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1. GIRIS

Pelvik radyoterapi; bda kolorektal ve jinekolojik kanserler olmak Uzere
cssitli kanser turlerinde, lokal kontrolu ve @aalim oranlarini artirma amaci ile
siklikla kullanilan bir tedavi modalitesidir. Pdtvradyoterapi; kanser turtine ve
evresine gore neoadjuvant, adjuvant veya defit@tdavi amaci ile kullanilabildi
gibi tek baina veya kemoterapi ilesezamanh da kullanilir. Tedavi sirasinda
tumor komgulugundaki ince bgirsak ve mesane gibi @am dokularin da
radyasyondan etkilenmesi sonucuittieyan etkiler ortaya cikabilmekte; bu da
tedavi sirasindaki yam kalitesini ve buna Ba tedaviye devamhfi
etkileyebilmektedir.

Kanser hastalarinda tani aninda beslenme bogwkie malnitrisyon
siklikla mevcuttur. Malnutrisyonun, kemoradyotergiRT) goren hastalarin
tedavi yanitini olumsuz etkilegli ve hastalarin tedavileri sirasinda sgsan
kalitelerini bozdgu bilinmektedir (1,2). Pelvik radyoterapi uygulanhastalara
kemoterapi de siklikla birlikte uygular@indan bu hastalarin niatrisyon durumunu
etkileyen gastointestinal sistemleri ciddi kekilde etkilenmekte ve buna #a
ortaya c¢likan semptomlar ile malnttrisyon riski ciddr bicimde artmakta ve
yasam Kaliteleri bozulabilmektedir.

Son yillarda bazi aminoasitlerin; kanserli hastidauygulanan KRT veya
RT sirasinda tedavi etkigiini azaltmadan antiinflamatuar etkiler giurdusu,
intestinal mukoza gibi hizli bdélinen gam dokularin tamirini artirgq ve

yikimini azalttg ile ilgili konularda argtirmalar yapiimaktadir.



Bu Klinik calismada tek bana veya KT ile ¢ zamanli pelvik radyoterapi
uygulanan hastalara, en ¢ok Uzerinde durulan giataanjinin ve hidroksi metil
batirat (HMB) aminoasit ve metabolitlerini ihtiva den bir drinidn
uygulanmasinin; ndtrisyon durumu, sgan kalitesi, tedavi yan etkileri, serum
parametreleri ve antropometrik veriler Uzerine stkn deerlendirilmesi

amaclanmytir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Pelvik Radyoterapi

Pelvik radyoterapi (RT); rektum, anal kanal, sksyi endometrium,
mesane kanserleri fgda olmak lzere pelvis yegienli organ kanserlerinde veya
pelvis icine uzak metastaz yapnuesitli kanser tirlerinde siklikla kullanilan bir
RT seklidir. Rektum kanserlerinde neoadjuvant veya i olarak KT ile ¢
zamanli, lokal ileri serviks kanserlerinde KT il zamanl definitif veya tek
basina adjuvant tedavi olarak, yine lokal ileri enddrinen kanserli hastalarda
adjuvant tedavi olarak, mesane kanserlerinde KTejlgamanl adjuvant veya
mesane koruyucu tedavide ve daha az siklikta aanadlkgibi kanserlerde lokal

yinelemeyi azaltmak, gkalimi artirmak veya palyatif amach siklikla kudlér.

2.2. Akut Radyasyon Enteriti

Kemik iligi ve gastrointestinal mukoza gibi hizliggdan hiicreler, iyonize
radyasyondan en cok etkilenen hicrelerdir. RT sidas gerek direkt gerek
indirekt radyasyon etkisi ile bu galan hicreler oksidatif strecler aragilile
hasarlanir ve buna pla, organ ve dokular gorevlerini yerine getiremezfgonuc
olarak bazi semptomlar (yan etkiler) ortaya cikar bu semptomlar hastanin
yasam kalitesini bozabilir (3).

Radyasyon mukoziti genelde radyoterapsléagicindan itibaren 2. veya

3. hafta sonunda klar (4). Radyasyon mukozitinin patogenezi tam dara



bilinmese de bircok hicre topl@unda (¢cg@unlukla epitel hiicresi) gskn,
inflamatuar sureclere, sitokinlere, molekiler sinyalemanlarina, buyime
faktorlerine ve epitel Uzerindekighr molekillere bgh olarak olgan, sonucunda
ise mukoza ve epitelde inflamasyon, kript sayisiveavillus yiksekiginde
azalma, Ulserasyon, epitel rejenerasyonu ve yanydpilanmanin bozulmasi ile
giden bir sire¢c oldiu kabul edilmektedir (5,6). Bu bozulma sonucunda,
bagirsaktaki dgal mukozal bariyer zayiflar ve bakteri translokasyoemilim
bozukluklari, kanli veya kansiz diyare gebhilir. Daha ciddi vakalarda
perforasyon veya striktir gedibilir. Bunlar nadir gortilen yan etkiler de olsal ac
operasyon gerektirebilecek ve hatta o6limle sonatldecek ciddi klinik

durumlardir.

2.3. Kanser Hastalarinda Beslenme Durumu ve Destek Tedder

2.3.1. Kanser ve niitrisyon

Yetersiz natrisyon ve kaksi kanser hastalarinda sikga gorulmektedir ve
koth prognozun gostergelerindendir. Tumaorin cingldee tani aninda istemsiz
kilo kaybi c¢aitli yayinlarda %31-%87 arasinda rapor edini ve bunlarin
%15’inde de kilo kaybinin ciddi yani vucugidiginin %10 undan fazla olgu
bildirilmistir. Radyo/kemoterapi sirasinda geh mukozitin, bgboyun ve
gastrointestinal kanserlerde kilo kaybi ile ilgidildugu genel olarak kabul
edilmekte (7-9) ve diyet daggmmanlgi ile bu kayip tamamen 6nlenememektedir

(10). Nutrisyonel risk; Avrupa Klinik Nutrisyon vgletabolizma Toplulgu (The
4



European Society for Clinical Nutrition and Metabol [ESPEN]) tarafindan,
“guncel veya potansiyel nutrisyonel ve metabolikwtuna gore, hastaliktan
veya cerrahiden daha iyi veya daha kotl tedavidanwelde edilebilecek durum”
seklinde tanimlanmtir. Kanser tanisi almikisiler, kanser hiicerelerinin lokal ve
sistemik etkileri, tedavide kullanilan cerrahi vigat sitotoksik secenekleri ve
kisiye 6zgu Ozellikler nedeni ile nutrisyonel riskiatadir.

Malnutrisyon; eneriji, protein ve ger nitrientlerin azalma veya artmasi ile
ortaya cikan ve doku/viicut formunda (visekli, buyukligt ve kompozisyonu),
fonksiyonunda ve klinikte dlculebilen etkiler orgagikaran bir nitrisyon bozulma
halidir (11). Malnutrisyon, kanser hastalarinda;aigorilen bir durumdur ve kotl
prognozun gostergesidir (12). Nitenberg ve Raynandlnitrisyonun kanser
tedavisi sirasinda ghkla ilgili yapilan harcamalari, toksisiteyi ve feksiyon
riskini artirdgini ve tedaviye yaniti, hayat kalitesini azgltti belirtmglerdir
(13). Yetersiz nutrisyon, kanser hastalarinin altean hastaliklarindan gansiz
olarak prognoz uzerinde tek gnaa bir etkisi kanitlanmamiolsa da, hastain

ciddiyeti ve kotl prognozun gucli bir gosterges(di4).

2.3.2. Kanser ve kgeksi

Insan viicudu herhangi bir strese cevaben inflamatasait verir. Kanser
de insan viucudu igin dnemli ve uzun sureli bir stkayngidir. Bu inflamatuar
reaksiyona Tumor Nekrozis Faktor (TNHhterlokin-1 ve 6 (IL-1 ve IL-6) gibi
bircok medyatotr gik eder ve ¢ok ¢gtli metabolik deisiklikler olusur (15-17).

Buna b&li olarak olgan azalmy istah, kilo kaybi ve bu inflamatuar durum kanser



kaseksisi olarak ifade edilir. Ka&ksinin dger kabul goren bir tanimi ise kanser,
“Acquired Immun Deficiency Syndrome” (AIDS) ve ileorgan disfonksiyonu
gibi hayat tehdit eden hastaliklardaki katabolikuim ile birlikte seyreden son 6
ay icerisindeki %6’dan fazla belgelergnistemsiz kilo kaybi gejmesidir.

Kansere bg olarak gelsen bu inflamatuar sirecte timdre yanit olarak
konakgl vicudundan proinflamatuar sitokinler, katéb hormonlar salinir
(15,16). Buna ek olarak tumor dokusundan ayriceaaltumor lipid metabolize
edici faktor (LMF) ve proteoliz indikleyici fakt6fPIF) gibi ek katabolik
sinyaller, olgan katabolik sdreci artirabilir (18,19). Sonuc alarkanser
hastalarinda proinflamatuar sirece, PIF'e, LMF'ye Adenozin trifosfat (ATP)
ve ubiquitin bg&mli proteozom proteolitik sisteminin devreye gisme bal
olarak iskelet kasinda proteoliz, kas kitlesindal@ma (20,21) ve lipoliz (22,23)
olusmakta; bunlar azalmiistaha ve kemoradyoterapi toksisitesi ile bimee de

malnutrisyona, kilo kaybina ve $eksiye neden olmaktadir.

2.4. Natrisyon durumunun prognoz ve ygam kalitesi Gzerine etkisi

Andreyev ve arkaddarinin S kanserli hastalarda yapmoldugu
retrospektif bir cabmada, tani aninda kilo kaybi olan kanser hastatarin
prognozunun daha kot olgiunu bulunmstur (12). Buna ek olarak bu hastalarda
tedaviye bgl yan etkilerin daha fazla olgu, tedaviye yanitin ve gkalimin

azaldgl bu ve baka calgmalarda belirtiimgtir (12,24,25).



