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OZET

Amac: Kanser hastalar1 artmig VTE ve malniitrisyon riskine sahiptir. Ayaktan tedavi
gdren kanser hastalarinda VTE risk diizeyleri ile PNI ve diger niitrisyonel parametreler

arasindaki iliskinin degerlendirilmesi amag¢lanmistir.

Yéntem: Mart 2023 — Haziran 2023 araliginda Akdeniz Universitesi Tibbi Onkoloji
Bilim Dali Kemoterapi Unitesi’nde kemoterapi alan 300 hastanin PNi ve diger
niitrisyonel parametreler ile VTE risk diizeyi arasindaki iligkisi degerlendirilmistir.
PNIi: (Serum albiimin seviyesi (g/dl) x 10) + (Total lenfosit sayis1 (mm?) x 0.005)
formiilii iizerinden rutin olarak yapilan laboratuvar verileri ile hesaplanmis, VTE riski
Khorana Risk Skoru ile degerlendirilmistir. VTE risk diizeyi ile PNI degerinin ve
alman diger degiskenlerin aralarinda anlamli bir iliski olup olmadigi Student T testi ve
One Way ANOVA testi ile hesaplanmistir. Bu analizlerde SPSS 27.0 versiyonu

kullanilmustir.

Bulgular: Calismamizdaki hastalarin yas ortalamasi1 58+11 olup; hastalarin %57,3’i
kadin, %42,7’si ise erkektir. Hastalarda en sik goriilen kanser tiirleri; %26,3 akciger
kanseri, %25,3 meme kanseri, %21 GIS kanserleri, %11 jinekolojik kanserlerdir. PNI
ve antropometrik dl¢limlerle VTE risk diizeyi arasinda istatistiksel agidan anlamlilik
bulunmamuistir. Hastalarin %631 kanserin 4. evresinde, %16,7’si 3. evresinde, %16’s1
2. evresinde ve %4,3’1 1. evresindedir. %57,7’sinde metastaz mevcuttur. Hastalarin;
yasi, cinsiyeti, bitkisel iiriin kullanimi, tam1 gruplari, evresi ve RT almas1 VTE risk
diizeyi ile istatistiksel acidan anlamli bulunmustur. Laboratuvar bulgularindan; WBC,
NEU, RBC, HGB, HCT, PLT, MPV, ALT ve Albiimin de VTE risk diizeyi ile

istatistiksel agidan anlamli bulunmustur.

Sonug: PNI ve VTE risk diizeyi arasinda anlaml bir iliski bulunamanustir. Fakat PNi
hesaplanirken kullanilan ve inflamasyon varligini ya da hiperkoagiilabilite durumunu
yansitabilen albiimin degerlerinin, VTE riski yiiksek olan hasta gruplarinda takibinin,

tedavi siirecinde bir belirteg olarak degerlendirilebilecegini diigiindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: kanser, ven6z tromboembolizm, prognostik niitrisyonel indeks,

antropometrik 6l¢iimler



ABSTRACT

Objective: Cancer patients are at increased risk of VTE and malnutrition. This study
aimed to evaluate the relationship between VTE risk levels and PNI, along with other

nutritional parameters, in outpatient cancer patients.

Method: The relationship between PNI and other nutritional parameters and the VTE
risk level was evaluated in 300 patients receiving chemotherapy at the Chemotherapy
Unit of Akdeniz University Department of Medical Oncology between March 2023
and June 2023. PNI was calculated using the formula: (Serum albumin level (g/dl) x
10) + (Total lymphocyte count (mm?) x 0.005) based on routine laboratory data. VTE
risk was assessed using the Khorana Risk Score. Student T test and One Way ANOVA
test were used to calculate whether there was a significant relationship between VTE
risk level and PNI value and other variables. SPSS version 27.0 was used in these

analyzes.

Results: The average age of patients in our study was 58+11 years, with 57.3% being
female and 42.7% male. The most common types of cancer among patients were lung
cancer (26.3%), breast cancer (25.3%), gastrointestinal cancers (21%), and
gynecological cancers (11%). There was no statistical significance between PNI and
anthropometric measurements and VTE risk level. 63% of patients were in stage 4 of
cancer, 16.7% in stage 3, 16% in stage 2, and 4.3% in stage 1. Metastasis was present
in 57.7% of patients. Age, gender, use of herbal products, diagnostic groups, cancer
stages, and receiving radiotherapy were found to be statistically significant with VTE
risk level. Among the blood parameters, WBC, NEU, RBC, HGB, HCT, PLT, MPV,
ALT, and Albumin were statistically significant with VTE risk level.

Conclusion: No significant correlation was found between PNI and VTE risk level.
However, albumin values, which are used in the calculation of PNI and may reflect
the presence of inflammation or hypercoagulability, suggest that monitoring of
albumin values in patient groups with high VTE risk may be evaluated as a marker in

the treatment process.

Key words: cancer, venous thromboembolism, prognostic nutritional index,

anthropometric measurements
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1. GIRIS

Kanser, 21. ylizyilin kiiresel bir halk saglig1 sorunudur. 2022 yilinda kanser sebebiyle
9,7 milyon Olimiin yan1 sira 20 milyona yakin yeni kanser tanist konulmustur.
Tahminlere gore, hayati boyunca yaklasik her 5 erkekten ya da kadindan biri kansere
yakalanirken, yaklagik her 9 erkekten ve 12 kadindan biri kanserden olmektedir.
Akciger kanseri 2022 yilinda yaklasik 2,5 milyon yeni vaka ile en sik goriilen kanser
olurken, bunu meme (%11,6), kolorektal (%9,6), prostat (%7,3) ve mide (%4,9)
kanserleri takip etmistir. Kanserden kaynakli 6liimlerin 6nde gelen nedeni akciger
kanseri (%18,7) olurken, bunu kolorektal (%9,3), karaciger (%7,8), meme (%6,9) ve
mide (%6,8) kanserleri takip etmistir. Hem yeni vakalarda hem de 6liimlerde meme ve
akciger kanseri sirasiyla kadinlarda ve erkeklerde en sik goriilen kanserler olmustur

(Bray ve ark., 2024).

Dogurganlikta ve yasam beklentisinde meydana gelen degisimler, kanser yiikiinii
artirmaya ek olarak, gelismislik diizeyleriyle ilgili farkli cografyalarda yaygin kanser
spektrumunu da degistirmektedir. Devam eden bu degisimde mide ve rahim agzi
kanseri gibi enfeksiyona bagli kanserlerde azalma goriiliirken, Batililasan yasam
tarziyla meme kanserinde, prostat kanserinde ve kolorektal kanserde artisla
dengelenmektedir. Ayn1 zamanda tiitiin kullanim1 gibi risk davraniglar1 da akciger
kanseri ve tiitlinle iligkili diger kanserlerin yiikii iizerinde gecikmeli ancak biiyiik bir

etki yaratmaktadir (Bray ve Soerjomataram, 2015).

Malignite ile hiperkoagiilabilite durumu arasindaki iliski uzun yillardir bilinmekte
olup derin ven trombozu (DVT) ve pulmoner emboliyi (PE) igeren venoz
tromboembolizm (VTE), kanserle iligkili bu hiperkoagiilabilite durumunun en sik
goriilen tablosudur. Kanser tedavisindeki gelismelere ragmen, VTE riski son yillarda
artmistir. Kanser hastalarinda oldukca 6nemli olan VTE sagkalimla, hastaneye yatis
ihtiyaciyla, sistemik tedavinin gecikmesi veya kesilmesiyle iliskilidir. Risk faktorleri;
kanserle, kanser tedavisiyle ve hastayla iligkili olarak siniflandirilabilir. Pankreas,
mide ve primer beyin tiimoérleri en yliksek VTE riskine sahiptir (Khorana ve ark.,
2022).

Yiiksek riskli kanser hastalarinda bireysellestirilmis tedavi i¢in prognostik faktorleri

belirleme ¢abalar1 artmistir. Bu ¢abalar 1s1ginda yakin zamanda yapilan ¢aligmalar;

1



prognostik niitrisyonel indeks (PNI), viicut kiitle indeksi (VKI), serum albiimini ve
ameliyat oncesi kilo kayb1 gibi beslenmeye dayali gostergelerin, prognostik faktor

olarak degerlendirilebilecegini kanitlamistir (Liu ve ark., 2017).

Kanser hastalarinda inflamatuar yanitin kanserin gelisiminde ve ilerlemesinde kritik
rol oynadigina dair kamitlar giderek artmaktadir. Ozellikle C-reaktif proteinin
kanitladigi gibi sistemik inflamatuar yanit, cesitli solid tiimdrlerin ilerlemesinde
onemli bir faktordiir. Dolagimdaki Notrofil Lenfosit Oran1 (NLR), akciger ve over
kanserlerinde sagkalim ile; Trombosit Lenfosit Oram1 (PLR), pankreas kanserinde
sagkalim ile; PNI de pankreas, mide ve 6zofagus kanserlerinde sagkalim ile

iliskilendirilmistir (Proctor ve ark., 2011).

PNI serum albiimin seviyesi ve total lenfosit sayis1 kullanilarak hesaplanmaktadir.
Literatiirde PNI, VTE ve kullanmis oldugumuz diger parametrelerle ilgili birgok
calisma olmasina ragmen kanser hastalarinda tamamin incelendigi bir ¢aligmaya
ulasilamamigtir. Calismamizda ayaktan tedavi alan kanser hastalarinda VTE risk
diizeyi ile PNI ve diger niitrisyonel parametrelerin arasindaki iliskinin gdzlenmesi

amaglanmigtir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kanserin Tanim

Kanser, hiicrelerdeki DNA hasarlarmin birikmesi sonucu hiicrelerin degisime
ugramast ve kontrolsiiz bir sekilde ¢ogalmasiyla ortaya ¢ikan hastalik grubudur.
Bulunduklari1 organa ve hiicre tipine gore farkli isimler alan 100'iin {izerinde farkh

kanser tiirii vardir (Ozdemir ve ark., 2018).

Kanser hiicrelerini normal hiicrelerden ayiran farklar 2000 yilinda 6 temel 6zellik ile
tanimlanmistir. "Hallmarks of Cancer Cells" olarak adlandirilan kanserin ayirt edici 6
ozelligine 2011 yilinda 4 06zellik daha eklendi ve karmasik siire¢ biraz daha
aydmlatilmis oldu. 2022 yilinda ise kanserin 10 temel 6zelligine 4 yeni 6zellik daha
eklendi ve bugiin bildigimiz 14 6zellige yiikselmis oldu. Bu 6zellikler;

—

Biiyiime sinyallerinde kendi kendine yeterlilik,
Biiyiime baskilayici sinyallere karsi duyarsizlik,
Programlanmis hiicre 6liimiinden kagma yetenegi,
Sinirsiz ¢ogalma potansiyeli,

Yeni damar olusumunu tetiklemek,

Doku istilast ve metastaz yapabilme,

Enerji metabolizmasinin yeniden programlanmasi,

Bagisiklik sisteminden kagma,

A S A T e B

Timori tegvik eden iltihaplanma,

—_
S

. Genomik kararsizlik ve biriken hasarlar,

—
—_

. Fenotipik plastisitenin kilidini agma,

—_
[\

. Mutasyonel olmayan epigenetik yeniden programlama,

—_
(98]

. Polimorfik mikrobiyom,

._
N

. Yaslanmus hiicreler seklindedir (Hanahan, 2022).

Kanser gelisiminde hem kalitsal hem de g¢evresel faktorlerin etkisi vardir. Kanser
vakalarinin hemen hemen yaris1 obezite, sigara kullanimi, giinesin ultraviyole
radyasyonu (UV isinlar), enfeksiyon ajanlar gibi cevresel etkenler tarafindan

olusabilmektedir. Bu olusumda tiimérlerin gelisimi ve ilerlemesi ¢ok uzun ve asamali



bir siiregtir. Kanserin ortaya ¢ikmasi, zarar verici karsinojen ajanlara genellikle 20-30

y1l maruz kaldiktan sonra olmaktadir (Machlowska ve ark., 2020).

Yillarca biriken mutasyonlar sonucunda genler normal isleyislerini kaybeder ve hiicre
kontrolsiiz ¢ogalmaya baslar. Kanserle ilgili 3 gen vardir. Bunlar; Tiimor baskilayici
genler: Normalde hiicrenin kontrolsiiz ¢ogalmasini engeller ancak mutasyona bagl
boliinmeyi baskilamay1 basaramaz. Onkogenler: Hiicre ¢ogalmasindan sorumlu olan
proto-onkogenlerin fonksiyonlarini kaybetmesi sonucu meydana gelir ve kanserin
saldirgan ilerlemesine sebep olur. DNA tamir genleri: DNA’daki hasarlarin tamirinden

sorumludur fakat mutasyon durumunda hasar tamiri yapamaz (Hodgson, 2008).

