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BOLUM 1

1. Girig ve Amag

Miyelodisplastik sendrom (MDS), heterojen klinik
gidisli, ¢evresel kanda sitopenilere eslik eden ¢ogunlukla
hiperselliiler ya da normoselliiler kemik iliginde displazi
ve akut miyeloblastik losemiye doniisiim riski ile
karakterize, hematopoietik kok hiicrenin klonal, kazanilmug
bozukluklarini igeren klinik tablolara verilmig ortak ad olarak
tanimlanabilir. MDS, hematolojik maligniteler arasinda en
sik goriilenidir. MDS’nin prognozu degiskendir; hastalarin
yagam beklentisi tamamen normal olabilecegi gibi agresif
gidigli MDS tiirleri hizla 6liime neden olabilir. Hastalarin
yaklagik %30°u AMLye doniigmektedir. MDS klinik seyir
ve prognozlar farkli birden ¢ok alt tipe ayrilmaktadir .
Bu alt tiplerin 6tesinde MDS’de sagkalim ve prognozu
etkileyen bir¢ok faktor tanimlanmistir. Bugiine kadar bilinen
prognostik skorlama veya siniflama sistemleri daha ¢ok
morfoloji, genetik ve sitopeniler tizerine kurulmustur . S6z
konusu sistemler transfiizyon siklig1, komorbid durumlar
veya yagam kalitesi gibi hastalarin sagkaliminda 6nemli
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rol oynayabilecek parametreleri iermediginden prognoz
hakkinda yeterli bilgi verememektedir .

MDS hastalarinin yaklagik %80’inin 65 yas ve lizerinde
oldugu ve genel popiilasyonun %45’inde, 65 yas ve
tizerindeki popiilasyonun ise %88’inde en az bir komorbid
durumun var oldugu diisiiniiliirse eslik eden hastaliklarin
MDS seyrinde 6nemli bir etkisinin olacagr agiktir . MDS
tanisi alan hastalarin genellikle yash populasyonda yer
almas1 nedeniyle osteopeni veya osteoporoz ile birliktelik
gostermesi beklenebilir. Ancak MDS hastalarinda bu
durumun siklig1 konusunda net bir bilgi yoktur.

Bu ¢alismamizda MDS tanili hastalarda osteoporoz/
osteopeni sikligini retrospektif olarak aragtirmay1 hedefledik.
Ayrica osteoporoz/osteopeni saptanan hastalarda tedavi ve
transfiizyon gereksinimi agisindan bir fark olup olmadigini
tespit etmeyi amagladik.



BOLUM 2

2. Genel Bilgiler

2.1. Miyelodisplastik Sendrom

2.1.1. Epidemiyoloji

MDS, inefektif eritropoiez ve sitopenilerin varlig: ile
ortaya ¢ikan heterojen ve klonal bir kok hiicre hastahigidir.
Amerika Birlegik Devletleri (ABD) verilerine gore
toplumdaki siklig1 3-5/100.000 olarak bildirilmistir. Bu
siklik artan yagla birlikte 65 yag tizerinde 75-100/100.000°e
¢ikmaktadir. Ulkemizdeki insidans ve prevalans verileri
bilinmemektedir.

2.1.2. Etyopatogenez

MDS’e yol agan risk faktorleriarasindailk sirada radyasyon
ve benzen gibi gevresel etkenler yer almaktadir. Tkincil
MDS kanser tedavisinin geg toksisitesi olarak goriilebilir
ve genellikle 151n tedavisi veya busulfan, prokarbazin gibi
alkilleyici ilaglarin kullanimindan ortalama 5-10 yil sonra
veya DNA topoizomeraz inhibitorleri ile tedaviyi takiben
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ortalama 2 yillik latent donem sonrast ortaya ¢ikar (1,2).
Immunosupresif tedaviyi izleyen donemde edinsel aplastik
anemi ya da Fanconi anemisi MDS’ye doniisebilir.

2.1.3. Siniflama

Stk kullamilan Fransiz-Amerikan ve Ingiliz siniflamasina
gore (Tablo 1) MDS 5 alt gurupta toplanmigtir. WHO
siniflamasi giiniimiizde daha yaygin olarak kullanilmaktadhr.
FAB siniflamasinda temel olgiit kemik iligindeki blastik
hiicrelerin yiizdesidir; normalde kemik iligindeki blastlar
%>5’ten azdr.

Tirk Hematoloji Dernegi MDS alt komitesi hastada
WHO (2016) siniflamasinin kullanilmasini 6nermektedir
(Tablo 2) S6z konusu WHO siniflamasinda ¢evresel kan ve
kemik iligi bulgularina gére MDS alt tiplere ayrilmaktadir.

Tablo 1. MDS smnflamas: (EAB)

Goriilme KI’de Halka Monositoz | AMDye

Tip sikhigr blast sideroblast | (>1000/ |doniisiim
(%) oran1 (%) orani (%) |mm?) riski (%)

RA 15-30 <5 <15 nadir 10

RARS 10-15 <5 > 15 nadir 5

RAEB  25-30 5-20 degisken | nadir 45

RAEB-T 20-29 20-30 degisken  |degisken 60

KMML 10-20 <20 degisken | artmug 15

2.1.4. Klinik Belirtiler

Anemi erken donem hastalikta siklikla goriiliir.
Cogu hasta ani baglangicl halsizlik, zayiflama, dispne
ve solukluktan yakinir. Ancak hastalarin en az yarisinda
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semptomatik anemi goriilmez ve MDS ancak rutin kan
sayimlarinda rastlantisal olarak saptanir.

Daha 6nce kemoterapi ve radyasyona maruz kalmig olmak
onemli bir bulgudur. Ateg ve kilo kayb1 miyelodisplastik
sendromda pek goriilmez daha ¢ok, miyeloproliferatif
durumlarda goriilen artmug katabolik siireci isaret eder.
Aile 6ykiisii sideroblastik aneminin herediter tipini, Fanconi
anemisini veya telomeraz bozukluklarini distindiirmelidir.

Anemi bulgular: fizik muayenede 6n plandadir. Tan:
aninda hastalarin yaklagik % 20’sinde splenomegali
vardir. Artrit ve cilt lezyonlar1 (6rn: Sweet sendromu)
miyelodisplastik sendroma eglik edebilir. Otoimmiin
sendromlarin birlikteligi nadir degildir. Hastaligin ileri
evrelerinde veya agresif gidigli hastalarda diger sitopenilere
bagli kanama bulgular1 ve/veya notropeni ya da nétrofil
azligina bagl enfeksiyonlar gortilebilir.

