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Giris

Otozomal dominant polikistik bobrek hastaligi (ODPKBH), bobrek-
lerde ¢ok sayida sivi dolu kistin olusmasina neden olan genetik bir has-
taliktir. Bu kistler zamanla bobreklerin biiylimesine ve islevlerini yerine
getiremeyecek duruma gelmesine yol acar, bu da genellikle kronik bobrek
hastaligina (KBH) veya son donem bdbrek hastaligina (SDBH) neden olur.
ODPKBH, diinya ¢apinda milyonlarca insan1 etkileyen ve SDBH vakala-

rinin yaklagik %5-10’undan sorumlu olan en yaygin kalitsal bobrek hasta-
liklarindan biridir (1).

ODPKBH’nin Genetik Temeli

ODPKBH’nin temel nedeni PKD1 ve PKD2 genlerinde meyda-
na gelen mutasyonlardir (2). Vakalarin yaklasik %85’inden sorumlu
olan PKD1 genindeki mutasyonlar, hastaligin daha ciddi seyretmesine ve
genellikle 55 yas civarinda SDBH’ye neden olmasina yol agar. Buna kar-
sin, vakalarin yaklagik %15’inden sorumlu olan PKD2 genindeki mutas-
yonlar daha hafif bir seyirle iligkilidir ve genellikle bobrek yetmezligi 70
yas civarinda ortaya cikar (3). Otozomal dominant kalitim paternine sahip
olan bu hastalikta, etkilenen bir ebeveynin ¢cocuguna hastalig1 gecirme ola-
silig1 %50°dir (4).

Belirtiler ve Klinik Ozellikler

ODPKBH’nin klinik belirtileri oldukg¢a degisken olup, hastaligin cid-
diyetine ve yasa bagl olarak farklilik gdsterebilir.

o Hipertansiyon: Genellikle hastaligin ilk belirtisidir ve bobrekler-
deki kistlerin kan damarlarina baski yapmas1 nedeniyle renin-anjiotensin
sisteminin aktivasyonu sonucu ortaya ¢ikar (5).

e Agn: Kistlerin biiylimesi veya patlamasi nedeniyle hastalar siklik-
la yan agrisi1 yasar.

e Hematiiri: Kistlerin idrar yoluna patlamasi sonucu idrarda kan
goriilmesi sikg¢a rastlanan bir belirtidir (6).

o Tekrarlayan idrar Yolu Enfeksiyonlar1 (IYE): Hastalar sik stk
IYE gegirir, 6zellikle kistlerin enfekte olmasi durumunda.

e Bobrek Taslari: Bobreklerin yapisal anormallikleri ve idrarin
bilesimindeki degisiklikler nedeniyle ODPKBH hastalarinda bobrek tasi
olusma riski daha yiiksektir (7).

e Bobrek islevinin azalmasi: Bobrek fonksiyonundaki diisiis ge-
nellikle orta yaslarda baglar, 6zellikle PKID1mutasyonuna sahip hastalarda
daha hizli SDBH'ye dogru ilerleme goriiliir (8).
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Ekstra-Renal Belirtiler

ODPKBH yalnizca bobrekleri degil, diger organlar1 da etkileyebi-
lir. Karaciger Kistleri yaygin olup genellikle zararsizdir, ancak biiyii-
diiklerinde rahatsizliga neden olabilirler. Ayrica, intrakraniyal anevriz-
malar 6nemli bir risk tasir, 6zellikle de ailede anevrizma Oykiisii varsa.
ODPKBH hastalarmin yaklasik %8'inde anevrizma gelisir ve bu, patlamasi
durumunda hayati tehlike yaratabilir (9). Daha az goriilen diger kompli-
kasyonlar arasinda kalp kapakeigr anormallikleri ve divertikiiloz bulu-
nur (10).

Tam

ODPKBH tanis1 genellikle gorlintiilleme c¢alismalar1 ve bazi durum-
larda genetik testlerle konur. Ultrason, en yaygin kullanilan tam aracidir
ve bobreklerde erken donemde bile kistleri tespit edebilir. Tan1 kriterleri,
hastanin yagina ve kist sayisina gore degisir:

e 15-39 yas arasi: En az {i¢ kistin varligi, her iki bobrekte ya da
sadece birinde goriilebilir.

e 40-59 yas arasi: Her iki bobrekte en az iki kist olmalidir (11).

e 60 yas ve iizeri: Her iki bobrekte en az dort kist olmasi tam1 koy-
mak i¢in yeterlidir.

Aile Oykiisii olmayan ya da goriintiileme sonuglarinin belirsiz oldugu
durumlarda, genetik testler PKD1 veya PKD2 mutasyonlarini tespit ede-
rek taniy1 dogrulayabilir (12).

Tedavi

ODPKBH'nin tedavisinde, belirtilerin yonetilmesi, hastaligin ilerle-
mesinin yavaglatilmasit ve komplikasyonlarin 6nlenmesi hedeflenir. Bir
tedavi bulunmadigi i¢in destekleyici bakim ve hedefe yonelik miidahaleler
on plandadir:

1. Hipertansiyonun Kontrolii: Kan basincinin yonetimi, bobrek ha-
sarin1 yavaslatmak icin kritik 6neme sahiptir. ACE inhibitorleri veya an-
jiyotensin II reseptor blokerleri (ARB’ler), kan basincini diisiirmek ve
bobrek fonksiyonlarini korumak i¢in siklikla regete edilir (13).

2. Agri Yonetimi: Kistlerin bitylimesi nedeniyle ciddi agr1 yasayan
hastalar analjeziklerle veya kistlerin bosaltilmasiyla tedavi edilebilir. Daha
siddetli vakalarda cerrahi miidahaleler gerekli olabilir (14).