Malign tiimdrlerin goriilme sikliginin yagla birlikte giderek arttig1 li¢ ana hipotezle 6ne
siiriilmiistiir. Ik hipotez, yash bireylerdeki yiiksek kanser prevalansi basitce
karsinojenlere daha uzun siire maruz kalmay1 yansitmaktadir. ikinci hipotez,
organizmanin i¢ ortamindaki yasa bagl ilerleyici degisikliklerin, yeni neoplazmlarin
indiiklenmesi ve zaten var olan ancak latent malign hiicrelerin biiyiimesi i¢in giderek
daha elverisli bir ortam saglayabilecegini 6ne siirmektedir. Bu mekanizmalar, yaslanan
hiicrelerin apoptoz gecirme yeteneklerini kaybetmeleri ve onkojenik mutasyonlara
sahip epitelyal hiicreleri uyaran bazi faktorler iiretmeleri nedeniyle proliferatif
yaslanmay1 da icerebilir. Bu iki hipotezi pratikte birlestiren {igiincii hipotez, yash
insanlarin kansere egilimli fenotipinin kiimiilatif mutasyon yiiki, artan epigenetik gen
susturma, telomer disfonksiyonu ve degisen stromal ortamin birlesik etkilerini

yansitabilecegini one siirmektedir (Anisimov, 2007).
2.1.1. Kanser Etiyolojisi

Kansere yol agan sebepler nesiller boyunca insanlarin ilgisini ¢ekmistir. 1950 yilinda
uluslararas1 bir sempozyumda, katilimcilar diinyanin farkli bolgelerinde goriilen
kanser tiirlerindeki farkliliklar karsisinda saskinliga ugramiglardir. Bunun sebebi bagka
iilkelere go¢ eden insanlarda, anavatanlarinda yaygin olan kanser tiirlerindense gog
ettikleri iilkelerde yaygin olan kanser tiirlerinin gelistiginin goriilmesiydi. Bu da ¢ogu
kanserin kalitsal faktorlerden ziyade c¢evresel faktorlerden kaynaklandigim
gosteriyordu. Sempozyum sonrast 1965 yilinda kanser nedenlerine iligkin
multidisipliner arasgtirmalar yapmak i¢in gorevlendirilen Uluslararas1 Kanser

Aragtirmalar1 Ajansi (IARC) kuruldu (Blackadar, 2016).



20. yilizyilin baglarindan ortalarina kadar kanser; ¢aresizlik, yiiksek tibbi harcamalar
ve kacinilmaz olimlerle baglantili olan “Gliimciil veya tedavi edilemeyen hastalik”
olarak goriiliiyordu. Bununla birlikte, kanser epidemiyolojisi, etiyolojisi, kanserin
hastalik yapict mekanizmalari, ilag kesifleri ve klinik arastirmalar iizerine yapilan
yillar siiren ¢alismalar, ¢ogu gelismis {ilkede belirli kanser tiirlerinin goriilme sikligim
azaltmig, kanserli hastalarin tedavi segencklerini ve hayatta kalma oranlarini
artirmistir. Bunun nedeni, kanser etiyolojisinin giderek daha derinlemesine anlagilmasi
ve kanserin Onlenmesindeki gelismelerin biiyiik 6l¢iide artmasidir (Liu ve Dong,
2021). 20. yiizyilin sonlar1 ve 21. yiizyilin baglarinda diyetin saglik tizerindeki etkileri
konusunda yogun bir farkindalik baglamis ve kanseri 6nleme arastirmalarina olan ilgi

de artmstir (Bode ve Dong, 2009).

Diinya Saglik Orgiitii'ne bagh sekilde calisan Uluslararas1 Kanser Arastirmalari
Ajansi'na (IARC) gore kanser olusumu i¢in risk faktorleri; alkol, diyet maruziyetleri,
cevresel maruziyetler, hormonlar, enfeksiyonlar, obezite, mesleki maruziyetler,
radyasyon ve tiitiin seklinde smiflandirilmistir (Blackadar, 2016). Kanser tiirlerinin
etiyolojisine yer veren bir caligmada ise birincil risk faktorleri ve katkida bulunan diger

faktorler asagidaki Tablo 2.1.” de gosterilmistir (Liu ve Dong, 2021).

Tablo 2.1. Farkli kanser tiirlerinin birincil risk faktorii ve eslik eden faktorler

Kanser Tiirleri Risk Faktorleri

Akciger Kanseri Sigara*, Genetik Duyarlilik, Mesleki Maruziyet,
Beslenme Aligkanligi, Enfeksiyon

Mide Kanseri Helikobakter Pilori* EBV, Aile Gegmisi,
Beslenme Aligkanligi, Alkol

Karaciger Kanseri HBV* HCV*, Alkol, NAFLD, Aflatoksinler,
Aristolosik Asit

Kolorektal Kanser Asit VKI*, Yiiksek Yaghh Diyet*, Fiziksel

Hareketsizlik, Sigara, Alkol, Aile Gegmisi

Pankreas Kanseri Sigara*, Alkol, Obezite, Diyabet, Beslenme
Aligkanligi, Aile Gegmisi

Prostat Kanseri Asirn VKI*, Yiiksek Yagh Diyet*, Sigara,
Fiziksel Hareketsizlik, Alkol, Aile Gegmisi
Meme Kanseri Asir1 VKI*, Alkol, Fiziksel Hareketsizlik, Diyet,

Sigara, Regl, Ureme, Aile Ge¢misi
Rahim Agz1 Kanseri HPV*, HIV, Sigara, Sagliksiz Cinsel Yagam




Tablo 2.1. Devam Farkli kanser tiirlerinin birincil risk faktorii ve eslik eden faktorler

Kanser Tiirleri Risk Faktorleri

Cilt Kanseri UV Radyasyonu*, Bagisiklik Yetmezligi,
Arsenik

Nazofarenks Kanseri EBV*, HPV, Tuzlanmig Balik, Sigara

Agiz Kanseri Betel Fistig1 Cigneme*, Sigara, Alkol, HPV

Ozofagus Kanseri Termal Yaralanma*, Sigara, Alkol, N-Nitroso
Bilesikleri, Diisiik Meyve ve Sebze Tiiketimi

* Birincil risk faktorii

Cesitli maddelerin kansere sebep olabilecek potansiyellerini belirlemek igin tiim
diinyanin ortak takip etmis oldugu Uluslararasi Kanser Arastirmalari Ajansi
karsinojenleri dort gruba ayirmustir. Grup 1: Insanlar igin karsinojen. Grup 2A:
Insanlar i¢in muhtemelen karsinojen. Grup 2B: Insanlar i¢in karsinojen olma ihtimali
var. Grup 3: Insanlarda karsinojen olarak siniflandirilamaz, seklindedir. 2020 — 2024
yillar1 arasinda degerlendirilmesi i¢in yiiksek onceligi olan konular; meme implantlari,
diyetle tuz alimi, k&tii agiz hijyeni, hareketsiz yasam ve yenidogan fototerapisidir.

Degerlendirme i¢in orta dncelik ise uykudur (Stewart B. W, 2021)
2.1.2. Kanser Epidemiyolojisi

Kanser, diinya genelinde tiim gelir diizeylerindeki {ilkelerde onde gelen Olim
nedenlerinden biridir. Mevcut yiike ek olarak niifus biiytidiik¢e, yaslandik¢a ve kanser
riskini artiran yasam tarzi davranislarn benimsendik¢e yeni vakalarin ve O6lim
oranlarinin hizla artmas1 beklenmektedir. Halihazirda yiiksek gelirli iilkelerde yaygin
olan tiitiin kullanimu, fiziksel hareketsizlik, agir1 viicut agirligi ve lireme bigimleri gibi
yasam tarzi risk faktorlerinin birgogu diisiik gelirli tilkelerde de giderek

yayginlasmaktadir (Torre ve ark., 2016).

Yiiksek gelirli iilkelerin cogunda kanserden korunma, teshis ve tedavi konularindaki
gelismeleri yansitan kanser dliimleri son otuz yilda azalmistir. Bununla birlikte, diinya
genelinde 6liim oranlari, goriilme sikligi ve sag kalimda onemli farkliliklar vardir.
Toplam kanser 6liim oranlar1 diismeye devam etse de, goriilme siklig1 oranlar1 erkekler

arasinda sabitlenirken kadinlar arasinda orta derecede artmaktadir. Bu egilimler kanser



risk faktorlerindeki degisiklikleri, tarama testi kullanimini, tan1 uygulamalarini ve

tedavideki ilerlemeleri yansitmaktadir (Santucci ve ark., 2020).

Uluslararas1 Kanser Aragtirmalari Ajansi'nin 185 iilkede 36 kanser tiirli igin
yaymmlamis oldugu 2022 verilerine gore diinya capinda, her yasta ve her iki cinsiyette
yeni vaka sayist 19,9 milyondur. Bu deger 2020°de 19,3 milyondu ve 2050 yil1 igin
35,3 milyon olmasi tahmin edilmektedir. Diinya capinda yeni vakalar arasinda her
yasta ve her iki cinsiyette en ¢ok goriilen kanser tiirleri sirasiyla; akciger, meme,
kolorektal, prostat ve mide kanseridir. Erkeklerde en ¢ok goriilen kanser tiirleri
sirastyla; akciger, prostat, kolorektal, mide ve karaciger kanseridir. Kadinlarda en ¢ok
goriilen kanser tiirleri sirasiyla; meme, akciger, kolorektal, rahim agz1 ve tiroid
kanseridir. Tiirkiye’de yeni vakalar arasinda her yasta ve her iki cinsiyette en ¢ok
goriilen kanser tiirleri sirasiyla; akciger, meme, kolorektal, prostat ve tiroid kanseridir.
Erkeklerde en ¢ok goriilen kanser tiirleri sirasiyla; akciger, prostat, kolorektal, mesane
ve mide kanseridir. Kadinlarda en ¢ok goriilen kanser tiirleri sirasiyla; meme, tiroid,
kolorektal, akciger ve rahim kanseridir (https://gco.iarc.who.int, Erigsim Tarihi: 4 Ocak

2024).

Diinya ¢apinda her yagsta ve her iki cinsiyette kansere bagli 6liim sayis1 9,7 milyondur.
Bu deger 2020°de 10 milyondu ve 2050 yili icin 18,5 milyon olmasi tahmin
edilmektedir. Diinya ¢apinda her yasta ve her iki cinsiyette kansere bagli 6liim
sayisinin en ¢ok goriildiigli kanser tiirleri sirasiyla; akciger, kolorektal, karaciger,
meme ve mide kanseridir. Erkeklerde kansere bagli 6liim sayisinin en ¢ok gortildigi
kanser tiirleri sirasiyla; akciger, karaciger, kolorektal, mide ve prostat kanseridir.
Kadinlarda kansere bagl 6liim sayisinin en ¢ok goriildiigii kanser tiirleri sirasiyla;
meme, akciger, kolorektal, rahim agzi ve karaciger kanseridir. Tiirkiye’de yeni vakalar
arasinda her yasta ve her iki cinsiyette kansere bagli 6liim sayisinin en ¢ok goriildiigi
kanser tiirleri sirasiyla; akciger, kolorektal, mide, pankreas ve meme kanseridir.
Erkeklerde kansere bagli 6liim sayisinin en ¢ok goriildiigii kanser tiirleri sirasiyla;
akciger, mide, kolorektal, prostat ve pankreas kanseridir. Kadinlarda kansere bagh
olim sayisinin en ¢ok goriildiigii kanser tiirleri sirasiyla; meme, akciger kolorektal,

pankreas ve mide kanseridir (https://gco.iarc.who.int, Erisim Tarihi: 4 Ocak 2024).

Tiirkiye Istatistik Kurumu’nun 2022 yilindaki &liim nedenleri istatistikleri

incelendiginde; %35,4 dolagim sistemi hastaliklari, %15,2 iyi ve koétii huylu tiimérler,
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%13,5 solunum sistemi hastaliklari, %4,5 i¢ salgi bezi (endokrin), beslenme ve
metabolizmayla ilgili hastaliklar ve %4,4 COVID-19 yer almaktadir. Ayn1 y1l iyi ve
kétii huylu timdrlerden kaynaklanan 6liimler incelendiginde; %29,4 girtlak ve soluk
borusu/brons/akcigerin, %7,9 kolonun, %7,8 midenin, %7,5 lenfoid ve hematopoetik
ve  %6,6 pankreasin kot huylu  tlimoriinden  oldugu  goriilmektedir

(https://data.tuik.gov.tr, Erigim Tarihi: 22 Haziran 2023).

2.1.3. Kanserden Korunma

Kanserden korunma her zaman kanser etiyolojisine baglidir ve bu nedenle toplumun
kanser gelisimiyle iligkili risk faktorleri konusunda bilinglendirilmesi sarttir. Ulusal
Saglik Enstitiileri (NIH) kanserin 6nlenmesini, kanser vakalarinin azaltilmasi yoluyla
kanser o6liimlerinin azaltilmasi olarak tanimlamaktadir ve kanserin, karsinojenlerden
kacinilarak veya preneoplastik degisiklikleri tersine ¢ceviren kemoprevensiyon yoluyla
onlenebilecegini 6ne siirmektedir. 1997 yilinda, Ulusal Kanser Enstitiisii (NCI) hala
faaliyet gdstermekte olan Kanser Onleme Boliimii'nii "erken teshise, kanser riskine,
kemoprevensiyona ve destekleyici bakima odaklanan kanser aragtirmalarini ve
egitimlerini planlamak, yonlendirmek, uygulamak ve izlemek i¢in kurmustur (Bode

ve Dong, 2009).

Kanser etiyolojisinde yer alan bir¢ok risk faktdriine maruziyetin azaltilmasi hatta
tamamen ortadan kaldirilmasi kanserden korunmada birincil korunma yoludur. Bu
sayede kanser vakalarmin goriilme sikligini biiyiik oranda diistirmek miimkiindiir.
Birincil korunma ile 6nlemenin kisitl oldugu bir¢ok kanser tiiriiniin hala var oldugunu
ve erken donem teshisindeki gelismeleri goz 6niinde bulundurursak ikincil korunma

yolu olarak erken tan1 yontemleri bizlere bir¢ok fayda saglamaktadir.

Avrupa Komisyonu'nun bir girisimi olan Avrupa Kanserle Miicadele Yasas1 (ECAC),
kanser riskini azaltmak ve bireyleri kendileri veya aileleri i¢in yapabilecekleri
konusunda bilgilendirmek i¢in “Kansere Karst Avrupa Kodu” o&neri listesini

olusturmustur. Onerilen 12 madde asagidaki gibidir.

