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SIMGELER ve KISALTMALAR DiZiNi

ADT Androjen Deprivasyon Tedavisi
AIKK Apendikiiler iskelet kas kiitlesi
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1. GIRIS VE AMAC

Prostat kanseri, diinya genelinde erkeklerde akciger kanserinden sonra 2.
siklikta goriilmektedir. Prostat kanserine bagli 6liimler ise kansere bagli dliimler
arasinda 5. sirada yer almaktadir. Ayrica, gelismis iilkelerde erkeklerde prostat
kanseri goriilme siklig1 1. sirada yer almaktadir (1). Ulkemizde ise diinya geneli ile
benzer sekilde erkeklerde akciger kanseri sonrasinda 2. siklikta prostat kanseri

gortilmektedir (2).

Prostat kanserinde tedavi se¢enekleri, hastaligin evresine ve hastanin ortalama
yasam beklentisine gore degismektedir. Lokal prostat kanserinde; aktif izlem, bekle
gor, radikal prostatektomi ve radyoterapi gibi tedavi segenekleri hastanin klinigine
gore belirlenmektedir (3). Lenf nodu tutulumu ve uzak metastazi olmadan kapsiil dis1
yayilim gosteren prostat kanseri, lokal ileri evre hastalik olarak da adlandirilmaktadir
(4). Lokal ileri evre prostat kanserinde radikal prostatektomi, lenf nodu diseksiyonu,
androjen deprivasyon tedavisi (ADT) ve radyoterapi tedavilerinin kombinasyonlari
tam kiir saglamak i¢in tercih edilmektedir (4). Metastatik prostat kanserinde ise

primer tedavi ADT olup, ADT ve kemoterapi kombinasyonlar1 6nerilmektedir (3).

Prostat kanserli hastalarin tedavi siirecinde testosteron seviyelerinin
diistiriilmesi veya reseptor diizeyinde testosteron blokaji saglamak amaciyla ADT
siklikla tercih edilmektedir (5). ADT kapsaminda; cerrahi kastrasyon, luteinizan
hormonu salgilatict (releasing) hormon (LHRH) agonistleri ve antagonistleri,
steroidal anti-androjenler, steroidal olmayan anti-androjenler tek tek ya da kombine
olarak kullanilmaktadir (3,5). ADT beklenen yasam siiresini arttirirken; metabolik
hastaliklar, kardiyovaskiiler hastaliklar, cinsel islev bozukluklari, jinekomasti,
depresyon, sicak basmalari, anemi, kemik mineral yogunlugunda azalma,
norobiligsel degisiklikler ve viicut kompozisyonunda degisiklikler gibi istenmeyen

yan etkilere sebep olmaktadir (6).



ADT ile testosteron seviyelerinin azalmasi sonrasinda; yagsiz viicut kiitlesinde
(Fat Free Mass (FFM)) azalma, viicut yag oraninda artis, insiilin duyarliliginda
azalma ve kas kuvvetinde azalma goriilmektedir (7,8). Prostat kanseri sebebiyle ADT
alan hastalarda kas kiitlesinde ve kuvvetinde azalma sonrasinda fiziksel performansta
diisiis goriilmektedir (8). FFM’de azalma, kas kiitlesinde azalma ve viicut yag

oraninda artis sonrasi bu hastalarda sarkopenik obezite gelismektedir (9).

Sarkopeni; fiziksel kisithlik, diisme, kirik ve mortalite artisi gibi olumsuz
sonuglara yol acabilen, kas kiitlesinin ve kas kuvvetinin progresif jeneralize kayb1
olarak tanimlanmaktadir (10). Avrupa Birligi Geriatri Dernegi’nin olusturdugu
Avrupa Yaghlarda Sarkopeni Calisma Grubu (European Working Group on
Sarcopenia in Older People (EWGSOP)) 2018 yilinda sarkopeni tani kriterlerini (10);

1- Diistik kas kuvveti,
2- Diistik kas kiitlesi,
3- Diisiik fiziksel performans seklinde belirlemistir.

Yukarida sayilan kriterlerin birinin bulunmasi olas1 sarkopeni, iki kriterin
bulunmasi sarkopeni, ii¢ kriterin bulunmasi ise ciddi sarkopeni olarak kabul
edilmektedir (10). Kas kuvveti kaybinin, kas kiitlesi kaybina gore sarkopeniye bagl

olumsuz sonuglarin tahmin edilmesinde daha degerli oldugu bildirilmistir (10).

Iskelet kasi; salgiladiklari miyokinler araciigiyla karaciger, kemik ve yag
dokusu gibi bir¢ok sistemle etkilesim halindedir (11). Irisin; ilk olarak Bostrom ve
arkadaslar tarafindan tanimlanan, egzersiz ile iskelet kasindan salinan ve egzersiz
sonrasinda dolasimda arttif1 gosterilen yeni bir miyokindir (12). Irisin dolasima
katildiktan sonra beyaz yag dokusunda (BYD) uncoupling protein 1 (UCP1)
ekspresyonunu artirarak beyaz yag dokusunun esmerlesmesini saglamaktadir (13).
Beyaz yag dokusunda UCP1 ekspresyonunun artmasi; enerji tiikketimi ve
termogenezisin artmasi ile sonuglanmaktadir (14). Dolasimdaki irisin seviyelerinin
biseps cevre Ol¢iimii, viicut kiitle indeksi (VKI), FFM ile pozitif korelasyon
gosterdigi; yas ile negatif korelasyon gosterdigi bilinmektedir (15). Ayrica

sarkopenik olan bireylerde daha diisiik irisin seviyeleri gézlenmektedir (16).



Caligmamizin hipotezi, ADT alan hastalarda ADT almayan hastalara gére daha
yiiksek oranlarda sarkopeni gozlenecegi, kaybedilen kas kiitlesine bagl olarak irisin
diizeyinin diisecegi ve alt ekstremite fonksiyonlarinin azalacagidir. ADT kullanim
siiresinin de sarkopeni ciddiyet diizeyine, alt ekstremite fonksiyonlarma (izometrik
kas kuvveti Ol¢limii, bes kez otur kalk testi, merdiven inip ¢ikma testi, 6 dakika
yiriime testi, fonksiyonel uzanma testi) ve irisin seviyelerine etki edecegi

hipotezlerimiz arasindadir. Bu ¢aligmanin amaci, hipotezlerimizi test etmektir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Prostat Kanseri

2.1.1. Prostat Kanseri Epidemiyolojisi

Uluslararas1 Kanser Arastirma Ajansi’nin GLOBOCAN 2018 verilerine gore
prostat kanseri, diinya genelinde erkeklerde akciger kanserinden sonra ikinci siklikta
gorilmektedir. Diinya genelinde, erkeklerde prostat kanserine bagli Sliimler ise
kansere bagli Olimler arasinda besinci sirada yer almaktadir (1). Amerika gibi
gelismis iilkelerde ise erkeklerde prostat kanseri birinci siklikta goriillmekte olup
ikinci sirada akciger kanseri yer almaktadir (1). Ulkemizde ise diinya ile benzer
sekilde erkeklerde akciger kanseri sonrasinda ikinci siklikta prostat kanseri
goriilmektedir (2). Son yillarda; asemptomatik bireylerde prostat spesifik antijen
(PSA) testinin kullanimiin ve benign prostat hipertrofisinin (BPH) tedavisinde
transiiretral prostat rezeksiyonunun (TURP) artmasi prostat kanseri insidansinin

artmasinda 6nemli bir etkendir (1).

2.1.2. Prostat Kanseri Etyolojisi ve Risk Faktorleri

Insidans1 ¢ok yiiksek olan prostat kanserinin gelismesinde genetik ve cevresel
faktorler etkili olmakla birlikte etyolojisine dair bilinenler yeterli degildir (1). Prostat
kanseri gelisiminde ileri yas, etnik koken, genetik faktorler ve aile Oykiisli en iyi
tanimlanmis risk faktorleridir. Diyet (artmis doymus hayvan yagi ve kirmizi et
tilkketimi; azalmis sebze, meyve tiiketimi), obezite, fiziksel inaktivite, hiperglisemi,
enfeksiyonlar, ¢evresel kimyasallara ve iyonize radyasyona maruziyet de prostat
kanseri riskini artirmaktadir (17). Elli yasindan sonra prostat kanseri insidansinin
arttig1 goriilmektedir. Afro-Amerikan’larda beyaz irka gore prostat kanseri insidansi
daha yiiksek iken; Asya lilkelerinde ise prostat kanseri insidansinin bat1 iilkelerine
gore daha diisiik oldugu goriilmektedir (17). Prostat kanseri tanis1 alan hastalarin

yaklasik % 20’sinin aile Oykiilerinin pozitif oldugu goriilmektedir (17). Ayrica



genetik faktorlerin de prostat kanseri riskini yaklagik % 5 risk artirabildigi
belirtilmektedir (17).

2.1.3. Prostat Kanseri Tanisi

Prostat kanserinde tani; klinik siiphe, genellikle anormal dijital rektal muayene
(DRM) bulgusu veya serum PSA yiiksekligi sonrasinda olmaktadir. Ulkemizde aile
Oykiisii olan 40 yas tstii erkeklere, aile dykiisli olmayan 50 yas iistii erkeklere DRM
ve serum PSA taramasi 6nerilmektedir (18). PSA organa 6zgi bir antijen oldugundan
BPH ve prostatit gibi malignite dist durumlarda da artabilmektedir. Prostat
kanserinin kesin tanisi transiiretral ultrasonografi esliginde alinan biyopsi, BPH
nedeniyle yapilan transiiretral prostat rezeksiyonu ve radikal prostatektomi

materyallerinin histopatolojik incelemesi ile konmaktadir (19).

2.1.4. Prostat Kanseri Evreleme

Prostat kanserinin evrelemesi tiimor-nod-metastaz (TNM) sistemine gore
yapilmaktadir. Evrelemede bilgisayarli tomografi (BT), sintigrafi, manyetik rezonans
goriintiileme (MRG) kullanilmaktadir. Tiimoriin lokal yayilimi, lenf nodu metastazi
ve uzak organ metastazi durumuna gore olusturulan TNM evrelemesi yapilmaktadir

(Tablo 1), (20,21).



Klinlk

T Kategori
Tx

Ta

T

Tla
Tib

Tic

T2

T2a
T2b
T2
T3

T3a

T3b

T4

Kriter

Primer tumdr degerlendirilemez
Primer timdr bulgusu yok

Palpe edilemeyen ve gérantide
saptanamayan tomar

Tumdr TUR ile rezeke edilen

dokunun %5 ‘inden aznda

Tamdr TUR ile rezeke edilen
dokunun %5 'inden fazlasinda

|§re biopside saptanan tlmar
var {bir veya iki lobta), palpe
edilen thmor yok

Tiamir palpe ediliyor, prostat ile
Sarardi

Bir lobun yansindan az
Bir lobun yansindan fazla
Her iki lobta thmor var

Kapsul diss yayilimh thmar var,
fikse dedgil

Kapsil dise '!r.a','lllm; tek veya cift
taraf

Seminal vezikdl infiltrasyonu; tek
veya cift taraf

Tamdr fikse, rektum, mesane,
eksternal sifinkter, levator adele
ve pelvik duvara infiltre

Patolojik
T Kategori

T2

Tib

T4

N Kategori
NX

NO
N1

M Kategori
MO

M1

Mia

Mic

Kriver

Tiamidr prostat ile simirh
KapsOl disi yvayilim var

Kapsal dis yaylim var; tek veya
cift taraf veya mesane boymunda
mikroskopik imvazyon

Seminal vezikdl infiltrasyonu; tek
veya cift taraf

Tiamar fiksa, rektum,

miesane eksternal sifinkter,
levatdr adele ve pehik duvara
infiltre

Balgesel lenf nodlan
degerlendirilemiyor

Balgesel lenf nodu metastaz yok

Balgesel lenf nodlannda
mietastaz var

Uzak metastaz yok

Uzak metastaz var

Balgesel olmayan lenf nodlam
Eamik matastas

Kemik disi uzak organ
metastazlan

Tablo 1. Prostat Kanseri TNM Evrelemesi (20)

Klinik olarak prostat kanseri; lokalize prostat kanseri (T1/2NOMO), lokal ileri
evre prostat kanseri (T3/4NOMO) ve metastatik prostat kanseri (T1/2/3/4N1MO,
T1/2/3/4ANOM1, TI1/2/3/4AN1MI1) olmak flizere 3 evreye ayrilmaktadir. Tiimor
prostatta sinirli, kapsiil disi yayilimi yok, lenf nodu ve organ metastaz1 yok ise
lokalize prostat kanseri
yayiliminin olmasi, fikse olmasi, rektuma, mesaneye, pelvik duvara infiltre olmasi
durumunda ise eger lenf nodu ve organ metastaz1 yok ise lokal ileri evre prostat
kanseri olarak degerlendirilmektedir. Tiimoriin lokal yayiliminina bakilmaksizin lenf

nodu ya da organ metastazi olmasi durumunda ise metastatik prostat kanseri olarak

degerlendirilmektedir (4).

2.1.5. Prostat Kanseri Tedavisi

olarak degerlendirilmektedir.

Tiimoriin - kapsiil  dist



2.1.5.1. Bekle Gor Tedavisi

Prostat kanserinin tedavisi tiimoriin evresine, hastanin istegine ve hastanin
komorbidite durumuna goére degismektedir. Hastanin yasam beklentisini belirlemede
ise komorbidite durumu yastan daha 6nemlidir. Prostat kanseri tanisi alan hastalarin
komorbidite durumu; diyabet, serebrovaskiiler hastalik ve miyokard enfarktiisii gibi
eslik eden hastaliklar dikkate alinarak Charlson komordite indeksine gore
belirlenebilmektedir (Tablo 2), (22,23). Yasam beklentisi diisiik olan erkeklerde
semptomatik tedavi ile bekle gor yaklasiminin daha uygun oldugu belirtilmektedir.
Charlson komorbidite indeksi (CCI) >2 olan hastalar 10 yillik takip edildiklerinde
prostat kanseri disinda ve yastan bagimsiz olarak baska sebeplerden oldiikleri
gorilmistiir (3). Bu sebeple ortalama yasam beklentisi 10 yi1ldan az olan hastalarda

bekle gor yaklagimi iyi bir secenek olarak goriilmektedir (3).

Tablo 2. Charlson Komordite indeksi (22,23)

Eslik Eden Hastalik Puan
Miyokard Enfarktiisii

Konjestif Kalp Yetmezligi

Periferik Vaskiiler Hastalik
Serebrovaskiiler Hastalik

Demans

Kronik Akciger Hastaligi

Bag Dokusu Hastali§

Peptik Ulser

Karaciger Hastalig1, 1limli

Diyabet, son organ hasar1 olmaksizin
Hemipleji

Renal Hastalik, orta ya da ciddi
Diyabet, son organ hasari ile birlikte
Herhangi bir malignite

Losemi, Polisitemi

Malign Lenfoma

Karaciger Hastalig1, orta ya da ciddi
Metastatik Solid Malignite

AIDS

AIDS: Acquired Immunodeficiency Syndrome

AN Wl = ===~~~ ]=]=]-=




2.1.5.2. Aktif izlem

Aktif izlemde ise amag; prostat kanserinin kiiratif tedavisinin ortalama
sagkalimi etkilemeden ertelenmesidir. Diisiik riskli hastalarda hasta izlem
onerilmektedir. Net bir aktif izlem protokolii bulunmamakla birlikte genellikle yilda
2-4 kez PSA 0l¢iimii, yilda 1-2 kez prostat biyopsisi, DRM, multiparametrik MRG
(mpMRG) ile takip Onerilmektedir. Definitif tedaviye gecis kriterleri ise PSA artisi,

pozitif kor sayisinda artig, evre progresyonu ve hastanin istegidir (3).

2.1.5.3. Radikal Prostatektomi

Radikal prostatektomi 1ile hastaligin tamamen ortadan kaldirilmasi
hedeflenmektedir. Lokalize prostat kanseri ve lokal ileri evre prostat kanserinde, tek

basina ya da diger tedavilerde kombine edilerek uygulanmaktadir (3).
2.1.5.4. Radyoterapi

Radikal prostatektomi sonrasinda cerrahi sinir pozitifligi, kapsiil dis1 yayilim
ve seminal vezikiil invazyonu olmasi durumunda radyoterapi Onerilmektedir.

Radyoterapi tek basina verilebilecegi gibi ADT ile birlikte verilebilmektedir (4).

ADT, lokal ileri evre prostat kanserinde cerrahi tiimor kitlesini kiigiilterek daha
kolay uygulanabilir cerrahi amaciyla verilebilmektedir. Yine cerrahi sonrasinda riskli
hasta gruplarinda ADT tedavisi tek basina ya da radyoterapi ile kombine olarak
verilebilmektedir (3).

Metastatik prostat kanserinde ilk secenek ADT olup tek basina ya da

kemoterapi ile beraber verilebilmektedir (3).
2.1.5.5. Androjen Deprivasyon Tedavisi
Prostat kanseri nedeniyle tedavi goren hastalarin yaklasik yarist ADT

almaktadir. ik olarak 1941 yilinda metastatik prostat kanserinde orsiektominin

semptomlarin tedavisinde olumlu etkilerinin gézlenmesi, prostat kanserinin androjen



bagimliligin1 gostermistir (24). Sonrasinda testosteronun baskilanmasini saglayan
luteinizan hormonu salgilatici (releasing) hormon (LHRH) agonistleri ve
antagonistleri gelistirilmistir. Orsiektominin psikolojik ve fizyolojik olumsuz
etkilerinden kacinmak ve androjen blokajmmin geri doniiglii olmasina izin vermesi
sebebiyle LHRH agonist ve antagonistlerinin kullanim1 orsiektomiye tercih
edilmektedir. Prostat kanserinin androjen duyarlilifindan otiiri; ADT tedavinin
herhangi bir asamasinda testosteronu baskilamak i¢in sik olarak kullanilmaktadir.
ADT siirecinde testosteronun baskilanma seviyesi i¢in net bir sinir degeri olmamakla
birlikte siklikla 50 ng/dI’nin altinda olmasi istenmektedir (25). Lokalize prostat
kanserinin kiiratif tedavisinde radikal prostatektomi sonrasinda orta ve yiiksek riskli
hastalarda radyoterapi ile ADT kombine edildiginde sagkalimi iyilestirdigi
gorilmektedir (24). Orta riskli hastalifi olanlarda 4-6 ay siire ile, yliksek riskli
hastalarda ise niiksii onlemek amaciyla 2-3 yil siireyle ADT verilmektedir (24).

Ancak ADT’nin en yaygin kullanim alan1 metastatik prostat kanseridir.

2.1.6. ADT’nin Yan Etkileri

ADT; prostat kanserinde ortalama yasam beklentisini arttirirken, metabolik

parametreler ve yasam kalitesi lizerine olumsuz etkileri ortaya ¢ikabilmektedir.

2.1.6.1. Kemik Mineral Yogunlugu

ADT siirecinde kemik mineral yogunlugunda azalmaya bagli olarak fraktiir
riskinde artiglar meydana gelmektedir (7). ADT nin ilk bir yilinda yaklasik olarak
kemik mineral yogunlugunda % 5-10 azalma meydana gelmektedir (7). ADT siiresi
uzadikca fraktiir goriilme riski daha da artmaktadir (7). ADT alan tiim hastalara
kemik mineral yogunlugunun korunmasi i¢in vitamin D ve kalsiyum takviyesi
onerilmektedir (7). Uluslararas1 klinik dansitometri dernegi tarafindan ADT
baslangicindan 1 yil sonra kemik dansitometri taramasi 6nerilmektedir (26). Diinya
Saglik Orgiitii Kirik Riski Degerlendirme algoritmasina gére 10 yillik kalga kirig
riski > %3 olan hastalarda bifosfanat ya da denosumab kullanimi 6nerilmektedir

7).
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2.1.6.2. Metabolik Parametreler

ADT siirecinde, viicut kompozisyonu ve metabolik parametrelerde de bazi
degisiklikler gozlenmektedir. Kilo artisi, viicut yag oraninda artis, FFM’de azalma
sik olarak karsimiza ¢ikmaktadir (7). Santral kilo alimina bagli olarak bel ¢evresinin
artt1g1 da goriilmektedir. Ayrica insiilin duyarliliginda azalma, aclik insiilin ve glikoz
diizeylerinde artiglar gozlenmektedir (7). Sonug olarak ADT alan hastalarda diyabet
goriilme riski artmaktadir (7). Bir yilik ADT sonrasinda trigliserid seviyelerinde
yaklasik %26,5°lik artislar goriilmektedir (28). Buna bagli olarak ADT alan prostat
kanserli hastalarda ADT almayanlarda gore metabolik sendrom goriilme ihtimalinin
artt1g1 soylenebilir (7).

‘National Cholesterol Education Program (NCEP) Adult Treatment Panel III
(ATP III)-2001°e gore, Metabolik Sendrom Tani1 Kriterleri;

1- Serum trigliserid > 150 mg/dl

2- Erkeklerde serum HDL <40 mg/dl
Kadinlarda serum HDL <50 mg/dl

3- Aclik serum glikozu> 100 mg/dl

4- Erkeklerde bel ¢evresi > 102 cm

Kadinlarda bel ¢evresi > 88 cm

5- Kan basinci > 130/85 mm/Hg dir.

Bes  kriterden  Ugiinlin @~ bulunmasi  metabolik  sendrom  olarak
degerlendirilmektedir (29). Fakat ADT’ ye bagli metabolik degisikliklerde genellikle
serum trigliserid ve aclik glikoz seviyesinin, bel ¢cevresinin etkilendigi goriilmektedir.
ADT’ye bagh olarak HDL seviyesinde diisiis ve kan basinci artiglar1 ¢ok fazla
gozlenmemektedir. Aksine; ADT alan hastalarda HDL seviyelerinde azalma degil bir
miktar artislar olabilmektedir (7). Bu sebeple ADT’ye bagli metabolik degisikliklerin

metabolik sendromdan biraz farkliliklarinin oldugu unutulmamalidir (7).

2.1.6.3. Kardiyovaskiiler Sistem

ADT’nin kardiyovaskiiler hastalik riski iizerine etkileri tartismalidir. Kaeting
ve arkadaslari LHRH agonisti alan prostat kanserli hastalarda koroner arter hastaligi

riskinin % 16, miyokard infarktiisii riskinin % 11 ve ani kardiyak 6liim riskinin % 16
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oraninda arttigint bulmuglardir (30). Bir baska calismada; yeni tan1 alan ve LHRH
agonisti kullanan prostat kanserli hastalarin 5 yillik takiplerinde kardiyovaskiiler
mortalite riskinin % 20 arttig1 gosterilmistir (31). Buna ragmen Alibhai ve
arkadaslari; ADT ile akut miyokard infarktiisii ve ani kardiyak O6liim arasindaki
iligkiye dair kanit bulamamaiglardir (32). Ayrica dort randomize kontrollii ¢alismanin
analizleri sonrasinda; ADT ile kardiyovaskiiler mortalite arasinda bir iligkinin
bulunmadigi bildirilmistir (24). Bu bulgular, ADT alan hastalarda almayanlara gore
kardiyovaskiiler oliim riskinde higbir fark olmadigini gosteren sekiz randomize
kontrollii calismanin meta analizi ile desteklenmistir (24). ADT ile kardiyovaskiiler
hastalik arasindaki iligkinin ADT nin metabolik etkileri neden kaynakli olabilecegi
disiiniilmektedir (24). Bu sebeple ADT’nde metabolik sendrom ydnetimi,

kardiyovaskiiler hastalik riskinin azaltilmasina yardimci olabilecektir.

2.1.6.4. Cinsel Fonksiyon Bozuklugu

ADT alan hastalarin yaklasik % 90’ninda cinsel islev bozuklugu goriilmektedir
(24). ADT’ye bagh olarak testosteron seviyelerin diismesi sonrasinda cinsel istekte
ve erektil islevde azalmalar goriilebilmektedir (24). ADT’nin cinsel islev
bozukluguna yol acan bu olumsuz etkilerinin 6nlenmesine yonelik secenekler
sinirlidir (24). Aralikli ADT ve kisa siireli ADT’nin daha az cinsel islev bozukluguna
yok actig1 bilinmektedir (7). Fakat bu tedaviler tiimor kontroliiniin saglanmasi i¢in
her prostat kanseri hastasinda tercih edilememektedir (7). Antiandrojen monoterapisi
alan hastalar da LHRH agonisti alan hastalara gére daha az cinsel islev bozuklugu
yasamaktadir. Fakat antiandrojen monoterapilerinin 6zellikle metastazik durumlarda
LHRH agonisti olmadan tek basina kullanilmalar1 6nerilmemektedir (7). ADT alan
hastalarda egzersizin cinsel fonksiyonlar {izerine olumlu etkileri olabilecegi
diisiintilmektedir. Cormie ve arkadaslar1 ADT alan prostat kanserli hastalarda yapmis
oldugu c¢alismada 12 haftalik egzersiz uygulamasimin cinsel fonksiyonlar lizerinde

olumlu etkileri oldugunu gostermislerdir (33).
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2.1.6.5. Jinekomasti

ADT alan hastalarda jinekomasti ve meme agris1 goriilebilmektedir. Kombine
androjen blokaji uygulanan hastalarda jinekomasti insidans1 % 13-22 arasinda iken
antiandrojen monoterapisi alan hastalarda jinekomasti insidans1 % 85’e kadar
cikabilmektedir (7,34). Jinekomasti gelisen hastalar profilaktik tamoksifen kullanimi
ve tek fraksiyon profilaktik radyoterapiden fayda gormektedir (7).

2.1.6.6. Yorgunluk

ADT’nin 6nemli yan etkilerinden biri de yorgunluktur. Yorgunlugu azaltmada
en etkili yontem egzersiz olup; ADT alan hastalarda yorgunlugu onemli olgiide
azalttigi goriilmistiir (35). ADT alan 155 prostat kanseri hastasi ile yapilan bir
caligmada; haftada 3 seans olmak iizere 12 haftalik direng egzersizlerinin yorgunlugu
Oonemli ol¢iide azalttig1 gosterilmistir (7). Yine ADT alan prostat kanseri hastalarinda
yapilan caligmalarda; 12 haftalik aerobik ve diren¢ egzersizi kombinasyonunun

yorgunlugu azaltmada etkili oldugu gosterilmistir (36,37).