3. idrar Yolu Enfeksiyonlar1 ve Bébrek Taslarmn Yonetimi:
Kistlerin enfekte oldugu durumlarda enfeksiyonlarin hizli tedavisi 6nem-
lidir. Bobrek taslari, boyutlarina ve bobrek fonksiyonlarina etkilerine gore
tedavi edilir (15).
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4. Tolvaptan: Vasopressin reseptdr antagonisti olan Tolvaptan, kist
bliylimesini ve bobrek hastaligiin ilerlemesini yavaslatmada umut vade-
den bir tedavidir. TEMPO 3:4 calismasi gibi arastirmalar, Tolvaptan’in
bobrek hacminin artig hizini azalttigini ve bobrek fonksiyonlariin diigiisii-
nii geciktirdigini gostermistir (16). Ancak, poliiiri ve karaciger toksisitesi
gibi yan etkileri nedeniyle diizenli karaciger takibi gereklidir (17).

5. Yeni Tedaviler: Son yillarda gelistirilen patiromer ve sodyum
zirkonyum siklosilikat (SZC) gibi yeni tedaviler, bobrek fonksiyonu aza-
lan hastalarda potasyum seviyelerini kontrol etmeye yardimci olmaktadir
(18). Bu tedaviler, RAAS inhibitérlerinin kullanilmasina devam edilmesi-
ni saglayarak kan basincinin kontrol altinda tutulmasina katkida bulunur

(19).
6. Bobrek Degistirme Tedavisi: SDBH’ye ilerleyen hastalar i¢in di-

yaliz veya bobrek nakli gereklidir. ODPKBH hastalar1 genellikle bobrek
nakli sonrasi iyi sonuglar elde eder (20).

Son Gelismeler

Son gelismeler, yasam kalitesini artirmaya ve hastaligin ilerleyisini
degistiren tedavilere odaklanmisti. CRISPR-Cas9 gen diizenleme tek-
nolojileri gibi yenilikler, ODPKBH’ye neden olan genetik mutasyonlari
diizeltme potansiyeline sahiptir. Bu yenilikler heniiz deneysel asamada
olsa da, gelecekte hastaligin tedavisinde 6nemli bir rol oynayabilir (21).

Sonug¢

Otozomal dominant polikistik bobrek hastaligi, bobrekleri ve diger
organlar etkileyen ilerleyici bir genetik hastaliktir. Tedavi olmasa da, Tol-
vaptan gibi yeni tedaviler ve patiromer ile SZC gibi potasyum baglayici
ajanlar, hastaligin yonetiminde énemli bir ilerleme saglamistir. Gen terapi-
leri ve diger yenilik¢i tedaviler lizerine yapilan arastirmalar, ODPKBH nin
yonetiminde daha etkili ¢dzlimler sunma potansiyeline sahiptir.
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Kanser tanim ve etiyolojisi

Saglikli bir organizma dongiisii hiicre ¢ogalmas1 ve gelismesiyle bir-
likte hiicre 6liimiinii de igerir. Bu dongii genlerin kontrolii altindadir. Eger
bu denge bozulur ve hiicre biiylimesi, farklilagsmasi ve ¢ogalmasinda go-
revli olan proto-onkogenlerde mutasyon meydana gelirse timdr gelisimine,
hiicre siklus inhibisyonunda gorevli olan timdr baskilayict genlerde mu-
tasyon meydana gelirse hasarli hiicrelerin hiicre siklusunun ilerlemesine
ve anormal hiicre boliinmesine neden olur [1].

Kanser Ve Yasam Kalitesi

Yasam kalitesi, yagsamu biitiiniiyle kavrayan ¢ok yonli bir kavramdir
[2]. Yasam kalitesi; insanlarin yagamdan keyif almasi, ruhsal, fiziksel ve
ekonomik agidan iyi durumda olmasi, toplumla iliskilerinin uyumlu ve
saglikli olmasi, kaliteli zaman gegirerek eglenmeye ve entelektiiel iler-
lemeye zaman ayirabilmesidir [3]. Yasam kalitesi insanin kendi hayatini
degerlendirecek 6ngori, biling ve duygu siireclerinin timiidiir. Kisi kendi
esenlik durumunu ve hayatin degisik alanlarindaki doyum halini anlatir.
Yasam kalitesi insanin hayatini ekonomik sosyal manevi ve biligsel olarak
bir¢ok alanda etkilemektedir [4]. Yasam kalitesi, birden ¢ok faktdrden etki-
lenmekte olup siirekli degisim gosterir. Insanin fiziksel, bilissel, toplumsal
ve ekonomik durumu ve manevi diisiinceleri gibi bir¢ok faktor etrafinda
olusmakta ve sekillenmektedir [3]. Yasam kalitesinin siirekli degisim igin-
de olmasi, birgok faktore bagl sekillenmesi, ¢evredeki insanlardan etki-
lenmesi ve kisilerin beklentilerine gore sekillenmesi belirgin 6zelliklerin-
dendir [5]. Yasam kalitesi kisinin kendisini iyi hissedip hayatindaki ¢esitli
alanlardaki yeterli doyumunun anlatimidir. Ayni zamanda kisinin is ve aile
hayati, maddi ve sosyal durumlarini kapsamakta ve kisinin beklenti, hedef
ve umutlarini ne oranda gerceklestirebilip hayattan keyif aldiginin yansi-
masidir [6]

Kanser Ve Depresyon

Toplumda en sik goriilen psikiyatrik hastaliklarindan biri de depres-
yondur. Son on yilda Avrupa ve Amerikada yapilan genis kapsamli arag-
tirmalarda depresyon sikligi %6,7 ve %87 arasinda saptanmistir. Depres-
yon sikligr ile ilgili Tiirkiye’yi ilgilendiren 6nemli ve kapsamli arastirma
ise Saglik Bakanligi tarafindan yapilan ve 7479 kisinin incelendigi ‘Tiir-
kiye Ruh Sagligi Profili’ aragtirmasidir. Yapilan bu ¢alismada depresyon
siklig1 %4 olarak bulunmus olup siklik oran1 kadinlarda %5,4, erkeklerde
%?2,3 olarak saptanmigtir [7]. Depresyon i¢in 6nemli risk faktorlerinden
bazilar ; diisiikk sosyoekonomik durum, ileri yas, tek yasamak, stres, es-
lik eden bagka hastaliklar, aile i¢i ¢atigma, diisiik egitim durumudur [8].
Diinya {izerinde hala en sik ikinci 6liim nedeni kanserdir, bu durum hasta,
hasta yakinlar1 ve toplum i¢in tan1 aldiktan sonraki siirecte ciddi psikolojik,
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sosyal sikintilara ve ig giicli kayiplarina neden olmaktadir. Tedavi edilme-
yen depresyon tedavi siirecini zorlagtirmakta ve bununla beraber tedavinin
maliyetini de artirmaktadir [7].