1. Her tiirlii tiitiin iiriiniinden uzak durun.
2. Evve is yerlerinizi dumansiz hale getirin.

3. Saglikli bir viicut agirligina sahip olun.



4. Oturmak i¢in harcadiginiz zamani kisitlayin, fiziksel olarak aktif olun.
5. Saglikli beslenin:
e Bol miktarda tam tahil, bakliyat, sebze ve meyve yiyin.
e Scker, tuz ve yag oram yiiksek yiyeceklerden, islenmis etlerden
kaginin.
6. Alkol kullanmamak kanserden korunma i¢in daha iyidir. Alkol kullaniyorsaniz
alimini sinirlayin.
7. Ozellikle ¢ocuklar1 ¢ok fazla giines 1smindan koruyun. Giines koruyucu
kullanin.
8. Evinizde, yiiksek radon seviyelerinden kaynaklanan radyasyona maruz kalip
kalmadiginizi 6grenin. Yiiksek radon seviyesini azaltmak i¢in dnlemler alin.
9. Kadinlar i¢in:
e Emzirmek annenin kanser riskini azaltir. imkaniniz varsa bebeginizi
emzirin.
e Hormon replasman tedavisi bazi kanser tiirlerinin riskini artirir.
Hormon replasman tedavisini sinirlayin.
10. Cocuklarinizin ag1 programlarina katilmalarini saglayim:
e Yenidoganlarda HBV
e Kizlarda HPV
11. Ulusal Kanser Tarama Programlarina katilin:
e Kolorektal kanser
e Meme kanseri

e Serviks kanseri (Rahim agz1 kanseri) (Tiirkyillmaz ve ark., 2021).

2.1.4. Kanser Tedavisi

Kanser tedavisinde kemoterapi, radyoterapi ve cerrahi en sik bagvurulan yontemler
olmakla birlikte hormonal tedaviler, hedefe yonelik tedaviler, immiinoterapi, kok
hiicre tedavisi, ablasyon tedavisi, nanopartikiiller ve dogal antioksidanlar gibi farkli
yaklagimlar diger yontemlere destek olacak sekilde birlikte veya tek bagina
kullanilabilir. Kanserin kisiye 0zgli bir hastalik olmasi, tedavi yontemlerinin de
kisiden kisiye gore farklilik gosterebilmesi nedeniyle tek bir kesin tedavi yonteminin
varligindan s6z edilemez. Her yontemin kendine 6zgii avantajlar1 ve dezavantajlarini

bulunmaktadir (Baykara, 2016; Debela ve ark., 2021).



Kemoterapide kullanilan ilaglarin hedefi dogrudan hizli biiyliyen ve ¢ogalan kanser
hiicrelerini yok etmek veya biiylimelerini kontrol altina almaktir. Kemoterapi; kanseri
tamamen tedavi etme amaciyla uygulanabildigi gibi kanserin tekrar etme riskini
azaltma ve biiylimesini durdurma veya yavaglatma amaciyla da uygulanabilmektedir.
Cerrahi tedavi Oncesi tiimorii kiigliltmek igin verilen kemoterapiye neoadjuvan
kemoterapi denir. Cerrahi veya radyoterapi sonrasi uygulanan ve hastaligin tekrarlama
riskini azaltmak icin verilen kemoterapiye adjuvan kemoterapi denir. Timorii
kiiciilterek kansere bagl agr ve diger sikayetleri azaltmak ve yasam siiresine katkida
bulunmak i¢in verilen kemoterapiye ise palyatif kemoterapi denmektedir (Dickens ve

Ahmed, 2021).

Kanser tedavi yontemlerinden kok hiicre tedavisinin; tiimor hacmini kiigililterek
hayatta kalma siiresini uzatmasi avantaj sayilirken, potansiyel tiimér olusumunun
devam etmesi dezavantajidir. Hedefe yonelik tedavilerde; yiliksek Ozgiinlik ve
azaltilmig yan etkiler avantajken, uzun vadeli yan etkiler dezavantajidir. Ablasyon
tedavisinin; avantaji hassas bir tedavi olmasiyken, dezavantaji bu islemi yapacak
operatoriin yetenekli olmasmin gerekliligidir. Dogal antioksidan tedavisinde; biiyiik
miktarlarda kolayca temin edilebilir olmas1 avantajken, sinirli biyoyararlanim ve olasi
toksisite dezavantajidir. Mevcut yontemler giivenli ve etkili kanser nano ilaglarinin
gelistirilmesine odaklanmaktadir. Kanser tedavi yontemlerinde ¢ok fazla ilerleme
kaydedilmistir ve daha fazla kigisellestirilmis tedavinin gelmesi beklenmektedir

(Debela ve ark., 2021).
2.2. Venoz Tromboembolizm Tanimi

Vendz Tromboembolizm (VTE); derin ven trombozu (DVT), pulmoner emboli (PE)
iist ekstremite ven trombozu, splanknik ven trombozu, serebral ven6z tromboz veya
atipik bolgelerde tromboz seklinde klinik yansimalar1 olan ve 6liime neden olabilen
bir hastaliktir. VTE, normal popiilasyonda 6énemli bir morbidite ve mortalite sebebidir
ve kanserli hastalarda VTE gecirme olasiligi normal popiilasyona gore 4-7 kat
artmaktadir (Giirli ve Konstantinides, 2023). Venoz tromboz ve emboliye bagl
gelisen komplikasyonlar, iskemik kalp hastaligi ve inmeden sonra en sik goriilen
kardiyovaskiiler hastaliklardir. Viicutta farkli bolgelerde goriilmesi, tekrarlayan
ataklar seklinde ortaya c¢ikmasi, ge¢ donem komplikasyonlari ile yagam kalitesini

diistirmesi ve iilke ekonomisine zarar vermesi sebebiyle ciddi bir hastaliktir. Ancak
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VTE’yi 6nlemek miimkiindiir. Tanida baz1 zorluklarin yasanmasi, sadece hastanede
yatan ve yash hastalarin aragtirilmasi, otopsi sikliginin diisiik olmas1 ve otopsilerde
bulunan olgularin insidans sayilarina dahil edilmemesi gibi sebeplerden dolayr VTE
sikligi net bildirilememektedir (Ilhan, 2013). Kuzey Amerika’da yillik vendz
tromboembolizm sikligi 100.000 kiside 100 kisidir. Bunlarin iigte biri pulmoner
emboli kriterlerini tasimaktadir. Kanser hastalarinda vendz tromboembolizm ve
pulmoner emboli goriilme siklig1 kanser olmayan hastalara gore oldukca yiiksektir
(Blann ve Lip, 2006). Pulmoner emboli, pulmoner arterlerin herhangi bir neden sonucu
tikanmasiyla meydana gelir ve en sik sebebi DVT sonucu olusan pithtinin pulmoner

arteri tikamasidir (Girli ve Konstantinides, 2023).

DVT olusumunda Virchow'un tgliisiinden en az birinin hastada bulunmasi DVT
gelisimi i¢in risk faktoriidir. DVT’nin akut doneminde hastada agri, sislik ve
kizariklik gibi bulgular goriilmektedir. Erken ve dogru tedavi uygulanmasi dnemli
komplikasyonlardan olan pulmoner embolinin ve DVT’nin yeniden olugumunu
yiiksek oranda engeller. Uzun dénemde tedavi sonrasi komplikasyonlar1 olarak post
trombotik sendrom ve kronik vendz yetmezlik goriilebilmektedir. DVT’li hastalarda
goriilen post trombotik sendromun hasta izlem siireleri ile dogru orantil1 olarak arttig
saptanmistir. Hasta izlem siiresi on yildan fazla olan DVT’li hastalarda % 100°e yakin

post trombotik sendrom komplikasyonu gelismektedir (Kurtoglu ve Sivrikoz, 2008).

Virchow'un {igliisii; azalan kan akis1i (staz), kan bilesimindeki degisiklikler
(hiperkoagiialabilite) ve damar duvari hasar1 (endotel hasar) vendz trombozun
patofizyolojisini anlamamizda temel olusturmustur. Bunlarla birlikte, inflamatuar
molekiillerin ve bagisiklik hiicrelerinin de tromboza katkida bulundugu kabul
edilmektedir. VTE i¢in mevcut tedaviler, kanama riski ile iligkili pihtilasma
faktorlerini hedef almaktadir ancak tromboza yol acan inflamatuar siirecler géz ardi
edilmektedir bu da VTE'yi tam olarak onlemek ve tedavi etmek icin mevcut
tedavilerde eksiklige yol agmaktadir (Colling ve ark., 2021). Asagidaki Sekil 2.1.’de
Guntupalli ve arkadaglarmin ¢aligmasindan adapte edilmis Virchow'un {igliisii yer

almaktadir.
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HIPERKOAGULABILITE

Artan doku faktérii, plazminojen aktivator
mhibitrii, fibrinojen, kanser prokoagiilan:
~ Trombosit saysinda ve aktivitesinde arts
» Antirombin, protein C ve S, plazminojen
aktivatoriinde azalma

DAMAR TIKANIKLIGI ENDOTEL HASAR

»  Harcketsizlik » Timdr mvazyonu
~ Azalmig fonksiyonel durum

~ Ameliyat

»  Penoperatif durum » Incelenen diger mekanizmalar

Sekil 2.1. Virchow'un {igliisii (Guntupalli ve arkadaglarinin ¢alismasindan adapte edilmisitr, 2023)

Kanser hastalarinda tiimor hiicrelerinden veya normal hiicrelerden prokoagiilan ve
proagregan faktorler salgilanmaktadir. Salgilanan bu faktorler ve dolasimdaki
inflamatuar sitokinler koagiilasyon sistemini aktiflestirmektedir. Kanserde en ¢ok
bilinen prokoagiilan faktorii doku faktoriidiir. Doku faktorii Faktor VII'nin Faktor X’u
aktive etmesini saglayan kofaktordiir. Meme, kolorektal, bag boyun ve pankreas gibi
bircok tiimor hiicresinden ve tiimdrle etkilesmis makrofajlardan salgilandigi
gbzlenmistir. Salgilanan doku faktorii tromboz ile tiimoriin anjiogenezi, biiyiimesi ve
metastazinda da kritik bir role sahiptir. Dolagimdaki kan, endotel hiicresi ve trombosit
gibi farkli hiicre kaynakli bircok mikropartikiil igermektedir. Bu mikropartikiiller,
prokoagiilan aktivite gostermekle birlikte fosfotidilserin ve doku faktorii igerenlerde
aktivite daha da artmaktadir. Timor hiicrelerinin, dolagima kendiliginden doku faktorii
iceren bircok mikropartikiiller salgiladigi gosterilmistir. Kanser hastalarinda
salgilanan bu mikropartikiiller damar hasar1 olmasa da vendz tromboz olusumuna

sebep olabilmektedir (Okutan ve Ayten, 2014).

Kanser hastalarinda koagiilasyon faktorleri ve D-dimer gibi koagiilasyon aktivasyon

belirteclerinde artis gozlenmistir. Trombosit sayilarinda artis ve trombosit
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fonksiyonlarindaki degisiklikler de VTE riskini artirmaktadir. Timor hiicreleri
trombosit agregasyonunu indiikleyebilirler. Buna tiimor hiicrelerinin indiikledigi
platelet agregasyonu denir. Bir¢ok tiimor hiicresi farkli molekiiller iizerinden bu
agregasyona yol acabilirler en bilinen molekiil ise P-selektindir. P-selektinin
dolasimda bulunan ¢6ziinebilir formu (soluable P-selektin, sPS) kanserli hastalarda
VTE gelisiminde, tiimdr anjiyogenezinde ve metastazinda dnemli rol oynamaktadir

(Okutan ve Ayten, 2014).
2.2.1. Venoz Tromboembolizm Risk Faktorleri

Kanser hastalarinda VTE ve PE goriilme siklig1 genel popiilasyonda goriilme sikligina
gore oldukca fazladir. Kaliforniya'da yapilan ¢ok degiskenli bir analizde, kanserin
VTE i¢in en yiiksek risk faktorii oldugu bunu travmatik yaralanmanin, yakin zamanda
gecirilmis ameliyatin ve hamileligin takip ettigi tanimlanmistir. VTE acisindan daha
cok risk tagiyan kanser hastalar1 arasinda; metastazi, komorbiditesi, enfeksiyonu olan,
yasam beklentisi 1 yildan az olan, perioperatif ve aktif olarak tedavi goren hastalar yer
almaktadir. Hedefe yonelik tedaviler ve immiinoterapi dahil olmak iizere herhangi bir
sistemik tedavi, VTE i¢in bir risk faktorii gibi goriinmektedir. Pankreas, bobrek, mide,
over, akciger, 6zofagus ve beyin VTE riski tagiyan birincil kanser bolgeleridir. Tablo

2.2.’de VTE risk faktorleri 3 ayri baslik altinda toplanmigtir (Guntupalli ve ark., 2023).

Tablo 2.2. VTE risk faktorleri

Hasta Faktorii Hastahk Faktorii Tedavi Faktorii
VKI (<18,5 veya >30) Kanser bolgesi (miillerian, | Sistemik tedavi
merkezi sinir sistemi,
16semi/lenfoma, pankreas,

bobrek, mide)

Kanser evresi

Hastaneye yatis

Progestin kullanim1

Huzurevinde kalma

Karaciger metastazi

Santral venoz kateter

Santral venoz kateter

Perioperatif durum

Kalitsal hiperkoagiilabilite

Yeni veya aktif enfeksiyon
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Kanser hastalarinda VTE riskinin arttig1 stirekli vurgulansa da tiim kanser hastalarinda
esit risk olmadig1 unutulmamalidir. VTE riski; irka (siyahilerde en yiiksek, Asyalilarda
en diisiik), kanser tiiriine, saglik hizmeti ortamina (yatarak ya da ayaktan tedavi goren),
kanser durumuna (metastatik, remisyon, kanser dykiisii) ve tedavi tiirine baglidir. En
iyi bilinen risk etkeni ise kanser tiiriidiir. En yiliksek VTE oranlar1 mide ve pankreas
kanserlerinin yani sira birincil beyin tiimdrii olan hastalarda gozlenmistir. Ozellikle
lenfoma ve miyelom gibi hematolojik maligniteleri olan kisiler de yiiksek risk
altindadir. Meme ve prostat kanseri olan kisilerde ise diisiik risk gozlenmistir
(Guntupalli ve ark., 2023). Baska bir caligmada kanser tiirlerinin VTE riskleri 3 gruba
ayrilmistir. Pankreas, over, beyin ve mide kanseri, jinekolojik ve hematolojik kanserler
yiiksek risk, kolon ve akciger kanseri orta risk, meme ve prostat kanseri diigiik risk
olarak tanimlanmistir. Bu da, VTE'nin kanser tiiriine 6zgii yollarmin olabilecegini
diistindiirmektedir. Tablo 2.3.’te Kanser tiiriine gore tromboza yol agan olasi

mekanizmalar yer almaktadir (Hisada ve Mackman, 2017).