Nutrisyon durumunun bozulmasi ile birliktesgan kalitesinin bozuldgu
da calsmalarda gosterilngtir (12,26). Sonug olarak yetersiz nitrisyonun mag
ve yaam Kkalitesi Uzerine, amsiz bir etkisi kanitlanmamiolsa da bu

parametreler tGzerine olumsuz etkileri mevcuttur.

2.5. Pelvik Radyo/kemoterapinin beslenme durumu tzerinetkisi

RT uygulanan hastalarda akut faz reaktanlarinimast ile sistemik bir
stres ygandgl ve antioksidan mekanizmalarin bozudugosterilimgtir (27).
Bunun dolayli etkisi ve Baboyun, gastointestinal sistem gibi nitrisyon dunaon
direk etkileyen organlara uygulanan RT iléSGmukozal hasari ve radyoenterit
gelisebilmekte, buna [ olarak da emilim bozulmakta ve elektrolit kaypl
olusabilmektedir. TUm bu faktorler, timdr dokusundarekiisalinan kgektinlerin
de etkisi ile birlgerek beslenme durumunu olumsuz etkileyebilmekte ve
malnutrisyon olgturabilmektedir. Yapilan klinik ¢caimalar gosternstir ki tedavi
toksisitesi, siklikla tedavi yanitinin 6ntine ge@mbkte, anoreksi ve daha ileri

kilo kaybina neden olabilmektedir (12,28).

2.6. Oral Nutrisyonel Suplemanlar (ONS) ve kanser hastarinda kullanimi
Oral nuatrisyonel stplemanlar (ONS), normal gidalakaolarak belirli
nutrientlerin  6zel tibbi amagclar igin oral kullamdir. ONS genel olarak sividir;

ancak toz, granul, jel veya bgeklinde de olabilir. Sg8ikli topluluklarda viicut

7



gereksinimleri icin gerekli olan protein, karbontat] ya ve elektrolitleri
barindiran standart ONS formdlleri bulugdugibi hastala ve klinik duruma
0zel kullanilabilen immin sistemi dizenleyen (immiadulator), dgik, yuksek,
normal enerjili formaller gibi pek cok ONS gdi bulunmaktadir. Bgboyun ve
gastrointestinal bélgelere radyoterapi uygulamasissida diyet dasmanlgl ve
ONS uygulanmasi, kilo kaybir ve tedavi toksisitesibgli radyoterapinin

kesintiye @gramasini engellemektedir ve endikasyonu bulunmak(ad).

2.7. Glutamin, arjinin ve hidroksi metil butirat (HMB) h akkinda bilinenler

2.7.1. Glutamin

Glutamin; kanda en fazla bulunan, tum vucuttakibest aminoasit
havuzunun %50’sini okiuran, %75’ iskelet kasinda geri kalan kisminin
cogunlugu karacgerde bulunan nétral, durumsal esansiyel bir amitioag29).
Yapisinda, molekul ana iki amin grubu icerir; purin ve primidin dolayyla
nikleik asit sentezinde nitrojenstgicisi olarak énemli gorev alir (30). Nukleik
asit sentezindeki 6nemi nedeniyle glutamin 6zadliglirekli bolinen ve galan
(31) gastointestinal mukoza (32), lenfosit (33)fNxeoblastlarin (34) devamlgi
icin gerekli bir aminoasittir. Kanser gibi metabbobtres ve katabolik durumlarda
kasta ve kanda serbest d@la glutamin seviyeleri dinekte (35) ve buna Ba
olarak da primer besin kay@a glutamin olan gastrointestinal mukoza
hicrelerinde; beslenme, absorbsiyon ve emilim @mobdri ortaya

cikabilmektedir. Ayrica kanser tedavisinde kullanilkemoterapétik ajanlar ve

8



radyoterapi ile mukozal hiicrelerde DNA hasaringliblaiicre kayblr ve mukoza
inflamasyon sonucu bu problemler artmakta ve tedadsinda tedavi sirecini
engelleyecek derecede diyare, malabsorbsiyon, jidisidinofaji, kilo kaybi ve
kaseksi gibi problemler ortaya cikabilmektedir. Aynarzanda bu sorunlarin
oldugu olgularda tablo daha dagidasmakta &r morbidite ve mortalite ile
sonuclanabilmektedir (36). Ratlarla yapilan gahlarda, glutaminin radyasyona
bagli bagirsaklardaki mukoza hasaringiddetini azalttgr bulunmuytur (37).
Huang ve arkaddarinin ba boyun kanseri nedeni ile RT goren hastalarla gapti
calismada gunlik 16 mg glutaminin oral mukozigikldetini ve stresini azalfi
saptanmytir (38). Yine ileri evre veya metastatik kansdréistalarla yapilan ve
glutaminin KT'ye b&li bagirsak gecirgendiinin argtirildigl bir diger calsmada
gunlik uygulanan 30 mg glutaminin kullanmayan grubére b&irsak
gecirgenlginin daha az bozulmasini @adigi gosterilmgtir (39). Glutaminin
pelvik RT alan hastalarda toksisiteye vesama kalitesine olan etkisini

degerlendiren cadmalar ise sinirlidir.

2.7.2. Arjinin

Arjinin; kanser ve travma gibi stres durumlarintdyiaci artan, vicutta
bircok metabolik yolda gorev alan durumsal esamdiyreaminoasittir. B§ doku
tamirinde gorev alan poliaminlerin, hidroksiprohnve ayni zamanda vicutta

bircok yolakta 6nemli bir sinyal molekilu olan iktroksidin (NO) yapitaudir



(40). L-arjininden NO olgumu, timér hdcrelerine ve hicre ici
mikroorganizmalara kar primer savunma mekanizmasidir (41).

Yanigl bulunan ratlarda yapilan bir gahada arjininin, proinflamatuar
sitokinlerin sentezini azalfit ve antiinflamatuar etkisinin olgu gdsterilmgtir
(42).

Yine arjininin farmakolojik dozlarda kullanilginda ratlarda ve yavru
domuzlarda induklenrgikolitte bairsak hasarini azalgn bulunmutur (43,44).
Arjinin destginin kanserli kaektik hastalardastahi artirdgl, kilo kaybini ve ayni
zamanda tumoér boyutunu azattimorris hepatomali hastalarda gostershmi
(45). Braga ve arkadri, yaptgl bir calsmada perioperatif kullanilan arjininin,
postoperatif gepen inflamatuar yaniti azaksini, bairsak mikroperflizyonunu ve

oksijen metabolizmasini artigni bulmutur (46).

2.7.3. Hidroksi Metil Butirat (HMB)

Hidroksi Metil Butirat 16sin aminoasidinin aktif bimetabolitidir. Kas
kitlesini artirmak ve ypun egzersizde kas hasarini azaltmak icin uzunrgitla
spor hekimlginde ve viicut gejtirmede kullanilan HMB'nin, kgektik farelerle
yapilan bir camada, protein sentezini artirdiklari ve proteiniyii azalttg
bulunmutur (47). HMB, bu proteoliz engelleyici etkisini gteozom-proteolitik
yolagini inhibe ederek/ zayiflatarak ve bu yolakta kim6r Grint olan ve bu
yolagl aktive eden Proteoliz indukleyici faktor (PIF)hsamini inhibe ederek

gostermektedir (47,48). Bir PIF inhibitori olan @&opentoenoik asit (EPA),
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etkisi tam olarak aydinlatilamasa da hiicre memhdanbulunan fosfolipidlerden,
argidonik asit ve metaboliti olan 15 eikazotetraensikd15-HETE) salinimini
azaltmaktadir. Bunlar inflamasyon icin ¢cok dnemlblekillerdir ve proteazom
ekspresyonunu artirarak protein yikimini azalti®,%0). HMB, yol& bu
mekanizma ile inhibe etmese deske bir sekilde inflamasyonu inhibe egii
disunulmektedir (48).

Hidroksi Metil Butirat ile HIV-pozitif ve kanserlikasektik hastalarda
yapilan bir bgka calsmada da kiloyu ve 1z kas kitlesini artirghh bulunmugtur

(51).

2.8. Hastalarda beslenme durumu ve ygam kalitesinin degerlendirilmesi

2.8.1. Antropometrik 6lctimler

Antropometri, tanim olarak insan vicudunu dlgmeaanha gelir. Cok
¢ssitli nedenlerle yapilabilen ve cok farkli tirde bil@n bu olcimlerden en sik
kullanilanlari boy, kilo, viicut kitle indeksi (Vi iskelet kasi kitlesi (Skeletal
muscle mass [SMM]) ve yakitlesi dlctimleridir. Triseps cilt kalind1, orta kol
cevresi ve baldir gevresi Glcumleri de kullanilaigiinlerdendir. VK, viicut
agirhginin  kilogram cinsinden ¢erinin  boyun metre cinsinden karesine
boluinmesi ile bulunur. SMM ve yakitlesi ise biyoelektrik empedans analizi
(BIA) veya hava dgsim pletismografisi gibi cgtli yontemlerle
Olculebilmektedir. BIA cakma prensibi, vicuda gonderilen kiuguk bir elektrik

akimina kag1 gosterilen direncin yani impedansin 6lcimi hasaldayanir.

11



Ele ve ayaklara [ganan elektrotlarla géli frekanslarda akim verilerek vicut

yag, kas ve sivi kompozisyonu hakkinda bilgi ediniénydntemdir (52).

