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Ozet

Global diinyada her yil onkolojik tani alan hastalarin
sayisinda artis gdzlenmektedir. Uygulanan kemoterapi
ve radyoterapi tedavilerine bagli akut ve kronik
siirecte saptanabilen hematopoietik hasarlarin  da
sikligi orantili olarak artmaktadir. Yaymimizda mide
malign neoplazm tanist almis olan 67 yasindaki erkek
hastada kemoterapi ve radyoterapi tedavisi sonrasi
kronik siirecte ve irrevesbl olarak gelistigi diisiiniilen
miyelodisplastik  neoplazm  olgusunu  sunduk.
Kemoterapotik ajanlara ve radyoterapiye bagl
goriilebilecek hematopoietik bozukluklarin
ongoriilebilmesi ve miimkiinse erken donemde
miidahale edilmesi 6nem arzetmektedir.

Anahtar Kelimeler: Malign neoplazm, kemoterapi,
radyoterapi, miyelodisplastik sendrom

Abstract

Every year in the global world, there is an increase in
the number of oncological diagnoses. The frequency
of hematopoietic damages that can be detected in
acute and chronic processes due to chemotherapy and
radiation therapy is also increasing proportionally. In
our publication, we presented a case of myelodysplasi
neoplasm, which is believed to develop in a chronic
process and irrevesibl after chemotherapy and
radiation therapy in a 67-years-old male patient
diagnosed with malignant stomatch neoplasm. It is
important that hematopoietic disorders that may be
observed due to chemotherapeutic agents and
radiation therapy are predicted and, if possible,
prevented at an early stage.
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Giris

Sistemik kemoterapi ve radyoterapi bir¢cok
kanser hastast i¢in oOnemli faydalar
saglarken, ciddi komplikasyonlar1 da
beraberinde getirmektedir 2).
Miyelodisplastik neoplazmlar onkolojik
tedavilerin kok hiicre {izerine olan mutant
etkisi sonucu siklikla ileri yaglarda ortaya
cikarlar (2). Myelodisplastik neoplazmlarin
insidans1 altta yatan hastaliga, spesifik
ajanlara, doza ve tedaviden itibaren gecen
stireye gore degisir (3).

Tedavi ile iliskili 16semiler tiim 16semilerin
yaklagik %10-20 sini olusturmaktadir (4).
Radyoterapi uygulamasina bagli olarak
kemik iliginin baskilanmasit radyasyon
tedavisinin en 6nemli akut toksik etkisidir
(5). Kemoterapi ve radyoterapiye bagl
gelisebilecek miyelodisplastik
neoplazmlar; akut myeloid 16semi (AML),
miyelodisplastik sendrom (MDS) ve
miyelodisplastik sendrom/
miyeloproliferatif neoplazm (MDS/MPN)
olarak adlandirilir. Her yastaki hasta
grubunda goriilebilir ancak en sik
gorildiigli yas ortalamast 61°dir (4).
Sitotoksik KT ajanlarindan  ozellikle
alkilleyici ajanlar (siklofosfamid, busulfan,
karboplatin, sisplatin, mitomisin ¢,
dakarbazin, prokarbazin) ve topoizomeraz
2 inhibitorleri (etoposid, doksorubisin,
aktinomisin) hemotopoietik sistem {izerine
edebilmektedir  (5).

Miyelodisplastik neoplazmlar genellikle

olumsuz etki

alkilleyici ajanlar veya RT ile ilk tedaviden
5-7 yil sonra ortaya g¢ikar ve kemik iligi
yetmezligi, pansitopeni ile tani alirlar (6).
Topoizomeraz 2 inhibitdrlerine bagl
miyelodisplastik neoplazmalar ise siklikla
2-3 y1l icerisinde ortaya ¢ikar ve genellikle
AML ile taniirlar (8).

Olgu Sunumu

Altmigyedi yasinda erkek hasta 2019
yilinin Ocak ayinda karin agrisi sikayeti ile
genel cerrahi poliklinigine bagvurdu.
Hastadan kan tetkikleri ve endoskopi
istendi.  Endoskopi  esnasinda  mide
antrumundan alman biyopsinin patoloji
sonucu tagh yiiziik hiicreli karsinom
gelmesi lizerine mide malign neoplazm
tanisin1  aldi. 2019 Subat aymda total
gastrektomi sonrasit onkolojik evrelemesi
evre 3c olarak belirlendi ve onkoloji
takiplerine baglandi. 2019 y1li Mart ayinda
baslanarak 7 kir FLOT (folinik asit,
florourasil, oksaliplatin, taksan) tedavi
rejimi aldi. Hastanin takipleri sirasinda
2019 Haziran ayinda c¢ekilen kemik
sintigrafisinde metastazlarin  saptanmasi
iizerine FOLFIRI (irinotekan, florourasil,
folinik asit) tedavi rejimi baglandi ve 12
kiire tamamlandi. 2019 Ekim aymndan
itibaren zolendronik asit tedavisi 8 defa
yapildi. Torakal vertebra metastazi igin
2019 Haziran aymdan itibaren dis
merkezde RT aldi. Verilen kiirden cevap
alinmadig1 disiiniilen hastaya 2020 Mart
ayr itibari ile FOLFOX (folinik asit,