Tablo 2.3. Kanser tiiriine gore tromboza yol acan olasi mekanizmalar

Kanser Tiirii Olas1 Mekanizmalar
Akciger ve Kolorektal Lokositoz

Akciger Notrofili ve NET
Over Trombositoz
Pankreas TF* MV

Beyin PDPN* MV

VTE, hastanede yatan hastalar arasinda daha sik goriiliir ve daha uzun hastane yatisina,
morbiditeye ve mortaliteye sebep olur. VTE sonrasi erken mortalite; PE, ileri yas,
kanser ve kardiyovaskiiler hastalik varlig1 ile giiclii sekilde iligkilidir. Bununla birlikte,
pihtt olusumunu engelleyen onleyici tedavi uygulanmadan gergeklesen tiim biiyiik
ortopedik operasyonlarin yarisinda, akut miyokard enfarktiisii gegiren hastalarin dortte
birinde ve akut iskemik inme gegiren hastalarin yarisindan fazlasinda alt ekstremite
DVT gozlenmistir. Ik kez VTE gegiren hastalarin hemen hemen %25 ile %50'sinde
kolayca tanimlanabilen bir risk faktorii bulunmamaktadir fakat diisiik, orta veya

yiiksek risk faktorii seklinde siniflandirilan riskler mevcuttur Tablo 2.4.’te VTE i¢in
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risk faktorleri siniflandirmasi gortilmektedir. Ardisik 1231 VTE vakasinin incelendigi
bir ¢alismada; hastalarin %96'sinda bir, %76'sinda iki ve %39'unda ¢ risk faktorii
saptanmistir. En yaygin risk faktorleri sirasiyla; 40 yas istii (%88), obezite (%38),
VTE oykiisti (%26) ve kanserdir (%22) (Blann ve Lip, 2006).

Tablo 2.4. VTE i¢in risk faktorleri siniflandirmasi

Zayif Risk Faktorleri Orta Risk Faktorleri Gtglii Risk Faktorleri

Ug ginden fazla yatak | Artroskopik diz  cerrahisi, | Kalga, pelvis veya bacak kirigi,

istirahati, ~ oturmaya  bagl | santral venoz kateter, kalga veya diz protezi, bliyik
o o o genel cerrahi, bilyiik travma,

hareketsizlik, artan yas, | malignite, konjestif kalp veya

omurilik yaralanmasi

laparoskopik cerrahi, obezite, | solunum yetmezligi, hormon

dogum oncesi donem, varisli | replasman  tedavisi, oral

damarlar kontraseptifler, paralitik inme,

dogum sonrasi donem,

gegirilmis VTE, trombofili

Mevcut skorlama sistemleri, yiiksek VTE riski tasiyan kanser hastalarini belirlemek
icin kanser tiirlinii, 16kosit ve trombosit miktarlarini, kemoterapiyi ve biyobelirtecleri
kullanir. Yeni biyobelirteglerin tanimlanmasi, skorlama sistemlerinin gelistirilmesi
icin gereklidir (Hisada ve Mackman, 2017). Tablo 2.5.’te Ayaktan kemoterapi alan

kanser hastalarinda VTE riskinin belirlenmesi i¢in kullanilan parametreler verilmistir

(Sari, 2019).

Tablo 2.5. Ayaktan kemoterapi alan kanser hastalarinda VTE riskinin belirlenmesi

Hasta Ozellikleri

Parametreler

Puan

Kanserin yeri

e Cok yiiksek risk: Mide,
pankreas, primer beyin

*  Yiksek risk: Akciger,
lenfoma, mesane, jinekolojik,
testis, bobrek

2

1

Kemoterapi Oncesi trombosit
sayisl

>350,000/mm?

Kemoterapi  6ncesi  16kosit | >11,000/mm? 1

sayisl

Hemoglobin ya da eritropoez | <10g/dL 1

stimulan ilag kullanilmasi

Viicut kiitle indeksi >35 kg/m? 1

Toplam puan Risk diizeyi Semptomatik VTE riski (%)
0 Diisiik 0,3-0,8
1-2 Orta 1,8-2,0
>3 Yiiksek 6,7-7,1

15



2.2.2. Venoz Tromboembolizm Tedavi Yontemleri

VTE olaylarmin yaklagik %601 hastanelerde ve bakimevlerinde meydana gelir.
Antikoagiilan profilaksi ise hastanede yatan risk altindaki tibbi hastalarin %16-33'tinde
kullanilirken, hastanede yatan risk altindaki cerrahi hastalarin = %90'inda
kullanilmaktadir. Yeterli profilaksi ile VTE insidans1 azaltilabilmektedir
(Bartholomew, 2017).

Stipheli veya gergek VTE’li bir hasta ile karsilasildiginda yapilacaklar sirasiyla
asagidaki gibidir:

1. DVT veya PE tanisinm1 dogrulayin

2. Risk smiflandirmasin dikkate almak i¢in yerlesik ve resmi kilavuzlar kullanin

3. Tedaviye karar verin (varfarin veya diisiik molekiil agirlikli heparin veya her
ikisi de)

4. Tedavi siiresine karar verin

5. Kendi kendine yonetimi veya uzman merkeze yonlendirmeyi diisliniin (Blann

ve Lip, 2006).

Antikoagiilasyon tedavisinin kontrendike olmadigi durumlarin 6ncesinde ve sirasinda

tiim hastalara risk degerlendirmesi yapilmalidir. Risk faktorleri asagidaki gibidir:

e 65 yas listli

e Anemi

e Antiplatelet tedavi

o Kanama Oykiisii

e Zayif antikoagiilan kontrolii
e Alkol bagimlilig

e Kanser

e Diyabet

e Karaciger yetmezligi

o Sik diismeler

e Nonsteroidal antiinflamatuar ila¢ kullanimi1
e Bobrek yetmezligi

e Yeni ameliyat
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e Onceki inme

e Trombositopeni

Kanama riski degerlendirilirken risk faktorlerinin yoklugu diisiik risk olarak, 1 risk
faktoriiniin varligi orta risk olarak, 2 veya daha fazla risk faktoriiniin varligi ise yiiksek
risk olarak kabul edilir. Diigiik riskli hastalarla karsilagtirildiginda major kanama riski
orta riskli hastalarda 2 kat, yiiksek riskli hastalarda ise 8 kat artmaktadir
(Bartholomew, 2017).

Antikoagiilanlar VTE'nin akut (ilk O - 7 giin), uzun stireli (7 giin - 3 ay) ve uzatilmis
(3 ay ile siiresiz) tedavi asamalarinda kullanilir. Antikoagiilasyon tedavileri arasinda
fraksiyone olmayan heparin (UFH), disiik molekiil agirlikli heparin (LMWH),
fondaparinux, K vitamini antagonistleri (VKA) ve direkt oral antikoagiilanlar (DOAC)
bulunur. Hangi antikoagiilanin kullanilacagina karar vermek ise endikasyona, hastanin

altta yatan durumuna, hastanin tercihine ve hastanin kanama riskine baglidir.

UFH: Akut VTE'li hastalarin baslangic tedavisi i¢in bir segenektir. Hemodinamik
olarak stabil olmayan PE veya DVT hastalarinda LMWH'ye tercih edilmektedir.

Bobrek yetmezIligi olan hastalarda da tercih edilir.

LMWH: Kiloya dayali subkutan enjeksiyonlar halinde uygulanir. Akut VTE'l
hastalar ve VTE profilaksisi i¢in endikedir. LMWH'ler uzun siireli antikoagiilasyon
i¢in varfarin, dabigatran veya edoksabana gecis i¢in kullanilir. Kanserli hastalarin ve

hamilelerin VTE tedavisinde varfarine ve DOAC'lara tercih edilmektedir.

Fondaparinux: Kimyasal olarak LMWH ile iliskili dolayli bir Faktér Xa
inhibitoriidiir. VKA (varfarin), dabigatran veya edoksaban ile kombinasyon halinde
kullanildiginda akut VTE hastalariin tedavisi i¢in onaylanmistir. Ciddi bdbrek

yetmezligi ve bakteriyel endokarditi olan hastalarda kontrendikedir.

Varfarin: Bir VKA olan varfarin, DOAC'larn ortaya ¢ikisina kadar VTE'nin uzun
siireli ve genisletilmis tedavisi i¢in temel tedavi yontemiydi. Varfarin baslangicta
UFH, LMWH veya fondaparinux ile birlikte uygulanmali ve en az 5 giin boyunca

devam etmelidir. Parenteral tedavinin ilk giiniinde VKA'ya baslanmasi tavsiye edilir.
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DOAC: Faktor Xa inhibitorleri rivaroksaban, apiksaban ve edoksaban ile direkt
trombin inhibitori dabigatrani iceren DOAC'lar kapsamli bir sekilde incelenmis ve
VTE tedavisinde VKA'lardan daha diisiik etkili olmadig1 goriilmiistiir. DOAC'larin
avantajlarina; PT/INR takibine gerek olmamasi, sabit dozaj, kisa yarilanma 6mrii, hizli
etki baslangict (monoterapide), oral tedavi olmasi, hekim i¢in bakim yiikiiniin

azalmasi1 6rnek verilebilmektedir (Bartholomew, 2017).

VTE’nin 6nlenmesi icin gelismekte olan tedaviler arasinda monoklonal antikorlar, ek
ajan olarak arastirilmaktadir. Bu ilaglar faktér XI'yi inaktif formunda inhibe etmek
boylece pihtinin yayilmasii 6nlemek i¢in calisir. Diz protezi ameliyati sonrasindaki
hastalarda enoksaparin ile karsilagtirildiginda potansiyel etkinlik géstermistir. Ayrica
astim ve hiperkolesterolemi gibi diger hastaliklar1 tedavi etmek i¢in kullanilan ilaglarin
da piht1 olusumunu 6nlemek icin kullanilabilecegi gdsteren veriler de mevcuttur

(Guntupalli ve ark., 2023).
2.3. Venoz Tromboembolizm ve Kanser

VTE, kanser hastalarinda en 6nemli morbidite nedenlerinden biridir ve ikinci en sik
olim nedenidir. Kanser hastalar1 genel popiilasyonla karsilastirildiginda 4 kat daha
fazla tromboz riski altindadir. Kolon, pankreas ve beyin kanserleri en biiyiik riski
olusturur. Ornegin pankreas kanserinin VTE'ye yakalanma riskinin %22-36 oraninda

oldugu bildirilmektedir (Ahmed ve ark., 2020).

Kanser ve antineoplastik tedavi, VTE gelismesi nedeniyle komplike héile gelebilir.
Kanserle iligkili VTE icin farkli risk faktorleri tanimlanmistir bunlar arasinda; kanserin
birincil bolgesi, metastaz varligi, KT, hormonal tedavi, cerrahi ve eritropoez stimulan
ilag kullanilmasi dahil antineoplastik tedavinin kullanimi1 yer almaktadir. Aktif tedavi
goren kanser hastalar1 VTE gelisimi agisindan en yiiksek riske sahiptirler. Niifusa
dayali bir calismada kanser varhigi 4,1 kat daha fazla tromboz riskiyle
iligkilendirilirken, KT tedavisi gormek 6,5 kat daha fazla tromboz riskiyle
iliskilendirilirmistir. Evre II meme kanseri olan kadinlarda KT tedavisi bittikten sonra

VTE riski 6nemli dlgiide azalir (Khorana ve ark., 2008).

VTE gelismesinin; kanser hastasi i¢in siirekli antikoagiilasyon ihtiyaci, KT tedavisinde
olast gecikmeler, tekrarlayan yiiksek VTE riski, antikoagiilasyonda kanama

komplikasyonu riski, yasam kalitesinde azalma ve saglik bakimi harcamalar1 gibi
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onemli etkileri vardir. Ek olarak, VTE'li kanser hastalarinin VTE'si olmayan kanser
hastalarma kiyasla mortalite oran1 evreye gore ayarlama yapildiktan sonra bile 2 kat
veya daha fazla artis gostermektedir. Birincil VTE profilaksisi hastanede yatan veya
postoperatif hastalar gibi farkli yiiksek riskli popiilasyonlarda, gelisebilecek DVT ve
PE'yi azaltabilir. Kanser hastalarinda, VTE agisindan en yiiksek riskli hastalarin
belirlenmesi ve sonrasinda etkili profilaksi uygulanmasi, morbiditeyi, mortaliteyi,
kanser tedavisinin uygulanmasini, kanserle ilgili sonuglari, yasam kalitesini ve saglik

bakim kaynaklarinin kullanimini iyilestirebilir. (Khorana ve ark., 2008).

2.4. Kanser ve Beslenme

Beslenme, kanserin 6nlenmesinde ve tedavisinde 6nemli bir faktordiir ¢iinkii dengesiz
beslenme kanser riskini artirirken, yetersiz beslenme kanser tedavisinin etkinligini
olumsuz etkiler. Giincel epidemiyolojik arastirmalar; kanserin onlenmesiyle ilgili
yasam tarzi ve genetik faktorleri tamimlarken, yeni molekiiler ajanlarin tanimlanmasi
tedavi stratejilerini biiyiik 6l¢iide gelistirmistir. Kanserde hayatta kalma siirelerinin
uzamasi Ozellikle beslenmenin yonetimine ilgiyi artirmistir (Narimatsu ve Yaguchi,

2022).