2.1.6.7. Vazomotor Yan Etkiler

Sicak basmasi; yogun bir sicaklik hissi olarak tanimlanmakta; bazen ani
terleme, gece terlemeleri ve mide bulantisi eslik edebilmektedir (6). ADT alan
hastalarin yaklagik % 80’inde sicak basmalar1 goriilmektedir (6). Hastalarin ¢ogunda;
viicutlarmin  diisiik  testosteron seviyesine alismasi sonrasinda semptomlarin
siddetinde iyilesmeler goriilmekle birlikte bazi hastalarda bu miimkiin olmamaktadir
(6). Sicak basmalar1 olan hastalar i¢in konservatif olarak; gece pencere agik uyumak,
soguk icecekler igmek gibi Oneriler yapilmaktadir (6). Randomize kontrollii
caligmalarda venlafaksin, gabapentin ve medroksiprogesteronun semptomlarin
kontroliinde yararli olabilecegi gosterilmistir (38,39). Diger bir secenek olarak
akupunkturun da sicak basmalarin1 azaltmada etkili olabilecegi gosterilmistir (40).
Yine egzersizin sicak basmalarinin sikligimi ve siddetini azalttigi bilinmektedir.

Egzersizin; ADT’ nin diger olumsuz yan etkileri iizerinde de iyilestirmeler sagladig
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goz Oniline alindiginda, sicak basmasi gibi vazomotor semptomlar1 olan hastalara

mutlaka onerilmelidir (6).

2.1.6.8. ADT’nin iskelet Kaslar1 Uzerindeki Olumsuz Etkileri

ADT’nin o6nemli yan etkilerinden biri de kas kiitlesinde meydana gelen
azalmadir. Bunun sonucunda hastalarin kas kuvvetinde ve fiziksel fonksiyonlarinda
azalmalar goriilmektedir (8). ADT’nin iskelet kasi fiizerindeki bu etkilerinin
mekanizmas1t tam olarak anlasilamamakla birlikte multifaktoryel olabilecegi
diisiiniilmektedir (41). Iskelet kas1 protein sentezini ve yikimm diizenleyen sinyal
yolaklar1 arasindaki denge iskelet kasi kiitlesi lizerinde belirleyicidir (41). Bu
nedenle; ADT’ye bagh kas kiitlesi kaybi, azalmig testosteron seviyeleri sebebiyle
protein sentezinde azalmaya ya da protein yikiminda artmaya veya her ikisine birden
bagli olabilmektedir (41). Ayrica biliyiime hormonu, insiilin benzeri biiylime
hormonu ve folistatin gibi anabolik yolaklar1 aktive eden faktorlerin diizensizligi;
miyostatin gibi kas kiitlesinin negatif diizenleyecilerinin aktivasyonu; ubikitin ligaz
gibi kas degraniilasyonunu diizenleyen yolaklarin aktivasyonu kas kiitlesinin
azalmasinda etkili olabilmektedir (41). Yine ADT nin fibroblastlar, kapiller ve motor
ndronlar gibi diger hiicreleri etkilemesi miimkiindiir (41). Fibroblastlar, uydu hiicre
aktivasyonunda ve kas rejenerasyonunun diizenlenmesinde rol oynamaktadir. Son
olarak testosteron baskilanmasinin; hem tip 1 hem de tip 2 kas liflerinde kalsiyum
duyarlhiligini ve tip 1 liflerde maksimum 06zgiil kuvveti azaltarak iskelet kaslarmin

kasilma 6zelliklerini olumsuz etkileyebilecegi diisiiniilmektedir (41).

Egzersizin, ADT alan hastalarin kardiyovaskiiler kapasitelerinde ve kas
kuvvetinde artiglar sagladigi goriilmektedir (24). Direng egzersizleri ile kombine
direng ve aerobik egzersizler ile bu yan etkilerin geri ¢evrilebildigi gosterilmistir (8).
ADT’nin baslamasi ile beraber, hastalarin egzersiz uygulamalarimi tedavilerinin bir
parcasi haline getirmeleri durumunda ise bu yan etkilerin ortaya ¢ikmasinin 6niine
gecilebilmektedir (8). Newton ve arkadaslari yaptiklari c¢alismada, ADT’nin
baslamasi ile beraber ayni anda egzersiz uygulamalarinin baglanmasi halinde fiziksel
fonksiyonlarin ve kas kuvvetinin korunmasinin yaninda iyilesmeler goriildiigiinii de

bildirmiglerdir (8). Yine aynm1 g¢alismada ADT ile beraber ayni1 anda egzersiz
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uygulamalarina baglamayan hastalarda goriilen kas kuvveti ve fiziksel fonksiyon

kayiplarinin; sonrasinda egzersiz ile geri kazanilabildigi goriilmiistiir (8).

2.2. Sarkopeni

2.2.1. Sarkopeninin Tanim

EWGSOP, 2018 yilindaki 2. Calistayinda (EWGSOP2) sarkopeniyi; fiziksel
kisithilik, diisme, kirik ve mortalite artisi gibi olumsuz sonuglara yol agabilen,
progresif ve jeneralize iskelet kasi bozuklugu olarak tanimlamaktadir (10). Bu
tanimlama ile sadece kas kiitlesinin azalmas1 degil kas fonksiyonundaki kayiplarin da
sarkopeni kapsaminda degerlendirilmesi amaclanmistir. Sarkopeninin olumsuz
sonuclarinin tahmin edilmesinde kas kuvveti degerlendirilmesinin kas kiitlesine gore
daha iyi bir tercih oldugu goriilmektedir (10). Ayrica sarkopeniye tanimlamak igin;
kas kiitlesinin ve kas kalitesinin degerlendirilmesi birtakim teknolojik ve maddi
zorluklar icermektedir. Fiziksel performanstaki diisiislerin sarkopeniye bagli olumsuz
sonuglar1 6ngormesi sebebiyle fiziksel performans 6l¢iimleri sarkopeninin ciddiyetini

belirlemede 6nemli bir yer tutmaktadir (10).

EWGSOP2 sarkopeni icin diisiik kas kuvvetini primer parametre olarak
gostermektedir (10). Kas kuvveti, kas fonksiyonunun en giivenilir dl¢iisiidiir. Diisiik
kas kuvvetinin tespit edilmesi olas1 sarkopeni olarak degerlendirilmekte; kas
kiitlesinin azalmas1 ya da kas kalitesinin bozulmasinin gosterilmesi ile sarkopeni
tanis1 dogrulanmaktadir (10). EWGSOP2 sarkopeni tani kriterlerini su sekilde
belirlemistir (10);

1- Diisiik kas kuvveti
2- Kas kiitlesinde ya da kalitesinde azalma

3- Fiziksel performansta diisiis

Bu kriterlerden birinin olmasi olas1 sarkopeni, iki kriterin bulunmas1 sarkopent,

ti¢ kriterin bulunmasi ise ciddi sarkopeni olarak tanimlanmaktadir (10).
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2.2.2. Sarkopeninin Gelisimi

Kas kiitlesi ve kuvveti, yasam boyunca degiskenlik gostermektedir. Genglik ve
geng erigkinlik donemlerinde artttif1, orta yasta korundugu sonrasinda ise yasla
beraber azaldigi goriilmektedir. Geng erigkinlik doneminde, genellikle 40 yastan
once maksimum seviyelere ulagmaktadir (10). Elli yagindan sonra alt ekstremite kas
kiitlesinde yillik % 1-2, kas kuvvetinde ise yillik % 1,5-5 kayiplar goriilmektedir
(10). Sarkopeni gelisiminin ilk asamalarinda bireyler genellikle diisiik fiziksel
performans parametrelerinin iizerindedirler. Genetik ve yasam tarzi faktorleri bu
stireci hizlandirabilirken; egzersiz ve beslenmenin diizenlenmesi ile siireg
yavaslatilabilmekte hatta tersine donebilmektedir (10). Sarkopeniyi 6nlemek veya
geciktirmek icin; genc yaslarda kas kiitlesi ve kuvveti maksimize edilmesi, orta

yaslarda korunmasi ve ileri yaslarda ise kayiplarin en aza indirilmesi hedeflenmelidir

(10).

2.2.3. Primer ve Sekonder Sarkopeni

Yasglanmaya bagli olarak sarkopeninin goriilmesi primer sarkopeni olarak
tanimlanmaktadir. Yaslanma dis1 nedenlerle ya da yaslanmaya ek diger etkenler ile
sarkopeninin  goriilmesi ise sekonder sarkopeni olarak adlandirilmaktadir.
Inflamatuar sistemik hastaliklar, maligniteler, organ yetmezlikleri sekonder
sarkopeniye sebep olabilmektedir. Sedanter yasam tarzi, fiziksel aktiviteyi kisitlayan
hastaliklar ve fiziksel engellilik durumlarinda; fiziksel aktivite diizeyinin diismesi
nedeniyle sarkopeni gelisebilmektedir (10). Ayrica yetersiz enerji ve protein alimi,
malabsorbsiyon ve yeme bozuklugu gibi durumlar da sarkopeni gelisimine katkida

bulunmaktadir (10).

2.2.4. Sarkopeninin Belirlenmesi

Klinik pratikte ve arastirmalarda sarkopeninin tanimlanmasi i¢in birgok test ve
araglar kullanilmaktadir. Klinik pratikte bir hasta; diisme, gii¢siiz hissetme, kas
atrofisi, sandalyeden kalkma zorlugu gibi sarkopeni semptomlar1 ve bulgular
gosterdiginde sarkopeni agisindan ileri degerlendirme 6nerilmelidir (10). EWGSOP2

sarkopeni belirtilerinin  saptanmast icin SARC-F dlgeginin  kullanilmasini
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onermektedir (10). SARC-F sarkopeni agisindan diisiik-orta duyarliliga ve kas
kuvvetinin degerlendirilmesinde ise yiiksek oOzgiilliige sahiptir (42). Bu sebeple
SARC-F c¢ogunlukla ciddi sarkopenisi olan hastalar1 tespit etmektedir. SARC-F
Olcegi; sarkopeni riskinin taranmasi icin az maliyetli ve kolay uygulanabilir bir
yontemdir (10). EWGSOP2 klinik kullanimda ve arastirma calismalarinda Bul-
Degerlendir-Dogrula-Derecelendir yontemini Onermektedir (Sekil 1), (10). Bu
yontemle bireylerin 6ncelikle SARC-F olgegi ile degerlendirilerek 4 ve iizerinde
puan alanlarin sarkopeni agisindan riskli kabul edilmesi Onerilmektedir (43).
Sarkopeni agisindan riskli kabul edilen bireylerin el kavrama kuvveti ya da bes kez
otur kalk testi ile kas kuvvetleri degerlendirilmelidir (10). El kavrama kuvvetinin
erkekler i¢in 27 < kg, kadinlar i¢in < 16 kg ya da bes kez otur kalk test skorunun 15
saniye (sn)’nin iizerinde olmasi durumu olasi sarkopeni olarak kabul edilmektedir.
Klinik uygulamada bu asamada birey sarkopeni olarak kabul edilip tedavi ve
takipleri baglanilmalidir (10). Sarkopeninin dogrulanmasi i¢in ise kas kiitlesinin ve
kalitesinin Dual enerji X-ray absorpsiyometri (DXA), Biyoelektriksel impedans
(BIA), MRG ya da BT ile degerlendirilmesi dnerilmektedir. Apendikiiler iskelet kas
kiitlesinin (AIKK) erkeklerde 20 kg’nin kadinlarda ise 15 kg’nin altinda olmasi
durumunda sarkopeni tanis1 dogrulanmis olarak kabul edilmektedir (10). AIKK nin
boyun karesine oraninin (AIKK/boy?) erkeklerde 7 kg/m?, kadinlarda 5 kg/m? altinda
olmas1 halinde de sarkopeni tanis1 dogrulanabilmektedir (10). EWGSOP2 klinik ve
pratik uygulamalarda DXA ile BIA kullanilmasim onerirken; arastirma amacgh
calismalarda DXA, MRG ve BT’yi 6nermektedir (10). Fiziksel performans testleri
ile de sarkopeninin ciddiyeti belirlenmektedir. Yiirime hizinin < 0,8 m/sn, kisa
fiziksel performans baterisi skorunun <8, siireli kalk yiirii testi skorunun > 20 sn, 400
metre (m) yiirlime testini 6 dakika (dk)’dan uzun siirede tamamlamasi ya da
tamamlayamamasi1 durumunda birey ciddi sarkopeni olarak kabul edilmektedir (10).

EWGSOP2’nin sarkopeni i¢in 6nerdigi sinir degerleri Tablo 3’de 6zetlenmistir (10).



Sekil 1. EWGSOP2 Sarkopeni Tan1 Algoritmasi (10)
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Tablo 3. EWGSOP2 Sarkopeni sinir degerleri (10)

Test Erkekler Kadinlar
Kas Kuvveti
Kavrama kuvveti <27kg <16 kg
Bes kez otur kalk testi > 15 sn > 15 sn
Kas Kiitlesi
AIKK <20 kg <15kg
AIKK/boy? <7 kg/m? < 5,5 kg/m?
Fiziksel Performans
Yiirime hizi <0,8 m/sn <0,8 m/sn
Kisa fiziksel performans baterisi < 8 puan < 8 puan
Siireli kalk yiirii testi >20sn >20sn
400 m yiiriime testi Tamamlayamama  Tamamlayamama ya
yada> 6 dk da>6dk
tamamlama tamamlama

AIKK: Apendikiiler iskelet kas kiitlesi, kg: kilogram, sn: saniye,
kg/m?: kilogram/metrekare, m/sn: metre/saniye

2.2.5. Sarkopeni Parametrelerinin Ol¢iilmesi

2.2.5.1. Kas Kuvveti

Kas kuvveti, kasin kuvvet uygulayabilme yetenegi olarak tanimlanmaktadir. Is,
uygulanan belirli kuvvete karsi kat edilen mesafe (kuvvet X mesafe) olarak
tanimlanirken; kas giicii ise birim zamanda yapilan is (kuvvet X mesafe/zaman)
olarak tanimlanmaktadir. Kas kuvvetinin degerlendirilmesinde az sayida

dogrulanmis teknik bulunmaktadir (10).

2.2.5.1.1. Ust Ekstremite Kas Kuvveti Ol¢iimii

Kas kuvvetinin degerlendirilmesi i¢in maliyeti az, uygulamasi kolay bir
yontem olan el kavrama kuvveti Ol¢iimii kullanilabilmektedir. Diisiik kavrama
kuvvetinin; fiziksel fonksiyonlarda kisitliligi, uzamis hastanede yatis siirelerini, hayat
kalitesinde diislisii ve mortalite artisgini Ongdrmede etkili bir yontem oldugu

gosterilmistir (10,44).
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2.2.5.1.2. Alt Ekstremite Kas Kuvveti Ol¢iimii

Bes kez otur kalk testi, kuadriceps kas kuvvetinin gdstergesi olarak
kullanilabilmektedir (10). Oturur pozisyondan baslayan testte katilimcinin bes kez
kalkma siiresi olgiiliir. Bu test ayn1 anda gii¢ ve dayaniklilik gerektirmesine ragmen
kas kuvvetinin tahmini i¢in uygulamasit kolay bir yontem oldugundan tercih

edilmektedir (10).

2.2.5.1.3. Alt Ekstremite izometrik Kas Kuvveti Ol¢iimii

Alt ekstremite i¢in de el kavrama kuvvetinde oldugu gibi el dinamometreleri
ile izometrik kuvvet dl¢iimii yapilabilmektedir. Kullaniminin kolay, maliyetinin daha
uygun olmasi sebebiyle klinik pratikte kullanilmaktadir (10). izokinetik
dinamometrelerle de izokinetik ve izometrik kas kuvveti 6l¢timleri yapilabilmektedir.
Ozel ekipman ve egitim gerektirmesi ve maliyetinin daha fazla olmasi sebebiyle
izokinetik dinamometreler klinik pratikten daha cok arastirma c¢alismalarinda

kullanilabilmektedir (10).

2.2.5.2. Kas Kiitlesi

Kas kiitlesi; iskelet kas kiitlesi (IKK), AIKK ya da cesitli kas gruplarmin kesit
alant kullanilarak ifade edilmektedir. Kas kiitlesini belirlemek icin manyetik
rezonans goriintiileme ve bilgisayarli tomografi, dual enerji x-ray absorpsiyometri ve

biyoelektriksel impedans gibi ¢esitli yontemler tanimlanmistir.

2.2.5.2.1. Manyetik Rezonans Goriintiileme ve Bilgisayarlh Tomografi

MRG ve BT kas Kkiitlesinin belirlenmesinde altin standart olarak kabul
edilmektedir. MRG ve BT ile kaslardaki yag infiltrasyonlar1 belirlenerek kas
kalitesinin degerlendirilmesi de miimkiindiir. Fakat yiiksek maliyet, kullanimlar1 igin
egitimli personel gereksinimi, taginabilir olmamalar1 sebebiyle pratikte kullanimlar

sinirlidir (10).
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2.2.5.2.2. Dual enerji X-ray absorpsiyometri

DXA; FFM ve AIKK’nin belirlenmesinde daha yaygin kullaniimaktadir (10).
Ancak farkli markalara ait DXA Ol¢iim sonuglarmin tutarsiz olabilecegi
unutulmamalidir. DXA kas kiitlesinin belirlenmesi i¢in hem klinik hem de aragtirma
amagch kullanilmaktadir. Viicut agirligr arttik¢a kas kiitlesinin de artacagi géz oniine
alindiginda IKK ve AIKK’si; AIKK/boy?, AiIKK/kilo ya da AIKK/VKI seklinde
diizeltilerek de kullanilmaktadir (10). Bu diizeltme yontemleri igin; tercih edilen
popiilasyona gore hangi yontemin kullanilmasi ve her popiilasyonda ayni yontemin
kullanilip kullanilamayacagi konusunda tartismalar devam etmektedir. DXA hizl
uygulanabilir, tekrar edilebilir ve belirli smir degerlerinin olmas1 gibi ¢esitli
avantajlara sahiptir. Fakat tasinilabilir olmadigindan yerinde kullanilmasi
gerekmektedir. Ayrica DXA 06l¢iim sonuglari, kisinin hidrasyon durumundan

etkilenebilmektedir (10).

2.2.5.2.3. Biyoelektriksel impedans

BIA yontemi de kas IKK ve AIKK’ni belirlemek i¢in kullanilmaktadir. BIA
yontemi kas kiitlesini dogrudan 6lgmez, viicudun elektriksel iletkenligine dayanarak
tahmini bir kas kiitlesi sunar. BIA; DXA ile 6l¢iilmiis olan FFM refaransim
kullanarak olusturulan denklem ile kas kiitlesini tahmin etmektedir (10). BIA &l¢iim
sonuglar1 da kisinin hidrasyon durumundan etkilenebilmektedir. BIA ekipmanlarinin
kolay bulunabilen, az maliyetli ve tasinilabilir olmalar1 sebebiyle kas kiitlesinin

tahmini icin tercih edilebilmektedir (10).

2.2.5.3. Fiziksel Performans

Fiziksel performans; objektif olarak 6l¢iilen hareketle iliskili viicut fonksiyonu
olarak tanimlanmaktadir. Fiziksel performans sadece kaslar1 degil periferik ve santral
sinir sisteminin fonksiyonlarin1 da igermektedir. Bu sebeple kisinin demans, yiirtiyiis
bozuklugu ya da denge bozuklugu gibi eslik eden problemlerinin olmasi durumunda

fiziksel performans testleri ile degerlendirilmesi miimkiin olmamaktadir (10).
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Yiirtime hizi; sarkopeni i¢in hizli oldukga giivenilir ve kolay uygulanabilir bir
test oldugundan pratikte yaygin olarak kullanilir. Yiriime hizinin; sarkopeni ile
iliskili diisme, biligsel bozukluk, fiziksel kisithlik ve mortaliteyi 6ngdrmede etkili
oldugu gosterilmistir (10). Yaygin olarak 4 m’lik mesafede giinliik normal yliriiyiis
hizinin belirlenmesi kullanilmaktadir. EWGSOP2 vyiiriime hizinin 0,8 m/sn’nin

altinda olmasini ciddi sarkopeni gostergesi olarak ifade etmektedir (10).

Kisa fiziksel performans baterisi; bes kez otur kalk testi, ylirlime hiz1 ve denge
testinden olugan karma bir testtir. Testin puanlamasinda maksimum skor 12 olup; 8

ve daha diisiik puanlar kétii fiziksel performans olarak degerlendirilmektedir (10).

Stireli kalk yiirti testinde; katilimcinin sandalyeden oturur pozisyondan
kalktiktan sonra 3 m ileride isaretlenmis noktaya kadar yliriiylip sonrasinda geri
doniip yiirtimeleri ve tekrar oturmalari istenir (10). Testi tamamlama siiresinin 20 sn

ve lizerinde olmasi fiziksel performanstaki diisiisti gostermektedir (10).

400 metre yiiriime testi, yiirlime yeterliligini ve dayaniklilig1 degerlendirir. Bu
test i¢in, katilimcilardan her turu olabildigince hizli bir sekilde 20 m'lik 20 turu
tamamlamalar1 istenir ve test sirasinda iki dinlenme molasina kadar izin verilir (10).
Testin 6 dk’dan uzun siirede tamamlanmas1 ya da testin tamamlanamamasi fiziksel

performanstaki diisiisii gostermektedir (10).

Bu testler fiziksel performansin degerlendirilmesi i¢in kullanilmakta olup;
EWGSOP2 kolay uygulanabilir ve sarkopeni iligkili olumsuz sonuglar1 éngérmede

daha etkili olmasi sebebiyle yiiriime hizinin degerlendirilmesini 6nermektedir (10).

2.3. irisin

2.3.1. lrisinin Tanim

Iskelet kasi; salgiladiklar1 miyokinler aracilifiyla karaciger, kemik ve yag
dokusu gibi bir¢ok sistemle etkilesim halindedir (11). Irisin ilk kez Bostrom ve ark.
tarafindan tanimlanan; egzersizin metabolizma iizerindeki olumlu etkilerine aracilik
ettigi diisiiniilen, miyositler tarafindan salgilanan yeni bir miyokindir (12,15). lrisin;

beyaz yag dokusunun esmerlesmesine aracilik ederek termogenezisi ve enerji
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harcamasini artirmaktadir (45). Esmerlesme, beyaz yag dokusu icerisinde termojenik
kahverengi adipositlerin olugmasi olarak tanimlanmaktadir (11). Ayrica irisinin pro-
miyojenik ve egzersize yanit olarak diger bazi1 genlerin ekspresyonlarinin artmasina
aracilik ettigi diisiiniilmektedir (11). Farelerde; irisin enjeksiyonu sonrasinda uydu
hiicre aktivasyonu ve protein sentezinde artmaya bagli olarak hipertrofiyi indiikledigi

gosterilmigtir (11).

2.3.2 Irisinin Sentezi ve Fizyolojisi

Egzersiz, peroksizom proliferator aktive reseptér gama (PPARY) koaktivator
(PGCla) ekspresyonunu artirir. PCG1la; kas hiicrelerinde mitokondriyal biyogenezi,
fonksiyonu ve gen ekspresyonlarini diizenlemektedir (46). PCGla; fibronektin tip III
domain 5 (fibronectin type III domain containing 5, FNDCS5) ekpresyonunu ve
FNDCS5 transmembran proteinin sentezini artirmaktadir (11). FNDCS5; bir sinyal
peptidi, bir fibronektin III domain, bir hidrofobik transmembran domain ve
sitoplazmik alanda bulunan karboksi-terminal domain olmak iizere toplam dort
bolim ve 212 aminoasitten olusan bir transmembran proteindir (45). FNDC5’in
proteolitik boliinmesi, glikolizasyonu ve dimerizasyonundan sonra g¢ogunlugu
fibronektin tip III domainden meydana gelen ve 112 aminoasitten olusan yeni bir

protein olan irisin salinmaktadir (45).

Insanlarda FNDC5 iskelet kasinda ve kas dokusu igeren kalp, dil ve rektum
gibi organlarda yiiksek oranda bulunmaktadir (15). Pankreas, karaciger, beyin, mide,
bobrek ve akciger gibi diger organlarda ise daha az oranlarda FNDCS5 ekspresyonu
gozlenmektedir (15). Irisinin diger énemli kaynag1 yag dokusu olup; insanlarda kas
dokusunda yag dokusuna gore 100-200 kat daha fazla FNDCS5 ekspresyonu
goriilmektedir (15). Bu durum irisinin birincil kaynaginin yag dokusu olmadigini
disiindiirmektedir. Ratlarda yapilan bir ¢aligmada irisinin ¢ogunlukla subkutan6z
beyaz yag dokusundaki olgun adipositlerden salindig1 goriilmekte ve kahverengi yag
dokusunun (KYD) ise FNDC5 ve irisin ekprese etmedigi gosterilmistir (47).
Bununla birlikte artan FNDCS5 ekpresyonunun FNDCS5 protein sentezi artisina ve

sonrasinda irisin saliniminin artmasina karsilik gelip gelmedigi bilinmemektedir (45).
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BYD ve KYD olmak iizere temel olarak iki tip yag dokusu tanimlanmaktadir.
BYD oncelikle fazla enerjiyi trigliserit olarak depolarken; KYD ise termojenez,
enerjinin 1s1 olarak agiga ¢ikmasi ve insulin duyarliliginin belirlenmesinde gorev
almaktadir (14). KYD’de yag asitlerinin oksidasyonu sempatik sinir sistemi
tarafindan norepinefrin ve mitokondriyal uncoupling protein 1 (UCP1) ekpresyonu
araciligiyla diizenlenmektedir (14). UCP1 mitokondriyal membranda protein ayiraci
olarak goOrev yaparak enerjinin 1s1 olarak agiga ¢ikmasini ve enerji tliketiminin
artmasin1 saglamaktadir. Belirli uyaranlar sonrasinda BYD’nin igerdigi ‘brite’ adi
verilen adipositler UCP1 ekpresyonlarini artirarak enerjinin 1s1 olarak agiga ¢ikmasi
gibi KYD’nin oOzelliklerini kazanabilirler (14). Bu duruma esmerlesme adi

verilmektedir.