Tablo 2. MDS smiflamas: (WHO-2016)

Alt tip Cevresel kan Kemik iligi

Tek dizide displazi Tek veya iki dizide | Tek dizide displazi;
ile seyreden refrakter | sitopeni' Blast Etkilenen dizide
sitopeniler (RCUD) | nadir veya yok 2%]10 displazi
Refrakter anemi (RA) | (<%]1) Blast<%5
Refrakter notropeni Halka

(RN) Refrakter sideroblast<%15
trombositopeni (RT)

Halka sideroblastl Anemi var Sadece eritroid
refrakter Blast yok displazi

anemi (RARS) Halka

sideroblast=%15
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=2 miyeloid dizide

Sitopeni (ler) (notrofil ve/veya
Blast<%12 eritroid onciil ve/veya
Coklu dizide displazili | Auer cisimcigi yok | megakaryosit) =%10
refrakter sitopeni Monosit<1000/ Displazi; Blast<%S5;
(RCMD) mm? Auer cisimcigi yok
+9%]15 halka
sideroblast
Sitopeni (ler) Tek veya gok dizide
Artmug blasth refrakter | Blast<%5 displazi

anemi-I (RAEB-I) Auer cisimcigi yok | %5-9 blast?
Monosit<1000/ Auer cisimcigi yok

3

mm’
Sitopeni (ler) Tek veya ¢ok dizide
Artmug blastli refrakter | Blast<%5-19 Auer | displazi
anemi-II(RAEB-II) cisimcigi+3 %10-19 blast Auer
Monosit<1000/ cisimcigi +
mm?
Sitopeniler Bir veya daha fazla
Smuflanmamig MDS | Blast<%]1? miyeloid hiicre
(MDSU) dizisinde <%10
displazi Blast< %52
Anemi Hipolobule niikleuslu
Normal/artmig normal veya artmig
trombosit say1si megakaryosit;
Izole del 5q Blast<%]1 Blast<%5
Sitogenetik olarak
izole del5q Auer

cisimcigi yok

'Bazen bisitopeni goriilebilir. Pansitopeni durumlar:
MDS-U olarak siniflandirilmalhidir; *Cevresel kanda %2-4
miyeloblast var iken, kemik iliginde <%5 ise tanisal
smiflandirma RAEB-I olmalidir. Eger ¢evresel kanda
miyeloblast %1 ve kemik iliginde <%5 ise MDS-U olarak
siniflandirilmahidir; *Auer cisimcikli olgular ve gevresel
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kanda <%5 ve kemik iliginde <%10 miyeloblastin oldugu
olgular RAEB-II olarak siniflandiriimalidir.

2.1.5. Labaratuvar

Anemi siklikla goriilmekle birlikte bisitopeni ya da
pansitopeni nadir degildir, ancak tek bagina notropeni
ve trombositopeni daha seyrek goriiliir. Cevresel kan
yaymasinda siklikla makrositoz vardir. Trombositler
biiyiik ve az graniilliidiir; fonfsiyon bozukluguna bagh
olarak trombositopeni olmayan hastalarda da kanama
semptomlar: gelisebilmektedir. Hiposegmente, halkali
ya da hipersegmente notrofillere rastlanir; hipogranule
notrofiller disfonksiyonel olabilir. Cevresel kan yaymasindaki
miyeloblast goriilebilir bu durum siniflandirma ve prognoz
agisindan onemlidir. Kronik miyelomonositik 16semi
(KMMoL) diginda toplam l6kosit sayist genellikle normal
ya da diigiiktiir.

Kemik iligi siklikla normo/hiperselliilerdir. Hastalarin
beste birinde kemik iligi hiposelliilerdir. Kemik iliginde
eritroid dizi diseritropoietiktir; halkali sideroblastlar,
graniilositik prekiirsorlerde hipograniilasyon ve
hipsegmentasyon ile birlikte artmig miyeloblastlar goriiliir.
Prognoz kemik iligindeki blast orani ile yakindan iligkili
bulunmustur. Bir diger prognostik etken sitogenetik
anomalilerdir.

2.1.6. Prognoz

MDS, heterojen yapisi geregi farkl seyir ve prognoz
tablolar1 sergiler. Yiiksek riskli hastalarin belirlenmesi
amaciyla gesitli prognoz saptama sistemleri geligtirilmigtir

(3)-
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MDS’de en yaygin kullanilan prognoz belirleme
sistemi Uluslaras1 Prognoz Skorlama Sistemi’dir (IPSS=
International Prognostic Scoring System) (Tablo 3 ve 4)

(4)-

Tablo 3. Uluslaras: prognoz skovlama sistemi

Prognostik degisken Puan degeri

0 0,5 1 1-1,5
Kemik iligi blast (% ) <5 5-10 - 11-20
Karyotip! Iyi Orta Koti
Sitopeniler? 0/1 2/3

Tyi: Normal, Y, del (5q), del (20q); Kotii: Kompleks
(=3 anomali) veya kromozom 7 anomalileri; Orta: Diger
anomaliler; ZHemoglobin <10 g/dl, Mutlak n6trofil sayisi:
<1,8x10%/1, Trombosit< 100x10%/1

Tablo 4. Toplam sagghalum ve losemiye dondisiim viski (IPSS temelli)

Risk grubu Puan Ortanca yagsam (yil)
Diisiik risk 0 57
Orta-1 0,5-1,0 35
Orta-2 1,5-2,0 1,2
Yiiksek Risk =25 0,4

2.1.7. Riske Gore MDS Siniflamasi

Yeni tan1t MDS basitge diisiik ve yiiksek riskli olmak
tizere iki gruba ayrilir (Tablo 5).
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Diisiik Risk Grubu
e IPSS%e gore diigiik risk
e IPSS’e gore orta I risk

Yiiksek Risk Grubu

* IPSS%e gore orta II risk

e IPSS’e gore yiiksek risk

* IPSS’e gore orta I risk olup
beraberinde kompleks sitogenetik
bozuklugu, tedaviye ikincil
MDS?si, agir sitopenisi olan veya
standart tedaviye yanit vermeyen

olgular.