2.8.2. Biyokimyasal élcumler

Hastalarin beslenme durumunu tek sitba deerlendirebilen bir
biyokimyasal faktor heniz bulunamagm. Fakat Uzerinde en c¢ok durulan
molekiller albimin ve prealbumindir. Albimin yankaa omri uzun bir
molekildir ve uzun sureli beslenme bozukluklarifikia vericidir. Prealbiminin
yarllanma omriU kisadir ve hastanin beslenme durbakkinda bilgi verebilir,
fakat metabolik stresten ve alinan protein mik@am etkilendii icin tek bgina

beslenme durumunu gerlendirmek igin kullanilamazlar.

2.8.3. Nutrisyon durumu tarama ve gierlendirme yontemleri

Antropometrik olgcimler ve biyokimyasal Olcimler ¢ok faktorden
etkilendigi icin hastalarin beslenme durumunu ve malnitrisyaskini
belirleyemezler bu nedenle farkli yontemlere ihgiyduyulmutur. Taramanin
amac! beslenme acisindan risk altindaki ve besledoramu koétt hastalari
bulmak iken 6zellii hizli uygulanabilmesi ve en @ sonucu verebilmesidir.
Bunlardan en sik kullanilan yontemler Subjektif Kk#db Deserlendirme
(Subjective Global Assesment [SGA]), Ndutrisyonel siRi Taramasi 2002

(Nutritional Risk Screening 2002 [NRS 2002]), Maimiyon Evrensel Tarama
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Gereci (Malnutrition Universal Screening Tool [MUBTve Mini Nutrisyon
Degerlendirmesi (Mini Nutritional Assessment [MNA])iSGA testi, dykl ve
fizik muayeneye dayanan kolay ve hizli uygulanabieibjektif bir testtir. Sik
kullanilan bir dgerlendirme yontemi olup hastalart SGA skorlarinareg6
natrisyonel durumlari iyi (A), nutrisyonel durumuafif-orta derecede bozuk (B)
ve nutrisyonel durumu ileri derecede bozuk (C) aktasiniflandiriir. MUST;
BMI, son 3-6 aydaki kilo kaybi ve akut hasgah etkisini iceren bir tarama
yontemidir. Geni toplum taramalarinda onerilir. Daha objektiftir gézlemciler
aras! dgiskenlik azdir (53). NRS-2002 tarama testinin amaastiinede yatan
hastalarda nutrisyon durumu kotl ve risk altinda&pulasyonu yakalamaktir.
MUST’a ek olarak hastanin ciddiyetini vesyfaktoriinii de dgerlendirir.Ilk basta
hastanin VK, son 3 ayda kilo kaybi olup olmad hastalginin ciddi olup
olmadgl ve gecen haftaya gore besin aliminin azalp aadim sorgulanir.
VKT'sI 20,5 in altinda ise veyagiir sorulardan herhangi birine olumsuz bir yanit
varsa dger kisma gecilir. Hasta 70 yae Uzeri ise skora leklenir. Aflipuan 3
ve Uzeri ise destek tedavi verilir, 3'Un altinda u test haftalik tekrarlanir (54).
MNA yash populasyon icin gedtirilmi s bir tarama testidiricerdigi sorular itibari
ile hastay! taramakla kalmaz ayni zamanda kapdamiekilde deerlendirir. Ilk
deserlendirmede Skor 12 ve Uzeri ise normal kabul irdialtinda ise

deserlendirmeye devam edilir.
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2.8.4. Yagam Kalitesi dgerlendirme yontemleri

Gelisen teknolojive ilag sanayisine paralel olarak, kanser hastalari
oncelikli hedef kanseri tedavi etmekle birlikte, stedarin ygam Kkalitelerini
korumak/gelstirmek, sglam doku hasarini minimumda tutmaktir. Avrupa Kanse
Arastirma ve Tedavi Merkezi (European OrganizationResearch and Treatment
of Cancer [EORTC]) nin gafiirmis oldusu QLQ-C30 yaam Kkalitesi anketi,
hastalarin genel gagini, fonksiyon durumunu ve semptomlarigddendiren bir
ankettir. Buna ek olarak kanser turtiine goére speddierlendirme imkani sunan
anketlerde yine EORTC tarafindan getilmistir (55). Bu tir ygam Kkalitesi
anketleri ile subjektif olabilen yan etki wikayetleri olabildgince objektif hale

getirmek amaclanngtir.
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Hasta Ozellikleri

Aralik 2011-Temmuz 2012 tarihleri arasinda Gazi Vdmsitesi Tip
Fakultesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim dalindavilelRT uygulanan 49 hasta
calismamiza dahil edildi. Hastalarin 27’si erkek, 2Z&sidindi. Y& ortalamasi
medyan 57 idi. Camamiza herhangi bir kanser tlrli nedeniyle pelvikyoterapi

uygulanacak ve performans durumu ECOG 2 ve altirftidtalar dahil edildi.

Faz | farkl bir cama protokoliinde bulunan hastalar,

e Yasam Kalitesinin birincil parametre olgu farkh bir calsma

protokoliinde bulunan hastalar,

» Onerilen miktarda besin degtei kullanmayacak durumda olan veya

yanda hastaliklar nedeniyle kullanmasina izin verilmepastalar,

+ Tuple beslenme veya parenteral nitrisyon gereksinbmlunan

hastalar ¢cagma dgi birakildi.
Calsma etik kurul onayi alindiktan sonra slaildi ve dahil edilen tim
hastalardan tedavi 6ncesi imzali bilgilendirgronam formu alindi.

Hastalar cinsiyet, ya primer tumor ¢gdi, es zamanli kemoterapi durumu
ve cerrahi durumlari ile tabakalandirilarak 2 gruéadomize edildi ve bir gruba
ginde 2 kez olmak tzere HMB\Arjinin\Glutamin ihtiveden toz bir kagim
uygulandi. Kagimin bir paketi icerisinde 7.4 gr glutamin, 7.4 grjinin
aminoasitleri ve 1.3gr l6sin aminoasidinin aktifr bihetaboliti olan hidroksi

metilbutirat (HMB) mevcut idi.
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Hastalar bu toz kanmi oda sicakfiinda bulunan yakikak 300 mililitrelik
icme suyunda kagtirdiktan sonra tamami 30 dakikada bitegekilde tlkettiler.
Bu calsmada “Pelvik radyoterapi suresince kullanilan HMBWn\Glutamin’in;
tedaviye bglh toksisiteye, hayat kalitesine, malnitrisyon geke riskine,

halsizlige ve duygu duruma olumlu katkisi var mi? " hipotest edildi.

3.2. Radyoterapi teknigi

Tam hastalar supin pozisyonda ellerggé Uzerinde topuklar birbirine
degsecek sekilde immobilize edildikten sonra simulasyon i@gnmm araliklarla
pelvis bolgesinin Bilgisayarli Tomografi (BT) gotiiteri alindi. Daha sonra bu
goruntaler kilingimizde bulunan Eclipse (versiyon 8,6) radyoterafanfama
programina aktarildiktan sonra bilgisayar ortamiBdhoyutlu rekonstriksiyon
goruntuleri olgturuldu. Daha sonra konformal planlama icin befineesi gereken
hedef hacimler ve riskli organlar ICRU 50 ve 62adgarinda belirtildgi sekilde
her hastalik grubu igin tanimlandigé&t hastalarin tedavi dncesinde cekgimi
Manyetik Rezonans Goruntileme (MRG) gibi tetkiklgarsa bunlardan hedef
hacim belirlemede faydalanildi. Daha sonra klindd&f hacim (CTV) in tamami
istenilen dozu alacakekilde tedavi plani belirlendi. Hastalara Varianingt
DHX, Saturne 43 ve Saturne 41 modeli lineer hizlacdcihazlarinda 6 MV, 10
MV, 15 MV ve 18 MV foton enerjileri, uygun doz g&mini sa&layacaksekilde
kullanilarak, 3 veya 4 tedavi alanindan gunltik ega 2 Gy lik dozlarla haftada

5 fraksiyon olacalgekilde, 45 Gy-50,4 Gy arasi eksternal konformalyod€rapi
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uygulandi. Sglam ve risk altindaki dokulari korumak icin uyguden tedavi
cihazina bgli olarak Multi Leaf Colimatdr (MLC), diz blok veyhastaya 6zel
bloklar kullanildi. Bazi hastalarda risk altindakgan hacmi, tolerans dozu icinde
kaldigindan blok kullaniimadi ve bazi hastalarda tim blekorumalara gamen
riskli organlar uygulanan protokolden fazla dozaisa 45 Gy den sonra primer

kitleye boost yapilarak tedaviye devam edildi.

3.3. Hedef hacimler ve risk altindaki organlar (Organ atrisk [OAR])

Rektum kanserlerinde internal iliak, obturator, ewerik, perirektal,
presakral lenf nodlari cizilerek nodal CTV olaragdidendi. Nodal CTV ye de,
eger hasta preoperatiinlanacaksa, gross total volim (GTV)+2 cm de ekiek
toplam CTV olgturuldu. Serviks kanserlerinde internal iliak, eksal iliak,
distal komman iliak, obturator LN lar belirlenerekdal CTV, ger hasta opere
degilse GTV+1 cm+ parametriumlarger hasta opere ise kitle loju nodal CTV’'ye
dahil edilerek toplam CTV oluruldu. Endometrium kanserlerinde hastalarin
hepsi postoperatifsinlandgindan serviks kanserinde belirtilen nodal CTV'ye
uterus, serviks ve parametrium loju eklendi. Dabvara tum hastalarda CTV ye 1-
1,5 cm her yandan eklenerek PTV gluuldu. Tim hastalarda riskli organlar
belirlendi. Ince bgirsakta 50 Gy ve Uzeri doz alan hacim 150 cc nimdd

tutuldu.
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3.4. Kemoterapi (KT) uygulanmasi
Calismamizda yer alan 49 hastanin 43’'Ugea&manli KT uygulandi.