Asirt beslenmeye bagli artan viicut yaginin kanser riskini artirabilecegi birkag
biyolojik mekanizma vardir. En giivenilir biyolojik mekanizmalar; dolasimdaki
adipositokin seviyelerindeki degisiklikler, kronik diisiik dereceli inflamasyon, yiiksek
inslilin ve insiilin benzeri biiylime faktorii I (IGF-I) seviyeleri ve artan cinsiyet
hormonu seviyeleridir. Kanser riskine katkida bulunabilecek heniiz ortaya ¢ikmamis
diger biyolojik mekanizmalar arasinda bagirsak mikrobiyomu ve bagirsak

hormonlarindaki degisiklikler yer almaktadir (Larsson ve ark., 2022).

Asagidaki Sekil 2.2.”de ESPEN’in hazirlamis oldugu kanserde beslenme ile ilgili tim

detaylar kapsayan klinik beslenme kilavuzu yer almaktadir.
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Kanserde klinik beslenme ‘

' , v

' Tum kanser hastalarina ‘ Belirli hasta
yonelik genel tedavi = kategorileriyle ilgili
kavramlari ‘ miidahaleler
Tarama ve Degerlendirme |<— ———> Cerrahi Tedavi edici veya
- palyatif
- — antikanser ilag
Enetji ve substrat ‘ = > Radyoterapi \tedavisi
_ gereksinimleri I -
Beslenme Mildahaleleri < ———> Medikal Onkoloji ‘[—
4 ‘ Yiiksek doz
: kemoterapi ve
Egzersiz -~ ——— Kanseri yenenler —> hematopoietik
/ — kok hiicre nakli
(HCT)
L—> Palyatif ortam

Farmasotik besinler ve | ‘ ‘

_ farmakolojik ajanlar | ‘

Sekil 2.2. Kanserde klinik beslenme kilavuzu (Muscaritoli ve ark., 2021)

ESPEN Kilavuzuna gore tiim kanser hastalarmi ilgilendiren genel tedavi 6nerilerinden

bazilan asagidaki gibidir:

1))

2)

3)

4)

3)

Beslenme bozukluklarmin erken asamada tespit edilebilmesi i¢in ihtiyaca gore
tekrarlanmak sartiyla besin tiiketimi, kilo degisimi ve VKI diizenli olarak

degerlendirilmeli,

Taramas:1 anormal olan hastalarda besin tiiketimi, kas kiitlesi, fiziksel
performanst ve sistemik inflamasyonu objektif ve niceliksel olarak

degerlendirilmeli,

Kanser hastalarinin toplam enerji harcamalar1 bireysel olarak 6l¢iilmediginde

25-30 kcal/kg/giin arasinda hesaplanmali,
Protein alimi 1 g/kg/giin"iin {izerinde miimkiinse 1,5 g/kg/giin olmali,

Vitamin ve mineraller giinliik Onerilen miktarlarda saglanmali, eksikligin

olmadigi durumlarda yiiksek dozda mikro besinler kullanilmamali,
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6) Insiilin direnci ve kilo kaybr olan kanser hastalarinda, enerji yogunlugunu
artirmak ve glisemik yiikii azaltmak ic¢in yagdan gelen enerjinin

karbonhidrattan gelen enerjiye orani artirilmali,

7) Yetersiz beslenen veya yetersiz beslenme riski tagiyan oral beslenebilen kanser
hastalarina gida alimim bozan semptomlarin tedavisi ve besin takviyeleri

destegi saglanmali,

8) Malniitrisyonlu veya malniitrisyon riski tasiyan hastalarda enerji alimim

kisitlayan diyetlerden kacginilmali,

9) Besleme karar1 verilmis bir hastada beslenme miidahalelerine ragmen oral
beslenme yetersiz kaliyorsa enteral beslenmeli, enteral beslenme yeterli ya da

miimkiin degilse parenteral beslenmeli,

10) Oral gida alim1 uzun siire ciddi sekilde azaldiysa; oral, enteral veya parenteral
beslenmeyi birka¢ giin i¢inde yavag yavag artirmali ve yeniden beslenme

sendromunu 6nlemek i¢in dnlemler alinmali,

11) Kronik yetersiz besin alimi ve/veya malabsorbsiyonu olan hastalarda uygunsa

evde enretal veya parenteral beslenme yapilmali (Muscaritoli ve ark., 2021)

Kanser hastalarmin  %40’mnda tanm1 ve tedavi sirasinda yetersiz beslenme
goriilmektedir. Yetersiz beslenme ise antikor yapiminda azalma, enfeksiyon gelisimi,
yara iyilesmelerinde gecikme ve hastanede kalis siiresinde uzamaya neden olarak
sagkalim ve yasam kalitesini etkilemektedir. Gelisebilecek bu durumlarin
diizeltilebilmesi i¢in ilk olarak beslenme durumunun degerlendirilmesi gerekmektedir.
Beslenme durumunun degerlendirilmesinde kullanilan yontemler; anamnez alma, fizik

muayene, antropometrik dl¢timler ve laboratuvar bulgularidir (Taskin ve Cinar, 2009).

Beslenme durumunun degerlendirilmesi, tan1 aninda veya hastaneye basvuru sirasinda
mimkiin oldugu kadar erken yapilmalidir. Yetersiz beslenmeyi tanimlamak igin
gereken degerlendirmeler yiiksek duyarliliga ve 6zgiilliige sahip, doldurulmasi kolay
ve ucuz olmalidir. MUST ve NRS-2002 degerlendirmeleri bu o&zelliklere sahip
olmakla birlikte MNA da yasli popiilasyonda beslenme degerlendirmesi i¢in uygun bir
aractir. Kapsaml beslenme degerlendirmesi gerektiginde SGA ve PG-SGA, yetiskin

kanser hastalarinin beslenme degerlendirmesi i¢in dogrulanmistir (Ravasco, 2019).
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Beslenme durumu kanser Oliimleriyle yakindan ilgilidir. Yakin zamanda yapilan
calismalarda PNI, VKI, serum albiimini ve ameliyat 6ncesi kilo kaybi gibi beslenmeye
dayali gostergelerin, cesitli kanserlerde Onemli prognostik degere sahip oldugu

goriilmiistiir (Liu ve ark., 2017).
2.5. Prognostik Niitrisyonel Indeks ve Venéz Tromboembolizm

Prognostik niitrisyonel indeks kavrami ilk olarak 1980 yilinda Buzby ve arkadaslari
tarafindan ortaya atilmistir. PNI; gastrointestinal sistem kanserleri, sirozu ve kronik
bobrek yetmezligi olan hastalarda prognozu degerlendirmek icin 6nerilmistir. Onodera
ve arkadaslar1 ise PNi'nin serum albiimin seviyeleri ve total lenfosit sayilari
kullanilarak hesaplanmasini 6nermistir. Sonrasinda beslenme durumunu ve prognozu
tahmin etmek icin yaygi sekilde kullanilmaya baslanmustir. Ozofagus, mide, pankreas
kanserleri ve hepatoseliiler karsinomun prognoz tahminleri faydali bulunmustur (Mori
ve ark., 2015). Ozofagus, mide, pankreas gibi gastrointestinal sistem kanserleri ve
hepatoseliiler karsinom, trombotik olaylarin en c¢ok rapor edildigi kanserler
arasindadir. Yiiksek risk diizeyine sahip VTE'li hastalarin degerlendirilmesi kritik
oneme sahiptir. Kilavuzlar kanser hastalarinin yonetimi i¢in Khorana skoru ile Viyana
Kanser ve Tromboz Calismasi (CATS) skorunu onermektedir. Khorana skoru;
periferik kan hiicreleri, kanserin yeri ve VKI gibi beslenme durumunu gdsteren
parametrelerden olusan en geleneksel ve yetkili degerlendirme aracidir. CATS skoru
ise kanserin yeri ve pihtilagma durumunu gosteren parametrelerden olusan bir diger

degerlendirme aracidir (Zhang ve ark., 2022).

Yetersiz beslenen hastalarin, kemoterapi sirasinda yan etkilere karsi toleranslarinin
daha diisiik oldugu, bunun da kemoterapi siirecinin devamliligimi etkiledigi ve
kemoterapinin etkisini azalttig1 gosterilmistir. Dolayisiyla, hastanin tedavi sirasindaki
beslenme durumu kemoterapinin etkisi i¢in 6nemli bir faktordiir. Kolay uygulanabilir
bir test olan PNI, bireysel beslenme durumunun bir gdstergesi olarak kullanilabilir.
Cesitli  malignitelerin  prognozunu  Ongdrmenin yam1  sira  perioperatif
komplikasyonlarin ~ olusumunu  degerlendirmek icin de yaygin olarak

kullanilabilmektedir (Ding ve ark., 2022).
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2.6. Beslenme ve Venoz Tromboembolizm

Kiiresel olarak morbidite ve mortalitenin onde gelen nedenlerinden biri olan
aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik (ASCVD) i¢in baslica risk faktorleri arasinda;
diyabet Sykiisii, kan basinci, kan yaglarn ve tiitiin kullanma durumu yer almaktadir.
Amerikan Kalp Dernegi, risk faktorlerinin olusumunun kontrol altina alinmasiyla
ASCVD’nin ¢ogunun Onlenebilir oldugunu bildirmektedir. Bu 6nlemlere tiitiin
kullanimini sonlandirmak, diizenli fiziksel aktivite yapmak ve saglikli bir beslenme
planina bagh kalmak 6rnek verilebilir. Saglikli bir beslenme diizeni; meyve, sebze, ¢ig
kuruyemis, baklagil ve tam tahil agisindan zengin bir diyetin yani sira doymus yag,
ilave seker, kirmizi et ve sodyum tiikketiminin en aza indirilmesini igerir. VTE, obezite
ve titlin kullamimi gibi risk faktorleri ve pihtilagma, trombosit aktivasyonu ve
dislipidemi gibi mekanik yollar araciligryla ASCVD ile iligkili vaskiiler bir hastaliktir.
VTE'lerin neredeyse iicte ikisi kalici risk faktorlerine sahiptir, geri kalan vakalar ise
tanimlanabilir nedenler olmaksizin ortaya ¢ikar. VTE’nin patogenizde ASCVD’de
oldugu gibi kalici inflamasyonun rol alabilecegi hipotezi, statinlerin VTE riski
iizerindeki potansiyel koruyucu etkisinin antiinflamatuar etkilerinden kaynakli
olabilecegi hipotezi ile desteklenmektedir (Kunutsor, 2021). Bu konu ile ilgili yapilmis
onceki ¢alismalar incelendiginde; DASH Diyeti'ne uyan bireylerde veya
antiinflamatuar potansiyele sahip meyve, sebze gruplarmi ve flavonoid gibi besin
maddelerini yiiksek oranda tiiketen bireylerde VTE riskinin azaldigi gézlemlenmistir.
Bu sonugclar, yiiksek oranda antiinflamatuar potansiyele sahip diyetin VTEmin

onlenmesinde etkili olabilecegini diislindiirmektedir (Yuan ve ark., NMCD, 2021).

Kronik diisiik dereceli inflamatuar durum, bozulmus fibrinoliz, yiliksek diizeyde
fibrinojen ve hareketsizlikle iligkili obezite, protrombotik bir duruma ve yiiksek VTE
riskine yol acar. Diger trombotik risk faktorleriyle birlestiginde ise risk daha da
yiikselmektedir (Hotoleanu, 2020). Obezite i¢in énemli biyobelirteglerden olan yag
dokusu, yalnizca kiloyu etkilemekle kalmayarak; insiilin direncini, kan yaglarini, kan
basincini, pihtilasmayi ve inflamasyonu da etkiler boylece endotel hasara ve damar
sertligine yol acar. Yiiksek VKI, gozlemsel toplum temelli ¢alismalarin gogunda VTE

i¢in risk faktorii olarak tanimlanmistir (Yuan ve ark., 2021).

Zeytinyagi, meyve, sebze, tam tahil ve balik tiiketiminin yogunlukta oldugu; tatli, siit

iirtinleri ve kirmizi et tiikketimin ise daha az oldugu Akdeniz Diyeti’nin DVT dahil
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kardiyovaskiiler hastaliklarin riskini azaltacagi tahmin edilmektedir. Ancak ciddi
komplikasyonlara hatta 6liime bile neden olabilen DVT nin tibbi tedavisi dncelikli
olup, beslenme Onleyici ve tedaviye destek olarak diigiiniilmelidir (Ekim ve ark.,
2022).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirmanin Amaci, Yeri ve Zamani

Calismamizda kemoterapi gdérmekte olan kanser hastalarinda VTE riski ile PNI ve
diger niitrisyonel parametrelerin iligkisinin aragtirilmasi amag¢lanmistir. Bu amacla
Mart 2023 — Haziran 2023 araliginda Akdeniz Universitesi Tibbi Onkoloji Bilim Dal
Kemoterapi Unitesi’nde kemoterapi alan hastalar degerlendirilerek bu hastalarm
niitrisyonel parametreleri ile (PNI, boy, kilo, viicut kiitle indeksi, bel ¢evresi, iist orta

kol ¢evresi) VTE riski arasindaki iliskisi degerlendirilmistir.