GEREC VE YONTEM

Bu arastirmaya; Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Tibbi
Onkoloji Poliklinigi’ne ve Kemoterapi Unitesi’ne 25.05.2024-13.08.2024
tarihleri arasinda bagvuran 18 yas iistii ve arastirmaya katilmaya kabul eden;
aktif kemoterapi plani olan ve diizenli tedaviye gelen hastalar ve kanser te-
davisini tamamlamig remisyon saglanmis ve diizenli kontrollerine devam
eden hastalarin dahil edilmesi planlandi. 25.05.2024-13.08.2024 tarihleri
arasinda aktif tedavi alan 131 hasta ile ve remisyona girmis 70 hasta ile
Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Tibbi Onkoloji Poliklinigi
ve Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kemoterapi Unitesi’nde
gOriisiildii, hastalar arastirmaya dahil edilme ve diglanma kriterlerine gore
degerlendirilerek ¢alismaya dahil edildi. 16 hastanin kanser tanisini bil-
memesi, 23 hastanin sorularimiz1 cevaplayacak iyilik halinde olmamasi, 3
hastanin bilinen psikiyatrik hastalik tanisinin olmasi, 17 hastanin ¢aligma-
ya katilmay1 kabul etmemesi nedeniyle ¢calismaya alinamadi. Calismanin
detaylar1 ve sorulacak sorular hakkinda kisa bilgiler verildikten sonra ¢a-
lismaya katilmay1 kabul eden, bilgilendirilmis onam formunu imzalayan
toplam 211 hasta ¢alismaya dahil edildi.

Aragtirmada Olgu Rapor Formu, Kanserin Psikolojik Etkisi Olgegi,
Pittsburg Uyku Kalitesi indeksi, EORTC QLQ-C30 Olgegi kullanilmistur.

istatiksel Analiz

Caligmada yer alan kategorik degiskenler frekans (n) ve yiizde (%) ile
sunuldu ve Pearson ki-kare ve Fisher’s Exact test ile analiz edildi). Bagim-
s1z gruplarda, karsilagtirma yapilacak her iki grubun normallik varsayimini
sagladigi hallerde bagimsiz 6rneklem t analizi uygulandi. Levene’s ile var-
yans varsayiminin saglanip saglanmadigi kontrol edilerek uygun istatistiki
anlamlilik degeri elde edildi. Her iki grubun normallik varsayimini sagla-
madig1 hallerde Mann-Whitney U uygulandi

BULGULAR

Caligma kapsaminda 211 olgu incelenmistir. Olgularmn 131 aktif te-
davi siirecindeki hastalardan olugmaktayken, remisyonda degerlendirilen
olgularin sayist 80’di. Olgularin yas dagilimlan tedavi grubunda 25-91
arasinda degismekteydi ve ortalama yas 63,92’ydi, buna karsin remis-
yon grubundaki hastalarin yaslart 30 ve 84 arasindaydi ve ortalama yas
61,31°di. Gruplar arasinda yas dagilimi anlamli degildi (p=0,077). Tedavi
grubundaki ortalama hastalik siiresi 2,20 yild1 (Min-Maks:1-12 y1l), remis-
yon grubunda ise bu siire 6,25 yildi (Min-Maks:1-24 yil; p=<0,001). Te-
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davi grubundaki olgularda cinsiyet hakimiyeti erkekler lehineyken (%57,3
vs %42,7), remisyon grubunda kadinlar lehineydi (%77,5 vs %22,5;

p=<0,001).
Toplam Tedavi Remisyon P
Grubu Grubu
n=211
n=131 n=380

Yas 62,93+ 10,68 63,92+10,12 61,31 +11,43 0,077
Hastalik Siiresi 3,76 £ 3,67 2,20 + 2,02 6,25 + 4,29 <0,001
Cinsiyet <0,001
Kadm 118 (%55,9) 56 (%42,7) 62 (%77,5) <0,001
Erkek 93 (%44,1) 75 (%57,3) 18 (%22,5)

Malignite Tanis1

Meme CA 66(%22) 18 (%13,7) 48 (%60)

Kolon CA 41(%13,7) 30 (%22,9) 11 (%13.8)

Akciger CA 32(%10,7) 30 (%22,9) 2 (%2,5)

Mide CA 17(%5,7) 14 (%10,7) 3 (%3.8)

Prostat CA 14(%4,7) 6 (%4,6) 8 (%10)

Multiple Myelom 8(%2,7) 8 (%6,1)

Mesane CA 8(%2,7) 6 (%4,6) 2 (%2.,5)

Endometriyum CA 7(%2,3) 5 (%3.8) 2 (%2.,5)

Pankreas CA 6(%2) 6 (%4,6)

Renal

Hiereli 4(%1,3) 4(%3,1)

Karsinoma

Malign Melanom 2(%0,7) 1 (%0,8) 1 (%]1,3)

Serviks CA 2(%0,7) 2 (%2.5)

Over CA 1(%0,3) 1(%1.3)

Sarkom 1(%0,3) 1 (%0,8)