Rektum kanserli hastalara haftalik inflizyon veyay@ade bir boluseklinde 325-

500 mg/n? dozlardan 5-Florourasil (5-FU) ve beraberinde R0rdg/n? folinik

asit (FA) uygulandi. Serviks kanserli hastalaraager endikasyon varsa RT e

zamanli sisplatin 40 mg/Adozdan haftalik uygulandi.

3.5. Beslenme durumunun dgerlendiriimesi

Hastalarin beslenme durumlarinin takibi farkl ygnterle her hasta icin
ayri ayri yapildi. Her hastanin tedaviyeslaenadan once kilosu, boyu dl¢uldd,
VKT'si hesaplandi, SGA, NRS 2002 ve MST gibi farklraraa yontemleri ile
natrisyon durumu deerlendirildi ve BIA yontemi ile SMM, ya ve protein kitlesi
Olclldu. Serumda albtimin ve prealbimin duzeylelirleadi. Bu testler tedavinin
1. haftasinda, 3. haftasinda ve 5.haftasinda takihr Sadece albumin serum
konsantrasyonu, yarilanma émrinin 20 gin olmasemeld tedavi bglangici ve

sonunda olcaldu.

3.6. Toksistenin deserlendirmesi
Calismamiza dahil olan tim hastalar tedavi suresincealiafolarak
“‘Radiation Therapy Oncology Group (RTOG)” toksistee morbidite

degerlendirme kriterlerine gore, tedavi sirasindaletien Gastrointestinal Sistem,
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Genitouriner Sistem ve Cilt Uzerindeki etkileriggelendirildi ve derecelendirildi

(Tablo 1) .

Tablo 1 : RTOG akut radyasyon morbidite skorlama kriterleri (56)

Grad 0 Grad 1 Grad 2 Grad 3 Grad 4
Barsak Parasempatolitik | Parenteral Akut veya
AltGis Baslangica | aliskanliklari ila¢c gerektiren destek ihtiyaci subakut
gore kalitesinde diare duyulan diare obstriksiyon
degisilklik veya sayisinda
yok medikasyon Ped kullanimi Ped kullanimi Fistul veya
gerektirmeyen gerekmeyen gereken siddetli | perforasyon,
degisme mikoz rektal mikoz veya Transfiizyon
akinti kanh akint gerektiren Gi
Analjezik kanama
gerektirmeyen Analjezik Abdominal
rektal gerektiren rektal distansiyon Tap
rahatsizlik hissi | veya abdomial (ayakta diz dekompresyonu
agri karin grafisinde veya barsak
genislemis diversiyonu
barsak anslari) gerektiren
abdominal agrn
Sik idrara Sik idrara cikma | Her saat veya Transfiizyon
ctkma daha az aralikla | gerektiren
Baslangica Noktiri ( her nokturi ve acil hematdirii,
Genitouriner gore Nokturi( tedavi saatten daha idrara ¢ikma
degisilklik oncesine gore fazla aralikla istegi Pihtiya ikincil
yok 2 katina idrara ¢ikma) olmayan akut
¢ikmasi) Duzenli ve sik mesane
Lokal anestezik narkotik obstriiksiyonu
Medikasyon gerektiren dizdri, | kullanimi
gerekmeyen yetisememe ve gerektiren diziiri, | Ulser veya
dizlri veya mesane spazmi kalca agrisi nekroz gelisimi
yetisememe veya mesane
spazmi
Pihtili/ pihtisiz
hematuri
Folliktler, hafif Hassas veya Ulserasyon
Baslangica | veya donuk parlak eritem, Cilt katlantilari
Cilt gore eritem, disinda konfluen | Hemoraji
degisilklik Epilasyon(Kil Yamasal sulu sulu
yok dokulmesi) deskuamasyon, deskuamasyon, Nekroz geligimi
Kuru
deskuamasyon, | Orta derecede Gode birakan
Terlemede 6dem 6dem
azalma
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3.7. Yasam kalitesi dezerlendirilmesi

TUm hastalardan tedavinin gpada, 1., 3., ve 5. haftalarda EORTC QLQ
C-30 ve QLQ-CR-38 ywmm kalitesi anketlerinin Turkce versiyonunu doldaan
istenildi. Okuma yazma bilmeyen hastalar okuma yazbilen bir yakinin
yardimini alarak formu doldurdular. EORTC QLQ C-¥anser hastalarinda
uygulanan, farkh kualtirlerde pratilgi, givenilirligi ve gecerlilgi kanitlanmsg,
hastalarin fonksiyon, semptom ve genetligadurumunu belirten kapsamli bir
yasam Kkalitesi anketidirBu ankette fiziksel, rol, bisel (kognitif), duygusal
(emosyonel) ve sosyal durum olmak lzere 5 paramigtréonksiyon durumu;
halsizlik, gri, bulanti-kusma gibi 3 parametre ile semptom dwuwe buna ek
olarak genel saik durumu ve ygam kalitesi dgerlendirilir. Ayrica dispne, uyku
problemleri (insomnia) stah kaybi, konstipasyon, diyare ve maddi zorlukuduu
birer soru ile 6lgtiimektedir. EORTC QLQ CR-38 isdddtektal kanserli hastalara
Ozel olarak tasarlangi2 fonksiyonel skala (vicut imaji ve seksualite) ¥e
semptom skalasi (idrar problemleriiSsproblemleri, KT yan etkileri, defekasyon
problemleri, varsa stoma ile ilgili problemler, ekkve kadin cinsel problemleri,
varsa cinsel ikkiden alinan zevk) ve lgamsiz olarak, gelecek beklentisi ve kilo
kaybinin incelengji bir yasam kalitesi anketidir. Bizim c¢aimamizda,
hastalarimizin gaunlugu kolorektal kanser hastasiydi vget hastalar da pelvik
radyoterapi almaktaydi, dolayisiyla EORTC CR-38,popilasyonda test edilen

durumun dgerlendirmesinde uygun bulundu.
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3.8. Duygu durumu ve Halsizlik degerlendirilmesi

Tum hastalar, tedaviye Ba degisiklikler sonucunda sikca ofabilen,
klinisyenler tarafindan géli nedenlerden dolayr 6nemsenmeyen, fakataga
kalitesini dgrudan veya dolayli olarak etkileyebilen anksiyedepresyon ve
halsizlik acisindan da derlendirildi. Amacimiz, uygulagimiz nuatrisyonel
stratejinin duygu durumuna ve halsizlik Gzerineistk argtirmaktl. Hastalar
tedavi bainda, 1., 3., ve 5., haftalarda Hastane Anksiyetdepresyon (HAD)
Olcegi ve “Fatigue” (Halsizlik) skalalari ile gerlendirildi. HAD 6lcegi, bedensel
hastalgl olanlar ve birinci basamak @& hizmetine bavuranlarda, anksiyete ve
depresyon yoénunden risk belirlemek, dizeyini giddet deisimini 6lcmek
amaciyla geltiriimi s bir kendini dgerlendirme 6lcgidir (57). Olcegin Tlrkceye
cevrilmesi, gecerlilik ve guvenirliik caimasi Aydemir ve ark. tarafindan
yapiimstir (58). Anksiyete ve depresyon olmak Uzere 2 d@llfegi vardir.
Anksiyete icin 11, depresyon icin 8ile degerdir. Uygulanan halsizlik (Fatigue)
skalasi ise Japon atamacilar tarafindan hazirlanan, sik kullanilanayei test
ile hastalarin fiziksel, affektif ve kognitif durdamini degerlendiren kapsamli bir

testtir.

3.9. Iistatistik
Degerlendirme sonucunda elde edilen verileringatéendirmesi ve
istatiksel analalizleri bir istatistik paket progra olan SPSS (ver.15,0)

kullanilarak yapildi. Sonugclar tim olgularda medydn standart sapma olarak
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belirtildi. Kalitatitif gruplar arasindaki fark Krare testi ile dgerlendirildi. Coklu
bagiml 6rneklerdeki parametre gigikli gi “Friedman” testi ile analiz edildi. Fark
saptanan durumlarda genli 6rneklerdeki parametre ggiklikleri ikili olarak
“Wilcoxon-signed rank” testi ile dgrlendirildi ve Bonferoni dizeltmesi yapildi.
iki bagimsiz 6rnekler arasindaki farkin istatiksegeldendirmesi “Mann-Whitney
U” testi ile yapildi. Hastalar, birbirinden farldntiteleri lcen ¢ok sayida test ile
degerlendirildiginden p dgeri 0.02 nin altinda olan parametreler anlamli akar

kabul edildi. Boylece tip 2 hata dnlennaldu.
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4. BULGULAR

Calismamiza, Aralik 2011-Temmuz 2012 tarihleri arasiktiai gimizde
rektum, serviks ve endometrium kanseri nedeni dlvig radyoterapi uygulanan
hastalar dahil edildi. Hastalargyainsiyet, operasyon, timorsgéi ve kemoterapi

durumuna gore benzer iki gruba ayrildi.

» Grup 1: HMB/Arjinin/Glutamin verilen hasta grubu

» Grup 2: HMB/Arjinin/Glutamin verilmeyen grup

25 hastaya tedavinin 1. ginundeslbgacak sekilde ginde 2 kez
kullanacaksekilde aminoasit kombinasyonu verilirken, daha a&h4 hasta her
zamanki beslenme programina alindi. @asilya katillan tim hastalara ishalden
koruyucu diyet Onerilerinde bulunuldu. Gahadaki tim hastalara tedavinin
baslangicinda, 1., 3, ve 5., haftasindaaya kalitesi anketleri, HAD ve halsizlik
skalalari, malnutrisyon tarama testleri ve antropwik Olgimler tekrarlandi.