3.2. Arastirmanin Orneklem Seg¢imi

Proje kapsaminda:
Arastirmaya alinma kriterleri:
e Kanser tanist almak (Solid tiimorler ve lenfoma)
e 18 yas lizerinde olmak
e Bilgi formunun doldurulmasimi kabul etmek
Arastirmadan ¢ikarilma kriterleri:
e Verilerine ulasilamayan hastalar
e Myelom gibi tromboza egilim yaratan hematolojik malignite tanis1 almak
e Tromboza yol agan hematolojik hastaligi olmak
¢ Bilinen ailesel tromboz sendromu olmak
e 3 ay i¢inde gegirilmis vendz veya arteriyel tromboembolik hadisesi olmak

Kontrol gruplart bulunmamaktadir.
3.3. Verilerin Toplanmasi ve Degerlendirilmesi

Hastalarin beslenme parametrelerinin degerlendirilmesi i¢in gerekli olan 6l¢iimlerin
bir kismi hasta dosyalarindan alinmis olup, 6l¢iimleri olmayan hastalarin bel ¢evresi,
iist orta kol ¢evresi gibi dl¢iimleri arastirmaci tarafindan yapilmistir. Bu esnada almis
olduklar1 tedaviler, hemogram verileri, niitrisyonel verileri sistemden alinarak

kaydedilmistir.

25



I1k 4 aylik etapta arastirmaci tarafindan; hastalarin bel cevresi, iist orta kol cevresi gibi
Olctimleri yapilmig bu esnada almis olduklari tedaviler, hemogram verileri, niitrisyonel
verileri sistemden kaydedilmistir. Bu veriler hasta ile goriistiliirken hastanin aldig
kemoterapiden dnceki biyokimyasal degerleri (bu siklustaki kemoterapiye en yakin)
olacak sekilde almmistir. Her hastanin biyokimyasal parametrelerine kemoterapi
alimlarindan 1 hafta 6nce bakilmakta olup hastanin almis oldugu tedavi sayisina gore

sonuglar1 degisiklik gostermektedir.

Biyokimyasal degerler; WBC, NEU, RBC, HGB, HCT, MCHC, MCH, MCV, LYM,
RDW, PLT, MPV, CA, GLU, Kreatinin, ALT, AST, LDH, Albliimin testleridir.

Hastanin rutin bakilan parametreleri disina ¢ikilmamastir.

Bilgi formuna ise boy, kilo, VKI, iist orta kol ¢evresi, bel gevresi, yas, cinsiyet, sigara
kullanimi, sigara igme durumu, sigara yiikii, sigara birakma yili, alkol kullanimi, ek
hastalik, tani, evre, metastaz bolgeleri, son 3 ayda cerrahi bir islem gecirip gecirmedigi
gibi bilgiler hem hastaya sorularak hem de elektronik veri tabanindan alinarak
doldurulmustur. Hastadan alinamayan ve elektronik veri sisteminde bulunamayan
bilgiler olmasi durumunda bu hastalar arastirma dis1 birakilmistir. Hedeflenen
orneklemde 300 hastaya ulasilmast planlanmistir. 300 hastaya ulasildiginda

istatistiksel analiz kismina geg¢ilmistir.

PNI rutin olarak yapilan laboratuvar verilerinin iizerinden hesaplanmis, VTE riski
Khorana Risk Skoru ile degerlendirilmistir.
VKI: Hastanin kilosu / Boyunun metre cinsinden karesi (kg/m?)

PNI: (Serum albiimin seviyesi (g/dl) x 10) + (Total lenfosit sayis1 (mm?) x 0.005)
3.4 Verilerin Istatiksel Analizi

Alinan hasta verileri ve hesaplanan dl¢iimler sonucunda VTE Risk Diizeyi ile PNI
degerinin ve alan diger degiskenlerin aralarinda anlamli bir iligski olup olmadigi:
Bagimsiz iki grup ortalama karsilastirmalarinda; normal dagilim gdsteren veriler
Student T testi kullanilarak,

Bagimsiz ikiden fazla grup karsilastirmalarinda; normal dagilim gosteren veriler One
Way ANOVA testi kullanilarak hesaplanmistir.

Frekans verileri Ki Kare Testi ile ger¢eklestirilmisgtir.

Bu analizlerde SPSS 27.0 versiyonu kullanilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Hastalarin Demografik ve Klinik Ozellikleri

Arastirmaya katilan hastalarin demografik 6zellikleri Tablo 4.1.’de verilmistir.

Tablo 4. 1. Hastalarin Demografik ve Klinik Ozellikleri

Degiskenler Say1 (n=300) %
Kadin 172 57,3
Cinsiyet
Erkek 128 42,7
. Var 30 10,0
Sigara
Kullanim Yok 270 90,0
Alkol Var 75 25,0
Kullanim
Yok 225 %
12,0
Bitkisel Var 36
Kullanim Yok 264 88,0
Son 3 Ayda Var 67 22,3
Cerrahi Bir
islem Yok 233 7.1
Var 79 26,3
Komorbidite
Yok 221 3.7
Var 63 21,0
DM
Yok 237 7.0
Var 74 24,7
HT

Yok 226 75,3




Tablo 4.1. Devanm Hastalarin Demografik ve Klinik Ozellikleri

Degiskenler Say1 (n=300) %
Akciger
Kanseri 79 26,3
Bas Boyun
yu 10 3,3
Kanserleri
Genitotiriner
Sistem 17 3.7
Kanserleri
Tani Gis
‘ 63 21,0
Gruplan Kanserleri
Jinekolojik
33 11,0
Kanserler
Meme
. 76 25,3
Kanseri
Santral Sinir ; 23
Sistemi
Diger 15 -
I 13 43
16,0
II 4 >
Evre 8
111 50 16,7
v 189 63,0
Metastaz Var 173 57,7
Yok 127 42,3
Var 63 21,0
RT
Yok 237 79,0

Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri g6z oOniine alindiginda, hastalarin
%57,3 lintin kadin oldugu, %42,7’sinin ise erkek oldugu sonucuna ulasilmistir. Ayrica
hastalarmn %10 unun sigara kullandig1, %90’min sigara kullanmadigi, hastalarin

%25’inin alkol kullandig1, %75 inin alkol kullanmadig1 gézlemlenmistir. Hastalarin
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%12’sinin bitkisel iriinleri denedigi, %88’inin ise bitkisel triinleri denemedigi,
%22,3’liniin son 3 ayda cerrahi bir operasyon gecirdigi, %77,7 sinin son 3 ayda cerrahi
bir operasyon gecirmedigi sonucuna ulagilmigtir. Hastalarda en sik goriilen kanser
tirlerine bakildiginda ise akciger kanseri oraninin %?26,3 oldugu, meme kanserinin
%25,3 oldugu, GIS kanserlerinin %21 oldugu, jinekolojik kanserlerin %11 oldugu,
genitoliriner sistem kanserlerinin ise %5,7 oldugu sonucuna ulagilmigtir. Bununla
birlikte hastalarmn %57,7’sinde metastaz oldugu %42,3’liniin metastaz olmadig,
%26,3’liniin  komorbiditesinin oldugu, %73,7’sinin komorbiditesinin olmadig1
goriilmiistiir. Arastirmaya katilan hastalarin %63 iiniin kanserin 4. evresinde oldugu,
%16,7’sinin kanserin 3. evresinde oldugu, %16’sinin kanserin 2. evresinde oldugu ve
%¢4,3’linilin ise kanserin 1. evresinde oldugu sonucuna ulagilmistir. Hastalarin DM, HT,
RT acisindan oranlarina bakildiginda ise hastalarin %21’inde DM goriildiigii,
%79’ unda ise DM olmadigi sonucuna ulasilmistir. Ayrica aragtirmaya katilan
hastalarin  %24,7’sinde  HT oldugu, %75,3’linde ise HT olmadigi sonucuna
ulasilmigtir. Son olarak hastalarin %21’inin RT aldig1, %79 unun ise RT almadig

gbzlemlenmistir.
4.2. VTE Risk Diizeyine Gore Bulgular

Hastalar, VTE risk diizeyleri dikkate alinarak diisiik risk, orta risk ve yiiksek risk
gruplarinda kategorize edilmis olup sonuclar Tablo 4.2.°de gosterildigi tizere

demografik ve klinik bulgulara gore listelenmistir.

Tablo 4.2. VTE Risk Diizeyine Goére Demografik ve Klinik Bulgular
Diisiik Orta Risk  Yiiksek ANOVA/Ki-

Risk Say1 Risk Say1 Kare Testi
Degiskenler
Say1 (n=177) (n=22)
(n=101)
Ortalama + SS 55.51£11.  59.73£11. 57.73+12. 0.016
Yas 39 76 89
Kadin 71 88 13 0.004
Cinsiyet Erkek 30 89 9 '
Var 7 22 1 0.9
Sigara Yok 94 155 21 '
Kullanimi
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Tablo 4.3. Devamu VTE Risk Diizeyine Gore Demografik ve Klinik Bulgular

Diisiik Orta Risk  Yiiksek
Risk Say1 Risk Say1 ANOVA/KI-
Degiskenler Say1 m=177)  (@m=22)  KareTest
(n=101)
Alkol Var 28 44 3 0384
Kullanim Yok 73 133 19
Var 22 13 1
Bitkisel Yok 79 164 21 0.001
Kullanim
Var 22 39 6
RO 3 A8 Yok 79 138 16 0.845
Cerrahi Bir
Islem
Var 20 55 4 0.081
Komorbidite Yok 81 122 18
Var 15 42 6 0.164
DM Yok 86 135 16
Var 19 49 6 0.245
HT Yok 82 128 16
Akciger Kanseri 0 70 9
Bas Boyun Kanserleri 8 2 0
Genitoiiriner Sistem 3 13 1
Kanserleri
Tam Gis Kanserleri 30 26 7 0.00
Gruplar Jinekolojik Kanserler 0 30 3
Meme Kanseri 52 24 0
Santral Sinir Sistemi 0 5 2
Diger 8 7 0
I 8 4 1
I 23 24 1 0.026
Evre 111 17 32 1
v 53 115 19
Var 51 106 16 0.104
Metastaz Yok 50 71 6
Var 32 31 0 0.01
RT Yok 69 146 22
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Demografik ve klinik bulgularin VTE risk diizeyleri ile olan iligkileri incelendiginde
ilk olarak, katilimcilarin yaslarina gore degerlendirme yapilmistir. VTE risk
diizeylerinin yas kriterine gore farkliliklarin1 anlamak amaciyla ANOVA testi yilizde 5
anlamlilik diizeyinde yapilmistir (0.016<0.05). Dolayistyla, hastalarin yaslari ve VTE
risk diizeyleri arasinda anlamli bir iliski oldugu sdylenebilmektedir. Benzer sekilde,
katilimcilarin  cinsiyetlerine goére VTE risk diizeylerinin degiskenlik gosterip
gostermedigine Ki-Kare testi ylizde 5 anlamlilik diizeyinde yapilmistir (0.004<0.05).
Dolayisiyla, hastalarin cinsiyetleri ve VTE risk diizeyleri arasinda anlamh bir iliski

oldugu sdylenebilmektedir.

Katilimcilarin sigara kullanimlarma goére VTE risk diizeylerinin degiskenlik gosterip
gostermedigine de Ki-Kare testi ylizde 5 anlamlilik diizeyinde yapilmigtir
(0.229>0.05). Dolayisiyla, hastalarin sigara kullanimlar1 ve VTE risk diizeyleri
arasinda anlamli bir iliski oldugu sdylenememektedir. Bir sonraki asamada,
katilimcilarin alkol kullanimlarina gore VTE risk diizeylerinin degiskenlik gosterip
gostermedigine Ki-Kare testi yiizde 5 anlamlilik diizeyinde yapilmistir (0.384>0.05).
Dolayisiyla, hastalarin alkol kullanimlar1 ve VTE risk diizeyleri arasinda anlamli bir
iligki oldugu sdylenememektedir. Benzer sekilde, bitkisel iiriin kullananlar VTE risk
diizeylerinin degiskenlik gosterip gostermedigine de Ki-Kare testi yiizde 5 anlamlilik
diizeyinde yapilmistir (0.001<0.05). Dolayisiyla, hastalarin bitkisel {iriin kullanimi ve

VTE risk diizeyleri arasinda anlamli bir iliski oldugu sdylenebilmektedir.

Son 3 ayda cerrahi bir iglem geciren katilimcilar da ¢alismada kategorize edilmistir.
VTE risk diizeylerinin son 3 ayda cerrahi islem gecirenlere gore farklilik gdsterip
gostermedigini anlamak amaciyla Ki-Kare testi yiizde 5 anlamlilik diizeyinde
yapilmistir (0.845>0.05). Dolayisiyla, son 3 ayda cerrahi islem gegirenler ve VTE risk
diizeyleri arasinda anlamli bir iliski oldugu sdylenememektedir. Ayrica, VTE risk
diizeylerinin komorbiditeye gore farklilik gosterip gdstermedigini anlamak amaciyla
Ki-Kare testi yiizde 5 anlamlilik diizeyinde yapilmistir (0.081>0.05). Dolayisiyla,
komorbidite ve VTE risk diizeyleri arasmnda anlamli bir iliski oldugu

s0ylenememektedir.

DM ve HT ile VTE risk diizeylerinin farklilik gosterip gostermedigini anlamak
amaciyla Ki-Kare testi ylizde 5 anlamlilik diizeyinde yapilmistir (0.164 ve 0.245).

31



Sonug olarak, DM ve HT’nin VTE risk diizeyleri arasinda anlaml bir iligki oldugu

s0ylenememektedir.

Calisma kapsaminda tani gruplart akciger kanseri, bag boyun kanserleri, genitoiiriner
sistem kanserleri, GIS kanserleri, jinekolojik kanserler, meme kanseri, santral sinir
sistemi, ve digerleri olarak siniflandirilmistir. Tani gruplar ile VTE risk diizeylerinin
degiskenlik gosterip gostermedigine Ki-Kare testi yiizde 5 anlamlilik diizeyinde
yapilmistir (0.00<0.005).