2.3.3. Irisinin Dolasim

Dolasimdaki irisin esas olarak karaciger ve bdbrekler yoluyla viicuttan
atilmaktadir (45). Insan serum ya da plazma irisin seviyeleri biiyiik oranda
degiskenlik gostermektedir, bugiline kadar yapilan calismalarda serum ya da plazma
irisin seviyelerinin 0,01 ng/ml ile 2000 ng/ml arasinda degistigi bildirilmistir (45).
Bu tutarsiz sonuglar nedeniyle irisin seviyesinin belirlenmesinde kullanilan farkli
testlerin gecerligi, hatta insanlarda irisinin gergekten varlig bile siiphe uyandirmigstir
(45). Irisin tayininde kullanilan antikorlarin FDCNS5’in sekresyona ugramayan
hidrofobik ve karboksi-terminal domainleri de bagladigi gdosterildikten sonra;
giiniimiizde kullanilan ELISA’larda sadece fibronektin tip III domaini baglayan
antikorlar kullanilmaktadir. Kullanilan yeni antikorlar ‘western blot’ yonteminde
irisinin beklenen molekiiler kiitlesi olan 12 kDa’dan 35 kDa’ya olan molekiiler
boyutlarda protein bantlarini tespit etmektedir. Bununla birlikte yeni nesil kitlerin
irisinin; glikolize, deglikolize ve dimer formlarini hangi oranlarda tespit ettigi; serum
ve plazma oOrneklerindeki diger proteinlerle baglanma oranlar1 tam olarak
bilinmemektedir (45). Bugiline kadar yapilan calismalarin % 90’ninda Phoenix
Pharmaceuticals EK-067-52, Phoenix Pharmaceuticals EK-067-29 ve Adipogen
AG-45A-0046EK-k101 kitlerinin kullanildig1 goriilmektedir (45).
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2.3.4. Irisinin Regiilasyonu

PGCla’nin mitokondriyal biyogenez ve fonksiyon ile gen ekpresyonunu
diizenlediginden daha Once bahsetmistik. PGCla ekpresyonunun Onemli
tetikleyicilerinden biri egzersiz oldugundan bircok calismada egzersizin irisin
sekresyonu {izerine etkisi arastirilmis fakat celiskili sonuglar bildirilmistir (45).
Calismalarin cogunda ise egzersiz sonrasinda irisin seviyelerinin arttig1 gosterilmistir
(45). Antrenmansiz kadinlarda yapilan bir calismada; akut vibrasyon egzersizi
sonrasinda irisin seviyelerinde % 9,5 artis gosterilmistir. Ayni katilimcilarin 6
haftalik egzersiz programini takiben akut egzersiz sonrasinda irisin seviyelerinin %
18,1 arttig bildirilmistir. Fakat katilimcilarin 6 haftalik egzersiz program sonrasinda
istirahat halindeki irisin seviyelerinin baslangica gore degismedigi gosterilmistir. Bu
durum akut egzersizin kastan irisin saliniminin tetikledigini gostermektedir (48).
Yapilan farkli ¢alismalarda; 3-60 dk arasinda degisen egzersiz seanslar1 sonrasinda
irisin piklerinin goriildiigii ve egzersiz sonrasi 6. saatte irisin seviyelerinin baslangi¢
seviyesine dondugii gosterilmistir (45). Alt1 ile 52 hafta arasinda degisen kronik
egzersiz programlarinin ise irisin seviyesini degistirmedigi gosterilmistir (45).
Kronik egzersiz sonrasinda irisin seviyelerinin artmamas1 FNDCS5 ekpresyonunda ve
kastan irisin saliniminda zamana bagl degisiklikler olabilecegini diisiindiirmektedir.
Akut egzersiz tipinin de irisin seviyesi iizerine etkili olabilecegi diisiiniilmekle
birlikte; aerobik, diren¢ ve yiiksek agirlik egzersizlerinin hepsinde irisin artiglari
gosterilmistir (45). Bunlarin 1s181inda; insan ¢aligmalarindan elde edilen ¢ogu kanit
akut egzersizin irisin seviyesini artirdigin1 géstermektedir. Son olarak; soguga maruz
kalma muhtemelen titremeye bagh olarak kas kasilmasi sonrasinda irisin seviyelerini

artirmaktadir (45).

PGCla’nin FNDCS5 ekspresyonunu artirmasina ek olarak; egzersiz sonrasinda
hiicre i¢i ATP azalmasinin da FNDCS5 sentezini ve irisin salinimi tetikleyebilecegi
diistiniilmektedir (45). Tersine; transforming growth faktor B (TGF B) efektor protein
SMAD?3’1in irisin salintmini baskilayabilecegi diisiiniilmektedir (45).
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3. METARYEL VE METOD

3.1. Arastirma Grubu

Bu arastirmaya, Agustos 2020 ile Ocak 2021 tarihleri arasinda Siileyman
Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Uygulama ve Arastirma Hastanesi Uroloji
Poliklinigi’ne basvuran prostat kanseri tanili hastalar ve kanser tanist olmayan
bireyler goniilliiliikk esasina dayali olarak dahil edildi. Caligma, Siileyman Demirel
Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’nun 13/02/2020 tarihli 38 sayili karariyla
onaylandi. Sonrasinda T.C. Saghk Bakanligi Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz
Kurumundan gozlemsel ila¢ calismast i¢in izin alinmis olup, 28/03/2020 tarih ve
66175679-514.05.01-E.77764 sayili yazisi ekte sunulmustur (Ek 1). Caligmaya 50
yag lizeri prostat kanseri tanili ve kontrol grubu i¢in herhangi bir kanser tanisi

almamis toplam 59 birey dahil edildi.
Dislama kriterleri;

1. Kemoterapi almis ya da aliyor olmak,

Radyoterapi almis ya da aliyor olmak,

Fonksiyonel testleri yapamayacak durumda olmak,
Anket sorularini cevaplamada iletisim problemi yasamak,

Yasi1 50 yildan kiiciik olmak idi.

A

Prostat kanseri evresinin sarkopeniye, alt ekstremite fonksiyonlarina ve serum
(plazma) irisin diizeyine etkisinin aragtirilmasi i¢in lokal prostat kanseri ve lokal ileri
prostat kanseri hastalarinin farkli gruplarda degerlendirilmesi planlandi. Sonrasinda
ADT’nin sarkopeniye, alt ekstremite fonksiyonlarina ve serum (plazma) irisin
diizeyine etkisinin arastirilmasi i¢in lokal ileri prostat kanseri tanili hastalar ADT
alanlar ve ADT almayanlar olarak farkli gruplarda degerlendirmeye alindi.
Sonrasinda ADT alma siiresinin sarkopeniye, alt ekstremite fonksiyonlarina ve serum

(plazma) irisin diizeyine etkisinin arastirilmasi i¢in katilimcilarin 6 aydan az siiredir
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ADT alanlar ve 18 aydan fazla siiredir ADT alanlar olmak {izere 2 ayr1 grupta
degerlendirilmesi planlandi. Sonug olarak ¢alismaya 5 ayr1 grupta katilimcinin dahil

edilmesi planlanda.

Grup 1: Saglikli kontrol (n=16),

Grup 2: Lokal prostat kanseri tanili, prostatektomi yapilmig ADT almayan
hastalar (n=16),

Grup 3: Yeni tani alan, lokal ileri evre prostat kanseri tanili, prostatektomi

yapilmig/yapilacak ve ADT 6ncesi donemde olan hastalar (n=16),

Grup 4: Lokal ileri evre prostat kanseri tanisiyla prostatektomi yapilmis ve 6

aydan az siiredir ADT alan hastalar (n=16),

Grup 5: Lokal ileri evre prostat kanseri tanisiyla prostatektomi yapilmis ve 18

aydan fazla sliredir ADT alan hastalar (n=16) olacaktir.

Calisma icin belirledigimiz grup kriterlerine uyan katilimcilara calisma
hakkinda bilgi verildi ve gonilli olarak ¢aligmaya katilmak isteyenlere
‘Aydmlatilmig Onam Formu’ imzalatildi (Ek 2). Katilimcilarin on iki saatlik aglik
sonrasinda; saat 08:00-10:30 arasinda antekubital venden ven6z kan alim ignesiyle 2
hemogram tiipline ve 2 biyokimya tiipiine kan alimi ger¢eklestirildi. Hemen
sonrasinda katilimcilar a¢ iken biyoempedans yontemi ile viicut kompozisyon analizi
(Tanita Body Fat Analyser, Model BC 418) ile yapildi. Kan 6rneklerinin alinmasi ve
viicut kompozisyon analizlerinin yapilmasimin ardindan; katilimcilarin yeme
igmesine izin verildi, 6giinden iki saat sonra tok olduklari donemde fonksiyonel

testler ve anketler uygulandi.

3.2. Numunelerin Alinisi ve Hazirlanmasi

Calismaya dahil edilen hastalardan; on iki saat agliktan sonra saat 08:30-10:30
arasinda jelli kan alma tiiplerine ve etilendiamintetraasetikasit iceren (EDTA) kan
alma tiiplerine vendz kan ornekleri alindi. Tibbi Biyokimya Laboratuvari’nda 3000
rpm’de 10 dakika santrifiij edilerek serum ve plazma numuneleri ayrildi. Serum
numunelerinde insiilin testi elektrokemiliiminesans immunoassay yontem (Cobas

6000, Roche Diagnostics, Almanya); TSH, total PSA, total testosteron, dstradiol
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testleri kemiliiminesans immunoassay yontem ile (Beckman Coulter DXI 800,
Beckman Coulter, ABD); glikoz, iire, kreatinin, CPK, LDH, ALT, AST, kolesterol,
trigliserid, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol testleri spektrofotometrik yontem ile
tiretici firmalarin talimatlart dogrultusunda c¢alisildi. Tam kan 6rneginden tam kan
sayim analizi Beckman Coulter UniCel DxH 800 hematoloji analizériinde (Beckman

Coulter, ABD), sedimentasyon analizi Vision C otomatize sedimentasyon cihazinda,

(Yhlo Biotech, Cin) ger¢eklestirildi.

Tiim ¢aligmalar tamamlandiktan sonra kalan numuneler {i¢ serum ve iki plazma
olacak sekilde ependorf tiiplerine ayrilarak; serbest testosteron ve irisin diizeylerinin

calisilmasi i¢in 80°C’de ¢alisma giiniine kadar saklandi.

Kullanilan gereg ve cihazlar

1. Buzdolab1 ve derin dondurucu -80°C (Kirsch Bosch, Almanya)

2. Santrifiij cihazi (Niive NF 1200 R, Tiirkiye)

3. Santrifiij cihaz1 (Eppendorf 5415 R, Almanya)

4. Otomatik pipetler (Ependorf, Almanya), (Gilson, Fransa)

5. ELISA plate yikayici (Bio-tek marka ELx 50 model otomatik strip yikayici,

6. ELISA okuyucu (Rayto RT-6000 Microplate Reader, Cin)
7. Vorteks cihazi (Niive NM 100, Tiirkiye)
8. Sedimentasyon cihazi (Vision C instrument, Yhlo Biotech, Cin)

9. Tam kan sayim analizi cihaz1 (Beckman Coulter UniCel DxH 800, Beckman
Coulter, ABD)

10. Hormon cihazlar1 (Roche Cobas 6000, Roche Diagnostics, Almanya ve
Beckman Coulter Unicel DxI 800, Beckman Coulter, ABD)

11. Biyokimya otoanalizorii (Beckman Coulter AU 5800, Beckman Coulter,
ABD)

12. Jelli kan alma tiipii (BD Vacutainer® SST™ Tubes, 5 mL, 13 x 100 mm,
ABD)

13. EDTA igeren kan alma tiipii (BD Vacutainer K2ZEDTA Blood Collection
Tubes, 2 mL, 13 x 75 mm, ABD)
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3.3. Fonksiyonel Testler ve Olciimler

3.3.1. Boy Uzunlugunun Olciilmesi

Katilimcilarin boy uzunluklart mekanik boy 6l¢erli erigkin terazisi (SECA 700,
Almanya) ile 6lgiildii (Resim 1). Boy 6lgiimleri ¢iplak ayakla, dik pozisyonda ve
nefes verme sonrasinda yapildi. Katilimcilarin boy uzunluklart c¢cm cinsinden

kaydedildi.

Resim 1. Mekanik boy 6lgerli erigkin terazisi

3.3.2. Viicut Kompozisyon Analizi

Viicut kompozisyonunun (viicut agirligi, viicut yag orani, yagsiz kiitle orani
vb.) belirlenmesi i¢in biyoempedans yontemi (Tanita Body Fat Analyser, Model BC
418) kullanild1 (49). Katilimecilar kan verme islemini tamamladiktan sonra heniiz a¢
iken boy, viicut agirlig1 6l¢iimii ve viicut kompozisyon analizine tabi tutuldu. Analiz
i¢in cihaza katilimcinin boy uzunlugu cm cinsinden, yas1 yil olarak, cinsiyeti erkek
olarak kaydedildi. Sonrasinda katilimc ¢iplak ayakla cihazin metal okuyucusu ayak

tabanina oturacak sekilde bastirildi ve viicut kompozisyon analizi yapildi. Analiz
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sonrasinda katilimcinin viicut yag orani, viicut yag kiitlesi, FFM, total kemik kiitlesi

ve VK1 belirlendi (Resim 2).

Resim 2. Biyoempedans yontemi ile viicut kompozisyon analizi

3.3.3. Bes Kez Otur Kalk Testi

Katilimcilar kan 6rneklerinin alinmasi ve viicut kompozisyon analizlerinin
yapilmasinin ardindan tok olduklari donemde fonksiyonel testlere gecildi. Bu test ile
katilimcilarin  alt ekstremite kas kuvveti degerlendirildi. Katilimcilar kollarini
caprazlayarak gogiislerinde birlestirdi ve kollarindan destek almadan standart
yiikseklikteki bir sandalyeden 5 kez kalkip oturmalar istendi. Katilimcilara

sandalyeden kalktiklar1 pozisyonda dizlerinin tam ekstansiyona gelmesi, oturduklari
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pozisyonda ise sirtlarinin tam olarak sandalyeye yaslamamalar1 gosterildi.
Sonrasinda katilimcilara gosterilen pozisyonda oturmaya ve kalkmaya uyum
saglayana kadar deneme yapmalarina izin verildi, uyum sagladiktan sonra teste
gecildi. Test esnasinda sandalyenin kaymasini engellemek amaciyla testi uygulayan
aragtirmaci sandalyeyi arkadan tuttu (Resim 3). Katilimcidan yapabildigi kadar hizl
bir sekilde 5 kez oturup kalkmasi istendi. Test oturur pozisyonda baslatildi ve besinci
kez kalkisinin bitmesi ile test sonlandirildi. Katilimciin oturur pozisyonda teste
baslamasindan besinci kalkisinin sonlanmasina kadar olan siire sn cinsinden

kaydedildi (50).

Resim 3. Bes kez otur kalk testi

3.3.4. Fonksiyonel Uzanma Testi

Bu test ile katilimcilarin fiziksel performans parametrelerinden denge
fonksiyonu degerlendirildi. Katilime1 ayakta dik durur pozisyonda iken dominant
kolunu 90° fleksiyona getirip dirsegi tam ekstansiyonda iken elini yumruk yaparak
duvara paralel sekilde kolunu uzattiktan sonra 3. metakarpal eklemin hizasi
isaretlendi. Sonrasinda adim atmadan ve dengesini kaybetmeden uzanabildigi kadar
duvara paralel olarak 6ne uzanmasi istenerek uzanabildigi son nokta isaretlendi.
(Resim 4). Baslangi¢ pozisyonu ve bitis pozisyonu arasindaki mesafe cm cinsinden
kaydedildi (51). Bu test 3 kez tekrar edildi ve test esnasinda katilimcinin adim
atmasi, dengesini kaybetmesi, duvardan destek almasi ya da duvarla temas etmesi

halinde test tekrarlandi (52).
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Resim 4. Fonksiyonel Uzanma Testi

3.3.5. Merdiven Inip Cikma Testi

Katilimcilardan basamak yiikseklikleri 16-20 cm arasinda olan 9 kat merdiveni
cikip inmeleri istendi ve bu siire saniye (sn) cinsinden kaydedildi (53,54).
Katilimcilarin test esnasinda baston kullanmalarina ya da merdiven korkuluklarindan

destek almalarina izin verildi (Resim 5).

Resim 5. Merdiven inip ¢ikma testi

3.3.6. Alt1 Dakika Yiiriime Testi

Katilimcilarin fonksiyonel egzersiz kapasitelerinin belirlenmesi i¢in 6 dakika
yiriime testi Amerikan Toraks Dernegi’nin kilavuzlarinda belirttigi sekilde
uyguland1 (55). Kapali diiz bir koridorda, 6 dakika boyunca katilimcidan yiiriimesi

istendi ve siire sonunda yiiriidiigli mesafe metre cinsinden kaydedildi. Koridorda 40
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metrelik mesafe iki tane koni yardimiyla isaretlendi ve katilimer bu iki koni arasinda
6 dakika boyunca yiiridii. Alt1 dakikanin sonlanmasina 15 sn kala katilimciya testin
sonlanmasina az kaldigr ve ‘bitti’ komutu verdigimizde durmasi sdylendi. Testin
bitmesiyle katilimcinin bulundugu nokta isaretlenerek toplam yiirlime mesafesi
hesaplandi. Katilimeinin yiirtime hizini etkileyecek sozel ve diger eylemler uygulama
esnasinda kullanilmadi. Sadece katilimciya her birer dakika arayla kalan siire
hatirlatildi. Test sirasinda katilimcinin gogiis agrisi, nefes darligi, terleme ya da

baska herhangi bir semptom hissetmesi halinde test sonlandirildi.

Resim 6. Alt1 Dakika Yurime Testi

3.3.7. Yiirime Hiz1

Katilimcimin yiirtime testine basladigi noktanin iki metre ve alt1 metre ilerisine
isaret konularak bu dort metreyi yiirtidiigi siire sn cinsinden kaydedildi. Katilimcinin
yirlimeye basladiktan iki metre sonrasinda isaretli noktadan gegerken siire
hesaplamasina baglanarak yiirlimenin akselerasyon fazi i¢in yeterli zaman verilmis
oldu. Sonrasinda dort metre katilimcinin yiiriidiigi siireye (sn) boliinerek m/sn

cinsinden yiirlime hiz1 hesaplandi (10).
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3.3.8. izokinetik Dinamometre ile Alt Ekstremite izometrik Kas Kuvvet
Olciimii

Katilimcilarin  alt ekstremite izometrik kas kuvveti testleri izokinetik
dinamometre (Isoforce, Tur Kinetics, Almanya) ile yapildi. Test yapilmadan 6nce
katilimciya test hakkinda bilgi verildi. Sonrasinda katilimci  izokinetik
dinamometreye alind1 ve lazer isaretleyici yardimiyla diz eklemine test icin ideal
pozisyon verildi. Cihaz iizerindeki kemerler yardimiyla pelvis {izerinden, omuzlardan
ve diger diz eklemi iizerinden katilimcinin stabilizasyonu saglandi (Resim 7). Teste
baslamadan 6nce mekanik koruma kilitleri katilimcinin eklem hareket agikligina
uygun olarak ayarlandi. Test, diz 60 derece fleksiyonda iken 5 sn siirdiiriilen, 3 kez
izometrik hamstring kasilmasi ve 2 kez izometrik kuadriceps kasilmasi olacak

sekilde toplam 5 tekrar seklinde uygulandi (56).

Resim 7. izokinetik Dinamometre ile izometrik Kas Kuvveti Ol¢iimii

3.4. Kullanilan Anketler ve Olcekler

3.4.1. Uluslararasi Fiziksel Aktivite Anketi (UFAA)

Uluslararas1 Fiziksel Aktivite Anketi (UFAA) bireylerin fiziksel aktivite
diizeyini belirlemek icin gelistirilmis olup; iilkemizde gecerlik ve gilivenirlik

calismasi Karaca ve arkadaglar tarafindan yapilmistir (57,58). Anketin kisa formu
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yedi sorudan olusmakta ve son bir hafta i¢inde siddetli, orta siddetli, yiirlime ve
oturarak gecirilen siireler hakkinda bilgi saglamaktadir (Ek 3). Siddetli, orta siddetli
ve ylriime ile gecirilen giin sayilarinin; bu aktivitelerde gecirilen ortalama siire (dk)
ve aktivite ¢esitlerinin MET katsayilar ile ¢arpilmasi sonrasinda kisa formun skoru
MET-dk/hafta olarak hesaplanir. Oturma ile gegirilen siire skorlamada kullanilmaz.

Aktivitelerin siddetlerine gore olusturulan MET katsayilart;

Siddetli Fiziksel Aktivite = 8,0 MET
Orta Siddetli Fiziksel Aktivite = 4,0 MET
Yiirtime = 3,3 MET
Oturma = 1,5 MET
MET katsayilari, aktivitenin yapildig1 giin sayis1 ve aktivitenin siiresi ¢arpilarak

MET-dk/hafta skoru hesaplanmaktadir.

Ornegin son bir hafta iginde 2 giin ortalama 40 dakika siddetli fiziksel aktiviteye, 4
giin 30 dk orta siddette fiziksel aktiviteye ve 6 giin 25 dk yliriiyiis yapan birisi i¢in
MET-dk/hafta skoru;

2 X 40 X 8 = 640 MET-dk/hafta siddetli fiziksel aktivite

4 X 30 X 4 =480 MET-dk/hafta orta siddetli fiziksel aktivite

6 X 25 X 3,3= 495 MET-dk/hafta yliriime

640 + 480 + 495 = 1615 MET-dk/hafta toplam haftalik MET skoru

Siddetli MET-dk/hafta = Siddetli aktivite yapilan giin sayist X siddetli aktivite
dakikas1 X 8.0

Orta siddetli MET-dk/hafta = orta siddetli aktivite yapilan giin sayis1 X orta siddetli
aktivite dakikas1 X 4.0

Yiirime MET-dk/hafta = yiirlime giin sayis1 X yiirlime dakikas1 X 3.3
Toplam, MET-dk/hafta = (siddetli + orta siddetli + yiirlime) MET-dk/hafta

Calismaya katilan bireylerin aktivite diizeyleri UFAA ile belirlendi.
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3.4.2. SARC-F Skalas1

Calismaya katilan bireylerin sarkopeni riskinin belirlenmesi i¢cin SARC-F
skalas1 kullanildi. EWGSOP2 sonrasinda SARC-F 6lgeginin sarkopeni riskinin
belirlenmesi igin tarama amaglh kullanilmas1 uygun goriilmiistiir (10). Olgek; kuvvet
durumu, yiirimede zorlanma derecesi, sandalyeden kalkarken zorlanma derecesi,
merdiven c¢ikarken zorlanma derecesi ve son bir yilda ka¢ kere diisiildiiglinii
sorgulayan 5 adet sorudan olusmaktadir (Ek 4). Toplamda 0 ile 10 arasinda 6lgek
skoru ortaya ¢ikmakta olup 4 ve {lizeri skorlar sarkopeni agisindan riskli olarak
degerlendirilmektedir (43). Dort ve iizeri skora sahip bireyler i¢in sarkopeni
acisindan ileri degerlendirme oOnerilmektedir (10). Olgegin Tiirkce gecerlilik ve

giivenilirlik ¢alismas1 2017 yilinda Bahat ve arkadaslari tarafindan yapilmaistir (59).

3.4.3. Yorgunluk Siddet Olcegi

Kanser tedavisi alan kisilerde hem tedaviye hem de fonksiyonel kayiplara baglh
yorgunluk sik goriilmektedir. Katilimcilarin yorgunluk siddetini belirlemek igin
Yorgunluk Siddeti Olgegi (YSO) kullanildi. Yorgunluk Siddet Olgegi toplam 9 adet
sorudan olugmaktadir. Her bir soru i¢in ‘0 hi¢ katilmiyorum, 7 katiliyorum’ olmak
tizere 0 ila 7 arasinda puan verilerek uygulanmistir (Ek 5). Toplam puan 0 ila 63
arasinda degismekte olup, toplam skorun 9’a bdliinmesi sonrasinda 4 ve iizeri skorlar
siddetli yorgunlugu gostermektedir (60). YSO skorunun diisiik olmas1 yorgunluk
siddetinin o kadar diisiik oldugunu gostermektedir. Olgegin Tiirkce gegerlilik ve
giivenilirlik ¢alismas1 2007 yilinda Armutlu ve arkadaglari tarafindan yapilmistir

(61).

3.4.4. SF-36 Yasam Kalite Olcegi

Calismaya katilan goniilliilerin yasam kaliteleri SF-36 yasam kalitesi 6l¢egi ile
belirlendi. SF-36 olgegi; fiziksel fonksiyonellik (FF) (saglik sorunlari nedeniyle
fiziksel aktivitede kisitlanma), fiziksel rol gii¢liigii (FRG) (saglik sorunlar1 nedeniyle

giinlik yasam aktivitelerinde kisitlanma), genel agri durumu (GAD), genel saglik
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algist (GSA), emosyonel rol giicliigii (ERG) (duygusal sorunlar nedeniyle giinliik
yasam aktivitelerinde kisitlanma), mental saglik (MS), sosyal islevsellik (SI) ve
canlilig1 (C) sorgulayan 8 alt birimden ve toplam 36 sorudan olugsmaktadir (Ek 6).
Olgek skorlamasi sonrasinda her alt birim 0-100 arasinda puanlanmakta, diisiik
puanlar sagliktaki bozulmay1 gosterirken yiiksek puanlar saglikta daha iyi diizeyleri
gostermektedir. Olcegin Tiirkge gecerlilik ve giivenilirlik calismasi 1999 yilinda
Kogyigit ve arkadaslar tarafindan yapilmistir (62).