Hastalarimizin tedavi biangicindaki 6zellikleri Tablo 2'de 6zetlengtir.
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Tablo 2: Hasta 6zellikleri

Grup 1 Grup 2

(HMB/ARJGLUT) (NORMAL DIYET)

Cinsiyet
Kadin 12 (%55) 10 (%45)
Erkek 13 (%48) 14 (%52)

Es zamanh Kemoterapi

Durumu
Var 22 (%51) 21 (%49)
Yok 3 (%50) 3 (%50)

*Hig¢ bir grup arasinda istatisitiksel fark saptarima

Her iki grup arasinda; rektum, endometrium ve igsrkanserli hasta

sayilari acisindan fark yoktu.
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Gruplar arasindaki kaydedilen

HMB/Arginin/Glutamin kullanmayan grup 2’de,

kilo ortalamalarinaakildiginda

tedasirasindaki grlik

ortalamalari tedavinin sonunaga anlamh azalirken (p=0,003), kullanan grupta

desisiklik saptanmadi (p=0,4). VKdeserleri agisindan kaastirildiginda yine

benzer sekilde grup 2'de tedavi sirasinda anlamh

bir azalrfp=0,004)

gozlenirken dier grupta anlaml bir gesiklik gbzlenmedi (p=0,4) (Tablo 3).

Tablo 3: Kilo ve VK1 degisim tablosu (medyan)

Grup 1

Grup 2

O.hafta 1.hafta 3.hafta 5.hafta

O.hafta 1.hafta 3.hafta 5.hafta

Kilo
76 76,2 76,1 76,2
ortalamasi
VKI
28,5 28,6 28,6 28,6
ortalamasi

73,6 74 72,9 72,7

27,3 27,3 27 26,9

iki gruptaki hastalar kilo kaybi acisindan «kstirildiginda bu Grini

kullanmayan hasta grubunda, tedavi sirasinda kiloskoruyamayan ve/veya

kaybeden hasta sayisi, kullanan gruptan dahait#i#lp=0,03) (Tablo 4).
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Tablo 4: Kilo kaybi yasayan hasta sayi ve yuzdeleri

Grup 1 Grup 2
Tedavi sirasinda kilo kaybeden
7 (%28) 15 (%62,5)
hasta sayisi
Tedavi sirasinda kilosunu koruyan
18 (%72) 9 (%37,5)
veya kilosu artan hasta sayisi
p=0,03

Tedavi balangic ve  bitimindeki  @rhk

kompozisyonlari

degerlendirildiginde kargim kullanan grup 1 de medyan 0,5 kg iskelet kaegit

kaybi ve 0,6 kg y& artisi varken, kagim kullanmayan grup 2 de 0,7 kg iskelet

kas kitlesi ve 0,1 kg yakaybi saptandi (Grafik 1).

p=0,008* | | p=0,5 | | p=0,055 | _

0 . T  EHMB\Arjinin\Glutamin
KiLO M YAG kullanan

HMB\Arjinin\Glutamin
-0,4 kullanmayan

Grafik 1: Hastalarin tedavi baslangi¢ ve sonu arasindaki kilo, y§ ve iskelet kas kitlesindeki

kg cinsinden dgisimleri *: istatistiki olarak anlamli
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Hastalarin tedavi siresince gel maksimum RTOG toksisiteleri
degerlendirildiginde, Grad 2 ve Uzeri gastrointestinal toksisitiksga hasta sayisi
grup 2’'de daha fazla iken (p=0,06), genitolriner or¢ toksisitesi acgisindan

gruplar arasinda fark saptanmadi (Tablo 5).

Tablo 5: Grad 2 ve Uzeri toksisite gefien hasta sayi ve yuzdeleri

GRUP 1 GRUP 2 p dgeri
Grad 2 ve lzeri d toksisite sayisi 10 (%40) 17 (%70) 0,06
Grad 2 ve lzeri GU toksisite sayisi 8 (%32) 5 (%20) 0,5
Grad 2 ve uzeri Cilt toksisite sayisi 9 (%36) 7 (%29) 0,8

Hastalar ayni zamanda giengicta ve tedavinin devaminda, halsizlik
skalasi ile dgerlendirilerek ygam kalitesini belirleyen en 6énemli parametrelerden
olan halsizlge, ONS etkisinin gb6zlemlenmesi istendi. Buna gosslavi
sirasindaki  fiziksel, affektif, kognitif ve toplam halsizlik skorlari
degerlendirildiginde tedavi suresince anlamli bir giigklik her iki grupta da

saptanmadi (Tablo 6).
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Tablo 6: Halsizlik sinirini asan hasta sayi ve yizdeleri

GRUP 1 GRUP 2 p dgeri
Fatigue-F* 8 ve Uzeri 8 (%32) 13 (%54) 0,2
Fatigue-A* 13 ve Uzeri 7 (%28) 12 (%50) 0,1
Fatigue-K* 5 ve Uzeri 3 (%12) 7 (%29) 0,1
Fatigue-T* 24 ve Uizeri 4 (%16) 14 (%58) 0,05

*:Fatigue-F: Fiziksel halsizlik skoru; Fatigue-Afektif halsizlik skoru; Fatigue-

K: Kognitif halsizlik skoru; Fatigue-T: Toplam ha$k skoru

Yasam Kkalitesini belirleyen bir g@er parametre de, hastalarin tedavi
suresindeki ruhsal ve duygu durumlaridir. Bungediendirmek icin hastalara
yine tedavi stiresince HAD anketi uygulandi. Bu dmkeanksiyete ve depresyon
olmak Uzere 2 alt 6lge vardir. Anksiyete icin 11, depresyon icin gkedegerdir.
Tedavi sirasinda bu skorlarin Uzerine ¢ikan hasgdas kasilastirildiginda grup
1 de anlamli birsekilde anksiyete yayan hasta sayisi daha azdi (p=0.01).
Depresyon skoru igin belirlenmisik degerini ssan hasta sayisi yine grup 1 de

anlamh birsekilde daha az bulundu (p=0,007) (Tablo 7).
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Tablo 7: Anksiyete ve Depresyongk degeri asan hasta sayi ve ytzdeleri

GRUP 1 GRUP 2 p deeri
HAD-A" 11 VE
2 (%8) 10 (%41) 0,01*
UZERI
#
HAD-D” 8 VE
7 (%28) 17 (%70) 0,007*
UZERI

*: [statistiksel olarak anlamli

#: HAD-A: Anksiyete skoru; HAD-D: Depresyon skoru

ONS kullanan grupla kontrol grubu arasinda malsytm gelgimini
kargilastirmak amaciyla SGA, MST ve NRS olmak Uzere 3 faxd en sik
kullanilan tarama yontemleri, yine tedavi boyuncer liki gruptaki hastalara
uygulandi. Bu testlerin uygulama veggelendirmeleri acisindan g#i farklar ve
her testin malnatrisyon riski icin belirli birsi degeri bulunmaktadir. Bu testler
hastalarimiza tedavi flangicinda ve tedavi suresince uygulanarak mabydn
esik degerlerini gan hastalar saptandi. gangicta her iki grupta risk altindaki
hasta sayisi acgisindan hi¢ bir tarama testinde daptanmadi. Tedavi sirasinda
malndtrisyon riski gefien hasta sayisi SGA ve NRS tarama testlerinde kner i

grupta benzerken MST tarama testinde grup 1 de aathap=0,03) (Tablo 8).
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Tablo 8:Tedavi sirasinda malnitrisyon ek sinirlarini asan hasta sayi ve

ylzdeleri
GRUP 1 GRUP 2 p dgeri
SGA B VE UZERI 20 (%80) 20 (%83,3) AD
NRS 3 VE UZERI 9 (%36) 9 (%37,5) 0,9
MST 2 VE UZERIi 9 (%36) 17 (%70,8) 0,03

Hastalarin tedavi BEngicinda ve devaminda 1., 3., ve 5. haftalarda
natrisyon durumunu  @erlendiren serum parametrelerinden albimin ve
prealbimin dgerleri 6lctldl. Tedavi bdangic ve takibindeki medyan gerler

Tablo 9’da gosterilnsiir.

Tablo 9: Albumin ve prealbimin haftalar arasi medyan degerler (mg/dl)

GRUP 1 GRUP 2

O.hafta 1.hafta 3.hafta 5.hafta | 0.hafta 1.hafta 3.hafta 5.hafta

Albimin 4,3 - - 4 4 - - 3,8

Prealbimin 24,8 23,4 25 23,7 25,2 22,3 23,3 22,7

Buna gore albuminin her iki grupta da tedavi salaudiis gosterdgi, fakat
bu dismenin grup 2’'de biraz daha fazla ofdug6zlendi. Prealbiminde ise grup 1

de tedavi bgina goére yiukselme saptanirken ONS kullanmayan gide@ digme
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saptandi. Fakat her iki grup arasindaki bu farldtatistiki acidan anlamh gédi

(Tablo 10).

Tablo 10: Tedavi balangici ve sonu arasindaki medyan albimin ve

prealblimin degisimleri (mg/dl)

GRUP 1 GRUP 2 p dgeri
Albumin degisimi -0,2 -0,3 0,5
Prealbimin degisimi +1,2 -2,2 0,2

Her iki gruptaki hastalara EORTC tarafindan gellen ve s&likla ili skili
yasam kalitesini belirleyen QLQ-C30 ve bu anketin davaiteliginde olan QLQ
CR-38 anketleri tedavi kngicinda ve 1., 3. ve 5. haftalarda uygulandi.2Bu
ankette toplam 68 soru bulunmaktadir ve bu somlaavabina gére hastanin
fonksiyon, semptom, genel gam kalitesi ve finansal durumu olmak tzere 27
adet parametre hesaplanmaktadirgl&@agicta ve tedavinin devaminda yapilan
anketlerde dgerlendirilen parametreler ve medyan skorlar Tablove 12'de

belirtilmistir.
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Tablo 11: QLQ C-30 yaam kalitesi anketi haftalar arasi medyan dgerler

GRUP 1

GRUP 2

Fonksiyon Skalasi

Fiziksel
fonks.