Gliablastom

1(%0,3) 1 (%0,8)
Multiforme
Hepatoseliiler CA 1(%0,3) 1 (%0,8)
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Caligmaya katilmis aktif tedavi alan ve remisyondaki hastalarda ya-
pilan anket ¢alismalar1 degerlendirildi ve karsilastirildi. QLQ-30 anketin-
de ortalama puan remisyon grubunda 60,50+10,61, aktif tedavi alan hasta
grubunda ortalama puan 67,19+15,21 olarak bulunmus olup gruplar arasi
anlamli fark saptanmistir (p 0,003). Genel saglik durumu remisyon gru-
bunda 70,94+ 17,24, aktif hasta grubunda 56,35+ 25,75 olup (p<0,001),
fiziksel fonksiyon remisyon grubunda 65,754+22,27, aktif hasta grubunda
54,26+28,49 olup (p 0,006), rol fonksiyon remisyon grubunda 75,834+22,01,
aktif tedavi alan hasta grubunda 61,92+32,56 olup (p 0,005), sosyal fonk-
siyon remisyon grubunda 80,00+26,17, aktif hasta alan hasta grubunda
66,41+32,61 olup (p .002), yorgunluk remisyon grubunda 38,19+20,83,
aktif tedavi alan hasta grubunda 52,56+27,07 olup (p<0.001), bulan-
ti-kusma remisyon grubunda 5,00+=12,27, aktif tedavi alan hasta grubunda
15,13425,79 olup (p 0.002), agr1 remisyon grubunda 27,08+25,21, aktif
tedavi alan hasta grubunda 41,034+31,82 olup (p 0,003), dispne remis-
yon grubunda 17,92+27,53, aktif tedavi alan hasta grubunda 27,69+32,98
olup (p 0,032) , istahsizlik remisyon grubunda 14,58+24,21, aktif tedavi
alan hasta grubunda 36,674+37,32 olup (p<0,001), kabizlik remisyon gru-
bunda 15,42+24,84, aktif tedavi alan hasta grubunda 26,15+32,68 olup (p
0,016) , ishal remisyon grubunda 7,5+16,75, aktif tedavi alan hasta grubun-
da 17,18427,29 olup (p 0,008) bu maddelerde anlamli fark saptandi.

TARTISMA

Kanser, giiniimiizde siiregelen en 6nemli en karmagik ve en oliimciil
hastaliklardan biridir. Kanser yalnizca dliimciil bir hastalik olmayip ayni
zamanda hastay1 ve hasta yakinini ¢aresizlik, kaygi ve strese siiriikleyen,
bir belirsizlik hali olusturan ve 6liim korkusu olusturan karmasik bir du-
rumdur. Tan1 anindan itibaren hastalarda umutsuzluk, tedavi korkusu, agir
semptom ve yan etkilerden ¢ekinmek gibi duygular olugsmakta ve hastalar-
da agir psikolojik stres yaratmaktadir [2],[9]. Bu yiizden kanser hastalarina
biitiinciil yaklasarak sosyal ve psikolojik yonden ihmal etmemek, onlar
anlamak ve yardimei olmak gerekmektedir [3].

Bulgular incelendiginde karsimiza ¢ikan en carpict sonug¢ hastalar
kanser tedavisini basar1 ile tamamlamis olsa dahi halen ciddi ruhsal ve sos-
yal problemler ile yasamak zorundadir. Hastalarin remisyon halinde bile
uyku problemi ¢ektigi depresyon puanlarinin yiiksek oldugu ve sosyal ha-
yata adaptasyonda sikint1 yasadiklari ¢alismamizda gosterilmistir. Bundan
hareketle soyleyebilirizki kanser tedavi edilse bile ruhsal ve sosyal etkisi
hasta iizerinde devam etmekte. Hastalarin genel saglik durumu, yorgun-
lugu, istah kaybi, kabizlig1 ve ishali remisyon ve hasta gruplar1 arasinda
beklendigi tizere farkliydi. Ancak uykusuzluk, finansal sorunlar, emosyo-
nel problemleri gruplar arasinda farklilik arz etmemekteydi. Literatiirde bu
sekilde aktif tedavi alan ve remisyonda takip edilen hastalarim kiyaslandigi
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bir ¢calisma bulunamamis olup bununla ilgili daha fazla ¢aligmaya ihtiyag
vardir.

Caligmamizda tedavi gormekte olan ve tedavi siirecini tamamlamis
olan hastalar1 incelemis bulunmaktayiz. Bulgular incelendiginde kanser
tedavisi goren hastalarin yas ortalamasi tiim hastalarda 62,93+10,68 olup
aktif tedavi alan hastalarin yas ortalamasi 63,92 +10,12 ve remisyondaki
hastalarin yag ortalamas1 61,31+11,43 tiir. Hastalar 25 ile 91 yaslar1 arasin-
dayer almaktadir. Erkeklerin yas ortalamas1 65,85+9,68 , kadinlarin ise yas
ortalamasi 60,64+10,91. Erkeklerin kanser goriilme yas dagiliminda yo-
gunlugu 75 yas grubu olusturmaktadir. Bu grupta ortanca yas 66 olup
hastalarin 6zellikle 65 -75 arasinda kiimelendigi goriildii, kadinlarda ise
60-65 yas arasinda kanser yogunlugu mevcuttu. Selver Ozekinci’nin 2007
yilinda son 10 yilin kanser hastalarinin verilerini inceleyerek yaptig1 calis-
mada kanser tanili erkek hastalarin %47.8 inin, kadin hastalarin ise %34.1
inin 60 yas ve iizeri oldugunu saptamistir [10]. Giiltekin ve ark. yaptig1
caligmada ise yeni tan1 kanser vakalarinin %87.5’ini 40 yas ve tizeri niifus
olusturmaktadir. [11]. Bizim calismamizda literatiirle uyumlu olup yas iler-
ledik¢e kanser goriilme sikliginin arttigir ve ozellikle 60-70 yas arasinda
yogunlastig1 goriilmiistiir.

