bir yan etki gorulmedi. Kullandigimiz bu
kombinasyon tedavisi guvenli, basit ve etkin olabilecek bir tedavi sekli olarak
dusundldiu. Ancak EPA'nin kanser kaseksisi tedavisinde tek basina yeterli
olmayacag! diger ajanlarla kombine kullaniimasi gerektigi ve kombine
tedavilerin sonuglari daha fazla iyilestirecedi dusunuldl. Verilen bu
kombinasyon tedavilerinin kaseksiyi tamamen geri donduremese de
ilerlemesini dnleyebilecedi bu nedenle bu konuda daha fazla arastirmanin ve
calismanin yapilmasi gerektigi dusunualdi. Yine calismamizdaki hastalarin
beslenme durumlarinin bir gostergesi olan serum hemoglobin ve albumin
duzeyleri ile yag kitlesi ve yag yuzdesi oranlari, anoreksi anketi ve
fonksiyonel durum degerlendirme sonuglari kaseksinin derinlesmesi ile
paralel olarak bulundugu igin oral nutrisyonel destegin kanser hastalarinda
kaseksiyi onlemesi veya durdurmasi halinde prognoz agisindan umut verici
sonuglar dogurabileceg@i dusunuldu.

Sonug¢ olarak kanser hastalarinda kaseksi dnemli bir sorun teskil
etmektedir. Pek ¢cok durumda hizla gelisen katabolik durumu durdurmaya
veya geri gevirmeye yonelik ¢alismalar mevcuttur ancak tek basina kalorinin
veya protein kaybinin geri dondurulmesi gercekci degildir. Patofizyolojinin
Ozellikle de kaseksiye sebep olan sureglerin daha iyi taninmasi yeni tedavi
hedeflerinin gelistiriimesine yol agacaktir. Kanser hastalarinda kaseksinin
yasam standartlarindaki guglu etkisi kanserin baslangicindan itibaren
nutrisyonel durumlarin da géz énunde bulundurulmasini gerektirmektedir.

Kanser kaseksisi olan hastalarin dizgun bir sekilde tedavi
edilmesinde Klinik, fonksiyonel ve biyokimyasal parametrelerin ortak bir

taniminin yapilmasi ve birlikte degerlendiriimesi gerekmektedir.
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