86

86

80

Emosyonel
fonks.

83

91

83 83 83 91

Sosyal fonks.

83

83

66

91 83 66 75

Halsizlik

>
¥Qc
=

22

16

22

33

33

33 33 55 33

Uykusuzluk

33

33

Kabizlik

33 0 0 0

Finansal

33
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Tablo 12: QLQ CR-38 yasam kalitesi anketi haftalararas1 medyan degerler

GRUP 1 ‘ GRUP 2

Fonksiyon Skalast

Cinsel Fonks.

Gelecek
beklentisi

Miksiyon

Kemoterapi

Stoma

Kadin cinsel
problem




Buna gore, gelecek beklentisi (p=0,002) fizikseiksiyon (p=0,005) ve
vicut imajinin, (p=0,007) Grup 1'de tedavi sirasirehlamli olarak duizelgii
gozlendi. Her iki grup, semptom yonundergeldendirildiginde, Grup 2'de tedavi
suresince kemoterapi yan etkileri (p=0,009), idyapma problemleri (p=0),
halsizlik (p=0,002) ve @ (p=0,01) parametrelerinin tedavi sirasinda ahlam
dizeldgi gozlendi. Grup 1'de ise kabizlik acisindargedi gruba goére anlamli

dizelme bulundu (p=0,01).
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5. TARTI SMA

Pelvik radyoterapi, kanser tedavisinde sik kul@mil bir tedavi
modalitesidir. Anatomik olarak bu bdlgede bircolglaan dokunun bulunmasi,
doz sinirlayict bir etki olarak bazi planlamalar@tarsimiza c¢ikmakta; bu
sinirlamalan  sgarken dahi radyoenterit, sistit, bulantistahsizhk ve
malnutrisyon gibi bdlgesel ve sistemik sonucglarbagabilmektedir. Bu sonugclar
da direkt veya dolayh olarak hastalaringldda ilgili yasam kalitelerini
bozabilmektedir.

Gelisen teknoloji ve ilag sanayi ile birlikte kanser taarinin tedavisini
yaparken onlarin ghkla ilgili yasam kalitelerini bozmamak bir beklenti ve hedef
halini almstir. Bu nedenle; timdr kontrolind artirmaya gahi in vivo ve in vitro
calsmalar hizla devam ederken buna paralel tedaviygl beemptomlari,
toksisiteyi ve ygam kalitesini dgerlendiren ve bunu artirmaya yonelik olan
calismalar da 6nemli oranda yapilmaktadir.

Bu balamda GS, kanser hastalarinda tiimoére ve tedaviyg lmdarak en
cok etkilenen sistemlerden bir tanesi olarak Uzkrigok durulan ve ag@rilan
sistemlerdendir. Biz de bu c¢ghada glutamin, arjinin ve HMB karminin,
hastalarin antropometrik 6lgiimlerine, toksisiteyserum parametrelerine,
malnutrisyon durumlarina, yam Kkalitelerine, halsizlik ve duygu duruma olan
etkilerini argtirdik.

Kilo kaybi, en temel malnttrisyon gostergelerindemdir ve kanser bga
olmak uzere kronik hastaliklar sonucu meydana gblekaybin bazi yayinlarda

azalmg sgzkalimla alakali oldgu gozlenmgtir (24,59). Camamiz sonucunda,
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HMB\Arjinin\Glutamin alan grupta kilo ve VKortalamalarinin, tedavi boyunca
korunurken hatta az da olsa artarkengedi grupta anlamlisekilde azaldii
gozlendi (p=0,008)(p=0,01). Ayrica tedavi sirasitedavi baina gore kilosunu
koruyan veya kilosu artan hasta sayisi ile kiloltayssayan hasta sayilarini
karsilastirdigimizda, yine kagimi kullananan grupta kilo kaybetmeyen hasta
sayisi Urtn kullananlarda daha yuksek bulundu.,(8)0

Literatiirde bu trinin kilo gesimine etkisini inceleyen géli calismalar
mevcuttur ve bunlardan bir tanesiskktik kanserli hastalarla yapilan plasebo
kontrolli cift kér bir calgmadir. Bu cahmada, HMB/Arg/Glutamin uygulanan
gruptaki hastalar 4 hafta icerisinde ortalama k&zanirken, kontrol grubu 0.3 kg
azalms (60). Bu trinu kullanan gruptaki sz vicut kitlesi argt da yaklaik 1
kg civarinda bulunmgiur. Yine HIV enfeksiyonuna tgh kasekside cift kor,
plasebo kontrolll bir caimada argtirilan bu Grinin 8 hafta kullanimi sonucunda,
bu Urtind kullanan grubun ortalama 3 kg kazgndozlenirken, plasebo kullanan
grubun 0,4 kg kazangh saptanny. Bu calsmada da ygsiz vicut kitlesindeki
degisim incelenmg. Plasebo grubunda gmz viicut kitlesinde ortalama 0.7 kg
azalma saptanirken, HMB/Arg/Glutamin kullanan geau@t6 kg aryy saptanmy
(51). Bizim calgmamizda da benzer olarak Urin kullanan grupun nrediarak
kilosunu korudgu go6zlenirken, dier grupta medyan 1 kg kayip sgmdgl
saptandi. Literatirden farkh olarak iskelet kaekindeki dgisim acgisindan fark
yoktu. Bunun nedeni yapilan gahalardaki hasta populasyonununsédesinin
gelistigi, hatta refrakter olgulari bile icermesi bizim temgrubumuzun ise yeni

tani almg, kaseksi bulunmayan hastalardan ghus olmasidir.
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Yagsiz kas kitlesi kaybi da kanserstaa olmak Uzere kilo kaybindan
bagimsiz olarak kronik hastaliklarda sikca rastlanamgnostik dnemi oldgu
disintlen ve argirilan bir durumdur. Protein ve dolayisi ile kaaykinin;
kanser hastalarinda, gerek timoér hicrelerindenasalPIF ile gerekse de argmi
enerji ihtiyacini kayilamak icin, proinflamatuar sitokinler aragilile (balica
TNF-alfa ve kaektin) yg ve protein yikimin artmasina, kas proteini semiezi
azalmasina kganmaktadir (61,62). Yeni yapilan bir gahada, kanser gibi
kronik hastalgl bulunanlarda gelen kas kaybinin; fiziksel fonksiyonu, sgan
kalitesini ve sg@kalimi azalttgi gosterilmgtir (63). Calsmamizda kullanggmiz
ardndn icindeki glutamin ve arjininin, protein senini artirarak, HMB nin ise
protein yikimini azaltarak toplamda protein kaylampalttgi tahmin ediliyor (60).
RTOG-0122 cabmasinda, son 3 ayda %2-10 arasinda kilo kayb! elae 3-4
solid timorll veya tani aninda metastazi bulunajektik kanserli hastalara 8
hafta sure ile bu Griin uygulangnSonucta bu Urind kullanan gruptalbagica
gore yagsiz kas kitlesi Uzerinde agtisaptanirken kullanmayan grupta azalma
saptannmy ama kullanan grup lehine bigiem olsa da 2 grup arasinda anlamli bir
degisiklik bulunmams (p=0,08) (64). Bizde tedavi flangici ile tedavi sonundaki
kas ve yg kitlesi desisimini hesapladik ve kadastirdik. Her iki grupta da iskelet
kas kitlesi, tedavi sonunda azajntoulundu. Bu azalma HMB\Arjinin\Glutamin
kullanan grupta daha az bulundu ve iki grup arasifatk yoktu (p=0,5). Bu
durumu V& kitlesi desisimi acisindan deerlendirdgimizde
HMB\Arjinin\Glutamin kullanan grupta ya kitlesinin tedavi sonunda medyan

artarken, kullanmayan grupta bir miktar azgidyoruldi. Fakat iki grup arasinda
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anlaml farklilik bulunmadi. Bunun nedeni hastatamin literatirden daha erken
evre olmalari ve vicut kompozisyon olgciminingedibir yontem olan hava
degisim pletismografisi yerine bioempedans yontemi gg@yms olmasi olabilir.

GIS mukozasi, kanser tedavisi sirasinda en cok eékileorganlarin
basinda gelmektedir. Clnki tedavi sirasinda kullankemoterapi ve radyoterapi,
strekli ve hizli bélinen hiicreler tzerine etkiliddolayisi ile GS mukozasi
kemik iligindeki hicreler ile beraber tedavi ile ciddi hagan. Radyasyon enteriti
patogenezinde, direkt ve indirekt radyasyon hasardir. indirekt radyasyon
hasarina h#i olarak ortaya cikan aktif oksijen radikallerinidNA ve diger hicre
yapilan ile etkilgmesi daha belirgindir. Hovdenak ve arkgdanin bir
calismasinda, radyoterapi ileiG sisteminde epitel hasari, gim 6demin etkisi ile
mukoza ve lamina propria kaliglaasi, fibroblastik proliferasyon, azakmi
mitotik aktivite ve rejeneratif atipi gérulngtiir (65).