Caligmamiza katilan hastalarin kanser tiirlerine gore dagilimlart in-
celendiginde %22 meme %13.7 kolon, %10.7 akciger, %5.7 mide, %4.7
prostat, %2.7 mesane, %2.7 multiple myelom, %2.3 endometrium, %?2
pankreas, %1.3 renal, %0.7 malign melanom ve serviks, %0.3 over, gbm,
karaciger olarak siralanmigtir. Tiirkiye ve diinya geneline bakildiginda da
en sik goriilen kanser tiiriiniin meme kanseri olmasi ¢aligmamizla paralel-
lik gostermektedir [8]. Calismamizdaki diger kanser gesitlerinin dagilimi-
nin, Tiirkiye ve Diinya’daki kanser dagilimi ile farkli olmasi, ¢alismanin
yapildigi donemde poliklinige basvuran hastalarin farklilig1 ve hasta sayi-
sinin az olmasi ile agiklanabilir.

Caligmamiza katilan hastalarin %55.9 unu kadin %44.1 ini erkekler
olusturmaktadir. Aktif tedavi almakta olan hastalarin ise %42.7 si ka-
din, %57.3 i erkeklerden olusmaktadir. Remisyondaki hasta grubununda
%77.5 1 kadn, %22.5 1 erkektir. Tiirkiye Halk Sagligi Kurumu kanser ista-
tistik verilerine gore Tiirkiye’de 2009 yilinda yapilan arastirmalar sonucu
kanser hiz1 erkeklerde yiizbinde 269,7, kadinlarda ise yiizbinde 173,3’diir
[12]. Erkeklerde kanser goriilme sikliginin yapilan ¢aligmalarda kadin-
lardan daha fazla olmasina karsin bizim ¢aligmamizda kadinlarin sayica
daha ytiksek olmasi erkeklerde daha sik goriilen kanserlerin (akciger,kolon
vs) mortalite oraninin kadinlarda daha sik goriilen kanserlerin (meme vs.)
mortalite oranindan daha yliksek olmasiyla agiklanabilir [11]. Poliklinige
bagvuran hastalarla yapilan ¢calismada yasam beklentisi yiiksek olan hasta-
larin daha sik bagvurmasi beklenen bir durumdur.
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Aktif tedavi alan hastalarin kanser yogunlugu incelendiginde; kadin-
larda en sik goriilen kanser %32.1 ile meme kanseri iken 2.sirada %21.4 ile
kolon kanseri 3.sirada ise %10.7 ile multiple myelom yer almaktadir. Aktif
tedavialan erkeklerde ise 1.sirada %34.7 ile akciger kanseri 2. sirada %24
ile kolon kanseri 3.sirada %14.7 ile mide kanseri yer almaktadir. Re-
misyondaki hastalara baktigimizda kadmnlarda 1.sirada %77.4 ile meme
kanseri, 2.sirada %11.3 ile kolon kanseri, 3.sirada %3.2 ile endometrium
ve serviks kanseri yer almaktadir. Erkeklerde ise 1.sirada %44.4 ile prostat
kanseri, 2.sirada %22.2 ile kolon kanseri, 3.sirada ise %11.1 ile akciger ve
mide kanseri yer almaktadir. Tiirkiye Halk Sagligi Kurumu kanser istatistik
verilerine gore bu oranlar degisiklik gostermektedir. Kadinlarda 1.sirada
meme kanseri yer alirken erkeklerde 1.sirada akciger ve prostat kanseri yer
almaktadir [12]. Calismamizda aktif tedavi alan hasta grubunun literatiirle
uyumlu bir yogunluga sahip oldugu goriilmiistiir.

Kanser hastalarinin biiyiikk bir kismi polisemptomatiktir [12].
Calisma grubumuzda aktif tedavi alan hastalarin fiziksel semptomlarina
bakildigi zaman en sik yorgunluk, agri, istahsizlik ve uykusuzluk semp-
tomlarindan sikayet ettikleri saptanmistir. Nicolussi ve arkadaglarinin
aktif kemoterapi alan hastalarda yasam kalitesini inceledikleri ¢alismada
da bizim sonuglarimizda orantili sonuglar elde edilmistir. Yorgunluk, uyku
problemleri ve agr1 en sik semptomlar arasinda belirtilmistir [13]. Kanser
hastalarinin %40-80 inde halsizlik, agr1, uykusuzluk, agiz kurulugu ve psi-
kolojik sikintiy1 gésteren semptomlar vardir [14]. Schuit ve ark. yaptiklari
caligmada agrinin kanser hastalarinda en sik rastlanan semptom oldugunu
saptamiglardir [15]. Bizim calismamiz ile diger ¢calismalarin karsilastiril-
masinda bazi sinirlamalar mevcuttur ¢iinkii farkli kanser popiilasyonlari
ve farkl tiir ve sayida kanser hastasi ve semptom aragtirilmistir ayrica ca-
lismamizda hastalar bir defaya mahsus degerlendirilmistir. Fakat bu ki-
sitlamalara ragmen calisma sonuglarimiz literatiirle uyumlu gelmistir. ].
Bizim ¢alismamizdaki hastalarin yasam kalitesinin daha diisiik ¢cikmasinin
sebebinin hasta dagiliminin ¢ok heterojen olup hasta sayisinin az olmasiyla
aciklanabilir.

Literatiirde yapilan benzer ¢aligmalarla kiyaslandiginda ¢caligmamizin
giiclii yanlari,

Kanser hastalarini tedavi ve remisyon olarak ayirmis ve birbirine kar-
s1 kiyaslamis nadir ¢aligmalardan birisi olmasi, Kanser ge¢irmis olmanin
insan lizerindeki etkilerinin daha rahat anlasilabilmesi i¢in remisyondaki
hastalarin normal popiilasyondansa aktif hastalarla kiyaslanmasi,

Yapilan ¢alismalar bizim ¢alismamizi destekler nitelikte olup ayrica
remisyonda takip edilen kanser hastalar ile ilgili literatiirde fazla ¢aligsma
bulunamamis olup daha kapsamli bir ¢alismaya ihtiya¢ vardir.
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Cokkiin duygudurumun yaptigimiz yasam kalitesi incelemesi ile
onemli bir iligki i¢inde oldugunu farkettik. Hastalarin yasam kalitesi diis-
tiikce depresif belirti sergileme egilimleri artmakta. Kanser hastalarinda
uyku problemleri ve ¢okkiin duygudurumun yagam kalitesine etkisinin
incelendigi bir ¢alismada uykusuzluk ve ¢okkiin duygudurumun hem bir-
birleriyle hemde yasam kalitesiyle iligkili bulunmustur [16]. Pinquart ve
ark. yaptiklar1 ¢calismada benzer sonuca ulasmislardir. Yagam kalitesinin
depresyonla iligkisinin oldugu bir¢ok ¢aligma ile gosterilmistir. Yeh ve ark.
jinekolojik kanser tanu hastalarin depresyon ve yasam kalitesi iliskisini
incelediklerinde fizksel semptomlarin kaygi ve depresyonu arttirdigin
bulmuslardir Visser ve ark. ise yaptiklar ¢alismada 6zellikle yorgunlugun
depresyon ile iligkisinin olmadigim belirttiler [17].