2.1.8. Revize IPSS

Revize IPSS ozellikle sitogenetik anomalilerin ve
sitopenilerin net olarak tanimlanmig olmasi ile IPSS’ten

ayrilir. (Tablo 6)

Tablo 6. Revize IPSS

Degisken 0 0.5 1 1.5 2 3 4
Sitogenetik | ¢ok iyi iy orta | kotii | Cok
kot
KI blast % | <=2 >2-<5 5-10% | >10%
Hemoglobin| =>10 8-<10 | <8
Trombosit |=>100| 50- <50
<100
Mutlak =>0.8| <0.8
notrofil
say1s1
Risk Diizeyi Risk skoru
Cok diisiik <=1.5
Diisiik >1.5-3
Orta >3-45
Yiiksek >45-6
Cok yiiksek >6
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2.1.9. Tedavi

2.1.9.1. Diisiik viskls hastalar

Anemi On planda tedavi gerektiren durumdur.
Genellikle hemoglobin diizeyine ve hastanin ek hastalik
durumuna, performansina ve yasina gore transfiizyon
planlanir. Eritropoietin (Epo) transfiizyon yapilamayan
veya sik transfiizyon gereksinimi olan hastalarda ilk sira
tedavi secenegidir. Eritropoiezi uyaran ilaglar (EUT) ile
tedaviye baslarken serum Epo diizeyi ve aylik tranflizyon
gereksinimine gore karar verilir. (5) Hemoglobin diizeyi
=10 g/dl oldugunda Epo tedavisine baglanmaz veya devam
eden Epo tedavisine =11 g/dl hemoglobin diizeylerinde ara
verilir. Bu diizeylerde Epo diizeyleri artmig kardiyovaskiiler
olay riski ile iligkili bulunmustur.

Tedavide hedef hemoglobin 11 g/dldir. Genel olarak,
RARS disinda tedaviye Epo veya darbepoietin (DA)
ile baglanir ilk degerlendirme 8 hafta sonunda yapilr.
Kismi yanit veya tizerindeki durumlarda sonraki 8 hafta
G-CSF ilavesi ile devam edilir (6,7). Diizenli transftizyon
gereksinimi olan RARS olgularinda EPO/DA+G-CSFE
birlikte baglanilir. Yanit degerlendirmesi 4 ay sonunda
yapilir.

Yanit olmamas: durumunda tedavi sonlandirilir. Epo
dozu 60.000 tinite/haftadir. Boliinmiig dozlarda verilebilir.
DA dozu haftada bir 150 ug veya 14 giinde bir 300 pg’dir.
G-CSF haftalik 300 ug doz 1-3 doza boliinerek veya haftada
1-3 kez 1-2 pg/kg sc olarak uygulanir (6).

Transfiizyona bagimli anemi, trombositopeni veya
infeksiyon egilimine yol agan notropeninin eglik ettigi
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refrakter anemili (RA) ve ¢oklu dizide displazi ile
giden refrakter sitopenili (RCMD) hastalarda tedavi
immunosupresif tedavi veya hipometilleyici ilaglar
kullanilabilir (6-8). Immunosupresif tedavi 6n planda
hiposelliller MDS/aplastik anemi (AA) tanili hastalarda
ise yaramaktadir. Bu hastalarda antitimosit Globulin (ATG)
ve Siklosporin A (CsA) kullanilir (7). Ayrica, talidomid
ve lenalidomid gibi immunomodiilator ilaglarin da etkili
olabilecegi bildirilmistir.

2.1.9.2. Yiiksek viskli hastalar

Yiiksek riskli hastalarda yagsam beklentisi diigiik
oldugundan HLA uyumlu verici bulunmas: ve hastanin
nakil agisindan uygun olmas1 durumunda miimkiin olan
en kisa siirede allojeneik hematopoetik kok hiicre nakli
agisindan degerlendirilmelidir. Miyeloablatit hazirlik
rejimlerine uygun olmayan hastalarda diigiik yogunluklu
veya miyeloablatif olmayan allojeneik kok hiicre nakli 1yi
bir se¢enek olusturabilir (9,10). Vericisi olmayan veya
nakil agisindan sakincali bulunan hastalar AML gibi tedavi
edilmelidir.

Hipometilleyici ilaglar, diisiik doz sitozin arabinozid,

destek tedaviler, standart doz kemoterapi i¢in uygun
olmayan hastalarda kullanilabilecek se¢eneklerdir.

Allo-HKHN 6zellikle yiiksek riskli hastalarda kiir
saglama potansiyeli olan tek tedavi segenegidir. IPSS gore
orta-2 veya yliksek riskli olan veya IPSS yani sira diger
risk faktorleri bulunan hastalar miimkiin oldugunca erken
donemde yapilmalidir (9,10).
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2.1.10. Destek Tedavi

Destek tedaviler MDS seyrinde palyatif amagh
uygulanan ve sagkalimdan ¢ok yasam kalitesine katkisi
olan tedavi segenekleridir. Transfiizyon, selasyon tedavisi,
anti enfektit profilaksi ve kanamalara karg1 trombosit
transfiizyonu, traneksamik asit vb sik¢a kullanilan destek
tedaviler arasindadr.

Semptomatik anemi tedavisinde eritrosit suspansiyonu
ile transfiizyon ilk segenektir. Eritrosit transfiizyonu
i¢in bir egik hemoglobin degeri yoktur. Hastanin yasi,
genel durumu, performansi, eslik eden hastaliklarinin
olup olmadig: gibi etkenler belirleyici rol oynamaktadir.
Kardiyovaskiiler hastalik varliginda hemoglobinin 10g/dl
ve iizerinde olmasi hedeflenirken, daha geng ve performans
durumu iyi hastalarda 8 g/dl givi daha diigiik hedefler yeterli
olabilmektedir. Semptomatik anemide I6kositleri azaltilmig
ve 1ginlanmug triinler tercih edilmelidir (6,7). Kanama
yoklugunda trombosit transfityonu i¢in < 10000/mm?
degerler tercih edilir.

Demir selasyonu en az 1 yil yasam beklentisi olan
transfiizyona bagimli MDS hastalarina (6zellikle RA,
RARS ve 5q del olan hastalar) eger yaslari ¢ok ileri
degilse veya eslik eden agir hastalik yoksa 6nerilmektedir.
Serum ferritin>1000 mcg/l olanlarda veya verilen eritrosit
transflizyon sayist toplamda 20 veya 25 {initeyi astiginda
baslanmalidir. Kullanilabilecek ilaglar deferroksamin,
deferasiroks ve deferipron’dur.
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2.2. Osteoporoz

2.2.1. Tanim ve epidemiyoloji

Osteoporoz, kemik kiitlesinin diigiikliigt, kemigin
mikromimarisinin bozulmasi ve kemik kirilganhginda artig
ile karakterize bir metabolik kemik hastaligidir. (11) Artan
yasl niiftius ile birlikte osteoporozun da 6nemli bir saglik
sorunu olarak ortaya ¢iktig1 goriilmektedir (12).