Glutaminin intestial epitelin en ©6nemli enerji kagn oldugu
disinulmektedir (66). 2007 yilinda Christina F. Di¢ste ark., glutaminin; RT’
nin meydana getirdi patolojik desisikliklere etkilerini argtirmiglar. Wistar
ratlarla yapilan bu hayvan deneyinde, 1gr/kg glumam isinlanmg bagirsakta,
mukozal selulariteyi ve mukozal hicrelerdeki miteayisini, kript sayisini ve
uzunlygunu artirdgini tespit etmitir (67). Glutamin ile ilgili yapilan klinik
calismalardan bir tanesi Huang ve arkgldanin ba boyun kanserli hastalarda
glutaminin oral mukozit Gzerine yapgnolduklari calsmadir. Argtirmacilar
tedavi boyunca gunlik 16 mg, 3 dakika boyungzda su ile calkalanarak

uygulanan glutaminin oral mukozitgddetini ve suresini azalgni bulmulardir
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(38). Glutamin gibi arjinin de farmakolojik dozlardkullanildginda ratlarda ve
yavru domuzlarda indiklengkolitte hiicresel diizeyde gasak hasarini azalg
gosterilmitir (43). Baka bir calsmada, Braga ve ark., peri operatif kullanilan
arjininin, postoperatif inflamatuar yaniti azdtti, bairsak mikroperfiizyonunu
ve oksijen metabolizmasini artigehi bulmwtur (46). Bu konu ile ilgili
calismalarin ¢gu bu molekdllerin hiicresel ve patolojik dizeydeiletk ile
ilgilidir. Pelvik RT alan hastalarda mikronutriedestginin toksisite ve ygam
kalitesine etkisini inceleyen az sayida klinik gada vardir. En 6nemlilerinden
biri Kozelsky ve arkaddarinin, Pelvik RT alan 129 hasta ile yaptiklafikgir, faz

3 randomize klinik ¢cagmadir. 1 gruba giinde 2 sefer 4 mg dan toplam 8 mg
glutamin uygulanirken d@er gruba plasebo uygulargnve 8 mg glutamin
destginin akut radyasyon enteritini 6nlemede yardimci madgini
gostermglerdir (68). Ratlarla yapilan bir blea calsmada
HMB/Arjinin/Glutamin’in oral mukozit tzerine olantlasi aratiriimistir ve bu
ariniin radyoterapiye Bh gelisen, akut inflamasyonun mukozal ve submukozal
patolojik deisimlerini anlamh 6lcude gerile@gi bulunmwtur (69). Bizim
calsmamizda, HMB\Arjinin\Glutamin kullanan grupta gra?l ve Uzeri GS
toksisitesi ygayan hasta sayisli, kullanmayan gruba gore dahallamdu, fakat
bu fark istatiksel olarak anlaml gi&di (p=0,06). Yine aynsekilde genitolriner
ve cilt toksisitesi agisindan da 2 grup arasindanaln fark saptanmadi (p=0,5)
(p=0,8). Bu da gosteriyor ki, literatirde bu moliégin patolojik dizeyde
inflamasyonu azaltgini gosteren calmalar ile, hastanin kligine ve toksisitesine

etkisini dgerlendiren bu yapgimiz calsma birbiri ile uyumlu gézikmektedir ve
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daha fazla hasta sayisi ildS5toksisitesi acisindan anlamli bir fark @lhilecegi
distndimektedir.

Malnutrisyonu taramak ve erken saptamak, kronikdidg$arda dnem arz
etmektedir, ¢cliinkl yapilan ¢ginalarda, bu hastalara verilen nitrisyon déste;
hastanede kalistresini kisaltfi, komplikasyonlari azalfi ve daha iyi tedavi
sonuclarl elde edilebildi gdsterilmitir (70). Bunu kolay, hizli ve ucuz bir
sekilde saptamak icin de biyokimyasal parametrelesstaulmistir. En c¢ok
aragstirllan molekuller prealbimin ve albumindir. Aloimiarihsel olarak en ¢ok
Uzerinde durulan proteindir, fakat gahalar albiminin nitrisyonel @aikliklere
fazla da duyarh olmagini gostermgtir. Albimin serum havuzunda 6nemli
Olciide bulunan, ve yart émrt 20 gun olan bir pratgi Hastanin hidrasyon ve
renal fonksiyon durumundan oldukca etkilenir. Po@atin dger adi ile
transtiretin, ¢cgu karacgerde Uretilen ve plazma yari dmri yakka2 gin olan bir
proteindir. NUtrisyonel durumun en erken laboratuy@stergesidir, ciinki vicutta
esansiyel-esansiyel olmayan aminoasit oranin ersekikoldgu proteinlerin
basinda gelmektedir (71) ve de bir ¢ok klinik durumbastanin sonuclari ile
uyumlu bulunmstur (72). Hidrasyon durumundan etkilenmez (73) afakegatif
bir akut faz reaktani olgwndan herhangi bir stres, inflamasyon veya malkgnit
durumundan etkilenir ve derleri diger (71). Prealbiminin 0ze#i, genel
natrisyonel durumu derlendirmekten c¢ok, yakin zamandaki besin alimini
yansitmasidir (74). Camamizda hastalarin prealbimin dizeyleringldveyicta
1., 3. ve 5. haftalarda bakilirken, albimin dizegks tedavi bglangicinda ve

tedavinin sonunda bakildi. Albimin gkxlerinin her iki grupta da azafl
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gozlendi. HMB\Arjinin\Glutamin kullanmayan gruptalbiminin, kullanan gruba
gore medyan daha fazla azgldgozlenirken; prealbiminin grup 1 de artarken
grup 2 de azalg@ gozlendi. Fakat her iki @gsiklik de istatiksel anlamli dgldi.

Bu bulgular aslinda grup 2’de malnitrisyon taraestlérinde risk altindaki hasta
sayisinin fazla bulunmasi ile &gtiiektedir.

Daha ger ileri calismalarla sinirda kalan farklarin istatiksel anlargal
yansiyacgl distindlmektedir. Bu haliyle bulgularimizin gelecek igalalarin
planlanmasinasik tutaca& umulmaktadir.

Malnutrisyonu tespit etmek amach cok sayida taraesleri mevcuttur.
Bizde calgmamizda hastalarimiza tedavi slamgicinda ve tedavi sirasinda
haftalik 3 farkli tarama testlerini uyguladik. Birscte ger hasta tarama testinin
riskli skoruna ulgtl ise bunlari tespit ettik ve her iki grubu kdastirdik.
Amacimiz uyguladimiz HMB\Arjinin\Glutamin ile malndtrisyon gealmesi
arasindaki igkiyi gostermekti. Tedavi Bangicinda tim tarama yontemleri
acisindan 2 grup arasinda anlamli fark yoktu.

Malnutrisyonu taramada altin standart bir taramabaftatuar veya
antropometrik test olmagindan bu testleri birbiri arasinda keastirmak d@ru
bir yaklasim olamaz. Ama sonuc¢ olarak kullanilan drtntn, Rifesince kilo
kaybini 6nlemesi ve MST tarama testi ile de malsjbn riski gelgen hasta
sayisinin anlamli azalmasi, birbiri ile uyumlu skinu¢ olarak yorumlanmaktadir.

Halsizlik, kanser hastalarinda en sik rastlanilamgomlardan bir
tanesidir. Fakat bir o kadar da klinisyenler tardan sikca ihmal edilen/gdzardi

edilen bir konudur. Bunun nedeni, halgigh, gerek fizyolojik gerekse psikolojik
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bircok bilegeni olmasi ve nedeninin tam olarak bilinmemesidianitlar
gostermektedir ki, kanser hastalarinda halsizlieldi olarak kilo kaybi, negatif
duygu durumu, uzamistres, ve @ ile iliskilidir (75,76). Yapilan prospektif
calismalar radyoterapi ile beraber halsiah arttigini ve tedaviden sonra 3 aya
kadar devam edebilgini gostermitir (77,78). Ozellikle ba boyun bélgesine ve
pelvik bolgeye RT alan hastalarda disfaji ve radyeste bl gelisen kilo kaybi
ile halsizlik arasinda anlamli bir gki saptanmytir (79). Biz de hastalarimizi
tedavi bainda ve tedavi boyunca haftalik halsizlik skal#sidezerlendirdik. Bu
skala; hastalar fiziksel, afektif (duygusal), veogkitif (bilissel) acidan
deserlendiren kapsamli bir halsizlik anketidir. Ted&@aindaki halsizlik sinirini
asan hasta sayisi ile tedavi sirasindasgalimaksimum halsizlik skorlarindagile
sinirt gan hastalari her iki grupta da kdastirdik. Tedavi sirasinda hafif halsizlik
skorunu fiziksel, afektif, kognitif ve toplam skartla aan hasta sayisi grup 2 de
daha fazla idi ama bu farkin hicbiri istatiki aniamlamadi. Buradan, Grup 2
deki halsizlik yaayan hasta sayisinin fazla olmasini, yine aynitgrigppo kaybi
ve GIS toksisitesi ygayan hasta sayisinin fazla olmasi ile aciklayahiliyani
bizim calsmamiz ile literatiirde mevcut halsizlik ile kilo Kayve AS toksisite
arasindaki i§ki bizim calsmamizda da goruldi. Hasta sayimizin fazla olmasi
durumunda bu farkin anlamli hale gelgioé distiniyoruz.

EORTC yaam kalitesi anketlerinin tedavi fiave sirasindaki tekrarlayan
Olctimlerini gruplar arasinda gerlendirdgimizde iki grup arasinda c¢ok belirgin
bir fark saptanmadiidrar yapma problemleri,ga ve halsizlik agisindan grup

1'de daha olumsuz gderler gozlenirken kemoterapi yan etkileri grup 2dha
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fazla goruldi. Yapmgi oldusumuz toksisite deerlendirmesinde GU problemler
acisindan belirgin fark yokken EORTC sgm kalite anketlerinde iki grup
arasinda fark saptandi. Yapilan toksisitezedkendiriimesi ile ygam Kalitesi
arasinda farklihklar olabilege cssitli  yayinlarda belirtilmitir  (80,81).
Degerlendirme  yapilirken hasta ve klinisyenin  sonuglar birlikte
deserlendirilmesi, fakat hastanin beligitisemptomlarin ve bunlarin ciddiyetinin
esas alinmasi 6nerilmektedir.