90



florourasil, oksalipltin) tedavisi baslandi.
Hastaya 6 kiir kemoterapi uyguland1 ancak
yanit almamamasi nedeniyle hastanin
onkolojik tedavisi sonlandirildi. Hasta
2020 Haziran ayinda halsizlik sikayeti ile
palyatif bakim poliklinigine
basvurdugunda kan degerleri WBC:16.11
103/ml (3.91-10.9), Nétrofil: 14. 95 103/ml
(1.8-6.9), Lenfosit:0.73 10%/ml (1.26-3.31),
Hemoglobm: 6.1g/dl (13.5-16.9), PLT:
50.000 (166-308) olarak olgiildii. Bagvuru
sirasinda idrar yolu enfeksiyonu saptanan
hastaya palyatif servisi yatis1 verilerek
tedavisi baslandi. Idrar yolu enfeksiyonu
tedavisinin sonraki siirecinde yatigindan 17
giin sonra yapilan kan tetkiklerinde
WBC:2.08 10%/ml, Nétrofil: 1.87 103 /ml,
Lenfosit: 0.37 10%ml, Hemoglobin:6,3
g/dl,  PLT:34.000 olarak  olgiildi.
Pansitopenisi ~ olan  hastanin  destek
tedavisinde eritrosit siispansiyonu, taze
donmus plazma ve trombosit siispansiyonu
replasmani tedavileri verilirken
pansitopeninin ileri incelemeleri amaciyla
ek tetkikleri ¢alisildi. Kan tetkikinde serum
demiri: 46 (59-158),
doymamis demir baglama kapasitesi: 210
mikrogram /dl (112-346), ferritin:2000
ng/ml (30-4000), folat:15.71 ng/ml (3,1-
17,5), direk bilirubin: 0.46 mg/dl (0.01-
0,3), total bilirubin:1,08 mg/dl (0,01-1,2),
vitamin B12: 3280 (126-505), INR: 1,17
(0,8-1.24) olarak saptandi. Direk coombs:

Negatif  idi.  Periferik

mikrogram/dl

yaymasinda:

Trombositopenisi laboratuvar sonucu ile
uyumlu, sistosit saptanmadi ve atipik hiicre
goriilmedi. Hastanin genel durumu koti
oldugundan dolay1 kemik iligi aspirasyonu
yapilamadi. Yatisinin 30. giinlinde yapilan
kan tetkiklerinde WBC:4,31 103/ml,
Notrofil:3,39 103 /ml, Lenfosit:0,65
103/ml, Hemoglobin:6.45 g/dl, PLT:
23.000 olarak o6l¢iildii. Hastanin yatiginin
40. giliniinde yapilan kan tetkikinde
WBC:5,09 10%ml, Nétrofil:4,33 103/ml,
Lenfosit:0.18 103/ml, Hemoglobin:5,69
g/dl, PLT: 19.000 olarak ol¢iildi.

Mevcut parametreler ile
pansitopenisini aciklamak lizere
miyelodisplastik neoplazm  diistintilmiis
olup AML-MDS-MDS/MPN  ayrimi
yapmak {izere gerekli olan ileri incelemeler
hastanin genel durumunun kotii olmasi
nedeniyle yapilamamigtir. Yapilan eritrosit
slispansiyonu  replasmant, trombosit
replasmant ve taze donmus plazma
replasmanina ragmen kan tablosu anlaml
Olgiide diizelmeyen hasta yatiginin 44.
giiniinde vefat etmis olup, kan tablosunun
diizelmemis olmasi1 destek tedavisinin
surveye katkisinin olmadigini
gostermektedir.

Vakamizda Ozellikle platin grubu
kemoterapi  ajanlarindan  oksaliplatin
tedavide kullanilmis olup literatiirde
siklikla ~ platin ~ grubu  kemoterapatik
ajanlara bagl miyelodisplastik

neoplazmlar  bildirilmistir.  Vakamizda
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miyelodisplastik neoplazmin  muhtemel
nedeni oksaliplatin diistintilmekte olup,
ayrica disiik bir ihtimal olarak florourasil,
taksan, zolendronik asit ve radyoterapiye
baglh da bu degisikliklerin olabilecegini
diisiinmekteyiz. Kemoterapi ve
radyoterapiye sekonder olan hemotolojik
degisikliklerin siklikla reversibl olmasi
ancak vakamizda irrevesbl patolojilerin
gelismis  olmasit  nedeniyle  ayrica
kemoterapiye sekonder miyelodisplastik
neoplazmin klinige yansimasi siklikla 5-7
yilda olmasi beklenirken, vakamizda
yaklagtk 1.5 il gibi kisa bir siirede
goriilmiis  olmast  nedeniyle  siklikla
rastlanilan diger olgulardan farklilik arz
etmektedir.