Ulkemizde 2010 yilinda yapilan FRAKTURK
caligmasina gore 50 yas ve iizerindeki bireylerin %50’sinde
osteopeni, %25’inde osteoporoz saptanmustir. Bu oran, 50
yag tistiindeki kadinlarda % 12,9 ve erkeklerde % 7,5dur.
Kalca kiriklarinin 2010 yilinda, Tiirk toplumunda 50-64
yaslarindaki bireylerde toplam yilda 24.000 oldugu ve
bunlarin %73’unun kadinlarda ve 6zellikle 75 yaslarindan
sonra oldugu bildirilmistir (13).

Osteoporoz hastaliginda olusabilecek en 6nemli
komplikasyon kemik kiriklaridir, kiriklar birgok saglik
problemi olugturmakta, hatta 6liimctil olabilmektedir.
Osteoporoz hastalari kirik oluguncaya kadar sessiz gidebilen
bir hastaliktir. Kiriklar, minimal travmalarla veya bazen
travmasiz olugabilmekte, 6zellikle bu durum yaghlarda
sik gortilmekte ve daha ciddi saglik problemlerine neden
olmaktadir. Femoral kiriklarin oldugu hastalarin %15-20%s1
bir yil i¢inde Oliirken yaris1 da tek baglarina yagayamaz
hale gelirler.

Osteoporozun en 6nemli komplikasyonu kalga
kiriklaridir. (13,14). Mortalite oranlar1 erkeklerde daha
tazladir (11).Yagayan hastalarin yarist yardimsiz yagayamazlar
ve hastalarin ¢ogu bakima muhtag kalirlar (15).
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2.2.2. Siniflama

Osteoporoz primer ve sekonder olarak ikiye ayrilir:
(11). Primer osteoporoz da erkek kadin orani 2’ye 3 gibidir.
Primer Osteoporoz da 2 grupta incelenir:

1. Tip I Osteoporoz: Bu tipte 6n planda trabekiiler
kemik kaybr goriiliir ve bu kayip 6n planda endojen estrojen
eksikligine baghdir. Bu tip osteoporoza postmenopozal
osteoporoz da denir.

2. Tip II Osteoporoz: Tip II’de hem kortikal hem de
tarbekiiler kayip goriiliir. Kayiplar yaga bagh gelistiginden

bu tipe senilosteoporoz da denilir.

Sekonder osteoporoz gesitli hastaliklar veya ilaglarin
kullanimu sirasinda ortaya ¢ikan osteporozdur. Erkekler daha
siktir. Sigara, immobilizasyon ,diisiik kalsiyum alim, vitamin
D eksikligi, sik diigmeler, agir1 zayiflik, alkol kullanimi gibi
dig etkenlerin yaninda kistik fibrozis, Ehler danlos hastaligi,
hemakromatozis, Marfan sendromu, hipofosfatazya gibi
genetik hastaliklar, androjen yanitsizligi, hiperprolaktinemi,
panhipoparatiroidizm, erken menopoz, anoreksiya nervosa
gibi hipogonadizme yol agan bozukluklar, Colyak hastaligi,
gastrointestinal cerrahi, inflamatuvar barsak hastaligi,
malabsorpsiyon, pankreatik hastalik, primer biliyer siroz,
ankilozan spondilit, romatoid artrit, sistemik lupus ve diger
otoimmiin hastaliklar gibi bir¢ok klink durumun osteoporoz
nedeni oldugu bilinmektedir. Ayrica aromataz inhibitorleri,
antikonvulziyonlar, kemoterapotikler, GnRH agonistleri,
glukokortikoidler (>5 mg/gun prednizon veya esdegeri
>3 ay), barbutiratlar, antikoagulanlar, lityum, siklosporin
A ve tacrolimus, metotrexate, parenteral beslenme, proton
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pompa inhibitorleri, tiazolindion, troid hormonu gibi
birgok ilag da osteoporoza yol agmaktadir (11).

Hematolojik hastaliklardan hemotili, 16semi ve lenfoma,
multiple miyeloma, orak hiicreli anemi, talasemide
osteoporoz sikhiginin arttigini bildiren ¢aligmalar mevcuttur.
MDS igin bir veri yoktur.

2.2.3. Kuriklar

Osteoporoz genelde kirik oluguncaya kadar semptom
vermeyen daha ¢ok sessiz giden bir hastaliktir. Osteoporoza
bagli frajilite kirig1 baglica vertebral kolon, kalca, 6nkol ve
omuzlar da goriiliir. Vertebral kompresyon kiriklar1 bir
diigme olmadan da olabilir. Osteoporozlu bir kiside gortilen
vertebra kiriginin yarattign ilk sikayet boy kisalmasi olabilir.
Bu durumun sebebi vertebralardaki yiikseklik azalmalaridir.

2.2.4. Osteoporozda tarama

Osteoporoz agisindan 65 yas tistii kadinlar1 ve 70 yas tistii
bireylerin taranmasi onerilmektedir. Bunun diginda kirik
i¢in risk faktorii tagiyan <65 yag postmenopozal kadinlar,
perimenopozal kadinlar ve 50-69 yas arasi erkeklerde
osteoporoz agisindan taranmalidir. Kirik riskini artiran
durumlar: 3 aydan uzun siire =5 mg/giin prednisolon ya
da egdegeri glukokortikoid kullanimi, artmis alkol tiiketimi,
frajilite kirig1 , diigiik beden kiitle indeksi (<20 kg/m?) ya
da major kilo kaybu, sigara, romatoid artrit, osteoporoz ile
iligkili hastalik 6ykiisii, osteoporoz agisindan ytiksek riskli
ilag kullanim 6ykiisti, direkt grafilerde kirik varlig: seklinde
sayilabilir (12).



16 | Miyelodisplastik Sendyom Tamil Hastalarda Kemik Saglyj

Elli yas altindaki kadin ve erkeklerde frajilite kirigy,
en az 3 ay =5 mg/gun prednison ya da egdegeri steroid
kullanimi, hipogonadizm ya da erken menopoz, diisiik
beden kiitle indeksi (<20 kg/m?) ya da ciddi kilo kaybz,
romatoid artrit, osteoporoz ile iligkili hastalik oykiisii,
sigara, artmug alkol tiiketimi, osteoporoz agisindan ytiksek
riskli ilagkullanim oykiist, direkt grafilerde kirik varlig:
ve sekonder osteoporoz nedenlerinin varligr durumunda
osteoporoz agisindan taranmalidir (16).

2.2.5. Osteoporozda tani

2.2.5.1. DEXA(DXA)

Giinlimiizde osteoporoz tanisinda kullanilan standart
yontem DXAdir. Tan1 disginda DXA tedavi baglanmasi
ve takibinde de degerlidir. .Bunlarin haricinde vertebra
ve kalgada yag ilerledik¢e ortaya ¢ikan osteofit, kirik,
osteoartroz, skolyoz, kifoz, aortadaki kalsifikasyonlar,
protez, safra kesesi taglar1 varhginda kemik yogunlugu
daha yiiksek ¢ikabilir. Bu durumlarin kantitatif kompiitorize
tomografi ile degerlendirilmesi daha uygun olur (17).
DXAnin baghica dezavantaji hastalarin radyasyona maruz
kalmas1 (18).