3.5. Biyokimyasal Analizler

3.5.1. Serbest Testesteron Calisma Prensibi

Serum serbest testesteron diizeylerinin kantitatif Sl¢limii kompetetif enzim-
linked immunosorbent assay (ELISA) yontemi ile ticari kitin (Free Testesteron
ELISA, DRG Instruments GmBH, Almanya; katalog no: EIA-2924) prosediiriine
uygun olarak gerceklestirildi (Resim 8). Altt standart (0 pg/ml, 0,2 pg/ml, 1 pg/ml, 4
pg/ml, 20 pg/ml, 100 pg/ml) ¢ift calisilarak bu konsantrasyonlara karsilik gelen 450
nm’de (630 nm’ye karsi) optik dansite verileri alindi. Standartlarin optik dansite-
konsantrasyon grafigi ¢izildi ve tiim numunelerin konsantrasyonlar1 bu grafikten

yararlanilarak hesaplandiktan sonra sonuglar pg/ml olarak ifade edildi.

Frec T<stesderan
T Agher Tet,
{602 -a020 ,

4 013 0723 10 088
4 014 0,680 10831

Resim 8. Serbest Testosteron Analizi
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3.5.2. Irisin Cahsma Prensibi

Plazma irisin diizeylerinin kantitatif Ol¢limii kompetetif enzim-linked
immunosorbent assay (ELISA) yontemi ile ticari kitin (Irisin, Recombinant ELISA,
Phoenix Pharmaceuticals; katalog no: EK-067-29) prosediirine uygun olarak
gerceklestirildi (Resim 9). Bes standart (0,1 ng/ml, 1 ng/ml, 10 ng/ml, 100 ng/ml,
1000 ng/ml) cift ¢alisilarak bu konsantrasyonlara karsilik gelen 450 nm’de optik
dansite verileri alindi. Standartlarin optik dansite-konsantrasyon grafigi ¢izildi ve
tiim numunelerin konsantrasyonlar1 bu grafikten yararlanilarak hesaplandi. Sonuglar

ng/ml olarak ifade edildi.

Resim 9. Plazma Irisin Analizi

3.6. istatistiksel Analiz

Caligmanin gii¢ analizi GPower 9.1.2 (Universitaet Kiel, Germany) programi
ile gerceklestirildi. Gii¢ analizinde kullanilmak iizere arastirmamizin sonunda elde
edilen verilerden pilot ¢calisma yapilarak kontrol grubu ve prostat kanseri hastalarinin
irisin degerleri belirlendi. Test ailesi olarak t-testi ve istatistiksel test olarak Mann-
Whitney U yontemi secildi. Her iki gruba ait ortalama ve standart sapma degerleri ile

etki biiyiikligii 0,88 olarak hesaplandi. Tek yonlii analiz i¢in hata pay1 %5 ve gii¢
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degeri %90 alinarak kontrol ve ¢alisma grubu icin 6rneklem biiyiikligli 24+24=48
hasta olarak belirlendi. Planlanan c¢alisma siiresi igerisinde c¢alismaya dahil edilme
kriterlerine uygun olan hastalar dahil edilerek ¢alismanin giicii artirildi. Kontrol
grubu 21 ve prostat kanseri grubu 38 olmak iizere calisma toplam 59 kisi ile

tamamlandi.

Calismanin istatistiksel analizleri SPSS 20.0 (IBM Inc, Chicago, Il, USA)
programi ile gergeklestirildi. Tanimlayict istatistikler sayisal Olgiimler ig¢in
ortalama+SS veya (medyan; min-maks), kategorik degiskenler frekans (yiizde orani)
olarak sunuldu. Sayisal degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi
ile analiz edildi. Ancak izometrik test ve biyokimya 6l¢limlerinin normal dagilmadigi
goriildii. Bu nedenle, analizlerde parametrik olmayan yontemler kullanildi. Coklu
bagimsiz gruplara gore yapilan karsilastirmalarda Kruskal-Wallis yontemi kullanildi.
Kategorik degiskenler arasindaki iligkilerin tespit edilmesi icin Monte Carlo
diizeltmeli ki-kare analizi, sayisal degiskenlerin arasindaki iliskilerin tespit edilmesi
icin Spearman’s Rho Korelasyon analizi kullanildi. Caligmanin tamaminda tip-I hata

orani %S5 almarak p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Veriler

Calismaya toplam 80 katilimei dahil edildi. Katilicilardan; fonksiyonel testlere
uyum saglayamayan, kan tetkikleri sonrasinda hipertiroidisi saptanan, patoloji raporu
sonrasinda lenf nodu metastaz1 saptanan ve tedavisine dis merkezde devam etmek
isteyenler olmak tizere toplam 21 katilimci calisma disinda birakildi (Sekil 2).
Sonrasinda 59 katilimcr ile ¢alisma tamamlandi. Katilimeilarin yaklasik iigte birini
(%35,6; n=21) kontrol grubu (KG) olusturmaktaydi. Geriye kalan 38 katilimci
prostat kanseri hastasi olup bir kismi (n=10) ADT almaktaydi. Hastalarin %27,1°1
(n=16) ADT almayan lokal prostat kanseri (LPK), %20,3’ii (n=12) ADT almayan
lokal ileri prostat kanseri (LIPK) hastalariydi. ADT tedavisi alan hasta sayis1 10 olup;
8 hasta 6 aydan daha az siiredir ADT tedavisi (LIPKADT<6) almaktaydi, 2 hasta ise
18 aydan daha fazla ADT tedavisi (LIPKADT>18) almaktaydi (Grafik 1).



Sekil 2. Katilimct Semasi
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Grafik 1. Katilimcilarin Dagilimi
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KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT>18: 18 aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri

Calismaya dahil edilen katilimcilarin tamami dominant ekstremite olarak sag
tarafin1 kullanmaktaydi. Katilimcilarin biiyiik bir boliimii (%57,6, n=34) ilkokul
mezunu, bir hasta okur-yazar olup bir okul bitirmemis idi. Ortaokul mezunu orani
%15,3 (n=9), lise mezunu %10,2 (n=6), 6n lisans mezunu % 8,4 (n=5) ve lisans
mezunu orant % 6,7 (n=4) idi (Grafik 2). Katilimcilarin biiyiikk cogunlugunda
(%74,6) kronik hastalik mevcuttu. Katilimcilarin  yariya yakinina (%49,2)
prostatektomi yapilmamisti. Geriye kalan katilimcilarin yaridan fazlasinda (%33,9)

prostatektomi ve %16,9’una ise TUR-P yapilmisti.
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Grafik 2. Katilimcilarin Egitim Diizeyleri
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Calismaya alinan katilimecilarin yas ortalamasi 65,01+£5,81 yil idi, en biiyiik yas
76 ve en kiiclik yas ise 54 yil olarak belirlendi. Hastalarin boy uzunlugu ortalamasi
169,23+6,43 cm ve agirlik ortalamasi 83,98+12,53 kg olarak bulundu. Buna gore,
VKI ortalamasi 29,31+4,09 kg/m? olarak hesaplandi (Tablo 4).

Katilimeilarin %13,6’s1 sigara kullanmakta olup, sigara kullanimini birakan
hastalarin oran1 daha yiiksek idi (%35,6). Sigara kullanimi, LIPK ve LIPKADT<6
gruplarinda daha yiiksek oranlarda goriilmesine ragmen gruplar arasinda anlamli
farklilik gostermedi (p=0,399). Sigara kullanim Oykiisii olan katilimcilarin sigara
icme oykiilerinin ortalama 35,68+23,81 pk/yil (30; 10-110) oldugu gériildii. LIPK
grubunda ise sigara Oykiisii 40 pk/yill medyan degerine sahip bulundu. Diger
gruplarda daha diisiik sigara kullanim 6ykiisii gézlendi. Katilimcilarin %10,2’s1 alkol
kullanmaktaydi ve KG’de alkol kullanim1 biraz daha yliksek orana sahip bulundu
ancak alkol kullanimi1 agisindan gruplar arasinda fark gézlenmedi (p=0,223), (Tablo
4).

Katilimeilarin egitim diizeyleri gruplar arasinda anlaml farklilik géstermedi
(p=0,357). Ilkokul mezunlarmin oran1 KG ve LIPKADT<6 gruplarinda biraz daha
yiiksek bulundu. Ortaokul mezunu LIPKADT>18 grubunda, lise mezunu orani ise
LIPK grubunda daha vyiikksek bulundu. Lisans ve on lisans mezunlar1 ise

LIPKADT<6 grubunda daha yiiksek oranda gozlendi (Tablo 4).
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LIPKADT>18 grubunda yas ortalamasi1 daha yiiksek bulundu fakat hastalarin
oransal dlgekli tiim demografik 6zellikleri ¢aligma gruplari arasinda anlamli farklilik

gostermedi (Tablo 4).

Tablo 4. Gruplar Aras1 Demografik Verilerin Karsilastirilmasi

KG LPK LiPK LIPKADT<6 LIPKADT>18
N (%) N (%) N (%) N (%) N (%) p
Egitim
diizeyi
Okur-yazar 1 (4,8) 0 0 0 0 0,357
Tlkokul 14 (66,7) 8 (50,0) 7 (58,3) 5(62,5) 0
Ortaokul 2 (9,5) 3(18,8) 1(8,3) 1(12,5) 2 (100,0)
Lise 2(9,5) 2 (12,5) 2(16,7) 0 0
On lisans 1 (4,8) 2(12,5) 1(8,3) 1(12,5) 0
Lisans 1 (4.,8) 1(6,3) 1(8,3) 1(12,5) 0
Sigara
Hayrr 10 (47,6) 12 (75) 5(41,7) 2 (25) 1 (50) 0,399
Evet 3 (14,3) 0 3(25) 2 (25) 0
Birakmis 8 (38,1) 4 (25) 4 (33,3) 4 (50) 1 (50)
Alkol
Haywr 17 (81) 15 (93,8) 12 (100) 7 (87,5) 2 (100) 0,223
Evet 4 (19,0) 1(6,3) 0 1(12,5) 0
Dominant
ekstremite
Sag 21 (100) 16 (100,0) 12 (100) 8 (100) 2 (100) N/A
Yas (y1l) 64,04+5,48  64,68+5,67 65,006,222  66,12+526 73,50:0,70 0,284
Sigara 34,09+18,14 23,75+7,50  52,14+3828 29,16+12,41 25,00
(pk/y1l) (30; 15-70)  (25;15-30)  (40; 10-110) (30;15-45) 0611
Boy (cm) 169,14+7,84 169,31+6,61 169,42+4,64 168,25+5,65  172,5+4,95 0,896
Agirlik (kg)  80,05+14,9  87,01+11,44 85,56£9,43  84,3+12,51 90,25+6,86 0,422
VKI (kg/m2) 27,9+4,36  30,4+4,03 29,82+3,17  29,84+4,89 30,3+0,57 0,348

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli

KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, ortalama+SS (medyan, min-maks)

ADT tedavisi alan hastalarda tedavi siiresi ortalamasi 11,30+15,34 ay olurken
medyan degeri 6 ay (0,5-48) olarak hesaplandi. Kronik hastalik medyan degeri 1
olurken en fazla kronik hastalik sayis1 4 oldu. Kronik hastalik dagilimi ¢aligma
gruplari arasinda anlamli farklilik gostermedi (p=0,558). ADT tedavisi almayan hasta
gruplarinda kronik hastalik mevcudiyeti daha yiiksekti. Prostatektomi siiresi
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19,00£17,21 ay olurken medyan degeri 12 (0,2-58) ay oldu. KG hari¢ prostatektomi
oranlar1 diger gruplarda benzer oranlarda gézlendi (p=0,535), (Tablo 5).

ADT tedavi alma siiresi, gruplarin tasarimi geregi olmasi gerektigi gibi
LIPKADT>18 grubunda anlaml1 diizeyde yiiksek bulundu (p=0,026). Prostatektomi
siiresi LIPKADT<6 ve LIPKADT>18 gruplarinda daha yiiksek bulundu ancak
gruplar arasindaki farklar anlamli bulunmadi (Tablo 5).

Tablo 5. Gruplar aras1 katilimeilarin klinik 6zelliklerinin karsilastirilmasi

KG LPK LIPK LIPKADT<6 LiPKADT>18
N (%) N (%) N (%) N (%) N (%) p
ADT tipi
LH Agonisti 7 (87,5) 1 (50,0) 0,261
Antiandrojen 1(12,5) 1 (50,0)
Kronik hastalik
Yok 8 (38,1) 2 (12,5) 2 (16,7) 2 (25,0) 1 (50,0) 0,558
Var 13(61,9) 14 (87,5) 10 (83,3) 6 (75,0) 1 (50,0)
Prostatektomi
Haywr 17 (81,0) 3 (18,8) 4(33,3) 4 (50,0) 1 (50,0) 0,535
Evet 0 8 (50,0) 8 (66,7) 3 (37,5) 1 (50,0)
TUR-P 4 (19,0) 5@3L3) 0 1(12,5) 0
ADT siire (ay) 4,38+2,34 39,0+12,73 0.026*
(6; 0,5-6) (39; 30-48) ’
Kronik hastalik  0,85+0,79 1,50+0,96  1,58+1,16 1,25+1,03 0,5+0,71 0.174
sayisi (1; 0-2) (1; 0-4) (1; 0-3) (1;0-3) (0,5; 0-1) ’
Prostatektomi 25+19,97 11,67+13,2 17,69+£12,63 32,75+23,3 0107
stiresi (ay) (30;3-42) (8, 0-44) (16;2,5-40) (31; 11-58) 5240,0 ’

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli

KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, ortalama+SS (medyan, min-maks)

4.2. Gruplar Arasinda Viicut Kompozisyon Analizinin Karsilastirilmasi

Hastalarin boy uzunlugu, agirlik ve VKI degerlerinde gruplar arasinda anlamli
fark saptanmadi. Bu degerler LIPKADT>18 grubunda biraz daha yiiksek bulundu.
FFM, yag yiizdesi ve yag kiitlesi LIPKADT>18 grubunda diger gruplara gére biraz
daha yiiksek izlendi. Ancak gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi (Tablo 6).
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Tablo 6. Gruplar Arasinda Viicut Kompozisyon Analizinin Karsilastirilmast

KG LPK LiPK LIiPKADT<6 LIiPKADT>18 p

FFM (kg) 58,52+7,83  61,86+5,88  61,87£5,91  58,53+4,82 62,95+2,19 0,474
Boy (cm) 169,14+7.84 169,31£6,61 169,42+4,64 168,25+5,65  172,5+4,95 0,896
Agirlik (kg)  80,05+14,9  87,01+11,44 85,56£9,43  84,3+12,51 90,25+6,86 0,422
VKI (kg/m2) 27,9+4,36  30,4+4,03  29,82+3,17  29,84+4,89 30,3+0,57 0,348
Yag (%) 26,02+6,81  28,94+5,76  27,38+54  29,96%5,2 30,15+2,9 0,525
Yag kiitlesi 0.304
(kg) 21,53£8,94  25,69+7,47  23,69+6,92  25,78+8,35 27,3+4,67 ’

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli

KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, FFM: Yagsiz viicut kiitlesi, VKIi:
viicut kiitle indeksi

4.3. Gruplar Aras1 SARC-F, YSO ve UFAA Skorlarimin Karsilastirllmasi

SARC-F 6lgek skorlarmin LIPK ve LIPKADT<6 gruplarinda daha yiiksek
oldugu gériildii, ancak gruplar arasindaki fark anlamli saptanmadi. YSO skorlari
LIPKADT<6 grubunda daha yiiksek LIPKADT>18 grubunda ise daha diisiiktii; fakat
gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmadi. UFAA 6lcegi skorlar1 LPK grubunda
daha diisiik, LIPKADT>18 grubunda daha yiiksekti, ancak aradaki farklar anlamli
bulunmadi (Tablo 7).

Tablo 7. Gruplar Aras1 SARC-F, YSO ve UFAA Skorlarinin Karsilastiriimasi

KG LPK LiPK LiPKADT<6 LiPKADT>18 p
SARC-F 0,05+0,22 0+0 0,25+0,62 0,38+1,06 0+0 0,446
YSO 2,3+1,64 2,5+1,86 2,69+2,11  2,97+2.3 1,45+0,78 0,964

UFAA 858,5+628,32  616,72+524,09 760,08+772,8 959,69+1501,45 1006,25+537,05 0,425

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli

KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, SARC-F: Basit Sarkopeni
Sorgulama Formu, YSO: yorgunluk siddet 6lcegi, UFAA: uluslararasi fiziksel aktivite anketi
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4.4. Gruplar Arasi SF-36 Ol¢egi Sonuclarimin Karsilastiriimasi

SF-36 alt boyutlarina iliskin karsilastirmalarda gruplar arasinda anlamli fark
bulunmadi. Fiziksel fonksiyon skoru KG ve LIPKADT>18 grubunda daha yiiksek
iken, LIPKADT<6 grubunda daha diisiik bulundu. Fiziksel rol gii¢liigii skoru ise
LIPKADT>18 grubunda daha yiiksek, LIPKADT<6 grubunda ise daha diisiik
bulundu. Emosyonel rol giicliigii skoru LIPKADT>18 grubunda yiiksek, LPK
grubunda diisiiktii. Enerji, canlilik ve vitalite skoru kontrol grubunda diisiik iken
LIPKADT>18 grubunda yiiksek bulundu. Ruhsal saglik skoru kontrol grubunda
diisiik iken, LPK grubunda yiiksek bulundu. Sosyal islevsellik skoru kontrol ve
LIPKADT<6 gruplarinda daha yiiksek, LPK grubunda ise daha diisiik bulundu. Agri
puanlart LIPK grubunda diisiik iken, LIPKADT>18 grubunda yiiksek bulundu.
Genel saglik algis1 kontrol grubunda diisiik iken LIPKADT>18 grubunda daha
yiiksekti. SF-36 6l¢eginin alt boyutlarina ait skorlar gruplar arasinda anlamli fark
gostermedi (Tablo 8).



Tablo 8. Gruplar Aras1 SF-36 Olcegi Sonuglarinin Karsilastiriimasi
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SF-36alt KG LPK LiPK LIiPKADT<6 LIPKADT> 18
boyutlar (n=21) (n=16) (n=12) (n=8) (n=2) p
Fiziksel

fonksiyon 91,43+8,82  89,38+9,29  84,17+14,59 81,88+17,31 97,5+3,54 0,343
Fiziksel rol

giicligii 79,76£35,9  76,56+38,15 68,75+44,11 62,5+51,75 87,5+17,68 0,896
Emosyonel

rol giicligli  88,89+30,43 68,75+37,46 83,33£33,34 79,16+£39,6 100,0+0 0,208
Enerji-

canlilik- 0,816
vitalite 59,05£19.47 60,94+17,91 62,5£19,13 60,0+18,9 75,0+£7,07

Ruhsal 0.298
saglik 55,81x14,45 63,75+16,3  60,33+12,93 63+18,49 62,0+2,83 ’
Sosyal 0.348
islevsellik 76,19£15,26 72,66+15,95 75,0+£15,99 84,38£16,02 75,0+0 ’
Agrt 67,14+£22.03 76,09+22,25 63,33+23,87 75,94+20,44 88,75+15,91 0,305
Genel

saglik 0,278
algisi 50,48+14,74 55,94+1541 54,58+10,1 53,13+9,98 67,5+10,61

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli, ortalama+SS

KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri

4.5. Gruplar Arasi Fiziksel Fonksiyon Testlerinin Karsilastirilmasi

Yiirime hiz1 sonuglar1 tiim gruplarda benzer bulundu. Alt1 dakika yiiriime
mesafesi gruplar arasinda anlaml fark gdstermedi, yalnizca LIPKADT>18 grubunda
alt1 dakika yiirime mesafesi daha yiiksek bulundu. Bes kez otur kalk test siiresi
gruplar arasinda benzer bulunurken LIPKADT<6 grubunda siire biraz daha yiiksek
bulundu. Fonksiyonel uzanma testi mesafeleri yalmizca LIPKADT<6 grubunda daha
diisiik ol¢iildi, gruplar arsinda anlamh fark saptanmadi. Merdiven inip ¢ikma siiresi
gruplar arasinda benzer olmakla birlikte LIPK ve LIPKADT<6 gruplarinda biraz
daha yiiksek bulundu (Tablo 9).
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Tablo 9. Gruplar Aras1 Fiziksel Fonksiyon Testlerinin Karsilastirilmasi

KG LPK LiPK LIPKADT<6 LIPKADT>18 p
Yirime hizi
(m/sn) 1,08+0,15 1,1440,1 1,11£0,15  1,06+0,13 1,25+0,14 0,355
6 dk yiirtime
testi (m) 389,52+48,4 393,75+42,91 364,5+55,1 358,13+85,56 437,5+74,25 0,490
5 kez otur-
kalk testi (sn) 10,98+1,67  11,23+1,82 11,24+2,53 12,842 .37 11,1242,28 0,339
FUT (cm) 39,38+3,6  40,31%4,13 39,33+6,96  37+3,51 41+1,41 0,391
Merdiven
testi (sn) 1091+1,51  10,87+1,7 11,58+1,27 11,75+2,09 10,7+2,05 0,530

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli

KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, FUT: fonksiyonel uzanma testi,
ortalama+SS

4.6. Gruplar Arasi izometrik Kas Kuvveti Test Sonuclarinin
Karsilastirilmasi

[zometrik kas kuvveti dl¢iim sonuglar1 kontrol grubu ve hasta gruplar1 arasinda
karsilastirildi. Sag (dominant) alt ekstremiteye ait ekstansiyon ve fleksiyon yoniinde
yapilan Ol¢timler gruplar arasinda degerlendirildi. Maksimum ortalama tork (MOT),
pik tork, pik tork/VA &lciimlerinin hepsinin LIPKADT<6 grubunda daha diisiik
oldugu goriildii; fakat gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi (Tablo 10).
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Tablo 10. Gruplar Aras1 Dominant (Sag) Alt Ekstremite izometrik Test Sonuglarmin

Karsilastirilmasi
KG LPK LiPK LIPKADT<6 LIPKADT>18
(n=21) (n=16) (n=12) (n=8) (n=2) p
MOT Eks
(Nm) 148,78+31,6  143,49+29,95 148,93+32,25 118,63+44,97 141,05+2,47 0,185
Pik Tork
Eks (Nm) 1854435,99 168,64+34,31 188,11+36,61 149,89+55,96 179,4+12,73 0,181
Pik
Tork/VA
Eks 0,118
(Nmvkg)  2,41+0,69 1,97+0,48 2,23+0,6 1,82+0,74 1,99+0,01
MOT
Fleks 0392
(Nm) 38,8949,12  41,48+10,56  41,0149,78 35,23+7,47 41,3+4,1 ’
Pik Tork
Fleks 0.566
(Nm) 48,0249,71  4935+12,13  48,7148,64 42,95+7 .81 48,3+5.8 ’
Pik
Tork/VA
Fleks 0,606
(Nmvkg)  0,62+0,15 0,57+0,14 0,57+0,12 0,5240,12 0,54+0,02

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli

KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, VA: viicut agirligi, MOT:
maksimum ortalama tork, Eks: ekstansiyon, Fleks: Fleksiyon, ortalama+SS

Sol (non-dominant) kuadriceps ve hamstring izometrik test sonuglar1 gruplar

arasinda degerlendirildiginde; MOT, pik tork, pik tork/VA Olgiimlerinin hepsinin

LIPKADT<6 grubunda daha diisiik oldugu goriildii; fakat gruplar arasinda anlamli

fark saptanmadi (Tablo 11).
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Tablo 11. Gruplar Aras1 Non-dominant (Sol) Alt Ekstremite Izometrik Test
Sonuglarinin Karsilastirilmasi

KG LPK LiPK LiPKADT<6 LIiPKADT>18

m=21) (n=16) (=12)  (@=8) (n=2) P

MOT
Eks 0,220
(Nm) 150,46+39,33  131,34+38,07 136,35+36,91 118,49+50,67 149,8+4,53

Pik Tork
Eks 0,204
(Nm) 184,71+43,41 157,83+43,39 172,15+46,89 148,8+61,68 178,8+12,59

Pik

Tork/VA

Eks 0,103
(Nm/kg)  2,4+0,76 1,83+0,53 2,0440,67 1,79+0,8 1,990,02

MOT
Fleks

0,550
(Nm) 37,4+6,99 40,14+8,07 38,36+9,19 35,06+12,09 39,65+10,11

Pik Tork
Fleks
(Nm/kg)  46,99+8.,9 47.89+10,14  46,91£11,27  43,11+13,54 51,6£10,61 0,614

Pik
Tork/VA
Fleks

0,662
(Nmvkg)  0,6+0,13 0,55+0,13 0,55+0,15 0,53+0,19 0,57+0,07 ’

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli

KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, VA: viicut agirhigi, MOT:
maksimum ortalama tork, Eks: ekstansiyon, Fleks: Fleksiyon, ortalama+SS

Sonrasinda sag ve sol alt ekstremitenin izometrik test sonuglarinin ortalamalari
degerlendirildi. Sag ve sol hamstring MOT ortalamasi en diisiik (35,14+ 9,68 Nm)
LIPKADT<6 grubunda bulunurken, gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi. Sag ve
sol hamstring pik tork, pik tork/VA ortalamalar1 da benzer sekilde LIPKADT<6
grubunda daha diisiik bulundu; fakat gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi (Tablo
12).
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Tablo 12. Gruplar Aras1 Sag ve Sol Alt Ekstremite izometrik Test Sonuglariin
Ortalamalarmin Karsilastirilmasi

LiPK LIiPKADT<6 LIiPKADT>18

KG LPK

(n=21)

(n=16)

(n=12)

(n=8)

(n=2)

p

MOT
Eks
(Nm)

149,62+33,33

138,9+31,67

141,57+33,46

118,56+47,62

14543435

0,282

Pik Tork
Eks
(Nm)

185,05+36,59

164,85+35,45

179,234+40,54

149,34+58,31

179,1£12,66

0,235

Pik
Tork/VA
Eks
(Nmv/kg)

2,41+0,69

1,92+0,47

2,12+0,62

1,81+0,76

1,99+0,02

0,091

MOT
Fleks
(Nm)

38,1547,14

40,87+7,96

39,09+7,99

35,1449,68

40,48+7,11

0,346

Pik Tork
Fleks
(Nm)

47,5+8.21

48,59+9,64

47,11+8,74

43,03£10,45

49,95+8,2

0,533

Pik
Tork/VA
Fleks
(Nm/kg)

0,61%0,13

0,5620,12

0,55+0,12

0,5240,15

0,55+0,05

0,602

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli

KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, VA: viicut agirhigi, MOT:
maksimum ortalama tork, Eks: ekstansiyon, Fleks: Fleksiyon, ortalama+SS

Sag ve sol kuadriceps MOT ortalamasi en yiiksek (149,624+33,33 Nm) kontrol
grubunda bulundu. Sag ve sol kuadriceps MOT ortalamasi en diisiik (118,56+47,62
Nm) LIPKADT<6 grubunda bulunurken gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi

(Grafik 3, Tablo 12).
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Grafik 3. Sag ve Sol Alt Ekstremitenin MOT Degerleri Ortalamalari
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KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, MOT: maksimum ortalama tork

Sag ve sol kuadriceps pik tork ortalamasi LIPKADT<6 grubunda en diisiik
(149,34£58,31 Nm) bulunurken, kontrol grubunda en yiiksek (185,05+36,59) izlendi.
Fakat sag ve sol kuadriceps pik tork ortalamasi gruplar arasinda anlamli fark
gostermedi (Grafik 4, Tablo 12).
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Grafik 4. Sag ve Sol Kuadriceps Pik Tork Ortalamasinin Gruplar Arast
Karsilastirilmasi
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KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri

Sag ve sol kuadriceps pik tork/VA ortalamasi LIPKADT<6 grubunda en diisiik
(1,81+0,76), kontrol grubunda ise en yliksek (2,41+£0,69) bulundu; fakat gruplar
arasinda anlamli fark saptanmadi (Grafik 5, Tablo 12).