Depresyon oranlariin hastalarin cinsiyetlerine gore karsilastirilma-
sinda ise hem aktif tedavi alan grupta hem remisyonda olan grupta ka-
dinlarin erkeklerden daha yiiksek puani oldugunu saptadik. Carlson ve
ark. 2004 yilinda 3095 kanser hastasiyla yaptiklar1 calismada depresyon
sikliginin kadinlarda erkeklere kiyasla anlamli olarak yiiksek oldugu be-
lirtilir . Tokgdz ve ark. 2008 yilinda yaptiklar1 bir calismada kanser hasta-
larinda depresyon sikligmin %22oldugunu ve kadinlarda erkeklerden daha
sik goriildiigiiniin bildirmislerdir [2]. Bizim ¢alismamizla literatiir verileri
uyumlu gelmistir.

Kanser hastalarinin genel yasam kaliteleri hakkinda bilgi sahibi olmak
icin hastalarin uyku kalitesini de incelemek gerekir bunun i¢in klinik orta-
minda kolaylikla uygulanabilen giivenilir ve gecerli araglar bulmak gere-
kir. PUKI, uyku kalitesini birden ¢ok yoniiyle degerlendiren bir ankettir ve
kisa siire i¢inde tamamlanabilir.

Uykusuzluk kanser hastalarinda genis prevelansta gortilebilen ve ge-
nel yasam kalitesini etkileyen bir durumdur. Uyku problemi yasan hasta-
larda immiinsupresyona bagli hastaligin seyrinin kétiilesmesi, enfeksiyon
sikliginin artmasi, tedaviye uyumun bozulmasi goriilebilmektedir [18].

Calismamizda kanser hastalarinda uyku problem sikhg PUKI’ye
bakildiginda remisyon grubu hastalarinda ortalama puan 8,11+5,14, aktif
tedavi alan hasta grubunda ise ortalama puan 8,84+5,08 olup hastalarin
yarisindan fazlasinin uyku sikintis1 yasadigi goriilmiistiir. Yapilan c¢alis-
malarda bu oran normal popiilasyonda

%5-35 iken kanser hastalarinda %30-50 olarak belirtilmistir . Mer-
cadante ve ark. ileri evre kanser hastalarini inceledikleri galigmada uyku
bozuklugu yagsama oraninin %30 oldugu belirtmislerdir [17]. Asok ve ark.
yaptig1 solid tiimorlii kanser hastalarinda 164 hastanin 108 inde PUKI sko-
ru Sten yiiksek ¢cikmistir [18]. Cok merkezli yapilan ve 1245 hastanin ince-
lendigi bir ¢alismada uykusuzluk oran1 %44.7 olarak bulunmustur . Yine
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kanser hastalarinin kt 6ncesi ve sonras1 uyku kalitelerinin incelendigi bir
calismada PUKI’ye (global skor >5 olanlar) gére oran kt dncesi %96.7 ve
6 kiir kt sonras1 oran %100 olarak bulunmustur [18]. Kizilirmak ve ark.
akciger kanseri tanili hastalarda yaptiklar1 ¢alismada PUKI’ye gore tani
aldiklarinda kotii uykuya sahip olma orani %69.5 olarak belirtilmistir . Ca-
lismalardaki uykusuzluk oranlarinin bu kadar farkli ¢ikmasi uykusuzluk
anlayisindaki farkliliklardan, kullanilan tan1 yontemlerindeki farkliliktan,
hasta popiilasyonlarinin gesitli olmasindan, 6l¢eklerin siklikla 6znel veri-
ler igermesinden kaynaklanabilir.

Bazi aragtirmalar hastalarin ¢ogunun uykusuzluktan bahsetmedigini,
%80ine yakimin bunu tedavinin yan etkisi olarak diisiindtigiinii, %601min
bu sorunun devam etmeyecegini diisiindiigiinii ve yaklasik yarisinin dok-
torlarin bu konuda bir sey yapamayacagina inandigini belirtmistir [19].

Caligmamizda uyku kalitesi ile cinsiyet arasinda anlamli bir fark sap-
tanmamuistir. Fakat literatiirdeki bir¢ok galigmada cinsiyet ile uykusuzluk
arasinda iligki saptanmis ve kadin cinsiyetin uykusuzluk i¢in bir risk fak-
tortl oldugu belirtilmistir. Savard ve ark. kanser hastalarinda uykusuzlu-
gu aragtirdiklar ¢alismalarinda uykusuzlugu tetikleyen faktorler arasinda
kadin cinsiyet, asir1 uyarilabilirlik ve bas boyun kanserlerini saymiglardir
[18]. Kabeloglu ve ark. yaptiklari ¢alismada kadinlarin uyku kalitelerinin
erkeklere gore anlamli bir sekilde diisiik oldugunu saptamislardir [17]. Bu-
nunla birlikte bizi destekleyen birgok calisma mevcuttur [19].