Postmenopozal kadinlar ve 50 yag iistii erkeklerde
osteoporoz tanisinda T skoru kullanilmaktadir. T skoru -1
ve lizeri ise normal, -1 ile -2.5 aras1 ise osteopeni, -2.5 ya da
daha diigiik ise osteoporoz, -2.5 ya da daha diisiikve bir ya
da daha ¢ok kirik var ise ciddi ya da yerlegimis osteoporoz
seklinde yorumlanir. Premenopozal kadin ve 50 yas alt1
erkeklerde ise Z skoru kullanilmasi 6nerilmektedir (16). Z
skoru -2 SD ve alt1 ise “kronolojik yaga gore beklenenden
diigiik kemik kiitlesi”, -2’nin iistiinde ise “kronolojik yaga
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gore normal kemik kiitlesi” s6z konusudur.(16) DXA ile
genelde lomber vertebra ve kalga 6lgtimleri yapilir. (16).

2.2.5.2. Kantitatif komputerize tomografi (KKT)

Kalga ve omurganin volumetrik kemik dansitesini
Ol¢mesi, kortikal ve trabekuler kemigiayr: ayr1 6l¢gmesi
nedeniyle KKT, DXAdan farklidir (18). Kadinlarda
kullanimina yonelik veriler mevcut iken erkeklerde
veriler yetersizdir. Kirik riskinin belirlenememesi, yiiksek
radyasyon ve pahali olmasi nedeni ile osteoporoz tanisinda
tercih edilmemektedir(18) .

2.2.5.3. Kantitatif ultrason

Kantitatif ultrason kemik kiriklarini 6ngoérmede
kullanilabilecek iyi bir aragtir, ancak sonuglart DXA kadar

giivenilir degildir (19).

2.2.5.4. Biokimyasal belirtecler

Kemigin yikim ve yapimu sirasinda, kanda ve idrarda
bazi maddeler agiga ¢ikar. Bu maddelere kemik dongi
belirtegleri denir. Bu belirtegler osteoporoz tanisinda degil
takibinde ya da siirecin kontroliinde kullanilabilir.(15,16).
Serum Tip I kollajen C terminal telopeptid ¢apraz baglari(s-
CTX), idrar N telopeptidi (NTX) kemik yikim1 gosteren
belirteglerdir. Kemik yapim belirtegleri arasinda serum
kemik spesifik alkalen fosfatazi (BSAP), osteokalsin (OC),
serum prokollajen tip I N propeptidi (s-PINP). Ayrica
tedavi plan1 yaparken Kalsiyum metabolizmas: ile ilgili
hormaon ve biyokimyasal belirteglere (kalsiyum, fosfor, D
viramini, parathormon, v.b.) bakilmas: gereklidir.
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2.2.6. Osteoporozda kirik riskinin belirlenmesi

Osteoporoz hastalarinda kirik riskinin belirlenmesi
tedavi agisindan yardimer olabilir. 2008 yilinda WHO
caligma grubu tedavi almayan hastalarda 10 yillik kalga
karik riski ya da major osteoporotik kirik riskini gosteren,
(Fracture Risk Assessment Tool, FRAX) FRAX’in
kullanilmasint 6nermigtir (14,20,21,22). Yalnizca FRAX
kullanimi ile tedavi karar1 alinmaz, farmakolojik tedavi
kararini vermek i¢in hastanin klinik ve laboratuvar verilerle
birlikte degerlendirilmesi gereklidir. (16)



BOLUM 3

3. Gere¢ ve Yontem

3.1. Hastalar

Caligmaya Istanbul Universitesi- Cerrahpaga, Cerrahpasa
Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari AD, Hematoloji BD
Polikliniginde miyelodisplastik sendrom tanusi ile izlenen
ve kemik sagligina yonelik tetkikleri yapilmuig tiim hastalar
geriye doniik olarak dahil edildi.

3.1.1. Hasta dahil etme Olgiitleri
a. Yag1 >18 yil olmak

b. MDS tanisi patolojik olarak kanitlanmig olmak (tiim
MDS tipleri kabul edilmistir)

c¢. Rutin takip sirasinda kemik saghigy ile iligkili tetkikleri
bulunmak (Vitamin D, kalsiyum, Fosfor, DXA)

19
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3.2. Caligma tasarimu ve veri toplama

Caligma, geriye doniik olarak planlanmig bir dosya
taramasidir. Hasta verileri Tablo 6’da sunulan “Olgu Bildirim
Formu” kullanilarak Cerrahpaga Erigkin Hematoloji
Poliklinigi dosyalar1 ve hastane bilgi islem kayitlarindan
elde edilmigtir.

R-IPSS skoru dosyada bulunmadig: takdirde, tani
anindaki veriler kullanilarak (www.mds-foundation.org/
ipss-r-calculator) adresindeki online hesaplayici yardimi
ile saptanmustir.

3.3. Istatistiksel degerlendirme

Veriler IBM - SPSS Statistics® 2018 yazilimu ile
degerlendirildi. Tanimlayicr istatistiklerde hasta sayisinin
az olmasi ve tiim verilerin normal dagilim gostermemesi
nedeni ile sonuglar ortanca deger olarak verildi.

Kemik saghg ile iliskili parametreler (DXA femur/
lomber skorlari, vitamin D diizeyleri) ile transfiizyon
ve diger demografik veriler arasindaki iligkiye Pearson
bagint1 analizi yapilarak bakildi. Gruplarin ortalamalari
kargilagtirilirken T testi kullanildi. P<0.05 istatistiksel
olarak anlaml kabul edildi.