Kanser hastalarinin evreleri ¢calisma kapsaminda dort kategoride smiflandirilmistir.
Hastlik evreleri ile VTE risk diizeylerinin degiskenlik gosterip gostermedigine Ki-
Kare testi yiizde 5 anlamlilik diizeyinde yapilmistir (0.026<0.005).

Metastaz durumunda olan ve olmayan katilimcilar da ¢alismada kategorize edilmistir.
VTE risk diizeylerinin metastaz durumuna gore farklilik gosterip gostermedigini
anlamak amaciyla Ki-Kare testi yiizde 5 anlamlilik diizeyinde yapilmistir
(0.104>0.05). Dolayisiyla, metastaz ve VTE risk diizeyleri arasinda anlamli bir iligki
oldugu soylenememektedir. Son olarak VTE risk diizeylerinin RT’ye gore farklilik
gosterip gostermedigini anlamak amaciyla Ki-Kare testi yiizde 5 anlamlilik diizeyinde
yapilmistir (0.01<0.05). Dolayisiyla, RT ve VTE risk diizeyleri arasinda anlamli bir
iliski oldugu soylenebilmektedir.

Tablo 4.4. VTE Risk Diizeyine Gore Biyokimyasal Bulgular

Degiskenler Risk Diizeyi Ortalama+SS P Degeri
Diisiik 6.29+1.97
WBC Orta 7.55+4.65 0.000
o 3
(Bin/mnm’) Yiiksek 9.55+4.60
Diisiik 3.80+1.65
NEU Orta 4.88+3.78 0.001
M 3
(Bin/mm’) Yiiksek 6.32+4.48
Diisiik 430.59
RBC Orta 4.19+0.88 0.02
o 3
(Milyon/mm?) Yiiksek 3.78%0.69
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Tablo 4.3. Devamm VTE Risk Diizeyine Gore Biyokimyasal Bulgular

Degiskenler Risk Diizeyi Ortalama+SS$S P Degeri
Diisiik 12.55£1.47
HGB Orta 11.96=1.75 0.000
(g/d) Yiiksek 11.14+1.66
Diisiik 38.01+4.18
HCT Orta 36.37+4.80 0-000
(%) Yiiksek 34.13+4.86
Diisiik 33.04+1.06
MCHC Orta 32724221 0.362
(g/dh) Yiiksek 32.61+0.85
Diisiik 29.90+6.25
. Orta 2042.92 0.225
(pg/hiicre) Yiiksek 29.70+2.68
Disik 87.42+11.9
L Orta 88.03+7.32 0.245
(L) Yiiksek 91.04+7.71
Diisiik 2.03+2.61
LYM Orta 1.74%0.81 0.263
(Bin/mn’) Yiiksek 2.17+1.1
Diisiik 18.0716.96
RDW Orta 15.59:2.68 0.084
(%) Yiiksek 19.7+16.92
Diisiik 228.91+67.98
PLT Orta 282.89+102.21 0.000
(Bin/mm?) Yiiksek 382.31£142.03
Diisiik 10.33£1
MPV Orta 9.97+1.07 0.012
(L) Yiiksek 9.85+0.74
Diisiik 11.05+14.97
CA Orta 9.55£0.55 0.356
(mg/dD) Yiiksek 9.31=0.75
Diisiik 107.53+36.59
GLU Orta 113.2050.68 0.372
(mg/dl) Yiiksek 121.16£37.69
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Tablo 4.3. Devamm VTE Risk Diizeyine Gore Biyokimyasal Bulgular

Degiskenler Risk Diizeyi Ortalama+SS P Degeri
o Diisiik 0.74+0.22
KREATININ Ora 0.8320.96 0.291
(mg/di) Yiiksek 0.740.16
Diisiik 27.93+24
ALT Orta 21.22+16.88 0.013
L) Yiiksek 19.32+10.95
Diisiik 26.22+17.37
AST Orta 22.95+22.82 0.205
(U/L) Yiiksek 18.59+6.36
Distik 242.03+152.31
LDH Orta 235.43+149.41 0919
(U/L) Yiiksek 244.18+84.67
Distik 4.28+0.34
ALBUMIN Orta 4.23+0.34 0.001
(g/dh) Yiiksek 3.91+0.44
. Diisiik 42.73+3.72
PNI Orta 42.13+3.79 0.307
Yiiksek 41.58+1.03

Tablo 4.3.’te VTE risk diizeyine gore, arastirmaya katilan hastalarin biyokimyasal
Olglimlerine gore istatistiksel agidan anlamli farklilik gosterip gostermedigini
arastirmak igin ANOVA testi yiizde 5 anlamlilik diizeyinde yapilmistir. S6z konusu
analizler neticesinde WBC (0.00<0.05), NEU (0.01<0.05), RBC (0.02<0.05), HGB
(0.00<0.05), HCT (0.00<0.05), PLT (0.00<0.05), MPV (0.012<0.05), ALT
(0.013<0.05) ve Albiimin (0.01<0.05) degerlerinin VTE risk diizeylerine gore anlamh
bir sekilde farklilastigi goriilmiistiir. Bununla birlikte MCHC (0.362>0.05), MCH
(0.225>0.05), MCV (0.245>0.05), LYM (0.263>0.05), RDW (0.084>0.05), CA
(0.356>0.05), GLU (0.372>0.05), Kreatinin (0.291>0.05), AST (0.205>0.05), LDH
(0.919>0.05) ve PNI (0.307>0.05) degerlerinin VTE risk diizeylerine gore anlaml bir
sekilde farklilagsmadig1 goriilmiistiir.
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Tablo 4.5. VTE Risk Diizeyine Gore Antropometrik Bulgular

Risk Diizeyi Ortalama+SS P Degeri
Degiskenler
Diisiik 165.43+8.69
0.084
+
Boy (cm) Orta 163.84+8.93
Yiiksek 161.09+1.76
Diisiik 71.92+14.29
0.385
Kilo (kg) Orta 72.07x14.61
Yiiksek 76.5+£16.59
Diisiik 26.3445.02
0.05
VKI (ke/m?) Orta 26.73+5.70
Yiiksek 29.51+6.25
Diisiik 95.68+13.63
Orta 103.37+69.96 0.53
Bel Cevresi (cm) ) )
Yiiksek 100.18+18.46
Diisiik 27.36+£3.47
Ust Orta Kol Cevresi Orta 275843 41 0.161
(cm) Yiiksek 28.95+4.84

Tablo 4.4.’te ise VTE risk diizeyine gore, arastirmaya katilan hastalarin antropometrik

bulgularina gore istatistiksel acidan anlamli farklilik gosterip gostermedigini

aragtirmak igin ANOVA testi yiizde 5 anlamlilik diizeyinde yapilmistir. S6z konusu
analizler neticesinde VKI (0.05=0.05) degerinde VTE risk diizeylerine gére anlamli
bir sekilde farklilasma yoktur ancak anlamli olma durumu yiiksektir. Bununla birlikte

boy (0.084>0.05), kilo (0.385>0.05), bel ¢evresi (0.053>0.05) ve iist orta kol ¢evresi

(0.161>0.05) degerlerinin VTE risk diizeylerine gore anlamh

farklilagmadig goriilmiistiir.

bir sekilde
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5. TARTISMA

Kanser hastalar1 artmig VTE riskine sahip olmakla birlikte risk diizeyi kanser hastalar1
arasinda farklillk gostermektedir. Risk faktorleri arasinda; yas, obezite ve tibbi
komorbiditeler gibi hastayla iliskili faktorler, kanserin yeri ve evresi gibi kanserle
iligkili faktorler ve oOzellikle kemoterapi gibi tedaviyle iligkili faktorler yer alir
(Connolly ve Khorana, 2010). Bu calismada Akdeniz Universitesi Tibbi Onkoloji
Bilim Dali Kemoterapi Unitesi'nde KT alan 300 hastanin VTE risk diizeyi ile

niitrisyonel parametreler arasindaki iliskiye bakilmistir.

Bir¢ok calisma, beslenme gostergelerinden biri olan albiimin ile kanser hastalarinin
kotii sonuglar arasinda korelasyon oldugunu gostermistir. Beslenme durumunu daha
ayrmtili belirlemek icin ise PNI one siiriilmiistiir. PNI serum albiimin diizeyi ve
lenfosit sayisina bagli olarak hesaplanan inflamasyona dayali1 bir beslenme skorudur.
Ik olarak gastrointestinal cerrahi geciren hastalarin perioperatif immiinonutrisyonel
durumunu ve cerrahi riskini degerlendirmek i¢in olusturulmustur (Hayiroglu ve ark.,

2018).

Calismamizda farklhh kanser gruplarindan hastalar yer almakta olup heterojen bir
dagilim s6z konusudur. Hastalarin PNI degerleri ile VTE risk diizeyleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligkinin olup olmadigina bakilmistir. Sonuglar her 3 risk
diizeyi igin de benzer ¢ikip ortalamasi 42,30 bulunmustur. PNi'nin, PE'li hastalarin
sagkalimi i¢in bagimsiz bir prognostik faktdr olup olmadigini arastirmak i¢in yapilan
bir ¢aligma; PE'li hastalarda uzun vadeli sonu¢ degerlendirilirken beslenme ve
immiinolojik durumlarin énemli oldugunu, diisiik PNI degerine sahip hastalarin
prognozunun kotii oldugunu gostermistir (Hayiroglu ve ark., 2018). Pankreas
ameliyatlar1, yiiksek DVT ve malniitrisyon gelisme riski ile iliskilidir. Ozellikle de
Whipple ameliyati, diger batin ameliyatlarindan daha yiiksek riske sahiptir. Pankreas
ameliyat1 gegiren hastalarda siklikla yetersiz beslenme durumu goriilmekte olup bu
durumunun ameliyat sonrasi komplikasyon agisindan bir risk faktorii oldugu
bilinmektedir. Yakin dénemde, karaciger hastaligi ve mide kanseri olan hastalarda
hipoalbiimineminin DVT gelisimi ile iligkili oldugu bildirilmistir. Japonya’da,
beslenme  degerlendirme araglarma odaklanarak DVT risk  faktorlerini

degerlendirmeyi amagclayan bir ¢aligmaya, pankreas ameliyati geciren 100 hasta dahil
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edilmigtir. Ameliyat sonrasi doénemde 11'inde DVT gelismistir. Beslenme
degerlendirme araglarindan PNI'nin ameliyat dncesi degeri, DVT riskiyle en giiglii
iliskiye sahip bulunmustur. Ameliyat ncesi PNI, DVT grubunda DVT olmayan gruba
gore daha distktir (p=0,079) (Iguchi ve ark., 2020). Bir baska calismada
gastrointestinal malignitesi olan 1.326 hastanin verileri, VTE ile sistemik immiin
inflamasyon indeks (Sii) ve PNI gibi inflamatuar belirtecler arasindaki iliskiyi analiz
etmek icin degerlendirilmistir. Bu hastalardan 476 hastaya VTE tanis1 konulmustur.
Sii: (TrombositxNétrofil)/Lenfosit seklinde hesaplanmakta olup; Trombosit, Notrofil,
Lenfosit ve SII gibi hematolojik parametrelerin seviyeleri VTE grubunda VTE
olmayan gruba gore istatistiksel olarak anlamli bir sekilde daha yliksek bulunmustur.
PNI degerleri ise VTE grubunda (45,65) VTE olmayan gruba (47,52) gore istatistiksel
olarak anlaml bir sekilde daha diisiik bulunmustur (Zhang ve ark., 2022).

Calismamizda diisiik albiimin seviyeleri yiiksek VTE risk diizeyi ile istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur. Son birkag¢ on yilda yapilan bazi ¢aligmalar, serumdaki diigiik
albiimin seviyelerinin de artmis VTE riskinin bir belirteci olabilecegini 6ne stirmiistiir.
Serumdaki diisiik albiimin seviyelerinin VTE riski ile iliskili olmasinin iki nedeni
vardir. Ilki akut faz reaktani olarak VTE olusumuyla baglantili olan inflamasyonu
yansitabilmesidir. Ikincisi albiimin ve antitrombotik proteinlerin renal kaybim
dolayisiyla  nefrotik  sendromda  goriilen  hiperkoagiilabilite =~ durumunu
yansitabilmesidir. Her iki durumda da serumdaki diisiik albiimin seviyeleri, VTEnin
dogrudan bir nedeni olarak degil risk belirteci olarak degerlendirilmelidir. iki biiyiik
prospektif c¢alismanin verilerinin incelenmesi sonucunda serum albiimininin VTE
insidansi ile iliskisi belirlenmistir. i1k ¢alismada 15.300 kiside 462 VTE olay1 meydana
geldi. Serumdaki diisiik albiimin seviyelerinin VTE riski ile iliskili oldugu goriildii.
ikinci calismada ise 5.400 kiside 174 VTE olay1 meydana geldi. Serumdaki diisiik
albiimin seviyelerinin VTE riski ile iligkisi ilk caligmaya benzer olsa da istatistiksel

olarak anlamli degildi (Folsom ve ark., 2010).