Uyku kalitesi ile yas gruplan kiyaslandiginda yaptigimiz ¢alismada
ileri yagtaki hastalarin daha geng hastalara kiyasla uyku kalitesi daha diisiik
saptanmistir. Bunun sebeplerinden bir tanesi ilerleyen yaslarda erkek has-
talarda bph sikliginin kadin hastalarda ise sistosel sikliginin artmasidan
kaynaklaniyor olabilir. Arslan ve ark. yaptig1 ¢alismada uyku ve yas arasin-
da anlaml1 bir iliski belirtmemistir [20]. Kanser ve uykusuzluk iliskisinin
arastirlldigi bir ¢alismada uykusuzlugu presipite eden faktdrlerin geng yas,
kadin cinsiyet, depresyon ve anksiyete varlig1 oldugu belirtilmistir [21].
Sonuclarm bu kadar degisken olmas1 uykusuzlugun taniminin kisilere gore
degisebiliyor olmasi ve poliklinige bagvuran hasta popiilasyonunun farkli-
1181 olabilir. Bu konuda daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardir.

Kanser ¢esitlerine gore uyku kalitesi incelendigi zaman bizim hasta
grubumuzda anlamli bir sonuca varilamamistir. Kanser tiirii ile uykusuz-
lugu iliskisinin olmadigini gosteren calismalar ; Mystakitao ve ark. 2007
yilinda yaptiklar1 calismada akciger kanseri hastalarinin meme kanseri
hastalarindan daha fazla uyku sorunu yasadigini tespit etmislerdir [21].
Tam tersi sonu¢ veren bir ¢alisma ise ;

Albayrak’m 2006 yilinda yaptig1 ve kanser tipi ile uyku kalitesi ara-
sinda iliskinin bulunmadigi ¢aligmadir [22]. Ayrica Albayrak, cinsiyet ve
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kanser evresininde uyku kalitesini etkilemedigini saptamistir.

Caligmamizda uykunun dogrudan iliskili oldugu etkenlere baktigimiz-
da finansal sorunlarin, bilissel fonksiyonun ve agrinin hastalarin uykusunu
direk etkiledigi sonucuna vardik. Bardwell ve ark. 2645 erken evre meme
kanseri hastasinda uykusuzluk iizerine yaptig1 genis ¢apli calismada ha-
reketsiz yasam, vazomotor semptomlar (terleme vs.), bulanti-kusma gibi
gastrointestinal semptomlar, agri ve psikolojik sorunlar ile uykusuzluk
arasinda anlaml bir iligki saptanmistir [23]. Bu da bizim ¢alismamizi des-
tekler niteliktedir.

Uykuyu bir¢ok sebep etkileyebilmektedir. Ozellikle kanser hastalarin-
da tedavi edilmeyen agr1, hastalarin uykuya dalmasini engelleyebilir veya
gece sik sik uyanmalarina yol agabilir [24]. Hasta grubumuzu inceledigi-
mizde agri siddeti ve uyku arasinda aktif tedavi alan hastalarda anlamli bir
iligki saptanmistir. Kanser hastalarinin siklikla yasadigi bu semptom has-
talarda uyku problemlerine neden olmaktadir [6].Yash kanser hastalariyla
yapilan bir ¢aligmada yorgunluk, depresyon ve agrinin uyku bozukluguna
yol agtig1 belirtilmistir . Yapilan bu ¢aligmalar bizim ¢aligmamizi destekler
niteliktedir.

Uyku kalitesini etkileyen faktorler arasinda yagam kalitesi de bulun-
maktadir. Hastalardaki fiziksel ve zihinsel sikintilar hastalarda uyku prob-
lemi olusturabilmektedir [12]. Bizim ¢alismamiza baktigimiz zaman tiim
kanser hastalarinda incelenen verilerden agri, bilssel fonksiyon ve finan-
sal sorunlarin; aktif tedavi alan hasta grubunda bilissel fonksiyon, fiziksel
fonksiyon, finansal sorunlar, genel saglik durumu ve hastalik siiresinin; re-
misyonda takip edilen hasta grubunda ise agrinin, finansal sorunlarin, rol
fonksiyonun ve hastalik siiresinin uyku kalitesini direk etkiledigi saptan-
mistir. Psikoonkoloji klinigine bagvuran hastalarda yapilan ve uykusuzlu-
gun arastirildig1 calismada uykusuzlugun degistirilebilir risk faktdrlerinin
diistik fiziksel saglik, stres, diisiik sosyal iyilik oldugu tespit edilmistir [25]
Hastalik siiresinin ise uykuyu kotii etkilemesindeki en biiyiik etkenin has-
taligin hasta tizerinde biraktig1 etkinin siire uzadikga artmasi ve tedavi sii-
recinin uzamasiyla beraber yan etkisi sikliginin artiyor olmasidir.
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Giris: Akromegali, bliylime hormonunun (GH) asir1 salgilanmasiyla
karakterize edilen nadir bir hormonal bozukluktur ve genellikle bir hipofiz
adenomu (iyi huylu tiimér) nedeniyle olusur. Bu asir1 GH, insiilin benzeri
biliylime faktorii 1’in (IGF-1) artmasina yol agarak kemik ve dokularda
anormal biiylimeye neden olur.

Hipertansiyon, akromegali hastalarinda yaygin ve ciddi bir komplikas-
yondur ve hastalarin yaklasik %40-50’sini etkiler. Hipertansiyon, kardiyo-
vaskiiler morbidite ve mortalite riskini 6nemli 6l¢iide artirir. Akromegalide
hipertansiyonun etiyolojisinin anlagilmasi ve uygun tedavi stratejilerinin
gelistirilmesi, sonuglarin iyilestirilmesi i¢cin 6énemlidir.

Etiyoloji
Akromegali Patofizyolojisi:

e Birincil Neden: Akromegali vakalarinin %95'inden fazlasinda ne-
den, hipofiz bezinde GH salgilayan bir adenomdur. Bu asir1 GH, kara-
ciger ve diger dokularda daha fazla IGF-1 iiretimini tesvik eder ve bu da
anormal doku biiylimesine ve sistemik komplikasyonlara yol agar.

e Nadir Nedenler: Bazen akromegali, akcigerler, pankreas veya
adrenal bezlerdeki tiimdrler tarafindan ektopik GHveya GHRH salgilan-
masi sonucu ortaya ¢ikar.