54

Grafik S. Ekstansiyon Pik Tork/VA Ortalamasi
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KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18:
18 aydan fazla stiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, VA: viicut agirlig

4.7. Gruplar Arasi Biyokimya Analizlerinin Karsilastirilmasi

Hasta gruplarina ait biyokimya 6l¢iimlerinden yalnizca trigliserid ve VLDL
kolesterol anlamliliga yakin (p=0,053) farklilik gosterirken diger Olglimler hasta
gruplar arasinda anlamh farklilik gostermedi. Trigliserid ve VLDL degerleri LPK
grubunda daha yiiksek, LIPKADT>18 grubunda ise daha diisiik bulundu (Tablo 13).
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Tablo 13. Gruplar aras1 biyokimya 6l¢iimlerinin karsilastirilmasi

KG LPK LiPK LIPKADT<6 LIPKADT>18

(n=21) (n=16) (n=12) (n=8) (n=2) p
Total
kolesterol
(mg/dl) 213,9+48,94 214,56+55,49  227,19+54,56  217,19+438,23  237,19+43,2 0,861
Trigliserid
(mg/dl) 142,88+78,23  234,73+132,68 207,61+143,29 189,14+90,62  83,83£52,95 0,053
LDL (mg/dl)  133,86+40,25  124,29+44,74  133,75427,95  127434,41 148+32,53 0,762
HDL (mg/dl) 51,43+11,91 45,6+10,15 52,06+8,36 52,48+15,14 72,3340,45 0,113
VLDL
(mg/dl) 28,52+15,71 46,79+26,44 41,49+28,63 37,87+18,09 16,5+10,61 0,069
Estradiol
(pg/ml) 21,8245,87 25,63+5,90 24,66+5,81 15,11£11,96 29,55+23,75 0,103
Total
testosteron
(ng/dl) 319,23£100,45 342,72481,64  384,49+85,18  168,45+192,4  301,82+364,76 0,112
PSA (ng/ml)  2,11£3,04 4,05+7,39 3,3+5,61 3,76+8,58 2,65+0,91 0,229
Insiilin
(uIU/ml) 15,16+18,31 18,47+17,13 11,9245,82 20,16+24,36 12,6449,04 0871
Glikoz
(mg/dl) 112,3+24,1 122,21423,13  114,59+39,96  114,15+16,62  106,73£1,18 0241
TSH
(uIU/ml) 1,66+1,03 1,69+1,61 1,43£1,02 1,35+0,34 1,51£0,84 bo7d
CPK (U/L) 107,82+65,32  111,89+61,89  166,91+185,09 101,54+33,91 103,044+28,12 0,996
Serbest
testosteron
(pg/ml) 10,1343,86 11,014£2,38 12,06+2,49 7,37+6,36 8,82+9,91 0,470

KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, ortalama+SS

4.8. Gruplar Arasi Plazma irisin Seviyelerinin Karsilastirilmasi

Plazma irisin seviyeleri kontrol grubunda daha diisiik bulunmakla beraber

gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05), (Tablo 14, Grafik 6).
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Tablo 14. Gruplar Aras1 Plazma Irisin Seviyelerinin Karsilastirilmasi

KG LPK LiPK LIPKADT<6 LIPKADT>18

(n=21) (n=16) (n=12) (n=8) (n=2) p
[risin
(ng/ml) 17,02+0,98 1711128 17,24+1,03  17,1x1,17 17,03+3,32 0,981

KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, ortalama+SS

Grafik 6. Plazma Irisin Seviyeleri
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KG: kontrol grubu, LPK: lokal prostat kanseri, LIPK: lokal ileri prostat kanseri,
LIPKADT<6: 6 aydan az siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri, LIPKADT>18: 18
aydan fazla siiredir ADT alan lokal ileri prostat kanseri

4.9. ADT ile Testosteronun Baskilanma Durumuna Gére Gruplarin
Yenilenmesi

Calismaya alinan katilimcilar; kontrol grubu (KG), lokal ve lokal ileri ADT
almayan prostat kanseri (LLIPK), ADT alan ve testosteron baskilanmasi olan prostat
kanseri hastalar1 (TBADT) ve ADT alan testosteron baskilanmasi olmayan prostat
kanseri hastalart (NTBADT) olarak yeniden smiflandirildi. ADT kullanim siiresi
dikkate alinmaksizin total testosteron seviyesi 50 ng/dI’nin altinda olan ADT alan

hastalar TBADT grubuna dahil edildi (25). ADT alan hastalardan total testosteron
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seviyesi 50 ng/dl’nin iizerinde olanlar ise NTBADT grubuna dahil edildi. KG,
LLIPK, TBADT VE NTBADT seklinde dért grup icin demografik, klinik dzellikleri

ve biyokimya sonuglar1 karsilastirildi.

4.9.1. Demografik Veriler

Katilimcilarin %35,6’s1 kontrol grubu (n=21) olurken %47,4’ii LLIPK (n=28)
ve birbirine esit olarak %38,5 oraninda TBADT (n=5) ile NTBADT (n=5) oldu.
Egitim diizeyi, sigara, alkol kullanim durumu, prostatektomi tiirleri ve kronik
hastalik oranlar1 gruplar arasinda anlamhi farklilik gostermedi (Tablo 15,16). Yeni
siniflandirma gruplarina goére hastalarin yasi, sigara kullanimi, sigara tiiketimi,
kronik hastalik sayisi, prostatektomi siiresi anlamli farklilik gostermedi. (Tablo

15,16).

Tablo 15. Gruplar Aras1 Demografik Ozelliklerin Karsilastiriimasi

KG LLIiPK TBADT NTBADT
N (%) N (%) N (%) N (%) P
C 148 0 0 0
vy X3
ilkokul 14 (66,7) 15 (53.6) 1(20,0) 4(80,0)
Ortaokul 2 (9,5) 4(143) 2 (40,0) 1(20,0)
Lise 2(9.5) 4(143) 0 0
On lisans 1 (4,8) 3(10,7) 1 (20,0) 0
Lisans 1 (4.8) 2(7.0) 1(20,0) 0
Sigara Hayr 10 (47.6) 17 (60,7) 120,0) 240.0) 0738
Evet 3 (14.3) 3 (10,7) 0 2 (40,0)
Birakmis 8 (38,1) 8 (28,6) 4(80,0) 1(20,0)
Alkol Hayr 17 (81) 27 (96,4) 5 (100) 4(80,0) 0,499
Evet 4 (19,0) 1(3,6) 0 1(20,0)
Yas (1) 64,05+5,48  64,82+5,81 70,00+4,94 65,20£7,19 0,223
Sigara
tiiketimi (Pk/yil)  34,09+18,14  41,82+33,19  23,75x11,81  35,00+8,66 0,570
Boy (M) 169 14+784 16936+575  166,6+6,07  171,6+41 0924
Agirhk (ke) 8005149  8639+1047 8721582 8378465 0341
VKi (kg/m2) 5794436 3015364 31414569  2846:208 0191

KG: kontrol grubu, LLIPK: lokal ve lokal ileri ADT almayan prostat kanseri hastalari,
TBADT: ADT alan ve testosteron baskilanmasi olan hastalar, NTBADT: ADT alan ve
testosteron baskilanmasi olmayan hastalar, ortalama+SS
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KG LLIiPK TBADT NTBADT
N (%) N (%) N (%) N (%) p
ADT tipi LH Agonisti 5(100) 3(30,0) 0,134
Antiandrojen 0 2 (40,0)
Kronik Yok 8 (38,1) 4(14,3) 1(20,0) 2 (40,0)
0,618
hastahik
Var 13 (61,9) 24 (85,7) 4 (80,0) 3 (60,0)
Prostatektomi Haywr 17 (81,0)  7(25,0) 2 (40,0) 3(60,0) 0,423
Evet 0 16 (57,1) 2 (40,0) 2 (40,0)
TUR-P 4(19,0) 5(17.9) 1(20,0) 0
ADT siire (ay) 0,738
9,3+11,73 13,3+£19,54 ’
Kronik
hastalik sayisi
0.86£0,79 1,54+1,04  1,4+1,14 0,8+0,84 0,103
Prostatektomi (ay)
siuiresi 25+19,97 13,96+13,01 36,6+21,94 33,50+26,16 0,120

KG: kontrol grubu, LLIPK: lokal ve lokal ileri ADT almayan prostat kanseri hastalari,

TBADT: ADT alan ve testosteron baskilanmasi olan hastalar, NTBADT: ADT alan ve

testosteron baskilanmasi olmayan hastalar, ortalama+SS

4.9.2. Gruplar Aras1 Viicut Kompozisyon Analizinin Karsilastirilmasi

Gruplar arasinda boy uzunluklar, agirlik ve VKI’leri anlamli farklilik

gostermedi. FFM LLIPK grubunda daha yiiksek iken; viicut yag yiizdesi ve yag

kiitlesi TBADT grubunda daha yiiksek bulundu. Ancak Olciimler hasta gruplari

arasinda anlamli farklilik gostermedi (Tablo 17).
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Tablo 17. Gruplar Aras1 Viicut Kompozisyon Analizinin Karsilastiriimasi

KG LLiPK TBADT NTBADT p
Yas (y1l) 64,0545,48  64.82+581  70,00+4,94 65,20+7,19 0,223
Boy (cm) 169,14+7,84 169,36+5,75 166,646,07 171,6+4,1 0,924
Agirlik (kg) 80,05+14,9 86,39+10,47 87,2+1582 83,7865 0,341
VKI 279+436  30,1543,64 31414569 2846+2,08 0.191
FFM (kg) 58,52+7,83  61,86£5,79  58,84+6,45 59,98+2,69 0441
Yag Yizdesi (%) 26021681 2827556 31,76£537 28244359 0,313
Yag Kiitlesi (kg) 21,5348,94 24.83+7,18 28.36+9,68 23,8+467 0199

KG: kontrol grubu, LLIPK: lokal ve lokal ileri ADT almayan
TBADT: ADT alan ve testosteron baskilanmasi olan hastalar, NTBADT: ADT alan ve
testosteron baskilanmasi olmayan hastalar, ortalama+SS

prostat kanseri hastalari,

4.9.3. Gruplar Arasi SARC-F, YSO ve UFAA Skorlarinin

Karsilastirilmasi

SARC-F skorlar1 TBADT grubunda daha yiliksek bulundu fakat gruplar
arasinda anlaml fark saptanmadi. YSO skorlar1 kontrol grubunda biraz daha diisiik
ve TBADT grubunda ise daha yiiksek bulunmasina ragmen gruplar arasinda anlaml
fark saptanmadi. Uluslararas: fiziksel aktivite anket skoru TBADT grubunda daha
diisik, NTBADT daha yiiksek bulundu fakat gruplar arasinda anlamli fark

saptanmadi (Tablo 18).

Tablo 18. Gruplar Aras1 SARC-F, YSO ve UFAA Skorlarinin Karsilastiriimasi

KG LLiPK TBADT NTBADT )4
(n=21) (n=28) (n=5) (n=5)
SARC-F 0,05+0,22 0,110,42 0.6£134 020 0,554
YSO 2.341,64 2,58+1,93 2874208 2474244 0,867
UFAA 858,5:62832  678,16:633,35 528+524,51  1410+1804,65 0409

KG: kontrol grubu, LLIPK: lokal ve lokal ileri ADT almayan prostat kanseri hastalari,
TBADT: ADT alan ve testosteron baskilanmasi olan hastalar, NTBADT: ADT alan ve
testosteron baskilanmasi olmayan hastalar, SARC-F: basit sarkopeni sorgulama formu, YSO:
yorgunluk siddet 6lgegi, UFAA: uluslararasi fiziksel aktivite anketi, ortalama+SS
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4.9.4. Gruplar Aras1 SF-36 Olcegi Skorlarimin Karsilastiriimasi

SF-36 yasam kalitesi Ol¢egine iliskin alt boyut skorlarinin hasta gruplar
arasinda anlamli farklilik gostermedigi gozlendi. Fiziksel fonksiyon skorlar1 kontrol
grubunda; fiziksel rol gilicliigii ve emosyonel rol giicliigii skorlar1 ise TBADT
grubunda daha yiiksek bulundu. Enerji, canlilik ve vitalite skoru NTBADT grubunda
daha ytiksek olciildii. Ruhsal saglik puaninin kontrol grubunda diisiik iken TBADT
grubunda daha yiiksek oldugu goriildii. Sosyal islevsellik skorlar1 TBADT grubunda;
agr1 ve genel saglik algisi skorlar1 ise NTBADT grubunda daha yiiksek izlendi. SF-
36 olgeginin alt boyut skorlarinin gruplar arasinda anlaml farklilik gdstermedigi

izlendi (Tablo 19).

Tablo 19. Gruplar Aras1 SF-36 Olgegi Skorlarinin Karsilastiriimasi

SF-36 KG LLIiPK TBADT NTBADT D
(n=21) (n=28) (n=5) (n=5)

Fiziksel fonksiyon oy 43,080 87142119  84+1597  86+19,17 0.590

Fiziksel rol gugligii 7976359 732144021 8044472 5565123 0,539

Emosyonel rol

o 0,132

guciug 88,89+30,43 7543587  100+0 66,66+47,15

Enerji-canhhk-

vitalite 0,761
59,05619.47 61,61x18,11 591673  67+20,19

Ruhsal saghk 558121445 622051478 65,6£16,64  60+17,44 0.212

Sosyal iglevsellik 76,1941526  73,66£15,72 855,59 80+20,92 0,300

Agn 67,14+22,03  70,63£23.42 76,5+19,81 80,5+21,39 0,551

Genel saghk algist 50451474 5536£13,19 5545 57416,05 0511

KG: kontrol grubu, LLIPK: lokal ve

lokal ileri ADT almayan prostat kanseri hastalari,

TBADT: ADT alan ve testosteron baskilanmasi olan hastalar, NTBADT: ADT alan ve
testosteron baskilanmasi olmayan hastalar, ortalama+SS

4.9.5. Gruplar Arasi Fiziksel Fonksiyon Testlerinin Karsilastirilmasi

Yiriime hiz1 hasta gruplar arasinda benzer; bes kez otur kalk testi siiresi
TBADT ve NTBADT gruplarinda daha uzun ve FUT skoru ise TBADT grubunda
daha disiik bulundu. Merdiven ¢ikma testi siireleri kontrol grubunda biraz diisiik

olmakla birlikte gruplar arasinda olduk¢a benzer bulundu (Tablo 20).
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Tablo 20. Gruplar Aras1 Fiziksel Fonksiyon Testlerinin Karsilastirilmasi

KG LLIiPK TBADT NTBADT p
@m=21)  (=28) (n=5) (n=5)
Yiiriime hizi (m/sn) 1,080,015  1,13£0,12  1,1120,17  1,09+0,14 0,695

6 dk yiiriime (dk)
389,52+48.4 382,5+49,08 385+72,11 363+105,87 0,995

Bes kez otur kalk testi

(sn) 10,98£1,67 11244211 12394146 12,6£3,19 0290
FUT (cm)

3938436 39,89+543  36,6£2,51  39+43 0,282
Merdiven testi (sn) 10,91£1,51  11,18£1,55  11,64+1,61 11434256 0,743

KG: kontrol grubu, LLIPK: lokal ve lokal ileri ADT almayan prostat kanseri hastalari,
TBADT: ADT alan ve testosteron baskilanmasi olan hastalar, NTBADT: ADT alan ve
testosteron baskilanmasi olmayan hastalar, FUT: fonksiyonel uzanma testi, ortalama+SS

*: ki-kare testine gore 0,05 diizeyinde anlamli

4.9.6. Gruplar Aras1 izometrik Kas Kuvveti Test Sonuclariin
Karsilastirilmasi

Katilimcinin  tamami (n=59) dominant ekstremite olarak sag tarafini
kullanmaktaydi. Sag (dominant) kuadriceps izometrik test sonuglar1 gruplar arasinda
karsilastinlldiginda; MOT, pik tork, pik tork/VA degerleri kontrol grubunda en
yiiksek, TBADT grubunda ise en diisiik olarak bulunurken gruplar arasinda istatiksel
olarak anlaml fark saptanmadi. TBADT grubunda MOT (p=0,052) ve pik tork/VA
(p=0,061) anlamliliga yakin olarak diisiik bulundu (Tablo 21).

Sag (dominant) hamstring izometrik test sonucglari gruplar arasinda anlamli

farklilik gostermedi (Tablo 21).
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Tablo 21. Gruplar arasi sag (dominant) alt ekstremite izometrik test sonuglarinin

karsilastirilmasi
KG LLIiPK TBADT NTBADT p
(n=2 1) (n=28) (Il=5) (Il=5)
MOT Eks (Nm) 148,78+31,6  145,86+30,37 105,78+20,86 140,44+50,56 0,052
Pik Tork Eks (Nm) 185443599 177,1435,89 134,4+32,55 177,18+60,55 0,090
Pik Tork/VA Eks
(Nm/kg) 2,4120,69  2,08+0,54 1,57+0,34 2,14+0,81 0,061
MOT Fleks (Nm) 38,8949,12  41,27+10 33,24+6,51 39,64+6,97 0,255
Pik Tork Fleks (Nm)  48,0249,71  49,07+10,53 40,34+7,07 47,7+6,54 0,266
Pik Tork VA Fleks
(Nm) 0,62£0,15  0,57+0,13 0,48+0,11 0,57+0,09 0,257

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli
+.: Post-hoc testine gére diger gruplara gore anlaml diizeyde farkl

KG: kontrol grubu, LLIPK: lokal ve lokal ileri ADT almayan prostat kanseri hastalari,
TBADT: ADT alan ve testosteron baskilanmasi olan hastalar, NTBADT: ADT alan ve
testosteron baskilanmasi olmayan hastalar, Eks: ekstansiyon, Fleks: fleksiyon, MOT:
maksimum ortalama tork, ortalama+SS

Sol (non dominant) kuadriceps izometrik test sonuglar1 gruplar arasinda
karsilastirildiginda; MOT, pik tork degerleri kontrol grubunda en yiiksek, TBADT
grubunda ise en diisiik olarak bulunurken gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli
farklilik saptanmadi. Pik tork/VA TBADT grubunda diger gruplara goére anlaml
olarak diistik bulundu (p=0,039), (Tablo 22).

Sol (non dominant) hamstring izometrik test sonuglar1 karsilastirildiginda;
MOT, pik tork, pik tork/VA degerleri TBADT grubunda daha diisiik bulunurken
gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 22).
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Tablo 22. Gruplar arast sol (non-dominant) alt ekstremite izometrik test
sonuclarinin karsilastirilmasi

KG(@n=21) LLIiPK TBADT NTBADT D
(n=28) (n=5) (n=5)

MOT Eks (Nm) 150,46+39,33  133,73+36,75 102,7+29,85 146,8+52,76 0,076
Pik Tork Eks (Nm) 184,71+43,41  164,67+44,66 131,52436 178,08+66,38 0,080
Pik Tork/VA Eks
(Nmv/kg) 2,4+0,76 1,93+0,6 1,52+0,31% 2,15+0,89 0,039*
MOT Fleks (Nm) 37,4+6,99 39,29+8,47 32,4+8,64 39,56+13,53 0,353
Pik Tork Fleks (Nm)  46,99+8.9 47,42+10,46 41+10,98 48,62+14,86 0,517
Pik Tork/VA Fleks

0,368
(Nm/kg) 0,6+0,13 0,55+0,13 0,48+0,13 0,59+0,2

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli
+.: Post-hoc testine gére diger gruplara gore anlamh diizeyde farkl

KG: kontrol grubu, LLIPK: lokal ve lokal ileri ADT almayan prostat kanseri hastalari,
TBADT: ADT alan ve testosteron baskilanmasi olan hastalar, NTBADT: ADT alan ve
testosteron baskilanmasi olmayan hastalar, Eks: ekstansiyon, Fleks: fleksiyon, MOT:
maksimum ortalama tork, ortalama+SS

Sag ve sol kuadriceps izometrik test sonuglarinin  ortalamalari
karsilastirildiginda; MOT, pik tork degerleri kontrol grubunda en yiiksek, TBADT
grubunda ise en diisiik olarak bulunurken gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli
farklilik saptanmadi. Pik tork/VA TBADT grubunda diger gruplara gore anlaml
olarak diisiik bulundu (p=0,038), (Tablo 23).

Sag ve sol hamstring izometrik test sonug¢larmin  ortalamalari
karsilastirildiginda; MOT, pik tork, pik tork/VA degerleri TBADT grubunda daha

diisiik bulunurken gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 23).
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Tablo 23. Sag ve sol alt ekstremite izometrik test sonuglarinin ortalamalarinin

karsilastirilmasi

KG LLIiPK TBADT NTBADT )

(n=21) (n=28) (n=5) (n=5)
MOT Eks (Nm) 149,62+£33,33  140,13+31,81 104,24425,15 143,62+51,57 0,098
Pik Tork Eks (Nm)  185,05+36,59  171,44+37,73 132,96+33,52 177,63+63,03 0,114
Pik Tork/VA Eks
(Nm/kg) 2,41+0,69 2,0140,54 1,54+0,31* 2,15+0,84 0,038*
MOT Fleks (Nm) 38,15+7,14 40,05+7,85 32,82+7,53 39,6+10,13 0,219
Pik Tork Fleks

0,359

(Nm) 47,5+8.21 47,9149,07 40,67+8,96 48,16+10,57
Pik Tork/VA Fleks
(Nmv/kg) 0,61+0,13 0,56+0,12 0,48+0,12 0,58+0,15 0,282

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli
+: Post-hoc testine gore diger gruplara gore anlamli diizeyde farki

KG: kontrol grubu, LLIPK: lokal ve lokal ileri ADT almayan prostat kanseri hastalar,
TBADT: ADT alan ve testosteron baskilanmasi olan hastalar, NTBADT: ADT alan ve
testosteron baskilanmasi olmayan hastalar, Eks: ekstansiyon, Fleks: fleksiyon, MOT:
maksimum ortalama tork, ortalama+SS

4.9.7. Gruplar Arasi Biyokimya Sonuclarimin Karsilastirilmasi

Total kolesterol gruplar arasinda anlamli farklilik gostermezken trigliserid
ortalama degerlerinin hasta gruplar1 arasinda anlamli farklilik gosterdigi gozlendi.
Trigliserid seviyelerinin TBADT grubunda LLIPK grubuna gére anlamli diizeyde
diisiik oldugu goriildii (p=0,035). Benzer sekilde VLDL seviyelerinin de TBADT
grubunda LLIPK grubuna gére anlamli diizeyde diisiik bulundu (p= 0,048). LDL ve
HDL seviyeleri gruplar arasinda anlamli farklilik gdstermedi. Estradiol ve total
testosteron seviyeleri TBADT grubunda anlamli diizeyde diisiik iken (p=0,001) diger
gruplar arasinda benzerlik gosterdi. Serbest testosteron seviyeleri de TBADT
grubunda daha diisiik izlendi ancak gruplar arasindaki fark istatiksel olarak anlamli
bulunmadi (p=0,067). PSA, insiilin, glikoz, TSH ve CPK seviyeleri gruplar arasinda
anlaml farklilik gostermedi (Tablo 24).
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KG (n=21) LLIiPK TBADT NTBADT p
(n=28) (n=5) (n=5)

Total
kolesterol 0,202
(mg/dl) 213,9+48,94 219,97+54,44 194,8+34,24 247,57+16,47
Trigliserid
(mg/dl) 142,88+78,23  223,11£135,39°  138,62£112,16* 197,53+68,98 0,035*
LDL (mg/dl)  133,86+40,25  128,65+37,52 112,0+35,62 150,4+17,95 0,289
HDL (mg/dl)  51,43+11,91 48,37+9,81 55,18+15,82 57,71+17,45 0,573
VLDL
(mg/dl) 28,52+15,71 44.25+27,07* 27,8422,57° 39,4+13,8 0,048*
Estradiol
(pg/ml) 21,82+5,87° 25,21+5,77° 7,13+5,41%0¢ 28,87+12,25¢ 0,001*
Total
testosteron
(ng/dl) 319,23+100,45% 360,62+84,27°  2545+1527%>¢  364,81+181,52°  0,001*
PSA (ng/dl) 2,11+3,04 3,73+6,58 0,76+1,43 6,32+10,41 0,158
Insiilin
(uIU/ml) 15,16+18,31 15,67+13,71 22+30,52 15,32+11,04 0,862
Glikoz 0.723
(mg/dl) 112,3+24,1 118,94+31,02 116,83+21,48 108,5+1,12 '
TSH (uIU/ml)  1,66%1,03 1,58+1,37 1,24+0,36 1,52+0,45 0,796
CPK (U/L) 107,82+65,32  135,47+129,82  97,72+33,05 105,95+32.8 0,962
Serbest
testosteron
(pg/ml) 10,13+3,86 11,46+2,44 4,2145,94 11,11+5,59 0,067

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli
a,b,c: Ayni tistel harflere sahip gruplar arasindaki post-hoc testi 0,05 diizeyinde anlaml

KG: kontrol grubu, LLIPK: lokal ve lokal ileri ADT almayan prostat kanseri hastalar,
TBADT: ADT alan ve testosteron baskilanmasi olan hastalar, NTBADT: ADT alan ve
testosteron baskilanmasi olmayan hastalar, ortalama+SS
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4.9.8. Gruplar Arasi Plazma frisin Seviyelerinin Karsilastirilmasi

Plazma irisin seviyeleri TBADT grubunda daha diisiik bulunmakla birlikte
gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 25), (Grafik 7).