Tablo 7. Olgu Rapor Formn

Adt, Soyadt: Tanu tarihi:
Dogum Tarihi: Caligmaya alinma tarihi:
TC # Izlem siiresi:
Protokol # Boy:
Telefon: Kilo:
BMI:



http://www.mds-foundation.org/ipss-r-calculator/
http://www.mds-foundation.org/ipss-r-calculator/
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MDS ILE ILISKILI OYKU/BULGU

MDS-FAB: Su ana dek takilan ES miktar::

MDS-WHO: Su ana dek takilan trombosit miktar:

Sitogenetik Splenomegali:  (...... cm)  Izlemde
anomali: Tanuda (......
cm)
FISH: Hepatomegali: (... cm) Izlemde (...... cm)
Tamida
Tanida K1 fibroz
diizeyi:

Ciltte dokuntii:

Tanida K1 blast | Eklem bulgusu:
orant:

EK HASTALIK

Hipertansiyon(siire): Diger:

DM (tip/siire):

IKH (siire):

KBY (siire):

Kr. Karaciger Has.(siire):

Kanser (tani/stire)

Sigara (paket/y1l): Alkol: Tlag:
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PROGNOZ (tan1 aninda hesaplanan)

mds-foundation.org/ipss-
r-calculator/ adresinden

IPSS-R: | IPSS-RA: | IPSS:
IPSS-R [agiklamalar icin 1PSS
bkz. Ek-1] (http://www. (http://www.qxmd.com/

calculate-online/hematolog y/
myelodysplastic-syndrome-

hesaplanabilir) prognosis-ipss adresinden
hesaplanabilir)
Hemoglobin (g/dl): Kemik iligindeki blast orani:

Mutlak notrofil sayist (x10%/1):

Karyotip:

Trombosit sayist (x10°/1):

Sitopenilerin sayisi:

Kemik iligindeki blast orani (%):

Sitogenetik kategori:

YASA UYARLANMIS
IPSS-R (IPSS-RA)

KARYTOPE defined as
Good: Normal, Y, del(5q),
del(20q); Poor: chromosome
7 anomalies, complex (3 or
more abnormalities); and
Intermediate: all others.
CYTOPENIAS defined as Hb
<100g/L, ANC < 1,800/uL,
and platelets < 100,000/mm?.

TEDAVI

Bugiine kadar kullanilan tedaviler

Epo (siire/doz/sonug):

Epo+G-CSF (siire/doz/sonug):

Thalidomid (siire/doz/sonug):

Lenalidomid (stire/doz/sonug):

Azasitidin (siire/doz/sonug):

Desitabin (siire/doz/sonug):

Sitarabin (stire/doz/sonug):

Hidroksiiire (stire/doz/sonug):

Diger:

Demir gelatorii (preparat/siire/doz/sonug):



http://www.mds-foundation.org/ipss-r-calculator/
http://www.mds-foundation.org/ipss-r-calculator/
http://www.mds-foundation.org/ipss-r-calculator/
http://www.qxmd.com/calculate-online/hematology/myelodysplastic-syndrome-prognosis-ipss
http://www.qxmd.com/calculate-online/hematology/myelodysplastic-syndrome-prognosis-ipss
http://www.qxmd.com/calculate-online/hematology/myelodysplastic-syndrome-prognosis-ipss
http://www.qxmd.com/calculate-online/hematology/myelodysplastic-syndrome-prognosis-ipss
http://www.qxmd.com/calculate-online/hematology/myelodysplastic-syndrome-prognosis-ipss
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TANIDA LABORATUAR
Hemoglobin: Kan sekeri:
Hematokrit: Ure:
Lokosit: Kreatinin:
Trombosit: ALT:

CRP: AST:
HBsAg: GGT
(N, )
Anti-Hbs: ALD:
Anti-HbclgG: Ca:
Anti-HCV: Fosfor:
Anti-HAVIgG: T. Prot:
Anti-HIV: Alb:
Ferritin: LDH:
(N e )
Demir: Diger:
DBK:

GUNCEL LABORATUAR
Hemoglobin: Kan sekeri:
Hematokrit: Ure:
Lokosit: Kreatinin:
Trombosit: ALT:

CRP: AST:

Ferritin: GGT (N:onee
)

Demir: ALP:

DBK: Ca:

T. Prot: Fosfor:

Alb: Vit. D

LDH:

(N e )
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DEKSA



BOLUM 4

Bulgular

Caligmaya kemik yogunlugu oOlgiimii ve vitamin
D diizeyleri bulunan toplam 11 MDS hastas1 dahil
edilebilmistir. Hastalarin klinik ve 6zellikleri Tablo 7°de
ozetlenmigtir (Sekil 1-4).

Tablo 7. Hasta ozellikler:

Yas (yil, ortanca [aralik]) 72 [65-84]
Cinsiyet (K/E) 5/6

Tamida yag (yil, ortanca [aralik]) |71 [63-78]
Izlem siiresi (ay, ortanca [aralik]) |24 [12-78]

e RARS 1
e RA-U 1
¢ RCUD 5
e RAEB-I 1
e RAEB-II 3

25
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* DM 4

* Hipertansiyon 7

e BPH 1

* RA 1

*  Kronik bobrek yetersizligi | 1

e Tubuler adenom 1
R-IPSS (ortanca [aralik]) 3[1-5]
Eritrosit transfiizyonu (ortanca |3 [0-37]
[aralik])

Izlem yili bagina transfiizyon 1,25 [0-15]
(ortanca [arahik])

D vitamini (ng/ml, ortanca 18 [5-37.,5]
[aralik])

DXA lomber (ortanca [aralik]) |-1,3 [-3,4-2,3]

DXA femur (ortanca [aralik]) -1,9 [-2,2-1,1]

Kemik yogunlugu
e Normal 2
e Osteopeni 7
e Osteoporoz 2

Sekil 1. Yos dagilum

Frequency

60,00 6500 7000 75,00 8000 B5,00 20,00



Frequency

Fraquency

Sekil 2. R-IPSS dagilumn

IPSSR

IPSS-R
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Mesn =314
Ctel. Dev. =1 267
N=11

Sekil 3. Lomber kemik yogunlugn degerlerinin dogilun

DXAlomber

o
DXA lomber

0

]

a2
*
E
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Sekil 4. Femur kemik yogunlugn degevlevinin dagilum

DXA femur

Mesn = -1 48
?d. Cev. =1 065

Frequency

3,00 20 4,00 na 1,00 200

DXA femur

Iki hasta diginda DXA yapilan hastalarin tamaminda
osteopeni veya osteoporoz diizeyinde kemik yogunlugunda
azalma saptandi. DXA tetkiki normal olarak saptanan
hastalardan biri 69 digeri 72 yaginda idi. Altmigdokuz
yagindaki hastanin D vitamini diizeyi 14,9 ng/ml iken
72 yagindaki hastanin D vitamini 37,5 ng/dl seviyesinde
bulundu. Son hasta D vitamini replasmani altinda idi.
Her iki hasta da erkekti. D vitamin diizeyi diigiik olan
hasta R-IPSS’e gore yiiksek riskli olup yaklagik 2,5 yildir
MDS tanist ile toplam 21 {inite eritrosit siispansiyonu
kullanmigt1. S6z konusu hasta RAEB-II endikasyonu
ile baglanan azasitidinden fayda gormekteydi (20.kiir).
D vitamin diizeyi >30 ng/ml olan hasta ise azasitidine
refrakterdi. Hastanin R-IPSS skoru orta dereceliydi, 6n
planda trombositopeni ile seyrediyordu. Hematoloji
polikliniginden izlenmekte oldugu son bir yil i¢inde 26
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tinite havuzlanmis trombosit stispansiyonu transfiizyonu
yapimuisti. Eritrosit transfiizyon gereksinimi yoktu.