Akromegalide Hipertansiyon:
Akromegalide hipertansiyona katkida bulunan birkag faktor vardir:

1. Sodyum ve Su Tutulumu: Asirt GH, bobreklerde sodyum geri
emilimini artirir, bu da siv1 tutulumu ve plazma hacminin genislemesine
yol acar. Bu dogrudan kan basincini artirir.

2. Vaskiiler Hipertrofi ve Direng: IGF-1, vaskiiler diiz kas hiicrele-
rinin proliferasyonunu uyararak vaskiiler hipertrofiye ve arteriyel uyum-
lulugun azalmasina neden olur, bu da periferik direnci artirir ve kan basin-
cini yiikseltir.

3. Kardiyak Debi: GH, kalp atis hiz1 ve kasilma giiclinii artira-
rak kardiyak debiyi yiikseltir ve bu da kan basincini artirir.

4. Uyku Apnesi: Akromegali hastalarinin ¢ogunda obstriiktif uyku
apnesi (OSA) gelisir. Bu durum, uyku sirasinda sempatik aktiviteyi artira-
rak hipertansiyonu daha da kotiilestirir.

5. Insiilin Direnci: Akromegali, bir baska 6nemli hipertansiyon te-
tikleyicisi olan insiilin direncine neden olabilir. Hiperinsiilinemi, sodyum
tutulmasini artirarak ve sempatik sinir sistemini uyararak kan basincini
yikseltir.
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Akromegalide Hipertansiyonun Klinik Ozellikleri

e Akromegali hastalarinda hipertansiyon genellikle hastaligin erken
donemlerinde gelisir ve standart tedavilere direncli olma egilimindedir.

e Kalict hipertansiyon, sol ventrikiil hipertrofisi (LVH) ve akro-
megali hastalarinda inme, kalp yetmezligi ve aritmiler gibi kardiyovas-
kiiler komplikasyon riskini artirir.

Tam

Akromegali klinik bulgulara dayanarak teshis edilir ve biyokimyasal
testlerle dogrulanir:

1. Serum IGF-1 Diizeyleri: Yasa gore ayarlanmis yiiksek IGF-1 se-
viyeleri, akromegalinin temel biyokimyasal gostergesidir.

2. Biiyiime Hormonu Baskilama Testi: Oral glukoz yiiklemesinden
sonra GH’nin baskilanamamas1 akromegali i¢in tanisal bir 6zelliktir.

3. Goriintiileme: Hipofiz MR’1, GH hipersekresyonundan sorumlu
adenomu tespit etmek i¢in yapilir.

Hipertansiyon, diizenli kan basinci 6l¢iimleri ile teshis edilir. Akro-
megali hastalarinda GH kontroliiniin degerlendirilmesi énemlidir, ¢iinkii
GH’nin diisiiriilmesi kan basincini iyilestirebilir.

Tedavi
Akromegali Tedavisi:
1. Hipofiz Adenomunun Cerrahi Olarak Cikarilmasi:

o Transsfenoidal cerrahi, hipofiz adenomlarini ¢ikarmak igin bi-
rinci basamak tedavi olup, GH ve IGF-1 seviyelerinin normallestirilmesini
hedefler. Basarili cerrahi, hipertansiyonda iyilesmeye neden olabilir.

2. Tibbi Tedavi:

o Cerrahi yeterince etkili olmadiginda veya yapilamadiginda birkag
ila¢ kullanilir:

» Somatostatin Analoglar (6r. oktreotid, lanreotid), GH salinimini
inhibe ederek IGF-1 seviyelerini diistiriir.

= GH Reseptor Antagonistleri (6r. pegvisomant), GH'nin dokular
tizerindeki etkisini engelleyerek IGF-1 seviyelerini normale ¢eker.
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* Dopamin Agonistleri (6r. kabergolin), GH ve prolaktin salgilayan
hastalarda GH salgisini baskilayabilir.
3. Radyoterapi:

o Cerrahi ve ilag tedavileri yetersiz kaldiginda radyoterapi kullani-
labilir. Tiimor boyutunu ve GH seviyelerini zamanla azaltir.

Akromegalide Hipertansiyon Tedavisi:

1. Akromegalinin Kontrolii: Akromegalinin etkili tedavisi (cerrahi,
ilaglar) hipertansiyonda 6nemli iyilesmelere yol acabilir. Baz1 hastalarda,
GH ve IGF-1 seviyeleri azaldik¢a kan basinci normale donebilir.

2. Antihipertansif Tedavi:

o Kalici hipertansiyonun yonetiminde antihipertansif ilaclar kullani-
lir:

* ACE inhibitorleri/ARB'ler: Bu ilaclar damar direncini azaltir ve
kalp yetmezligine kars1 koruma saglar.

» Kalsiyum Kanal Blokerleri: Kan damarlarini gevseterek kan ba-
sincini diisiirmek i¢in kullanilir.

= Diiiretikler: Ozellikle siv1 yiiklenmesi olan hastalarda sodyum
atilimini tesvik ederek sivi tutulumunu azaltmaya yardimci olur.

3. Yasam Tarz Degisiklikleri:

o Hastalara kalp saghgina uygun bir diyet benimsemeleri, tuz ali-
min1 azaltmalari, egzersiz yapmalari ve kilolarini kontrol etmeleri dnerilir.

o Uyku Apnesi Yonetimi: Siirekli pozitif hava yolu basinci (CPAP)
terapisi ile uyku kalitesinin ve hipertansiyonun iyilestirilmesi saglanabilir.

Prognoz

Erken teshis edildiginde ve etkili sekilde tedavi edildiginde, akrome-
gali hastalar1 iyi bir prognoza sahiptir. GH ve IGF-1 seviyelerinin etkin
yonetimi, hipertansiyonun iyilesmesine ve kardiyovaskiiler riskin azalma-
sina yol acar. Ancak, tedavi edilmeyen veya kotii kontrol edilen akrome-
gali, kalp yetmezligi, inme ve diger kardiyovaskiiler komplikasyon riskini
Oonemli ol¢iide artirir.
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