Calismamizda VKI ile VTE risk diizeyi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski
bulunmamistir ancak anlamli olma durumu yiiksektir (p=0.05). VKI arttikca risk
diizeyi de artmaktadir ancak bel ¢evresi ve VTE risk diizeyi arasinda anlamli bir iliski
bulunmamaktadir. Cagimizin biiyiik sorunu obezite asir1 ve dengesiz beslenme sonucu

meydana gelmektedir. Obezite i¢in 6nemli bir biyobelirte¢ olan yag dokusu; insiilin
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direncini, kan yaglarini, kan basincini, pihtilasmayi, fibrinolizi ve inflamasyonu
etkiler. Boylece endotel disfonksiyona ve ateroskleroza yol acar. Yiiksek VKI,
toplumsal calismalarin ¢ogunda VTE igin bir risk faktorii olarak belirlenmistir.
Abdominal obezite, kardiyovaskiiler hastalik riskini tespit etmede genel obeziteden
daha {istiin bir rol oynamaktadir. Fakat, VTE riskini tespit etmek icin kiyaslanacak
yeterli kanitlar bulunmamaktadir. Yuan ve ark.’nin yapmis oldugu ¢alismada, VTE
gelisiminde abdominal ve genel obezitenin roliinii aragtirmak igin iic Avrupa
popiilasyonundan elde edilen veriler kullanilmigtir. Sonucunda hem bel ¢evresi hem
de VKi’nin VTE ile pozitif iliskili oldugu, ancak bel ¢evresi i¢in ayarlama yapildiktan
sonra VKI’nin iliskisinin azaldig1 goriilmiistiir. Normal VKIi'ye sahip bireyler arasinda
bile, bel cevresi arttika VTE riski énemli olgiide artmustir. Yiiksek VKI ve bel
cevresine bagl niifusa atfedilebilir risk tahminleri sirasiyla %12,4 ve %237

bulunmustur (Yuan ve ark., 2021).

Calismamizdaki hastalarin yag ortalamasi 58+11 olarak hesaplanmig olup; diigiik riskli
grupta 55 +11, orta riskli grupta 59 +11, yiiksek riskli grupta ise 57 +12’dir. Hastalarin
yaslar1 ve VTE risk diizeyleri arasinda anlamli bir iliski oldugu sdylenebilmektedir.
Kanser hastalarinda VTE riskinin niitrisyonel parametrelerle olan iligkisinin
incelendigi bir bagka ¢aligmada ise yas ortalamasi 56+11 iken, diislik riskli grupta
55+12, orta-yiiksek riskli grupta 57+11°dir (Sar1, 2019). Benzer sekilde gruplar
arasinda yas ortalamasi1 acisindan istatiksel olarak anlamli bir iliski oldugu

sOylenebilmektedir.

Calismamizdaki hastalarin %57,3’1 kadin, %42,7’si erkek olup cinsiyetler ve VTE
risk diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli bir iligski oldugu s6ylenebilmektedir.
Danimarka’da yapilan bir ¢alismada VTE, DVT ve PEmin cinsiyete 6zgii insidans
oranlar1 erkeklerde kadinlara kiyasla DVT i¢in 2,00; PE i¢in 1,14 bulunmustur. Bu da
DVT riskinin erkeklerde kadinlara kiyasla 2 kat fazla oldugunu gostermektedir. PE
icin anlaml bir fark bulunamamstir. Erkeklerdeki yiiksek risk oraninin esas olarak
boy uzunlugundan kaynaklandigi, benzer boy uzunluguna gore kiyaslandiginda erkek
cinsiyetin VTE veya DVT riskiyle iligkili olmadig1 fakat PE riskinin kadinlara kiyasla
belirgin sekilde diisiik oldugu goriilmiistiir (Severinsen, 2010).

Calismamizdaki hastalarin sigara i¢ip igmedigi o ana gore sorgulanmig igenler ve

icmeyenler arasinda VTE risk diizeyleri ile istatiksel olarak anlamli bir iliski oldugu
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s0ylenememektedir. Sigara igmenin ateroskleroz i¢in bir risk faktorii oldugu ancak
VTE i¢in bagimsiz bir risk faktorii olup olmadig: tartigmalidir. Sigara igmenin VTE
riski ile iligkisinin olup olmadigini belirlemek amaciyla, yayinlanmis tiim prospektif
ve vaka kontrol ¢aligmalarin1 6zetleyerek yapilan bir meta-analiz sonucunda: Sigara
icenler (su anda ve Onceden igenlerin toplami) hi¢ sigara i¢cmeyenlerle
karsilagtirildiginda, VTE gegirme olasilig1 hi¢ sigara igmeyenlere gore %17 daha fazla
bulunmustur (Cheng ve ark., 2013).

Calismamizda alkol kullanimi1 ve VTE risk diizeyleri arasinda anlaml1 bir iliski oldugu
soylenememektedir. ABD’li erkek ve kadinlardan olusan ii¢ biiyiik prospektif kohort
calismalar arasinda, alkol tiiketiminin miktar1 veya sikligi ile PE riski arasinda anlamh
bir iliski olup olmadigina bakilmis ancak higbir kanit bulunamamistir (Harrington ve

ark., 2018).

Calismamizdaki hastalarin %12’sinin bitkisel iirlinleri denedigi, %88’inin ise bitkisel
iiriinleri denemedigi gozlemlenmistir. Deneyenlerin %61,1’i VTE agisindan diisiik
risk diizeyine sahiptir. Bitkisel {irtin kullanim1 ve VTE risk diizeyleri arasinda anlaml
bir iliski oldugu sdylenebilmektedir. Fakat bitkisel iirlin kullanan ve yiiksek risk
diizeyine sahip kisi sayisinin azlig1 goz oniine alindiginda daha ¢ok sayidaki gruplarla
calisma yapilmast gerektigi sdylenebilmektedir. Coumadin ile kullanilan ilaglarm,
bitkisel iriinlerin ve besin maddelerinin arasindaki etkilesimleri arastiran bir
calismada; hastalarin %80’inin coumadin ile besinlerin ve bitkisel {riinlerin
etkilesimini, %65’inin ise coumadin ile diger ilaglarin etkilesimini bilmedigi
gozlemlenmistir. INR degerlerinin 2-4 arasinda olacak sekilde coumadin dozu
ayarlanmas1 gerekmektedir. Bununla birlikte tedavinin baslarinda hedeflenen INR
degerlerine ulagilamayan hastalardan; besinin bolca brokoli tiikettigi, yedisinin
1spanak ve roka gibi koyu yesil yaprakli sebzeleri sik tiikettigi, ikisinin uzun siire
vitamin tedavisi gordiigii, ikisinin iceriginde sarimsak olan bitkisel destek iiriinii
kullandig1 ve birinde de igeriginde yesil cay olan bitkisel destek iiriiniinii kullandig

tespit edilmistir (Ekim ve Ekim, 2018).

Calismamizdaki hastalara son 3 ay iginde cerrahi bir operasyon gecirip gegirmedigi
sorulmustur. Alinan yanitlara gére son 3 ayda cerrahi islem gecirme ve VTE risk
diizeyi arasinda anlamli bir iligki oldugu soylenememektedir. Calismamizdaki

hastalarm %211 RT almakta olup, RT alan hicbir hasta yiiksek risk diizeyine sahip
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degildir. RT almak ve VTE risk diizeyi arasinda anlamli bir iliski oldugu
sOylenebilmektedir. Calismamizda kanser tani gruplari; akciger kanseri, bas boyun
kanserleri, genitoiiriner sistem kanserleri, GIS kanserleri, jinekolojik kanserler, meme
kanseri, santral sinir sistemi, ve digerleri olarak siniflandirilmigtir. En ¢ok goriilen
kanser tiirleri sirasiyla %26,3 ile akciger kanseri, %25,3 ile meme kanseri, %21 ile
GIS kanserleri olmustur. Bu oranlar Uluslararasi Kanser Arastirmalar1 Ajansi'nin 2022
verilerine gore en c¢ok goriilen kanser tiirleri ile benzerlik gostermektedir

(https://gco.iarc.who.int, Erigim Tarihi: 4 Ocak 2024). Kanser tan1 gruplar1 en yiiksek

VTE risk diizeyine gére siralandiginda ilk iigte; %40,9 akciger kanseri, %31,8 GIS
kanserleri ve %13,6 jinekolojik kanserler bulunmaktadir. Tan1 gruplar1 ve VTE risk

diizeyleri arasinda anlamli bir iligki oldugu sdylenebilmektedir.

Calismamizda %57,7 hastada metastaz gdzlenmis olup metastaz ve VTE risk diizeyleri
arasinda anlamhi bir iliski oldugu sdylenememektedir. Kaliforniya’da yapilan bir
calismada 235.149 kanser hastasinda, kanser tanisindan sonra VTE goriilme siklig1 ve
VTE’nin sagkalim iizerine etkisi arastirilmistir. VTE insidans orani, lokalize pankreas
kanseri hari¢ tiim kanser tiirleri ve evreleri i¢in takibin ilk yilinda ikinci y1la gore daha
yiiksek bulunmustur. Bir y1llik VTE insidansinin en yiiksek oldugu kanserler; akciger,
over, mesane, pankreas, mide ve bobregin metastatik evre kanserleridir ve bu kanser
tiirleri i¢gin VTE oran1 metastazi olan vakalarda lokalize hastalig1 olan vakalara gore 4
ila 13 kat daha yiiksektir. Calismanin en carpict bulgusu, tan1 aninda metastatik evre
kanser ile VTE insidansi arasindaki giiclii iligkidir. Tan1 aninda tiim kohortun yalnizca
%?21'inde metastatik evre hastalik olmasina ragmen, VTE tanisinin es zamanli olarak
konuldugu vakalarin %56'sina metastatik evre kanser tanist konulmustur (Chew ve

ark., 2006).

Calismamizda DM hastalar Tip 1 ve Tip 2 olarak ayrilmamis olup DM ve VTE risk
diizeyleri arasinda anlamli bir iligki oldugu sdylenememektedir. Ateroskleroz igin
yaygin bir risk faktorii olan DM, VTE igin de bir risk faktorii olarak kabul edilmistir.
Laboratuvar kanitlari, insiilin direnci ve hipergliseminin, koagiilasyon ve fibrinoliz
bozukluguna sebep olabilecegini bunun da diyabetli hastalarda hiperkoagiilasyonla
sonuglanabilecegini desteklemistir. Tip 1 ve Tip 2 diyabetin, VTE ile nedensel

iligkilerini arastirmak amaciyla ¢ift yonlii MR analizi ger¢eklestirilen bir ¢aligmada
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anlamli bir nedensel iliski olmadigini goriilmiistiir. Ancak Tip 1 diyabet, Tip 2
diyabete oranla daha biiyiik bir VTE riskiyle iliskilendirilmistir (Hu ve ark., 2023).

Calismamizda VTE risk diizeyi yiiksek olan hastalarin hemoglobin ve hematokrit
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir diisiis saptanirken, trombosit degerlerinde
istatistiksel olarak anlamli bir yiikselme goriilmiistiir. Lokosit ve notrofil degerlerine
bakildiginda istatistiksel olarak anlamli bir yiikselme gortilmistiir. RDW degerlerine
bakildiginda ise istatistiksel agidan anlamli bir iligki oldugu s6ylenememektedir. DVT
tanil1 50 hasta ve 30 saglikli goniillii ile yapilan bir ¢calismada gruplar hematolojik
parametreler agisindan incelendiginde: DVT grubunda istatistiksel olarak anlamli bir
sekilde lenfosit ve trombosit miktarlar1 daha yiiksek, hemoglobin ve hematokrit
degerleri daha diisiik saptanirken; 16kosit, notrofil ve RDW istatistiksel olarak benzer

saptanmistir (Caligkan ve ark., 2014).
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6. SONUC ve ONERILER

Calismamizda elde ettigimiz sonuglar neticesinde; PNI ve VTE risk diizeyleri arasinda
istatistiksel acidan anlamli bir sonu¢ bulunmamistir. Daha geng yasta ve erkek
cinsiyette olmak istatistiksel olarak anlamli bir sekilde daha diisitk VTE risk diizeyi ile
iligkilidir. Bitkisel kullanima sahip olmak istatistiksel olarak anlamli bir sekilde daha
diisiik VTE risk diizeyi ile iliskilidir. Ancak hastalarin sadece %12’sinde bitkisel
kullanim gozlenmektedir ve bu iirlinler kategorize edilmemistir. Bununla ilgili daha
detayli calismalarin yapilmasina ihtiya¢ vardir. Tan1 gruplarn ile VTE risk diizeyi
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmaktadir. Kanser tani1 gruplar
yiiksek VTE risk diizeyine gore siralandiginda ilk {igte; %40,9 akciger kanseri, %31,8
GIS kanserleri ve %13,6 jinekolojik kanserler bulunmaktadir. Bu gruplarda yer alan
kanser hastalarina risk skoru yapilmasi i¢in 6ncelik saglanabilir. IV. Evre kanser tanisi
almak istatistiksel olarak anlamli bir sekilde daha yiiksek VTE risk diizeyi ile
iligkilidir. RT alan hastalarin VTE risk diizeyleri iizerinde etkisi oldugu istatistiksel
olarak gosterilmistir. Artan WBC, NEU ve PLT degerleri ile; azalan RBC, HGB, HCT,
MPV, ALT ve Albiimin degerlerinin daha yiiksek VTE risk diizeyi ile istatistiksel
olarak anlamli bir iligskisi bulunmaktadir. WBC, NEU ve PLT degerleri artista olan
hastalarla; RBC, HGB, HCT, MPV, ALT ve Alblimin degerleri diisiiste olan hastalara
risk skoru yapilmast icin dncelik saglanabilir. Boy, kilo, VKI, bel ¢evresi ve iist orta
kol cevresi gibi antropometrik bulgulara bakildiginda, Artan VKI degerleri daha
yiksek VTE risk diizeyi ile iliskili bulunmus ancak istatistiksel olarak anlamlh
bulunmamistir(p=0.05). Ancak Orneklem arttirilirsa  VKi’nin  VTE  iizerinde
istatistiksel olarak anlamli1 ¢ikabilecegi sonucuna ulasilmistir. Kanser hastalarma KT
sirecinde kilo kontrolii saglamalari, gerektiginde ise diyetisyene danigmalari

soylenmelidir.

Solid tiimér tanmisiyla KT alan hastalarla gerceklestirdigimiz bu ¢alisma hedeflenen
sayida hastaya ulasmis olmakla beraber; bazi hastalar dis kaynakli biyokimyasal
bulgularina sahip olmasi sebebiyle ¢aligma disinda birakilmistir. Yiiksek risk diizeyine

sahip hasta sayisinin az olmasi, ¢alismamizin kisitliliklarindandir.
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