Osteopeni veya osteoporoz saptanan 9 hastanin verileri
DXA tetkikinde normal kemik yogunlugu gozlenen 2
hasta ile kargilagtirldiginda yag ve izlem siireleri agisindan
bir fark gozlenmedi. Hasta sayisinin azlhigi nedeniyle
istatistiksel analiz yapilmadi. R-IPSS ortanca degerlerinin
osteoporozu olmayan 2 hastada olan 9 hastaya nazaran
daha yiiksek oldugu goriildii 4,5’ karsilik 3). Nitekim
bu hastalarda eritrosit transflizyon gereksinimi daha fazla
idi: Osteoporoz veya osteopenisi olanlarda yil bagina 1,25
tinite iken kemik yogunlugu normal olan 2 hastada yillik
transflizyon gereksinimi 4,2 iinite olarak bulundu. Yine
kemik yogunlugu normal olanlarda D vitamini diizeyi
osteoporoz veya osteopenisi olanlara nazaran daha yiiksekti
(26ng/ml’ye karsilik 18ng/ml).

Osteoporoz/penisi olan hastalarla normal kemik
yogunlugu bulunan hastalar transfiizyon gereksinimi,
vitamin D diizeyleri, R-IPSS skorlar1 ag¢isindan
kargilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmadi. Ancak, bu degerlendirmede hasta sayisinin
az olugu goz oniine alinmalidir.

DXA degerlerinin dolayist ile kemik yogunlugunun
transfiizyon, yag, vitamin D diizeyleri, R-IPSS ile bir
bagintist olup olmadig: arastirldiginda beklenildigi tizere
osteoporoz varligr ile DXA degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlaml bir korelasyon saptanirken sadece R-IPSS ile
lomber DXA degeri arasinda sinirda anlamli bir dogrusal
bagint1 gosterilebilmigtir (r=0,619; p=0,04). Diger
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Tablo 8. Bagwmntr analizi

parametreler birbiri ile iligkili goriinmemektedir. Bu durum

hasta sayisinin azhigy ile iligkili olabilir (Tablo 8).
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BOLUM 5

Tartigma

Miyelodisplastik sendrom, 6n planda ¢evresel kanda
sitopeni ve hiper/normoselliiler kemik iliginde displazi ile
seyreden, akut miyeloid l6semiye doniigiim riski bulunan
heterojen bir grup hastaligin ortak adidir.

MDS&nin prognozu degiskendir; hastalarin yagam
beklentisi normal/normale yakin olabilecegi gibi agresif
gidigli MDS tiirleri hizla 6liime neden olabilir. Hastalarin
yaklagik %30°u AMLye doniigmektedir. MDS klinik seyir
ve prognozlari farkli birden ¢ok alt tipe ayrilmaktadir .
Bu alt tiplerin 6tesinde MDS’de sagkalim ve prognozu
etkileyen birgok faktor tammlanmugtir. Bugiine kadar bilinen
prognostik skorlama veya siniflama sistemleri daha ¢ok
morfoloji, genetik ve sitopeniler iizerine kurulmustur . S6z
konusu sistemler transfiizyon sikligi, komorbid durumlar
veya yagam kalitesi gibi hastalarin sagkaliminda 6nemli
rol oynayabilecek parametreleri igermediginden prognoz
hakkinda yeterli bilgi verememektedir .

31
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MDS hastalarinin yaklagik %80’inin 65 yas ve lizerinde
oldugu ve genel popiilasyonun %45’inde, 65 yas ve
tizerindeki popiilasyonun ise %88’inde en az bir eslik eden
hastaligin var oldugu diistiniiliirse eglik eden hastaliklarin
MDS seyrinde 6nemli bir etkisinin olacag agiktir (23, 24).
Nitekim eslik eden hastaliklarin prognoz veya klinik seyir
ile iligkisi bir arastirma konusu olmaya devam etmektedir

(23, 24).

MDS tanist alan hastalarin genellikle ileri yag grubunda
yer almas: nedeniyle bu hastalarda osteopeni veya
osteoporoz goriilmesi beklenmektedir. Ancak, literatiirde
MDS hastalarinda osteoporoz veya kemik yogunlugu ile
ilgili yapilmig nitelikli ¢aliyma bulunmamaktadir. MDS
tanili hastalarin bir kiminda prognozun kotii seyretmesi
ve agresif gidis nedeniyle osteoporoz gibi yan hastalik
sayilabilecek hayati olmayan klinik durumlara yeterince
onem verilmemesi bunun nedeni olabilir. Ayrica, MDS’in
kendi komplikasyonlar1 diginda ileri yaga bagh DM,
hipertansiyon, iskemik kalp hastalig1 gibi ek hastaliklarin
azalmig kemik yogunlugundan daha 6n planda bulgu
vermesi nedeniyle osteoporoz bu hasta grubunda dikkat
¢eken bir hastalik olmamuistir.

Buradan yola gikarak Cerrahpaga Tip Fakiiltesi I¢
Hastaliklar1 AD, Hematoloji BD Polikliniginde takipli
MDS hastalarindan osteoporoz agisindan tetkik edilmis
olanlar1 geriye doniik taramayr amagladik. Dosyasina
ulagilabilen 105 MDS tanili hastanin sadece 11’inde 6n
planda kemik agris1 ve iskelet sistemine ait yakinmalar
nedeniyle kemik saghigina yonelik tetkik yapilmig oldugunu
gozlemledik. S6z konusu 11 hastadaki kemik yogunlugu
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oOlctimleri, vitamin D diizeyleri ile transflizyon, prognostik
skor ve yag arasinda bir iligki olup olmadigina baktik.

MDS ve osteoporoz ile iligkili literatiirde veri son
derece sinirhidir. Datzmann ve ark. tarafindan 2018 yilinda
yaymlanan ve Almanya’nin Saksonya Eyaletindeki saglik
sigorta kayitlarinin incelenmesine dayanan bir ¢aliymada
toplam 2 milyonu bulan hastadan 60 yas ve lizerindeki
800.000’1 agkin kiside osteoporoz, MDS ve AML siklig1
sirastyla, %2,62, %0,14 ve % 0,10 diizeyinde saptanmustir.
Bu verilerden yola ¢ikarak aragtirmacilar cinsiyet ve yasa
gore diizeltilmig bir model yardimiyla MDS hastalarinda
osteoporoz gelisme riskinin 1,87 kat fazla; bunun yanida
osteoporoz hastalarinda MDS goriilme riskinin de
yaklagik 1,5 kat artmig oldugunu hesaplamiglardir. AML
ile osteoporoz arasinda bir iligki gosterilememistir (25).