Tablo 25. Gruplar Aras1 Plazma Irisin Seviyelerinin Karsilastirilmasi

KG LLIiPK TBADT NTBADT )4
(n=21) (n=28) (n=5) (n=5)
Irisin 17,03£0,98  17,17+1,16 16,24+1,26 17,94+1,33 0,120

*: Kruskal-Wallis testine gore 0,05 diizeyinde anlamli

KG: kontrol grubu, LLIPK: lokal ve lokal ileri ADT almayan prostat kanseri hastalar,
TBADT: ADT alan ve testosteron baskilanmasi olan hastalar, NTBADT: ADT alan ve
testosteron baskilanmasi olmayan hastalar, ortalama+SS

Grafik 7. Gruplar Aras1 Plazma Irisin Seviyelerinin Karsilastiriimasi

20,00

19,00

18,00

95% Cl irisin
=

16,00

15,00

14,00

KG LLIPK TBADT NTBADT

Gruplar

KG: kontrol grubu, LLIPK: lokal ve lokal ileri ADT almayan prostat kanseri hastalar,
TBADT: ADT alan ve testosteron baskilanmasi olan hastalar, NTBADT: ADT alan ve

testosteron baskilanmasi olmayan hastalar
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4.10. Biyokimya Degerleri ile izometrik Test Arasindaki Korelasyon
Analizleri

Izometrik test sonuglar1 ile biyokimya ®&lgiimleri arasindaki korelasyon
analizleri incelendi. Analizler {i¢ ayr1 grupta ayr1 ayr1 gergeklestirildi. Kontrol
grubunda sag taraf kuadriceps pik tork/VA olgiimleri ile TSH seviyesi arasinda
yiiksek diizeyde negatif yonlii korelasyon izlendi (R=-0,621; p=0,003). Sag
(dominant) ve sol (non dominant) hamstring izometrik test sonuglarindan pik
tork/VA ile total testosteron oOlclimleri pozitif yonlii ve orta diizeyde anlamli
korelasyon bulundu (R=0,474; p=0,030 ve R=0,446; p=0,043 sirasiyla). Sag ve sol
kuadriceps pik tork/VA ortalamalar1 ile TSH arasinda negatif yonlii ve orta diizeyde
korelasyon saptandi (R=-0,447; p=0,042). Sag ve sol taraf hamstring pik tork
ortalamasi ile total testosteron arasinda pozitif yonlii ve orta diizeyde korelasyon

(R=0,547; p=0,010) izlendi.

LLIPK grubunda izometrik test sonuglar1 ile biyokimya &lciimleri arasinda
genel olarak anlamli korelasyon gozlenmedi. Yalnizca sag ve sol tarafin MOT
ortalamasi ile total kolesterol arasinda orta diizey ve pozitif yonlii korelasyon

bulundu (R=0,425; p=0,038).

ADT alan katilimcilardan olusan TBADT ve NTBADT gruplari, testosteron
diizeyinin baskilanip baskilanmama durumundan bagimsiz olarak korelasyon
analizlerinde tek bir grup olarak incelendi. ADT alan hastalarda ¢ok sayida anlamli
korelasyon katsayilar1 tespit edildi. Ozellikle total testosteron ile izometrik test
sonuglar1 arasinda pozitif yonlii ve yiiksek diizeyde anlamli korelasyon degeri
saptandi. Sag kuadricepse ait pik tork/VA (R=0,661; p=0,038); sag hamstring MOT
(R=0,709; p=0,022), pik tork (R=0,673; p=0,033); p=0,029) ile total testosteron
arasinda korelasyon degerleri yiiksek diizeyde anlamli bulundu. Ayrica sol
kuadricepse ait MOT (R=0,636; p=0,048), pik tork/VA (R=0,721; p=0,019) ile total
testosteron arasinda yiiksek diizeyde korelasyon degerleri bulundu. Sol hamstringe

ait izometrik test sonuglari ile anlamli korelasyon bulunmadi.
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5. TARTISMA

Bu ¢alismada ADT nin plazma irisin seviyesine, sarkopeniye ve alt ekstremite
fonksiyonlar1 {izerine etkileri incelenmistir. ADT alan hastalarda viicut agirligina
oranlanmis kuadriceps izometrik pik tork kuvvetinin (pik tork/VA) daha diisiik
oldugu ancak plazma irisin seviyelerinin ve sarkopeni parametrelerinin ise gruplar

arasinda anlamh farklilik géstermedigi saptanmustir.

Kas kiitlesi ve kuvveti yasam boyunca degiskenlik gostermektedir. Kas
kiitlesinin ve kuvvetinin genclik ve geng erigkinlik donemlerinde artttigi, orta yasta
korundugu, sonrasinda ise yasla beraber azaldig1 goriilmektedir (10). Elli yasindan
sonra alt ekstremite kas kiitlesinde yillik % 1-2, kas kuvvetinde ise yillik % 1,5-5
kayiplar goriilmektedir (10). Kas kiitlesinde ve kuvvetinde yasla birlikte kayiplar
goriilebilirken; ek hastaliklar, kullanilan ilaglar, beslenme durumu ve aktivite diizeyi

de bu kayiplar tizerinde etkili olabilmektedir (10).

ADT; prostat kanseri tedavisinde sagkalimi artirmasi sebebiyle siklikla tercih
edilmektedir. Ote yandan sagkalim saglanmaya ¢alisilirken ADT nin metabolik ve
kas iskelet sistemi {izerine yan etkilerinin azaltilmasi, hastalarin fiziksel
fonksiyonlarmin ve hayat kalitelerinin iyilestirilmesi gerekmektedir. Fakat ADT
sirasinda yan etki olarak kas kiitlesinde ve kuvvetinde azalma goriilmektedir (8).
Bunun sonucunda hastalarin fiziksel fonksiyonlarinda ve yasam Kkalitelerinde
azalmalar hatta mortalite artis1 ortaya ¢ikmaktadir (8,10). Bu olumsuz sonuglarin
tahmin edilmesinde kas kuvveti degerlendirilmesinin kas kiitlesine gore daha iyi bir

tercih oldugu goriilmektedir (10).

Newton ve ark. ¢alismalarinda (8), daha 6nce ADT almamis ve yeni ADT
alacak olan, metastatik olmayan 104 prostat kanseri hastasint ADT alimindan sonra
ilk 6 ay egzersiz yapan ve yapmayan seklinde takip etmislerdir. ilk 6 ay egzersiz
programina dahil edilen gruba; haftada 2 seans {iist ve alt ekstremitenin biiyiik kas

gruplarina yonelik kuvvet ve denge egzersizleri, haftada 1 seans aerobik egzersizler
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olmak iizere haftada toplam 3 seans egzersiz programi uygulamislardir. Ik 6 aylik
donemde egzersiz programina katilan gruba sonraki 6 ay boyunca herhangi bir
egzersiz programi uygulanmamustir. Ik 6 ay egzersiz programima katilmayan grup
ise ikinci 6 ayda ayni egzersiz programina katilmis ve her iki hasta grubu da toplam
12 ay boyunca takip edilmistir. Hastalarin degerlendirmeleri 0 (baslangic), 6. ve 12.
(sonlandirma) aylarda yapilmistir. Kas kuvveti degerlendirmeleri leg press, gogiis
press ve kiirek egzersizi ile 1 maksimum tekrar (1 RM maks) yontemi ile; fiziksel
fonksiyonlar ise yliriime hizi, 400 m yiiriime testi, merdiven inip ¢ikma testi ve bes
kez otur kalk testi ile degerlendirilmistir. ADT ile beraber ilk 6 ayda egzersiz
uygulayan grupta ilk 6 aylik siirecte leg press, gogiis press ve kiirek egzersizlerinde
kuvvet kazanimlar1 goriilmiistiir. ADT ile beraber ilk 6 ay egzersiz uygulamayan
grupta ise gogiis presste % 7 ve kiirekte % 4 kuvvet kaybi1 goriiliirken, leg presste
kuvvet kayb1 saptanmamistir. Alt ekstremitede kuvvet kayb1 saptanmamasi; giinliik
aktivitelerde (yliriiylis, merdiven ¢ikma, oturur pozisyondan kalkma gibi) alt
ekstremitenin daha fazla kullanimina bagli olarak kuvvetin korunabilecegi
distiniilmiistiir. Bizim calismamizda da TBADT grubunda sol (non dominant)
kuadriceps pik tork/VA’nin diger gruplara anlamli diisiik bulunmasi (p=0,039); sag
(dominant) tarafin giinliik aktivitelerde daha fazla kullanilmasina bagli olarak bir
miktar kuvvetin korunmasi ile aciklanabilir. ilk 6 ay egzersiz uygulamayan grupta
ikinci 6 ay egzersiz uyguladiktan sonra kuvvet kazanimlar1 goriilmiis ve 12 aylik
siirecte her iki grup i¢in kuvvet kazanimlarmin baslangica gore benzer oldugu
gosterilmistir. Biz calismamizda LIPKADT<6 grubunda dominant kuadriceps
MOT’unun KG ve LIPK’den % 20, LPK’den % 17, pik torkunun ise LIPK’den %
20, KG’den % 19, LPK’den % 11 daha diisiik oldugunu fakat istatiksel olarak
anlaml fark olmadigini gézlemledik. ADT alan hastalar1 TBADT ve NTADT olarak
degerlendirdigimizde ise sol (non dominant) kuadriceps pik tork/VA’nin TBADT
grubunda daha diisiik oldugunu gosterdik (p=0,039). Yine TBADT grubunda sag ve
sol kuadriceps pik tork/VA ortalamalarinin daha diisiik oldugunu goézlemledik
(p=0,038). TBADT grubunda pik tork degerlerinin istatiksel olarak anlamli diisiik
olmamasina ragmen; pik tork/VA’nin istatiksel olarak anlaml diisiikk saptanmasini

yag ylizdesi artisina eslik eden kilo alim1 sebebiyle olabilecegini diisiindiik.
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Newton ve ark. aym calismada ilk 6 ay egzersiz yapmayan grupta 6. ay
sonunda yiirlime hizi, 400 m yiirime ve merdiven inip ¢ikma testlerinde % 2-7
arasinda distisler oldugunu gostermislerdir (8). Bes kez otur kalk testinde ise diisiis
gdzlenmemistir (8). Bizim c¢alismamizda ise LIPKADT<6 grubunun bes kez otur
kalk siiresinde KG’den % 16, LPK ve LIPK’den % 14; merdiven inip ¢ikma
siiresinde KG’den % 7, LPK’den % 8; FUT mesafesinde KG ve LIPK’den % 6,
LPK’den % 8 daha diisiik performans gosterdikleri fakat istatiksel olarak anlamli

fark olmadiginmi gosterdik.

Galvao ve ark. caligmalarinda, ADT alan 48 prostat kanseri hastasi ile benzer
yas grubundaki 70 saglikli bireyin kas kuvveti, fiziksel fonksiyon ve viicut
kompozisyon analizlerini karsilagtirmiglardir (63). Calismalarinda, 48 prostat kanseri
hastasi i¢in dahil edilme kriterleri; en az 2 aydir ADT almak (LNRH agonisti ya da
LNRH agonosti ile beraber antiandrojen), kemik metastazi olmamasi, fonksiyonel
testleri engelleyecek kas iskelet sistemi, kardiyovaskiiler ve norolojik hastaligi
olmamasi olarak belirlenmistir. Prostat kanseri ve kontrol grubuna son 12 ayda
kuvvet egzersizi yapmis olan bireyler dahil edilmemistir. ADT alan hastalarin; gogiis
press, kiirek ve bacak ekstansiyon egzersizlerinde daha diisik kuvvete sahip
olduklar1 gosterilmistir. Fakat leg press egzersizinde gruplar arasinda kuvvet ve
dayaniklilik farki saptanmamigtir. Ayni ¢aligmada bes kez otur kalk, yiiriime hizt ve
400 m yiirtime testlerinde ADT alan hastalarin performanslariin daha diisiik oldugu
gosterilmistir (63). DXA ile yapilan 6l¢timlerde; ADT alan hastalarda yag kiitlesinin
daha ytiksek (p=0,068), yagsiz viicut kiitlesinin ise daha diisiik (p=0,071) oldugu
gdsterilmis fakat istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir (62). IKK ise ADT
alan hastalarda yaklasik 1 kg daha diisiik olarak bulunmus fakat istatiksel olarak
anlaml farklilik saptanmamistir (p=0,148), (63). Bizim calismamizda da ADT alan
hastalarda yag yiizdesinin ve yag kiitlesinin daha yiiksek oldugunu fakat istatiksel
anlamli fark olmadigini gosterdik. Yagsiz viicut kiitlesinin ise LIPKADT<6 ve
KG’de daha diisiik oldugunu fakat istatiksel anlamli fark olmadigini gosterdik. Yine
testosteron baskilanmasina gore degerlendirildiginde yag yiizdesinin (p= 0,313) ve

yag kiitlesinin (p=0,199) TBADT grubunda daha yiiksek oldugunu gosterdik.
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Owen ve ark. 70 ADT alan, 52 ADT almayan prostat kanseri hastast ile 70
prostat kanseri olmayan saglikli bireyi dahil ettikleri c¢alismada EWGSOP2
kriterlerine gore higbir katilimcida sarkopeniye rastlamamiglardir (64). Owen ve ark.,
orneklem grubundaki Dbireylerin  verilerini EWGSOP1  kriterlerine  gore
degerlendirdiklerinde ise ADT alan prostat kanseri grubunda 2, ADT almayan prostat
kanseri grubunda 1 ve kontrol grubunda 1 katilimcr olmak {izere toplam 4 bireyin
sarkopeni kriterlerini karsiladig1 griilmiistiir. Ayrica, ADT alan hastalarin VKI’sinin
diger gruplara gore daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Aynm1 ¢alismada katilimcilarin
el kavrama kuvveti ve ylirlime hizi gruplar arasinda benzer bulunmustur (64). Bizim
calismamizdaki 59 katilimc1 EWGSOP2 kriterlerine gore degerlendirildiginde de
hi¢bir katilimcida sarkopeniye rastlanmamustir. Calismamizda da TBADT grubunda
VKI'nin daha yiiksek oldugunu fakat istatiksel olarak anlamli fark olmadigini bulduk
(p=0,191). Sol (non dominant) kuadriceps pik tork/VA’nin (p=0,039) ile sag ve sol
pik tork/VA ortalamasinin (p=0,038) TBADT grubunda anlamli olarak diisiik

bulduk. Yiirime hizini ise gruplar arasinda benzer bulduk.

Couderc ve ark.,31 prostat kanseri hastasint ADT almadan 6nce ve sonra
degerlendirdiklerinde; 31 hastanin 8’ini tedavi 6ncesinde EWGSOP2 kriterlerine
gore olasi sarkopeni olarak siiflandirmislardir (65). Couderc ve ark.’in ¢alismasina
dahil edilen hastalarin yaslar1 70-88 (ortalama 80,5+4,3 yil) arasinda degismekte
olup, bizim hasta grubumuzun yas ortalamasindan (En disiik-en yiiksek: 54-
76;65,01£5,81 wyil) daha yiiksek oldugu goriilmektedir. Couderc ve ark.’in
caligmasindaki 31 katilimcinin 19 tanesi ADT ve radyoterapi aldiktan sonra tekrar
degerlendirildiklerinde; baslangigta sarkopenisi olmayan 13 katilimcidan 6’sinda el
kavrama kuvvetinde azalma gosterilmistir (65). Bu bulgular bizim ¢alismamizdaki
TBADT grubundaki pik tork/VA’min daha diisiik bulunmasi ile uyumlu
goziikmektedir.

Chiu ve ark., yas1 20’nin {izerindeki (ortalama yas: 36,21 yil) 3566°s1 erkek
olmak iizere toplam 7064 bireyin total testosteron seviyesi ile el kavrama kuvvetini
karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda; total testosteron seviyesi ile el kavrama kuvveti
arasinda pozitif yonlii korelasyon oldugunu gdstermislerdir (66). Bu calismada;

erkek katilimcilar i¢in ayri olarak testosteron ve el kavrama kuvveti arasindaki
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korelasyon degerlendirilmemistir (66). Auyeung ve ark. da 65 yas iizeri 2000 erkek
katilimer ile yaptiklar: ¢aligmada el kavrama kuvveti ile total testosteron arasinda kas
kiitlesinden bagimsiz olarak pozitif yonlii korelasyon oldugunu gostermislerdir (67).
Boylece testosteron seviyesinin sadece kas kiitlesini degil ayni zamanda kas
kalitesini de etkiledigini gostermislerdir (67). Biz de calismamizda ADT alan
hastalarin testosteron seviyeleri ile kuadriceps ve hamstring izometrik kuvveti

arasinda pozitif korelasyon oldugunu gosterdik.

Testosteron-kas kuvveti iligkisini degerlendirmek {iizere yapilan insan
caligmalarinda elde edilen verilerin yani sira farelerde yapilan kastrasyon sonrasinda,
motor néron boyutlarinin kiigiildiigi gosterilmistir (66,67). Bu nedenle; testosteron
diisiisiine bagli olarak gelisebilecek motor noron atrofisi sonrasinda néromuskuler
fonksiyonun bozulmas: olas1 gériilmiistiir (66,67). Ote yandan testosteronun
mitokondriyal biyogenez iizerinden kas Kkiitlesini ve kuvvetini etkiledigi
gorilmektedir. Ciinkii testosteron; mitokondriyal protein sentezinin kalitesini
artirarak, oksidatif stresi azaltarak ve promiyojenik aktivasyona onciiliik ederek kas
kiitlesinin ve kuvvetinin artmasini saglamaktadir (66). Tiim bu mekanizmalar; ADT
sirasinda testosteron baskilanmasina bagli olarak kas kuvvetinin azalmasi ile iligkili

goriinmektedir.

Kim ve ark., tamami1 Koreli bireylerden olusan 50 yas {izeri 650 erkegi ve 533
postmenapozal kadini dahil ettikleri calismada TSH ve el kavrama kuvveti arasindaki
iligkiyi incelemiglerdir (68). Calismalarinda, TSH (< 0,35 mIU/L ya da >5,50 mIU/L)
ve serbest T4 (<0,89 ya da >1,76 ng/dL) seviyelerinin normal referans araliginda
olmamasimi dislama kriteri olarak belirlemislerdir. Erkeklerde TSH seviyesi ile el
kavrama kuvveti arasinda pozitif yonde korelasyon oldugu gosterilmistir. Serbest T4
seviyesi ile el kavrama kuvveti arasinda korelasyon saptanmamistir (68). Yazarlar,
TSH’nin tiroid hormonundan bagimsiz olarak kas metabolizmasi iizerine etkili
olabilecegini diistinmiislerdir (68).

Spira ve ark.; erkeklerden ve kadinlardan olusan 6196 katilimci ile yaptiklar
calismada, TSH ile el kavrama kuvveti arasinda negatif yonlii korelasyon oldugunu
gostermiglerdir  (69). TSH degerleri normal smirlarda olan  bireyleri

degerlendiklerinde el kavrama kuvveti ile negatif yonlii korelasyonun devam ettigini
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gostermislerdir. Serbest T4 ile el kavrama kuvveti arasinda da negatif yonlii
korelasyon oldugunu, serbest T3 ile el kavrama kuvveti arasinda ise korelasyon
olmadigimi gostermislerdir (69). Serum TSH seviyeleri yiiksek ve disiik olan
katilimcilarin, normal referans araliina sahip katilimcilardan daha diisiik el kavrama
kuvvetine sahip olduklarini géstermislerdir. Ayrica TSH’ nin normal seviyede oldugu
hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarinda el kavrama kuvvetinin diistiigii sonucuna
varmiglardir (69). Bizim ¢alismamizda, tiim katilimcilarin TSH seviyeleri normal
referans araligindaydi. Calismamizda KG’de TSH ile sag (dominant) pik tork/VA
(R=-0,621; p=0,003) ve sol (non dominant) pik tork/VA ortalamas1 (R=-0,447;
p=0,042) arasinda negatif yonlii korelasyon oldugunu bulduk. Diger gruplarda TSH
ile kas kuvveti arasinda korelasyon saptanmadi. KG’deki pozitif yonlii korelasyon
Spira ve ark.’in ¢alismasi ile uyumlu goziikmektedir. Fakat TSH’nin normal
siirlarda oldugu hipertiroidi ve hipotiroidi durumlarinda kas kuvvetinin azaldig1 goz
ontline alindiginda; TSH ile kas kuvveti arasindaki iliskiyi degerlendirirken serbest
T4 ve serbest T3 diizeylerinin de dikkate alinmasi daha dogru sonuglara ulasmay1
saglayacaktir.

Calismamizda TBADT grubunda estradiol (p=0,001) ve total testosteron
(p=0,001) seviyelerinin diger gruplardan anlamli olarak diisik oldugunu
gormekteyiz. ADT ye yanit olarak testosteron seviyeleri 50 ng/ml’nin altinda olan
hastalar1 bu gruba dahil ettigimiz i¢in bu beklenen bir sonug¢ olarak yorumlanmustir.
TBADT grubuna dahil ettigimiz 5 katilimc1 da LHRH agonisti kullanmaktaydi.
Dolayistyla LHRH agonisti kullanan hastalarda estradiol seviyesinin diismesi de

beklenen bir sonu¢ olmustur (70).

Salvador ve ark., ADT almasi planlanan 33 prostat kanseri hastasinin total
kolesterol, trigliserid, HDL ve LDL seviyelerini 0 (baslangig), 6. ve 12. aylarda
degerlendirmislerdir (71). Total kolesterol ve LDL seviyelerinin 6. ayda anlamh
olarak arttigini, trigliserid ve HDL seviyelerinde ise anlamli degisiklik olmadigini
gostermislerdir. Calismanin devaminda total kolesterol ve LDL seviyelerinin 6. ila
12. aylar arasinda anlamli olarak diistiiglinii gostermislerdir. Bu diisiis ile beraber
sonug olarak; baglangi¢ ve 12. ay degerlendirmelerinde total kolesterol, trigliserid,

LDL ve HDL seviyelerinde anlamli farklilik gézlenmemistir (71).
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Smith ve ark., ilk kez ADT almaya baglayacak 32 prostat kanseri hastasinin
lipid seviyelerini 0 (baslangig), 6 ve 12. aylarda degerlendirmislerdir (28). Hastalarin
takiplerinde; total kolesterol, trigliserid, LDL ve HDL seviyelerinin arttigini
gostermislerdir. Bizim ¢alismamizda ise TBADT grubunda trigliserid (p=0,035) ve
VLDL (p=0,048) seviyelerinin LLIPK grubuna gore diisiik oldugu goriildii. KG,
TBADT ve NTBADT gruplar1 arasinda trigliserid ve VLDL seviyelerinin benzer
olmas1 gz &niine alindiginda; bu sonucun LLIPK grubunda trigliserid ve VLDL

seviyelerinin daha yiiksek olmasina bagli oldugunu diistinmekteyiz.

Aslan ve ark., 50 prostat kanseri hastasi ile benzer yas grubundaki 30 saglikli
bireyin serum irisin seviyelerini karsilastirdiklar1 ¢alismada; prostat kanseri
hastalarinin serum irisin seviyelerinin daha diisiik oldugunu géstermislerdir (p<0,05)
(72). Aktif egzersiz yapmakta olan bireyler her iki gruba da dahil edilmeyerek
egzersizin serum irisin seviyesini etkilememesi saglanmistir (68). Bizim
caligmamizda ise plazma irisin seviyeleri tiim hasta gruplarinda benzer bulundu.
Fakat testosteron baskilanma durumuna gore yapilan analizde TBADT grubunda
plazma irisin seviyeleri; NTBADT den %9,4, LLIPK dan %5,4, KG’den %4,6 daha
diisiik bulunmakla birlikte istatistiksel anlamli fark gostermedi (p=0,120). Bu
durumun olgu saymmizin kisitli olmasina bagli olabilecegi, gruplardaki katilimci
sayisinin arttirtlarak daha genis Orneklem biiylikligiinde yapilacak g¢aligmalarda

benzer sonuglara ulagilabilecegi diisiiniildii.