Tartisma

Solid tiimorlii hastalarda, ozellikle platin
derivelerini igeren rejimlerin ve yiiksek
dozda kemoterapi uygulamalarinin artigi
ile birlikte anemi goriilme orani artar (10).
Onkoloji hastalarinda kemoterapi, cerrahi
ve radyoterapiye bagli olarak %30-90
oraninda anemi goriilmekle beraber, timor
ile iligkili akut ve kronik kan kayiplari,
demir eksikligi, B12 vitamini ve folik asit
eksikligi, sitokinler, eritropoietin
liretiminin azalmasi, hemoliz, kemik iligi
infiltrasyonu  aneminin sik  sebepleri
arasindadir (11-13). Anemiye en sik sebep
olan solid tlimdrler prostat, meme ve mide

karsinomlaridir (14). Onkolojik hastalarda
hemoglobin < 9 g/dl ise hastaya

transflizyon yapilabilir (11). Yas < 65,
semptomatik akciger ve kalp sorunlar1 olan
oksijenizasyonu bozuk olan hastalarda
hemoglobin <10 g/dl ise transflizyon
yapilabilir (11).
Myelodisplastik neoplazmlarin
klinik goriiniimii degiskendir. En yaygin
semptomlar yorgunluk, halsizlik, nefes
darligi, efor kapasitesinde azalma olup
daha az siklikla kanama, petesi ve
ekimozlar da gozlenebilir (2).
Myelodisplastik neoplazm hastalarinin tam
kan sayiminda anemi neredeyse her zaman
mevcuttur, dolasimdaki patlamalarla veya
diger olgunlasmamigs miyeloid formlarla
iliskili 16kositoz, trombositopeni olabilir.
Periferik yaymada eritrositlerde ¢ok satirli
niikleer

displazi, ndtrofillerde

hiposegmentasyon ve hipogranuler
sitoplazma olabilir (7). Kemik iligi
aspirasyonu tanida anahtar bir bilesen olup
mikroskobi, histokimyasal caligmalar,
immunofenotipleme ve sitogenetik
molekuler analizi igermelidir (7).

Yiksek ve tekrarlayan oksaliplatin
dozlarinda hemotolojik olaylarin goriilme
sitklig1 artmaktadir (15). Yasar ve ark.
sunmus oldugu 53 yasinda kolorektal
kanser tanili kadin hastada oksaliplatine
bagli  otoimmun  hemolitik  anemi
gelismistir (15). Maiyelodisplastik
neoplazm vakalarinin ortalama yasi 61
iken sunulan olgu daha erken yasta tani

almistir. Sunmus oldugumuz olgumuzun
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yast ise ortalama yasin daha {istiinde
bulunmaktadir.

Kemoterapi ile iliskili aneminin
incelendigi bir ¢alismada; sisplatin ve
antrasiklin grubu kemoterapatik ajanlar
uygulanan hastalarda aneminin diger
ajanlara kiyasla daha fazla oldugu
saptanmistir ~ (10).  Olgumuzda  da

oksaliplatin kullaniminin anemiyi
tetikleyebilecegini diisiinmekteyiz.
Cubuk¢u ve ark. sunmus oldugu bir
olguda da endometriyum malign neoplazm
tanii 50 yasinda kadin  hastada
doksorubisin- sisplatin tedavist sonrasi
yaklagik 1.5 yil sonra epistaksis nedeni ile
yapilan incelemelerinde trombositopeni
saptanmis ve ileri tetkikler ile AML-M4
tanist konmustur (8). Literatiir bilgileri
1s1ginda  hastanin  ortalama yas olarak
belirlenen 61 yasindan daha geng¢ oldugu
ve myelodisplastik neoplazm gelisimi i¢in
gerekli olan 5-7 yillik latent periyodun 1.5
yil gibi kisa siirmiis olmast anlamlidir.
Bizim olgumuzda da sunulan vakaya
benzer sekilde latent pertyot 1.5 yil kadar
kisa stirmiistiir.

Myelodisplastik neoplazm gelisimi
icin literatlir verileri ortalama yas1 61
olarak belirleyip, alkilleyici ajan kullanan
onkoloj1 hastalarinin latent siiresini 5-7 yil
olarak belirlese de olgumuzda oldugu gibi
bu siire¢ bazen daha kisa olabilmektedir.

Stirecin  kisa olabilecegi ve olgularinin

yasinin daha gen¢ olabilecegi akilda

tutulmasi gereken durumlardir.
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