Datzmann ve arkadaglarinin ¢aligmasinda
yazarlar sozkonusu MDS-osteoporoz birlikteligini
osteohematopoietik alanda bozulmug mikrogevre
kosullari ile agiklamaya ¢aligmuglardir. Ancak bu durum
mevcut verilerle bir spekiilasyondan oteye gidememigtir.
Bu ¢aligma osteoporoz tedavisinde kullanilan ilaglarin
MDS’ye yol agip agmadigr konusuna yanit verebilecek
sekilde tasarlanmadigindan bu konuda bir ¢ikarim yapmak
miimkiin olmasa da, 6nceden bilinen MDS tanili hastalarda
daha sonradan osteoporoz gelistiginin gozlenmig olmasi
osteoporoz ilaglarina bagli MDS ortaya ¢ikmasi olasiligini
kismi de olsa reddetmek i¢in yeterli olabilir (25).

Calismamuz ileriye doniik tasarlanmig bir aragtirma
olmadigindan MDS’te osteoporozun sikligr konusunda
bir ¢ikarim yapmamiz miimkiin olmamigtir. Bunun i¢in
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yeterli sayida hasta ve kontrol igeren cinsiyet ve yag uyumlu
gruplarin kargilagtirldig: prospektif caligmalara gereksinim
duyulmaktadir. Caligmamiz sadece yiiksek R-IPSS’li
hastalarda lomber kemik yogunlugunun da arttigini
diiziindiiren sinirda anlamli bir sonug elde ettik; ancak
hasta sayisinin az olmasi nedeniyle bu sonucun anlamhligini
degerlendirmek giictiir. Dolayl olarak degerlendirilirse
osteoporozun daha ¢ok diigiik riskli MDS hastalarinda
goriildiigii yorumu yapilabilir. Bu durum diisiik riskli
MDS hastalarinda hastaligin daha yavag seryetmesine bagh
izlem siiresinin uzun olmasi ile agiklanabilirse de kendi
caligmamuzda yer alan disiik ve orta riskli 2 grup arasinda
izlem siiresi agisindan fark tespit edilmemistir.

MDS’te goriilen osteoporozun bir diger agiklamasi
da transfiizyon ile iliskisinden kaynaklanabilir. Ancak bu
konu ile ilgkili literatiirde veri yoktur. Bir diger hematolojik
hastalik olan hemofilide topluma nazaran daha erken yasta
ve artmig oranda osteoporoz bildirilmistir (26). Bu durum
eklem kisithligina bagl hareketsizlik, sedanter, eve bagiml
yagsam, azalmig giinege maruziyet, dolayisiyla D vitamini
eksikligi gibi etkenlere baglanmugtir. MDS hastalarinda da
anemi, enfeksiyon riski ve kanama endisesine bagl olarak
benzeri hareket kisitlamalari ve izole, giin 15181ndan uzak
yagam s6z konusu olabilir ancak unutmamak gerekir ki,
MDS hastalar1 hemofili hastalarina nazaran daha ileri
yag grubunda yer alir ve yasa bagl osteoporoz riski ile
kar1 kargtyadir. Nitekim, iilkemizde 2010 yilinda yapilan
FRAKTURK ¢aligmasina gore 50 yas ve tizerindeki
bireylerin %50’sinde osteopeni, %25’inde osteoporoz
saptanmugtir. Bu oran, 50 yas tistiindeki kadinlarda % 12,9
ve erkeklerde % 7,5°dur. Kalga kiriklarinin 2010 yilinda,
Tirk toplumunda 50-64 yaslarindaki bireylerde toplam
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yilda 24.000 oldugu ve bunlarin %73’ unun kadinlarda ve
ozellikle 75 yaglarindan sonra oldugu bildirilmistir (13).

Yaga bagl artmig osteoporoz riski MDS hastalarinda
yukarida bahsedilen ek risk faktorleri nedeniyle daha yiiksek
oranlarda kendini gosterebilir. Ancak artmig osteoporoz
riskinin MDS’de sagkalim tizerine etkisi bilinmemektedir.
Bizim az sayida hasta igeren ¢aliymamizda kemik sagligi
ile ilgili verileri olanlardan izlem siiresinde kaybedilen
olmamigtir. Bu konuda Amerika Birlegik Devletleri, Ohio
Eyaletinde tek merkezden bildirilen bir ¢aligmada 2001-
2012 yillar1 arasinda izlenen 187 yiiksek riskli MDS/
AML hastasinda osteoporoz/osteopeni varliginin toplam
sagkalim tizerine etkisi geriye doniik olarak aragtirilmugtir
(27). Soz konusu kohortta 8’1 osteoporoz ve 23’
osteopenik olan toplam 31 hastanin kemik yogunlugu
normal diger MDS/AML hastalari ile sagkalim agisindan
yapilan karsilagtirmasinda istatistiksel anlamli bir fark
saptanmamistir.






Sonug

Sonug olarak, MDS gerek bir ileri yag hastalig1 olmasi
sebebiyle, gerekse hastalik ylikiine bagl hareket kisitlihig,
sedanter yagam, beslenme bozuklugu, enfeksiyon siklig1
gibi kemik sagligini dolayl veya dogrudan ilgilendiren
durumlarin etkisinde osteoporoz agisindan bir zemin
olugturmaktadir (26, 28). Literatiirde bulunan az
sayidaki ¢alisma MDS - osteoporoz/osteopeni birlikteligi
hakkinda bir ipucu verse de hastaligin heterojen olmasi,
cevresel faktorler, cografi degiskenler gibi birgok
sebepten bu ¢aligmalar saglikli degerlendirmek miimkiin
olamamaktadir. Kendi ¢aliymamizin en biiyiik kisit1 hasta
sayisinin azhigidir. Giiniitizde prospektif ¢aligma yapmanin
zorluklarina istinaden geriye doniik olarak tasarlanmig olan
bu galigmanin yine de literatiirde son derece az incelenmis
bu konu hakkinda bir farkindalik uyandirarark daha biiytik
prospektif ¢aligmalara 6nayak olacagini timit etmekteyiz.

Tleriye doniik aligmalarda istatistiksel anlamli sonuglara
ulagabilmek amaciyla hasta gruplarinin prognostik sinif,
yag, cinsiyet gibi parametreler agisindan homojen hale
getirilmesi 6nem tagimaktadir.
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