Mevcut literatiirde; dolasimdaki irisin seviyesinin normal dagilim aralig1 heniiz
belirlenmemistir (73). Saglikli, obez ve diyabetik bireylerde yapilan c¢aligsmalarda;
serum ve plazma irisin seviyelerinin ELISA kitleri ile tespit edildigi ve tartismali
sonuglar bildirildigi goriilmektedir (73). Ayrica bu calismalarmn bir kisminda VKI ile
irisin arasinda pozitif yonlii korelasyon gosterilirken, bazilarinda negatif yonlii
korelasyon gosterilmistir. Yine bazi calismalarda yas ile irisin arasinda negatif yonlii
korelasyon gosterilmisken caligmalarin bir kisminda pozitif yonlii korelasyon
gosterilmistir (73). Bu ¢eliskili sonuglarin kullanilan farkl irisin kitleri sebebiyle
ortaya ciktigr diisliniilmektedir (73). Sonug¢ olarak irisin seviyelerinin tespitinde

kullanilan kitlerin dogrulanmasi gerektigi diistiniilmektedir (73).
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Tekin ve ark., androjen reseptdr pozitif ve andojen reseptdr negatif prostat
kanseri hiicrelerini; 0,1, 1, 10, 100 nM irisin konsantrasyonlar1 ile muamele
ettiklerinde her iki prostat kanseri hiicre tipinde de proliferasyonun ve hiicre
canliligmin azaldigim1 goézlemlemislerdir. On ve 100 nM gibi yiiksek irisin
konsantrasyonlarinda istatiksel olarak anlamli antiproliferatif ve sitotoksik etki
gozlenmistir (74). Ayrica hem androjen reseptor pozitif hem de androjen reseptor
negatif prostat kanseri hiicrelerinde irisinin antiproleratif ve sitotoksik etkilerinin
gosterilmesi; irisinin prostat kanseri hiicreleri iizerine sitotoksik etkisinin androjen
reseptor mekanizmasindan bagimsiz bir sekilde ortaya ciktigini gostermektedir (74).
Irisinin; androjen reseptdriinden bagimsiz olarak prostat kanseri hiicreleri iizerine
sitotoksik etkisinin gosterilmesi tedavide yeni bir yaklasim potansiyeli olark
gorinmektedir (75). Ayrica irisin; malign olmayan hiicreleri etkilemeden bu etkileri
ortaya ¢ikarmaktadir (76). Ote yandan dayamklilik ve direng egzersizi sonrasinda
irisin seviyelerinin arttig1 bilinmektedir (76). Boylece kas kasilmasi sirasinda salinan
miyokinlerden biri olan irisinin; prostat kanserinin biiyiimesini ve yayilmasini

engelleyen dogrudan bir etkiye sahip olabilir (76).

Mevcut literatiirde ADT alan ve almayan prostat kanseri hastalarinda irisin
seviyelerini karsilastiran ¢alisma bulunmamaktadir. Ahmad ve ark., 60 metabolik
sendromlu erkek hasta ile 30 metabolik sendromu olmayan saglikli erkek bireyi
karsilastirdiklar1 caligmada; serum testosteron ve irisin seviyesinin metabolik
sendromlu hasta grubunda daha diisiik oldugunu gostermislerdir (77). Ayrica
metabolik sendromlu hasta grubunun analizlerinde irisin ile total testosteron arasinda
pozitif korelasyon gosterilmistir (77). Biz ¢alismamizda TBADT grubunda irisin
seviyelerinin diger gruplardan daha diisiik oldugunu fakat istatiksel olarak anlamli
fark olmadigimi gosterdik (p=0,120). Kamenov ve ark. ise 128 metabolik sendromlu
erkek hastada yaptiklar1 ¢calismada irisin ile testosteron arasinda negatif korelasyon
(r= —0,279, p<0,01) oldugunu gostermislerdir (78). Bu calismada VKI diizeltildikten
sonra diyabeti olan hastalarda irisin ile testosteron arasindaki korelasyonun
kayboldugu (r = — 0,112, p= 0,292); fakat diyabeti olmayan bireylerde ise
korelasyonun daha da giiclendigi (r = —0,427, p=0,01) gozlenmistir (78). Yazarlar bu

durumu diyabeti olan metabolik sendromlu hastalarda metabolizma ve irisin
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arasindaki uyumsuz diizenlemeye bagli olarak ortaya ¢ikabilen bir ‘irisin direnci’

sebebiyle olabilecegini savunmuslardir (78).

Koskderelioglu ve ark., en az 6 aydir ADT alan 48 prostat kanseri hastasi ile
ADT almayan 58 prostat kanseri hastasinin yorgunluk siddetlerini karsilagtirdiklari
calismada; ADT alan hastalarda YSO skorlarmin daha yiiksek oldugunu
gostermislerdir (79). Bu calismada ADT alan hastalarin; ortalama ADT alma
stiresinin 13,46+4,53 ay (En az-en fazla: 6-25 ay) oldugu goriilmektedir. Nelson ve
ark. da ADT almasi planlanan 60 prostat kanseri hastas1 ve ADT almayacak olan 85
prostat kanseri hastasi ile benzer yas grubunda herhangi bir malignitesi olmayan 86
erkek katilimcinin yorgunluk siddetlerini 12 ay boyunca takip etmislerdir (80). ADT
almasi planlanan hastalar tedavi Oncesinde degerlendirilmis ve sonrasinda ADT
baslanilmistir. Katlimcilarin yorgunluk siddetleri; “Yorgunluk Belirti Envanteri’ ile 0
(baslangig), 6. ay ve 12. aylarda degerlendirilmistir. Baslangic ve 6.ay
degerlendirmelerinde ADT alan hastalar ile kontrol gruplarinin yorgunluk siddetleri
benzer bulunmustur. Fakat 12. ayda yapilan degerlendirmelerde ADT alan hastalarin
yorgunluk siddet skorlarinin daha yiiksek oldugunu gostermislerdir (p=0,02), (80).
Ayni c¢alismada, ADT alan hastalarin; yorgunluk girisimi skorlarinin, yorgun
hissedilen giin sayilarinin ve her giin i¢in yorgun hissettikleri siirenin hem 6. ayda
hem de 12. ayda kontrol grubundan daha yiiksek oldugu gosterilmistir (80). Biz
calismamizda YSO skorlarimin TBADT (p=0,867) ve LIPKADT<6 (0,964)
gruplarinda daha yiliksek fakat istatiksel olarak anlamli fark olusturmadiginm
gosterdik. Koskderelioglu ve ark.’nin ¢alismasinda ADT alan hastalarin ortalama
ADT alma siiresi 13,46+4,53 ay olup; bizim ¢alismamizda ADT alan 10 hastanin 8
tanesi 6 aydan az siiredir ADT almakta idi. Nelson ve ark. da ADT alan hastalarin
tedavisinin 6. ayinda kontrol grubu ile benzer yorgunluk siddeti skoruna sahip
olduklarini, fakat 12. ayda kontrol grubuna gore daha yiiksek yorgunluk siddeti
skorlarina sahip olduklarin1 gostermislerdir. Bu bulgular 1s181nda; 6 aydan daha fazla
stiredir ADT alan hastalarda, yorgunluk siddetinin daha belirgin bir sekilde arttig1

sOylenebilir.

Gagliano-Juca ve ark., en az 6 ay siire ile ADT almas1 planlanan 37 prostat

kanseri hastasi ile ADT almayan 40 prostat kanseri hastasinin yasam kalitelerini SF-



77

36 olgegi ile 0., 6., 12. ve 24. haftalarda degerlendirmislerdir. ADT alan hastalarin
fiziksel fonksiyon ve fiziksel rol gii¢liigii skorlarinin kétiilesme egiliminde oldugunu
gostermislerdir. SF-36’nin diger alt birimleri olan genel agri durumu, genel saglik
algis1, emosyonel rol gii¢liigli, mental saglik, sosyal islevsellik ve canlilik skorlarinin
ise gruplar arasinda benzer oldugunu gostermislerdir (81). Alibhai ve ark., ADT
almas1 planlanmis 87 prostat kanseri hastasinin, ADT almayan 86 prostat kanseri
hastasinin ve benzer yas grubundaki 86 erkek katilimcinin yasam kalitelerini SF-36
Olcegi ile 0. (baslangig), 3., 6. ve 12. aylarda degerlendirmislerdir (82). Baslangic
degerlendirmesinde; ADT almaya baslayacak olan hastalarin sadece genel saglik
skorlarimin daha diisiik oldugunu, diger alt birimlere ait skorlarin benzer oldugunu
gostermiglerdir. Fakat ADT alan hastalarin genel saglik skorlar1 12 aylik takip
siiresinde degisim gostermemistir. Fiziksel fonksiyon, fiziksel rol gii¢liigii, agr1 ve
canlilik skorlarmin; ADT alan hastalarda ADT almayanlara ve saglikli kontrol
grubuna gore 3. ayda diistiiglinii géstermislerdir (82). Bizim ¢alismamizda ise SF-36

alt birimlerine ait skorlar gruplar arasinda farklilik gostermedi.

Sarkopenin tespit edilmesinde tarama amaci ile SARC-F 6l¢egi kullanimi
onerilmektedir (10,43). Olgek skorunun 4 ve iizerinde olmas1 durumunda kas kuvveti
testi, kas kiitlesinin tespiti ve fonksiyonel testlerle sarkopeni agisindan ileri
degerlendirme Onerilmektedir (10,43). Barrére ve ark., kadinlardan ve erkeklerden
olusan 60 yas lizerindeki; 8’1 prostat kanseri olmak iizere toplam 52 kanser hastasinin
sarkopeni risklerini SARC-F 06lgegi ile degerlendirmistir (83). Alt1 hastanin
sarkopeni riskinin bulundugunu ve bu hastalarin ¢ogunun 80-90 yas araliginda
oldugunu gostermislerdir. iki erkek kanser hastasinin sarkopeni riskinin bulundugunu
ve ikisinin de yasinin 80 iizeri oldugunu gostermislerdir (83). Bizim ¢alismamizdaki
orneklem grubunda SARC-F 0lgegi skoru 4 ve iizerinde olan katilimci tespit
edilmedi. SARC-F 0lgegi skor ortalamast TBADT grubunda daha yiiksek olmakla

beraber; gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,554).

Fassier ve ark., 152’ si prostat kanseri hastas1 olmak iizere toplam 942 kanser
hastasinin; tan1 Oncesindeki ve sonrasindaki fiziksel aktivite diizeylerini UFAA
skorlar1 ile degerlendirmislerdir (84). Prostat kanseri tanisi alan hastalarin tani

aldiktan sonra UFAA skorlarinin (MET-dk/hafta) diistiiglinii gostermislerdir (84).
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Bizim ¢alismamizda TBADT grubunun UFAA skorlar1 daha diisiik olmakla beraber

gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,409).

Calismamizin kisithiliklarinin basinda, COVID-19 pandemisinin olusturdugu

kosullar sebebi ile g¢alisma baslangicinda planladigimiz 6rneklem biiyiikliigiine

ulasamamamiz, ADT alan hasta sayimizin gorece olarak daha diisiik olmasi

gelmektedir. Calisma silirecimizde 18 aydan fazla siiredir ADT alan hastalarin

poliklinik bagvurularinin daha az olmasi sebebiyle ADT nin uzun dénem etkilerini

karsilagtiramamis olmamiz da diger bir kisitliligimizdir.

Sonug olarak bu ¢alismada;

v

Lokal ve lokal ileri prostat kanseri hastalar1 ile ADT alan prostat
kanseri hastalarinin plazma irisin sevileri, sarkopeni durumlar1 ve alt
ekstremite fonksiyonlart hem kendi aralarinda hem de benzer yas
grubundaki prostat kanseri ve baska herhangi bir malignitesi olmayan
popiilasyon ile karsilastirilmigtir.

ADT alan hastalardan 6zellikle testosteron diizeyi 50 mg/dI’nin altinda
olanlarin olusturdugu TBADT grubunda sol (non dominant) kuadriceps
pik tork/VA’nin ve iki ekstremite birlikte kuadriceps pik tork/VA
ortalamasinin diger gruplara gore istatiksel anlamli olarak diisiik oldugu
bulunmustur.

Plazma irisin seviyeleri gruplar arasinda anlamli fark gostermemistir.
EWGSOP2 kriterlerine gore degerlendirdigimizde katilimcilarin

hi¢birinde sarkopeniye rastlanmamuistir.

Bu caligmanin verileri 1s181nda 6nerilerimiz;

ADT almasi planlanan hastalara, ADT nin beraberinde egzersiz regetesi
de verilerek kas kuvveti kayiplar1 azaltilmalidir.

ADT sebebiyle kas kuvveti kayb1 olan hastalar, egzersiz programina
almmarak kas kuvvet kazanimlar1 elde edilip fonksiyonel kayiplarini

telafi edilmelidir.
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Egzersiz uygulamalar1 metabolik bozukluklar, sicak basmasi, cinsel
fonksiyon bozuklugu ve yorgunluk gibi ADT’nin diger yan etkileri
tizerinde de olumlu sonuglar ortaya koyabilecektir.

Tim bu faydali sonuglar géz Oniine alindiginda; prostat kanseri
hastalarina egzersiz programi ve rutin olarak egzersiz regetesi

diizenlenmelidir.
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OZET

Androjen Deprivasyon Tedavisinin (ADT) Serum Irisin Diizeyine, Sarkopeniye

ve Alt Ekstremite Fonksiyonlarina Etkisi

Prostat kanseri tedavisinde androjen deprivasyon tedavisi (ADT) siklikla
kullanilan tedavi se¢eneklerinden birisidir. ADT; beklenen yasam siiresini arttirirken,
basta kas kiitlesi ve kas kuvveti kayb1 olmak iizere bir¢ok istenmeyen yan etkilere
sebep olmaktadir. Egzersizin; basta kas kuvvetinin korunmasi olmak iizere ADT nin
yan etkilerinin azaltilmasinda onemli bir rolii bulunmaktadir. Egzersiz sirasinda
kastan salman irisin, egzersizin bu olumlu etkilere aracilik eden miyokinlerden
birisidir.

Bu ¢alismanin amaci; ADT alan hastalarin, ADT almayan hastalara gore kas
kuvvetinin daha diisiik oldugunu, buna olarak alt ekstremite fonksiyon kaybi
yasadiklarini, sonrasinda daha diisiik serum irisin seviyelerine sahip olduklarinin
gosterilmesidir.

Caligmaya; herhangi bir malignitesi olmayan 21 saglikli birey, ADT almayan
28 prostat kanseri hastasi, ADT alan 10 prostat kanseri hastas1 olmak {izere toplam
59 katilimcr dahil edildi. Katilimeilarin alt ekstremite izometrik kas kuvveti
izokinetik dinamometre ile belirlendi. Katilimcilara; fonksiyonel testler (alt1 dakika
yiiriime testi, bes kez otur kalk testi, fonksiyonel uzanma testi, merdiven inip ¢ikma
testi), anket ve Olcekler (SARC-F, uluslararasi fiziksel aktivite Olgegi, SF-36 ve
yorgunluk siddet olgegi) uygulandi. Katilimcilarin kan 6rneklerinden serum irisin
seviyeleri belirlendi.

Testosteron seviyesi 50 mg/dl’nin altinda olan ADT alan hastalarin; sol (non
dominant) kuadriceps pik tork/viicut agirligi,, ADT almayan hastalara ve kontrol
grubuna gore anlaml olarak diisiik bulunmustur (p=0,039). Irisin seviyeleri;
testosteron seviyesi 50 mg/dl’nin altinda olan ADT alan hastalarda daha diisiik
olmakla birlikte gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p=0,120).

ADT alan hastalarda kuadriceps kas kuvveti kayb1 oldugu goriilmiistiir. ADT
alan hastalarin kas kiitlesi ve kas kuvveti kayiplarin1 6nlemek i¢cin ADT ile birlikte
egzersiz recetesi diizenlenmelidir.

Anahtar Kelimeler: androjen deprivasyon tedavisi, egzersiz, irisin, izometrik
kas kuvveti, prostat kanseri
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SUMMARY

The Effect of Androgen Deprivation Therapy (ADT) on Serum Irisin Level,

Sarcopenia and Lower Extremity Functions

Androgen deprivation therapy (ADT) is one of the frequently used treatment
options in the treatment of prostate cancer. ADT; while increasing the life
expectancy, it causes many unwanted side effects, especially loss of muscle mass and
muscle strength. Exercises has an important role in reducing the side effects of ADT,
especially in maintaining muscle strength. Irisin released from muscle during
exercise, is one of the myokines that mediate these positive effects of exercise.

The aim of this study; it is shown that patients who received ADT have lower
muscle strength than patients who don’t receive ADT, as a result they experience
loss of lower extremity function, and then they have lower serum irisin levels.

A total of 59 participants, including 21 healthy individuals without any
malignancy, 28 prostate cancer patients not receiving ADT, and 10 prostate cancer
patients receiving ADT, were included. Lower extremity isometric muscle strength
of the participants was determined by isokinetic dynamometer. Functional tests (six
minute walking test, five times sit and stand test, functional reach test, stair climbing
test), questionnaires and scales (SARC-F, international physical activity scale, SF-36
and fatigue severity scale) were applied. Serum irisin levels were measured.

Receiving ADT patients with testosterone level below 50 mg/dl; the left (non-
dominant) quadriceps peak torque/body weight values were found to be significantly
lower than the patients who didn’t receive ADT and the control group (p=0,039).
Although irisin levels were lower in patients receiving ADT with testosterone level
below 50 mg/dl, but no statistically significant difference was not found between the
groups (p=0,120).

Quadriceps muscle strength loss has been observed in patients receiving ADT.
In order to prevent loss of muscle mass and muscle strength in patients receiving
ADT, exercise prescription should be arranged together with ADT.

Keywords: androgen deprivation therapy, exercise, irisin, isometric muscle
strength, prostate cancer
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diazeyvines, sarkopeniye e alt ek smemine
fooksiyonlanna etkisi

Eopordinator Dir. Oozr. Uvesi Sabrive ERCAN

Eoordinarar Merkez: Sileyman Demire] Universitesi Top Fakaltesi
Spor Hekimlisi Apabilim Dah

Omay Veren Etk Eumlon Adi: Silevman Demire] Universitesi Top Faloaltesi EAER

Calsmanm gimcel Helsinki Bildirgesi'me. ivi klinik uygolamalar ilkelerine we ilgili
mevILYE nyEin elarak yanrnlmesi,

Calisma ekibinde yer alan kanhmea bekimlerin ilgili meveuat hikimlsr gerefince
gahsma siresince tam zamanh elamk amagtomas merkezinde bubmmasa,

Calsma smasinda protokol kapsammmda wygulanan rutin dis tedavi we tetkiklerin
pozdemsel ilag fabsmasy geregince destekleyic., destekleyici yoksa arastumacy tfarafindan
karsilammasa,

Fivenlilik bildirtmlerinin ilgili mevzuat geregi belirtlen sirelerds Kunmummz Fhnik
Arastmalar Dadresi BagkanhZs wve Farmakovijilans we Fonoimole Tabi Maddeler Dairesi
BaskanhZ'na ve ilgili etik kurula bildirilmesi,

Gondlilerden abpacak oumuneler dke diyma gkanlacaksa, bivolojik materyal
transfer formunda belintilenlerin yerne getrilmesi

Kizisel verilerin gizlilifine ravet edilmek kaydiyla, izin verilen bu ahsmamn kamuaya
agik bir veri tabamma kaydedilmesi,
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Eonmummza ve ilglli etk kuula bildinimesi ilgli mevzoata uygm sekilde ve belinilen
sitreler dihilinds bilgi verlmesi,

Mg we Bivolojik Urinlerin Klinik Araznrmalan Hakkinda Yinemelik Md. 21 e ilghi
olarmk; Damgtay 15. Dairesi'min 13102017 tarhl ve E20149560- E. 20177307 saph karan
ile 23062014 farih we 29021 zaph Fesmi Gazete 'de yayimlaman Elinik Amgtmmalar
Hakkimds Yonstmelikte Defsiklk Vapimasma Dair Yioetmelifin 13 incd maddesine
vooelk olarak iptal karan vemlmistir Buna more falhisma ile ilgli kyptlann tamamimn
cabsmamn biatin merkezlsrde tamamlanmasindan sonta en az 14 jal sire ie saklanmas
gerekmekiadir

Uypm bahman dokfmantnn listesi asagdaki mbloda verilmistr Bu dokiimaniann
herhansi birinds deFiziklik olduii takdirde ilgili mevzuat hikimler dofrultasunca basvam
vapilmas gerekmektedir.

Dokiimamm Ady Tarth Verzivon No
Protokol 27.01.2020 02,001
Bilzilendirilmiz Gonila Ohe Fermu 2701 2020 02002

01zu Fapor Fommu 27.01.2020 02.003

Biige 09122019 -

Eitik Eunil Earan 13.02. 2020 i3

Dei (a) vam ekindeki basvurn formumda belirdlen merkezds arastmmamn baslamas
uygun alonemstur. Cabzma sirecinde yukanda belimilen hosaslann yenne petinlmesi
gerekmekiadir

Dgili arashrma opnav, sunolan kEeik arashrma tasanmmn gincel Elimik
Arastrma mevzuatma ve etk ilkelere wvzun oldugnnn belirtmekte olup, robsata esas
teskil edecel: verilerin elde edilmesi ipin veterli ve nygon tazanmda planlandyz anlymim
tasamamalotador.

Yazrmume bir dmeginin ilgEli etk komls iletiimes usosunda bilginir ve gerafini rica
ederim.

Cr. Ecz. Nihan BURUL BOZEURT

Eonm Baskam a.
Diaire Bagkam
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Ek 2. Bilgilendirilmis Goniilli Onam Formu

Tarih: 27.01.2020
Versiyon Numarasi: 02.002

BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR FORMU

LUTFEN DIKKATLICE OKUYUNUZ !!!

Bir aragtirma ¢alismasina katilmaniz istenmektedir. Katilmak isteyip
istemediginize karar vermeden once arastir “AQmanimn  neden  yapildigimi
bilgilerinizin nasil kullanilacaginin c¢alismanin neleri icerdigini ve olast
yararlarin risklerini ve rahatsizlik verebilecek konulari anlamaniz énemlidir.
Liitfen asagidaki bilgileri dikkatlice okumak i¢in zaman ayirimiz ve eger
istiyorsaniz 0zel veya aile doktorunuzla konuyu degerlendiriniz. Eger bir
baska calismada da yer ahiyorsaniz bu calismada yer alamazsiniz

ARASTIRMANIN ADI :

Androjen deprivasyon tedavisinin(ADT) serum irisin diizeyine, sarkopeniye

ve alt ekstremite fonksiyonlarina etkisi

CALISMANIN AMACI NEDiR?

Bu c¢alismada amacimiz prostat kanseri sebebiyle testesteron seviyelerini
baskilamaya yonelik hormon tedavisi sonrasinda serum irisin diizeylerinin
distliglinii gostermektir. Ayrica hormon tedavisi sonrasinda fiziksel giicte
diisiis ve kas giliciinde azalma varliginin gosterilmesi amaglanmaktadir. Bu
caligma hormon tedavisinin etkilerinin arastirma amaciyla yapilmaktadir.

KATILMA KOSULLARI NEDiR?

1- Grup 1 i¢in herhangi bir kanser tanis1 almamis olmak.

2- Grup 2 i¢in lokal prostat kanseri sebebiyle radikal prostatektomi yapilmis;
ADT almiyor olmak.

3- Grup 3 i¢in yeni tani alan, lokal ileri evre prostat kanseri tanili, prostatektomi
yapilmis/yapilacak ve ADT 6ncesi donemde olan hastalar.

4- Grup 4 icin lokal ileri evre prostat kanseri tanis1 almig, radikal prostatektomi
yapilmis ve 6 aydan az siiredir ADT aliyor olmak.



93

5- Grup 5 i¢in lokal ileri prostat kanseri tanisi almis, radikal prostatektomi
yapilmis ve 18 aydan fazla siiredir ADT aliyor olmak.

6- Kemoterapi aliyor olmak tiim gruplar i¢in diglama kriteridir.

7- Radyoterapi aliyor olmak tiim gruplar i¢in dislama kriteridir.

8- Fonksiyonel testlere uyumsuz hastalar ¢aligmaya dahil edilmeyecektir.

9- Anket sorularin1 yapmakta iletisim sorunu yasanan hastalar ¢alismaya dahil
edilmeyecektir.

10- 50 yasindan kiigiik erkekler ¢alismaya alinmayacaktir.

NASIL BIR UYGULAMA YAPILACAKTIR?

Aragtirma sirasinda uygulanacak olan invazif yontemler dahil olmak iizere izlenecek
veya goniilliiye uygulanacak yontemlerin timii (Hastanin anlayabilecegi sekilde
anlatilmalidir.)

Katilimeilarin  poliklinik kontrolleri sirasinda aliman kan oOrneklerinden irisin
calisilacak ve ek invaziv islem uygulanmayacaktir. Katilimcilara izokinetik
dinamometre ile izometrik alt ekstremite kas kuvveti testi uygulanacaktir. Bu testte
katilimer cihaz bagh kolu bacagiyla tiim giiciiyle 5 saniye boyunca itecek sonrasinda
5 saniye boyunca kendine dogru ¢ekecektir. Bu islemi toplam 3 kez tekrarlayacaktir.
Katilimeilarin viicut agirligi, viicut yag yiizdesi, yagsiz viicut kitlesi dlgiilecektir.
Tiim katilimcilar 6 dakika boyunca diiz bir koridorda yiiriiyecek ve bu siire zarfinda
yiiriiyebildikleri mesafe hesaplanacaktir. Tiim katilimcilar yapabildikleri en hizh
sekilde bir sandalyeye sirtin1 tam yaslayacak sekilde 5 kez oturup kalkacaktir ve bu
testi tamamlayabildikleri silire kaydedilecektir. Katilimcilar ayakta dik pozisyonda
dururken kollar1 90° fleksiyonda ellerini yumruk yapmis sekilde adim atmadan 6ne
dogru uzanacaklar ve bu uzanma mesafeleri 6l¢iilecektir. Katilimcilarin 9 basamakli
bir merdivene ¢ikip geri inme siireleri kaydedilecektir; bu test sirasinda katilimcilar
ihtiyac duyarlarsa korkuluklara tutunabilirler, baston kullanabilirler.

Katilimcilarin giinliik aktivite diizeylerini belirlemek, yorgunluk diizeylerinin
tespit etmek kas giicii fonksiyonlarini1 degerlendirmek ve giinliik islerinde zorlanma
derecelerini belirlemek i¢in katilimcilara 4 adet anket uygulanacaktir. Anket sorulari
yiriime mesafesi, agirlhik kaldirma gibi islerde giinliik aktivitelerini yaparken
hastalarin zorlanma derecelerini igermektedir.

Katilimcilara tiim bu islemler 1 giin i¢inde yapilacak olup sonrasinda katilimcilara
herhangi bir islem ya da takip yapilmayacaktir.