Sonu¢ olarak pelvik radyoterapi alan hastalara laywgan
HMB\Arjinin\Glutamin’in, tedavi sirasinda geébilecek kilo kaybini onledi,
tedavi toksistesine bir miktar katkigasa da bunun yam kalitesine yansimagli
bulundu. Halsizlik ve anksiyete-depresyona da olustkilerini gozlediimiz bu
ariniin, beslenme durumunu geeendiren albumin-prealbiminden 06zellikle
prealbimin dgerleri Gzerine olumlu yonde bir etkisi gozlendi.

Calismammizin, bu konuda daha 6nceden yapilagmalara kiyasla, alt
gastrointestinal mukozitin klinik ve antropometriduruma etkisini detayli
deserlendirmesi yonuyle farkhlik tadigi asikardir. Daha gegj randomize,
plasebo kontrolli ¢caimalar planlanmasina 6nculik etmesi yoniyle dnem arz

etmektedir.
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6. SONUCLAR

Yetersiz nutrisyon ve kaksi, kanser hastalarinda sikca gorilmekte ve
kotl prognozla birlikte seyretmektedir. Tani aninstemsiz kilo kaybr %31 ila
%87 arasinda raporlanmakta,iSG kanserlerinde radyo/kemoterapi sirasinda
gelisen mukozit ile kilo kaybinin birlikte oldiw bilinmektedir. Cakmamizda
HMB\Arjinin\Glutamin alan grupta tedavi sirasinddokkaybl yagayan hasta
sayisi daha az bulundu. Tedavi sirasinda yine bpt@gMST tarama testine gore
beslenme acisindan risk geln hasta sayisi daha fazla saptandi. Bu nedenle
pelvik radyoterapi alan hastalar, tum kanser hastala yapilmasi gereftigibi
natrisyonel acidan tedavi dada ve sirasinda gerlendirilmeli, diyet
dansmanlgl verilmelidir. Tedavi slresince kullanilan HMB\Arin\Glutamin,

kilo kaybini ve malnttrisyon gahne riskini azaltabilir.

Kanser tedavisinde hastalikla ilgili ggan kalitesi ve toksisite, geén
tedavi secenekleri ile birlikte 6nem kazanan Kardandir. Pelvik radyoterapi
sirasinda da hastgh ve tedaviye kgl gelisen toksisiteyle birlikte yaam kalitesi
bozulabilmektedir. Cayjmamizda kullanggmiz HMB\Arjinin\Glutamin ile dS

toksiste ygayan hasta sayisinin azgidsaptanmstir.

Prealbimin ve albimin, nitrisyon durumunugeltendirmede en sik
kullanilan biyokimyasal parametrelerden biridir. bAmin bircok metabolik

durumdan etkilenebilirken, prealbimin nitrisyodefumun en erken laboratuvar
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gostergesidir ve yakin zamandaki besin alimini yaraktadir. Cablmamizda
prealbimin dgerlerinin tedavinin sonunda gangica gore
HMB\Arjinin\Glutamin kullanan grupta medyan artarkekullanmayan grupta
azaldgl saptanmgtir. Albimin degerlerinin ise her iki grupta da tedavi sirasinda

bir miktar azaldg goralmigtar.

Halsizlik, yaam Kkalitesine etki eden en 0Onemli faktorleringihda
gelmektedir. HMB\Arjinin\Glutamin verilen grupteedavi siuresince daha az
halsizlik yaandgl saptanmtir. Fiziksel, afektif (duygusal) ve kognitif (khikel)

olmak Uzere halsizlin alt parametrelerinin hepsinde bu fark gozlegtimi

Anksiyete ve depresyon da, kanser tanisi ile l@like tedavi silresince
sikca yaanan klinik durumlardandir. Zaten kanseghtsi alan hastanin duygu
durumu genel olarak gesmekte, bu sirece tedaviyeghasikintilar da eklenince
surec¢ daha kirilgan bir hal alabilmektedir.s3ia kalitesini de etkileyen bu duygu
durum dgisikliklerinin, HMB\Arjinin\Glutamin uygulanan gruptadaha az
yasandgl, tedavi siresince anksiyete ve depresyogayan hasta sayisinin bu

grupta daha az olgu saptanngtir.
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7. OZET

PELVIK RADYOTERAP I UYGULANAN HASTALARDA UYGULANAN
HMB\ARJ ININ\GLUTAM IN KARISIMININ TOKS iSITE VE YASAM
KAL ITESI UZERINE ETKIiSI

Pelvik radyoterapi, diinya genelinde tekiba veya kemoterapi ile birlikte
neoadjuvan, adjuvan veya definitif amach rektuerviks ve mesane kanserleri
basta olmak Uzere sik kullanilan tedavi modaliteleend bir tanesidir.
Malnutrisyon ise kanser hastalarinda sik¢a rastlaba durumdur ve kot
prognozun bir gostergesidir. Pelvik radyoterapasmda gefen mukozitin kilo
kaybi ve malnitrisyon gsiminde 6nemli bir etkisi oldgu, tedaviye bgi
toksisiteye yol ac# bilinmektedir. Sonug¢ olarak kansere ve tedaviyaglib
toksisite ile hastalarin ghbkla ilgili hayat kaliteleri bozulabilmekte ve
malnutrisyon riski artmaktadir. Bu klinik ¢eina ile pelvik radyoterapi siresince
uygulanan HMB\Arjinin\Glutamin’in; hastalarin yam Kkalitesi, tedaviye I3
yan etki ve beslenme durumu tzerine etkilergtamdmistir.

Gazi Universitesi Tip Fakultesi Radyasyon OnkslofAnabilim Dalinda
pelvik radyoterapi uygulanan 49 hasta, tedavi sticesbeslenme durumlari,
hayat kaliteleri, tedaviye i§h toksisite, halsizlik, depresyon, iskelet kaddst ve
laboratuvar parameterleri acisindan takip ediimi Hastalar yg cinsiyet,
operasyon durumu, timor i@ ve e zamanli KT durumuna gére 2 gruba
ayrilmistir. 25 hastaya HMB\Arjinin\Glutamin uygulanirked hastaya herhangi
bir natrisyonel destek uygulanmagtar. Bu GrGinin uygulangi grupta, anksiyete

ve depresyon gelimi acisindan istatistiki olarak anlamli dizelmetsamstir.
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Kilo degisimi, tedavi yan etkileri, halsizlik, malnttrisyorski, iskelet kas kitlesi,
prealbimin ve albimin acisindan dizelme saptansetadistiki olarak bu fark
anlamh olarak bulunmadi. ¥am Kkalitesi acisindan ise her iki grup arasinda
belirgin bir fark saptanmadi.

Literatirde  HMB\Arjinin\Glutamin’in, pelvik radyaterapi alan
hastalarda, yam kalitesi, toksisite ve beslenme durumuna olkisiet inceleyen
bir veriye rastlanilmamgtir. Beslenme parametrelerinde, toksisite, halsizli
anksiyete ve depresyon, iskelet kas kitlesi, pi@aib ve albumin dgerlerindeki

dizelmelerden dolayi bu drtin tedavi sirasinda kuéailir.

Anahtar Kelimeler: Pelvik radyoterapi, ggam kalitesi, HMB/Arjinin/Glutamin
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8. SUMMARY

THE EFFECT OF HMB\ARGININE\GLUTAMINE COMBINATION ON
THE TREATMENT RELEATED TOXICITY AND THE HEALTH
RELEATED QUALITY OF LIFE IN CANCER PATIENTS UNDERGO ING
PELVIC RADIOTHERAPY

Pelvic radiotherapy is commonly used with or withehemotherapy in
neoadjuvant, adjuvant or definitive cancer treatnsetting especially for rectum,
cervics, endometrium and bladder cancer. Malnatriis diagnosed in most of the
cancer patients and releated with poor outcomesobitis emerging to pelvic
raditherapy is releated with loss of appetite, mttion and weight loss and
causes treatment releated toxicity and morbiditg. & result of cancer and
treatment releated toxicity, patients’ healtleaddd quality of life (HR-QOL) can
be deteriorated and malnutrition risk increasesghis clinic trial it was aimed to
examine the effects of HMB\Arginin\Glutamine mix¢ucombination on HR-
QOL, treatment releated side effects and nutrtiostatus during the pelvic
radiotherapy.

Forty nine cancer patients undergoing chemo/radrapy in Gazi
University Medicine School Radiation Oncology Dapaent were followed in
terms of nutritional status, quality of life, tre@nt releated toxicity, fatigue,
anxiety, depression, skeletal muscle mass and d&dogr parameters throughout
the pelvic radiotherapy. Patients were stratifiedwo groups according the age,
sex, surgery, tumor type and concurrent chemotestplus. 25 patients used

HMG\Arginine\Glutamine mixture twice a day and 2&ipnts did not receive any
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nutritional support during the radiotherapy. Whermoups were compared, a
statistically significant improvement of the anyieand depression were
established. Some improvement in the percentagghivéass, treatment-related
side effects, fatigue, risk of malnutrition, skaleinuscle mass, serum levels of
prealbumin and albumin was found, although it was statistically significant.
That is not assigned obvious difference in HR-Q@iwkeen the groups.

In the literature, there is no data concerning abthe effects of
HMB\Arginine\Glutamine mixture on nutritional statutoxicity and HR-QOL
undergoing pelvic radiotherapy. Because of the wmmoent in nutritional
parameters, toxicity, mood changes and laboratodyrfgs, this combination may

be used during pelvic radiotherapy with or withonémotherapy.

Key words: Pelvic radiotherapy, HR-QOL, HMB\Arjin@lutamin
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