Katilimcilardan 3 tiip kan Ornegi alinacaktir. Kan oOrneklerinden hormon,
biyokimya, tam kan, sedimantasyon ve irisin diizeyleri ¢alisilacaktir. Kan 6rnekleri
Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dalinda
calisilacaktir.
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GONULLU SORUMLULUKLARI (6rn. uygulama siiresi boyunca higbir ilag
kullanmama, uygulanan tedavi semasina 6zen gosterme, arastiricinin, vb.).

1- Anabolizan steroid tiirii ilag kullanmiyor olmak.
2- Fonksiyonel testlere uyum gostermek.
3- Anket sorularini cevaplarken uyumlu olmak.

Bu kosullara uymadiginiz takdirde arastirici sizi uygulama dis1 birakabilme yetkisine
sahiptir.

UYGULANACAK DENEY YONTEMLERI

1. Izokinetik dinamometre ile alt ekstremite izometrik kuvvet dl¢iimii
2. Viicut kompozisyon analizi
3. Kas kitlesinin tespiti

4. Uluslararasi Fiziksel Aktivite Anketi

5. SARC-F o6lgegdi ile sarkopeni riskinin belirlenmesi
6. 6 dakika yliriime testi

7. 5 kez otur kalk testi

8. Fonksiyonel uzanma testi

9. Merdiven inip ¢ikma testi

10.  Yorgunluk siddet 6lcegi
11.  SF-36 yasam kalite 6l¢egi

ILACIN SAKLAMA KOSULLARI
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KATILIMCI SAYISI NEDIiR?

Arastirmada yer alacak goniilliilerin sayis1 80 “dir.

KATILIMIM NE KADAR SURECEKTIR?

Bu arastirmada yer almaniz i¢in 6ngoriilen siire 1 giindiir.

CALISMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI YARAR NEDIR?

(orn, calisma ilaclariyla uygulanan tedavi ile hastaligin kontrol altina alinabilme
olasihig, sonuglarin baska insanlarin yararina kullanilabilecek olmasi, yalnizca
arastirma amach oldugu ve dogrudan yarar gormesi ya da tedavinin seyrinin
degistirilmesinin beklenmeyecegi vb.)

1- Calismaya katilan katilimcilarin tedavi seyri degismeyecek olup, arastirma
amagcl kan 6rneklerinden irisin diizeyi ¢alisilacaktir.
2- Elde edilen sonuglar bagka insanlarin yararina kullanilabilecektir.

CALISMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI RiSKLER NEDIiR?

(Gozlenebilecek istenmeyen etkiler, karsilagilabilecek sorunlar (alerji, enfeksiyon,
bas agrisi, bayillma, morarma vb.)

1- Calismaya katilma ile olas1 bir risk veya istenmeyen bir etki
bulunmamaktadir.

GONULLUYE UYGULANABILECEK OLAN ALTERNATIF YONTEMLER
VEYA TEDAVI SEMASI VE BUNLARIN OLASI YARAR VE RiSKLERI

1- Katilimcilara alternatif bir yontem veya tedavi semasi
uygulanmayacaktir.
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ARASTIRMA SURECINDE BIiRLIKTE KULLANILMASININ SAKINCALI
OLDUGU BILINEN iLACLAR/BESINLER NELERDIR?

1- Arastirma siirecinde kullanilmasinin sakincali oldugu besin veya ilag
bulunmamaktadir.

HANGI KOSULLARDA ARASTIRMA DISI BIRAKILABILIiRIM?
Uygulanan tedavi semasinin gereklerini yerine getirmemeniz,
Caligma programini aksatmaniz,

Calisma ilact ile ilgili bir yan etkiye maruz kalmaniz veya tedavinin etkinligini
artirmak vb. nedenlerle doktorunuz sizin izniniz olmadan sizi ¢aligmadan ¢ikarabilir.

DIGER TEDAVILER NELERDIR? (Simdilik uygulanmayacak olup ilerde
uygulanabilecek tedavi ya da islemler ve bunlarin riskleri)

1- Katilimcilara alternatif bir yontem veya tedavi semas1 uygulanmasi
planlanmamaktadir.

ILGi MEVZUAT GEREGINCE GEREKiYORSA, GONULLUYE
VERILECEK TAZMINAT VE/VEYA SAGLANACAK TEDAVILER,
YAPILACAK ULASIM, YEMEK GIBI MASRAFLARA ILISKIN
ODEMELERIN MIKTARI, YONTEMLERI VE ODEME PLANI
HAKKINDAKI BILGILER

(Uygulama sirasinda gelisebilecek herhangi bir hasara karsi (6liim/sakatlanma dahil )
giivence altina alinmaktasiniz, olusabilecek hasar size tarafimizdan yapilan sigorta
ile tazmin edilecektir (Saghik Bakanhigi’'ndan izin alinmasi gerekli olmayan
arastirmalar i¢in zorunlu degildir. Yapilacak her tiir tetkik, fizik muayene ve diger
arastirma masraflar1 size veya giivencesi altinda bulundugunuz resmi ya da 6zel
hi¢bir kurum veya kurulusa ddetilmeyecektir)

Planlanan bir 6deme yoktur.
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ARASTIRMA SURESINCE CIKABILECEK SORUNLAR ICIN KiMi
ARAMALIYIM?

Uygulama siiresi boyunca, zorunlu olarak arastirma dis1 ilag almak durumunda
kaldiginizda Sorumlu Arastiriciyr 6nceden bilgilendirmek i¢in, arastirma hakkinda ek
bilgiler almak i¢in ya da ¢alisma ile ilgili herhangi bir sorun, istenmeyen etki ya da
diger rahatsizliklariniz i¢in sorumlu aragtirmaciya basvurabilirsiniz. .

ISTEDiIGIM ZAMAN ARASTIRMADAN AYRILABILIRMiYiM

Arastirmaya katiliminizin istege bagh oldugu ve istediginiz zaman, herhangi bir
cezaya veya yaptirma maruz kalmaksizin, hicbir hakkini kaybetmeksizin
arastirmaya katilmayi1 reddedebilir veya aragtirmadan cekilebilirsiniz.

KATILMAMA  ILiSKIN BILGILER KONUSUNDA  GIiZLiLIK
SAGLANABILECEK MIiDiR?

Size ait tiim tibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir ve aragtirma yayinlansa bile
kimlik bilgileriniz verilmeyecektir, ancak arastirmanin izleyicileri, yoklama
yapanlar, etik kurullar ve resmi makamlar gerektiginde tibbi bilgilerinize ulasabilir.
Siz de istediginizde kendinize ait tibbi bilgilere ulasabilirsiniz (tedavinin gizli olmasi
durumunda, goniillitye kendine ait tibbi bilgilere ancak verilerin analizinden sonra
ulagabilecegi bildirilmelidir).

CALISMAYA KATILMA ONAYTI:

Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formundaki tiim agiklamalar1 okudum. Bana, yukarida
konusu ve amaci belirtilen arastirma ile ilgili yazili ve sozlii agiklama asagida adi
belirtilen hekim tarafindan yapildi. Aragtirmaya goniillii olarak katildigima, istedigim
zaman gerekceli veya gerekcesiz olarak arastirmadan ayrilabilecegimi ve kendi
istegime bakilmaksizin arastirmaci tarafindan arastirma disi1 birakilabilecegimi
biliyorum.

S6z konusu aragtirmaya, higbir baski ve zorlama olmaksizin kendi rizamla katilmay1
kabul ediyorum.
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Bu formun imzali ve tarihli bir kopyasi1 bana verildi.

Calisma sirasinda elde edilen biyolojik materyaller lizerinde genetik arastirma
yapilabilmesi i¢in Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formunda (BGOF):

- “Androjen deprivasyon tedavisinin (ADT) serum irisin diizeyine,
sarkopeniye ve alt ekstremite fonksiyonlarina etkisi’’ ¢aligmasi
kapsaminda alinan biyolojik drneklerimin (kan, idrar vb.);

- (GoOniillii tarafindan uygun olan sik isaretlenmelidir)

[] Sadece yukarida bahsi gecen ¢alismada kullanilmasina izin veriyorum.

GONULLUNUN IMZASI

ADI & SOYADI

TARIH

[ fleride yapilmasi planlanan tiim ¢calismalarda kullanilmasina izin
veriyorum.

GONULLUNUN IMZASI

ADI &
SOYADI

TARIH

0 Hicbir kosulda kullamlmasina izin vermiyorum.
GONULLUNUN IMZASI

ADI &
SOYADI
TARIH




GONULLUNUN

IMZASI

ADI &
SOYADI

TARIH

VELAYET VEYA VESAYET ALTINDA BULUNANLAR ICIN

VELI VEYA VASININ

IMZASI

ADI & SOYADI

TARIH
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SORUMLU ARASTIRMACININ

IMZASI

ADI & DR. OGR. UYESI SABRIYE ERCAN
SOYADI

TELEFON

TARIH

RIZA ALMA iSLEMINE BASINDAN SONUNA KADAR
GEREKTIGI DURUMLARDA TANIKLIK EDEN
KURULUS GOREVLISININ

IMZASI

ADI & ARS. GOR. DR. AYHAN CANBULUT
SOYADI

SPOR HEKIMLIGI TIPTA UZMANLIK
GOREVI | OGRENCISI

TELEFON

TARIH
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RIZA ALMA ISLEMINE BASINDAN SONUNA KADAR
GEREKTIiGi DURUMLARDA TANIKLIK EDEN

KURULUS GOREVLISININ

IMZASI

ADI &
SOYADI

PROF. DR. CEM CETIN

GOREVI

SPOR HEKIMLIGI UZMANI

TELEFON

TARIH

RIZA ALMA ISLEMINE BASINDAN SONUNA KADAR
GEREKTIiGi DURUMLARDA TANIKLIK EDEN

KURULUS GOREVLISININ

IMZASI

ADI &
SOYADI

PROF. DR. ALPER OZORAK

GOREVI

UROLOJI UZMANI

TELEFON

TARIH

RIZA ALMA ISLEMINE BASINDAN SONUNA KADAR
GEREKTIiGi DURUMLARDA TANIKLIK EDEN

KURULUS GOREVLISININ

IMZASI

ADI & DR. OGR. UYESI SEFA ALPEREN OZTURK
SOYADI

GOREVi |UROLOJI UZMANI

TELEFON

TARIH
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RIZA ALMA ISLEMINE BASINDAN SONUNA KADAR
GEREKTIiGi DURUMLARDA TANIKLIK EDEN

KURULUS GOREVLISININ

IMZASI

ADI &
SOYADI

DR. OGR. UYESI FEVZIYE BURCU SIRIN

GOREVI

TIBBI BIYOKIMYA UZMANI

TELEFON

TARIH

RIZA ALMA ISLEMINE BASINDAN SONUNA KADAR
GEREKTIiGi DURUMLARDA TANIKLIK EDEN

KURULUS GOREVLISININ

IMZASI

ADI & ARS. GOR. DR. HULYA METE ARICAN
SOYADI

TIBBI BIYOKIMYA TIPTA UZMANLIK
GOREVI | OGRENCISI
TELEFON

TARIH
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EKk 3. Uluslararasi Fiziksel Aktivite Anketi

Bu boliimdeki sorular son 7 giin igerisinde fiziksel aktivitede harcanan zamanla
ilgilidir. Liitfen son 7 giinde yaptiginiz siddetli fiziksel aktiviteleri diisiinlin (iste,
evde, bir yerden bir yere giderken, bos zamanlarimizda yaptiginiz spor, egzersiz
veya eglence vb.).

Siddetli fiziksel aktiviteler yogun fiziksel efor gerektiren ve nefes alip verme
temposunun normalden ¢ok daha fazla oldugu aktivitelerdir. Sadece herhangi bir
zamanda en az 10 dakika siire ile yaptiginiz aktiviteleri diisiiniin.

1.Gecen 7 giin icerisinde kag giin agir kaldirma, kazma, aerobik, basketbol, futbol
veya hizli bisiklet ¢cevirme gibi siddetli fiziksel aktivitelerden yaptiniz?
Haftada____ giin

o Siddetli fiziksel aktivite yapmadim. — (3.soruya gidin.)

2.Bu giinlerin birinde siddetli fiziksel aktivite yaparak genellikle ne kadar zaman
harcadiniz?
Giinde saat Giinde dakika

0 Bilmiyorum/Emin degilim.

Gecen 7 giinde yaptiginiz orta dereceli fiziksel aktiviteleri diisiinlin. Orta dereceli
aktivite orta derece fiziksel gii¢c gerektiren ve normalden biraz sik nefes almaya
neden olan aktivitelerdir. Yalniz bir seferde en az 10 dakika boyunca yaptiginiz
fiziksel aktiviteleri diigliniin.

3.Gecen 7 giin icerisinde kag giin hafif ylik tasima, normal hizda bisiklet ¢evirme,
halk oyunlari, dans, bowling veya ciftler tenis oyunu gibi orta dereceli fiziksel
aktivitelerden yaptiniz? Yiirlime harig.

Haftada____ giin

o Orta dereceli fiziksel aktivite yapmadim. — (5.soruya gidin.)

4. Bu giinlerin birinde orta dereceli fiziksel aktivite yaparak genellikle ne kadar
zaman harcadiniz?

Giinde ____saat Giinde_____dakika

0 Bilmiyorum/Emin degilim.

Gecen 7 giinde yiiriiyerek gecirdiginiz zamani diisiiniin. Bu igyerinde, evde, bir
yerden bir yere ulasim amaciyla veya sadece dinlenme, spor, egzersiz veya hobi
amaciyla yaptiginiz yiiriiylis olabilir.

5.Gecen 7 giin, bir seferde en az 10 dakika yiiriidiigiinliz giin sayis1 kagtir?
Haftada giin 0 Yiriimedim. — (7.soruya gidin.)

6. Bu giinlerden birinde yiiriiyerek genellikle ne kadar zaman gec¢irdiniz?
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Giinde saat Giinde dakika
0 Bilmiyorum/Emin degilim.

Son soru, gecen 7 giinde hafta icinde oturarak gecirdiginiz zamanlarla ilgilidir.
Iste, evde, calisirken ya da dinlenirken gecirdiginiz zamanlar dahildir. Bu
masanizda, arkadasimmizi ziyaret ederken, okurken, otururken veya yatarak
televizyon seyrettiginizde oturarak gec¢irdiginiz zamanlar1 kapsamaktadir.

7.Gegen 7 giin icerisinde, giinde oturarak ne kadar zaman harcadiniz?
Giinde saat Giinde dakika
o Bilmiyorum/Emin degilim.

Ek 4. SARC-F Skalasi

SARC-F SKALASI
KOMPONENT SORU SKORLAMA
Kuvvet 4.5 kg.'1 kaldirmada ya da tasimada | Hi¢=0
ne kadar zorlanirsiniz? Biraz=1
Cok veya imkansiz=2
Yiriimede yardim Bir odaya ne kadar zorlukta Hic=0
yurirsintz? Biraz=1
Cok, yardimla veya
imkansiz=2
Sandalyeden Sandalye veya yataktan transferde | Hi¢=0
kalkma ne kadar zorlanirsiniz? Biraz=1
Cok veya yardim olmadan
imkansiz=2
Merdiven ¢ikma 10 basamak merdiven ¢ikmakta ne | Hi¢=0
kadar zorlanirsiniz? Biraz=1
Cok veya imkansiz=2
Dismeler Gecen yil kag kez distlintz? Hic=0
1-3 diisme=1
>4 disme=2
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Ek 5. Yorgunluk Siddet Olgegi
Vaka No: Tarih:

Bugiin de dahil olmak iizere son bir hafta icinde ne derecede yorgun oldugunuzu
ogrenmek istiyoruz. Liitfen tiim ifadeleri dikkatlice okuyunuz. Size en uygun
rakamin oldugu bolgeyi isaretleyiniz.

Puanlamaya Ait Ifadeler
1. Kesinlikle katilmiyorum
2. Katilmiyorum
3. Katilmama egilimindeyim
4. Kararsizim
5. Katilma egilimindeyim
6. Katiliyorum
7. Kesinlikle katiliyorum
1) Yorgun oldugum zaman motivasyonum azalir.

Hi¢ Katilmiyorum 0 1 2 3 4 5 6 7 Katiliyorum

2) Egzersiz yapmak beni yoruyor.
Hi¢ Katilmiyorum 0 1 2 3 4 5 6 7 Katiliyorum

3) Kolay yorulurum.
Hig¢ Katilmiyorum 0 1 2 3 4 5 6 7 Katiliyorum

4) Yorgunluk fiziksel fonksiyonumu etkiler.
Hig¢ Katilmiyorum 0 1 2 3 4 5 6 7 Katiliyorum

5) Yorgunluk benim i¢in siklikla problemlere neden olur.
Hi¢ Katilmiyorum 0 1 2 3 4 5 6 7 Katiliyorum

6) Yorgunlugum fiziksel fonksiyonumu siirdiirmeme engel olur.
Hig¢ Katilmiyorum 0 1 2 3 4 5 6 7 Katiliyorum

7) Yorgunluk belirli gorev ve sorumluluklarimi yerine getirmemi etkiler.
Hig¢ Katilmiyorum 0 1 2 3 4 5 6 7 Katiliyorum

8) Yorgunluk beni yetersiz birakan en 6nemli 3(ii¢) sikayetten biridir.
Hi¢ Katilmiyorum 0 1 2 3 4 5 6 7 Katiliyorum

9) Yorgunluk isimi, aile veya sosyal yasantimu etkiler.
Hi¢ Katilmiyorum 0 1 2 3 4 5 6 7 Katiliyorum

<2,8; Yorgunluk yok | >6,1; kronik yorgunluk sendromu Skor= toplam puan/9
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Ek 6. SF-36 Olgegi

Vaka No: Tarih:
Asagidaki sorular sizin kendi saghiginiz hakkindaki goriistiniizli, kendinizi nasil
hissettiginizi ve giinliik aktivitelerinizi ne kadar yerine getirebildiginizi 6grenmek
amacindadir. Size en uygun yanit1 verin.

B1 1) Genel olarak sagliginiz i¢in asagidakilerden hangisini sdyleyebilirsiniz?

1- Miikemmel

2- Cok iyi
3- lyi

4- Orta
5- Kot

B2 2) Bir y1l dncesi ile karsilastirdiginizda su anki genel saglik durumunuzu nasil
degerlendirirsiniz?

1- Cok daha iyi

2- Biraz iyi

3- Hemen hemen ayni
4- Biraz daha kot

5- Cok daha kotii

B3 Asagidaki sorular bir giin igerisinde yapabileceginiz islerle (aktivitelerle) ilgilidir.
Sagliginiz bu aktiviteleri kisitliyor mu? Eger kisitliyorsa, ne kadar?

3- kosmak, agir kaldirmak, agir sporlara katilmak gibi agir etkinlikler
1) Evet, ¢ok kisith 2) Evet, biraz kisith 3) Hayuir, hig kisith degil

4- bir masay1 ¢ekmek, elektrik siiplirgesini itmek ve agir olmayan sporlar1 yapmak
gibi orta dereceli etkinlikler

1) Evet, ¢ok kisith 2) Evet, biraz kisith 3) Hayur, hig kisith degil

5- market posetlerini kaldirmak veya tagimak

1) Evet, ¢ok kisith 2) Evet, biraz kisith 3) Hayr, hig kisith degil

6- Birkag kat merdiven ¢ikmak
2) Evet, ¢ok kisith 2) Evet, biraz kisith 3) Hayur, hig kisith degil

7- Bir kat merdiven ¢ikmak
1) Evet, ¢ok kisith 2) Evet, biraz kisith 3) Hayir, hig kisitli degil



8- Egilmek, diz ¢okmek, ¢omelmek, diz ¢okmek
1) Evet, ¢ok kisith 2) Evet, biraz kisitl

9- Bir kilometreden fazla yiirtimek
1) Evet, ¢ok kisith 2) Evet, biraz kisith

10- Birkag yiiz metre yiiriimek
1) Evet, ¢ok kisith 2) Evet, biraz kisith

11- Yiiz metre yiirimek
1) Evet, ¢ok kisith 2) Evet, biraz kisith

12- Kendi basina banyo yapmak ve giyinmek
1) Evet, ¢ok kisith 2) Evet, biraz kisith

3) Hayur, hig kisith degil

3) Hayur, hig kisith degil

3) Hayur, hig kisith degil

3) Hayir, hig kisitli degil

3) Hayur, hig kisith degil
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B4 Son 4 hafta boyunca bedensel sagliginizin sonucu olarak, isiniz veya diger giinliik
etkinliklerinizde, asagidaki sorunlardan biriyle karsilastiniz mi1?

13- Calisma yasaminizda veya diger aktivitelerinizde gegirdiginiz zamani kisalttiniz

mi1?
1) Evet 2) Hayir

14- Arzu ettiginizden daha az seyi mi tamamlayabildiniz?

1) Evet 2) Hayir

15- Calisma veya diger yaptiginiz islerin ¢esidinde kisitlama yaptiniz m1?

1) Evet 2) Hayir

16- Calisma yasaminizda veya diger aktivitelerinizi yapmakta giicliikk ¢cektiniz mi?

(Asir efor - ¢aba sarf ettiniz mi?)
1) Evet 2) Hayir

B5 Son 4 hafta boyunca, duygusal sorunlarmizin (6rnegin ¢okkiinliik veya kaygi)
sonucu olarak isiniz veya diger giinliik etkinliklerinizle ilgili asagidaki sorunlarla

karsilastiniz m1?

17) Calisma yasaminizda veya diger aktivitelerinizde gegirdiginiz zamani kisalttiniz

mi1?
1) Evet 2) Hayir
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18) Arzu ettiginizden daha az isi mi tamamlayabildiniz?
1) Evet 2) Hayir

19) Isinizle veya diger aktivitelerinizle ilgili isleri her zamanki kadar dikkat vererek
yapamadiniz mi1?
1) Evet 2) Hayir

B6 20) Son 4 hafta boyunca bedensel sagliginiz veya duygusal sorunlariniz, aileniz,
arkadas veya komsularinizla olan olagan sosyal etkinliklerinizi ne kadar etkiledi?
1) Hig¢ Etkilemedi 2) Cok Az 3) Orta Derecede 4) Epeyce 5) Cok Fazla

B7 21) Son 4 hafta i¢inde viicudunuzda ne kadar agr1 oldu?
1) Hi¢ Olmadi 2) Cok Az 3)Hafif 4)Orta  5)Cok  6)Pek Cok

B8 22) Son 4 hafta boyunca agriniz, normal isinizi (hem ev islerinizi hem ev dis1
isinizi diisiiniiniiz) ne kadar etkiledi?

1) Hi¢ Etkilemedi 2) Biraz Etkiledi 3) Orta Derecede 4) Epey Etkiledi 5) Cok
Etkiledi

B9 Asagidaki sorular sizin son 4 hafta boyunca neler hissettiginizle ilgilidir. Her soru
i¢in, sizin duygularinizi en iyi karsilayan yaniti, son 4 haftadaki sikligin1 goz
Oniine alarak seciniz.

23) Kendinizi yasam dolu olarak hissettiniz mi?
1) Siirekli 2) Cogu zaman 3) Epey zaman 4) Bazen 5) Arasira 6) Hig bir zaman

24) Cok sinirli biri oldunuz mu?
1) Siirekli 2) Cogu zaman 3) Epey zaman 4) Bazen 5) Arasira 6) Hig bir zaman

25) Higbir seyin sizi neselendiremeyecegi kadar moraliniz bozuk ve kotii oldu mu?
1) Siirekli 2) Cogu zaman 3) Epey zaman 4) Bazen 5) Arasira 6) Hig bir zaman

26) Kendinizi sakin ve huzurlu hissettiniz mi?
1) Siirekli 2) Cogu zaman 3) Epey zaman 4) Bazen 5) Arasira 6) Hig bir zaman

27) Cok enerjik oldunuz mu?
1) Siirekli 2) Cogu zaman 3) Epey zaman 4) Bazen 5) Arasira 6) Hig bir zaman

28) Kendinizi kalbi kirik ve lizglin hissettiniz mi?
1) Siirekli 2) Cogu zaman 3) Epey zaman 4) Bazen 5) Arasira 6) Hig bir zaman



108

29) Kendinizi yipranmis, bitkin hissettiniz mi?
1) Siirekli 2) Cogu zaman 3) Epey zaman 4) Bazen 5) Arasira 6) Hig bir zaman

30) Mutlu, sevingli bir insan oldunuz mu?
1) Siirekli 2) Cogu zaman 3) Epey zaman 4) Bazen 5) Arasira 6) Hig bir zaman

31) Yorgunluk hissettiniz mi?
1) Siirekli 2) Cogu zaman 3) Epey zaman 4) Bazen 5) Arasira 6) Hig bir zaman

B10 32) Son 4 hafta boyunca bedensel sagliginiz veya duygusal sorunlariniz sosyal
etkinliklerinizi (arkadas veya akrabalarimizi ziyaret etmek gibi) ne siklikta
etkiledi?

1) Siirekli 2) Cogu zaman 3) Bazen 4) Arasira  5) Hig bir zaman

B11 Asagidaki her bir ifade sizin i¢in ne kadar dogru veya yanlistir? Her bir ifade
i¢in en uygun olanini isaretleyiniz.

33) Ben diger insanlara gore daha kolay hastalaniyorum.
1) Kesinlikle dogru

2) Cogunlukla dogru

3) Emin degilim

4) Cogunlukla yanlig

5) Kesinlikle yanlis

34) Tanidigim kisiler kadar saglikliyim.
1) Kesinlikle dogru

2) Cogunlukla dogru

3) Emin degilim

4) Cogunlukla yanlig

5) Kesinlikle yanlis

35) Sagligimin kotiilesmekte oldugunu saniyorum.
1) Kesinlikle dogru

2) Cogunlukla dogru

3) Emin degilim

4) Cogunlukla yanlig

5) Kesinlikle yanlis

36) Sagligim miikemmeldir.
1) Kesinlikle dogru

2) Cogunlukla dogru

3) Emin degilim
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4) Cogunlukla yanlig
5) Kesinlikle yanlis
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