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OZET

Hematolojik Malignite Tamis1 Alan Hastalarda Lipid Parametreleri,
Parathormon ve 25-OH D Vitamini Diizeylerinin Remisyona Girme ve

Remisyonda Kalis Siiresine Katkisinin Retrospektif Olarak Degerlendirilmesi

Calismanmin amaci: Universitemizde hematolojik malignite tamis1 alarak
takip edilen hastalarda bagvuru aninda, lipid parametreleri, parathormon ve 25-OH D
vitamini diizeylerinin hastalifin remisyona giris ve remisyonda kalis sliresine
etkisinin degerlendirilmesi ve bu parametrelerin hematolojik malignite gruplari

arasinda farklilik gosterip gostermedigini analiz etmektir.

Gerec ve Yontem: Atatirk Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma
Hastanesi’ne 2014-2020 yillar1 arasinda bagvuran; yeni tan1 hematolojik maligniteli
hastalar alimmistir. Olgular akut myeloid ve lenfoid I6semiler, kronik
myeloproliferatif hastaliklar, kronik lenfoproliferatif hastaliklar, plazma hiicre
diskrazileri ve myelodisplastik sendromlar olarak bes gruba ayrilarak; bu hastalarin
basvuru aninda bakilan HDL, LDL, trigliserit, total kolesterol, parathormon, 25-OH
D vitamini degerleri ile hastaligin tedavi sonrasi remisyona giris ve remisyonda kalis

siiresine katkis1 arastirildi.

Bulgular: Calismaya toplam 545 hasta alindi. Calismaya alinan hastalarin
118’1 (%21,7) akut myeloid 16semi, 83’1 (%15,2) akut lenfositik 16semi, 26’s1
(%4,8) kronik myeloproliferatif hastalik, 184’ (%33,8) kronik lenfoproliferatif
hastalik, 129’u (%23,7) plazma hiicre hastaliklari, 5’1 (%0,9) myelodisplastik
sendrom tanis1 almistir. Hematolojik malignite tanisi alan hastalarin 206’s1 (%37,8)

kadin, 339’u (%62,2) erkek olup, ortalama yas 59,90+17,76 yil olarak saptandi.

Calismaya alinan hastalarin takip siiresi 6 yil olup ¢alismaya alinan 545
olgunun 285’1 (%52,3) remisyonda, 260’1 (%47,7) niiks kliniginde oldugu belirlendi.
Olgularin tan1 anindan remisyon kabul edilisine kadar gecen siire ortalama
35,99+13,97 giin, klinigi niiks olan olgularin remisyona giris sonrasi niiks edene
kadar gecen siire ortalama 32,64+23,78 ay olarak saptandi. Klinigi remisyonda olan

olgularin HDL diizeyi, niiks olanlara gore istatistiksel olarak anlaml diizeyde ytiksek

vii



saptandi (p=0,003). Olgularin trigliserit degerleri arasinda olgularin remisyon ve
niikks durumuna gore istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).
Klinigi niiks olan olgularin total kolesterol degerleri, remisyonda olanlara gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yliksek saptandi (p=0,037). Kliniklere gore
olgularin 25-OH D vitamini ve PTH degerleri istatistiksel olarak anlamli farklilik
gostermedi (p>0,05).

Sonug¢: Hematolojik malignite tanis1 alan hastalarda tan1 aninda bakilan HDL
degerleri 40 mg/dl iizerinde olan kisilerin remisyon siireleri istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yiiksek olarak bulundu. Olgularin total kolesterol diizeylerine gore
remisyon siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi. Lipid
parametreleri hematolojik hastaliklarin seyrinde hastaligin prognozunu belirlemede
belirte¢ olarak kullanilabilecegi sonucuna ulasildi. Calismamizin ileride yapilacak

prospektif ¢ok merkezli ¢calismalara 151k tutacagi diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hematolojik Malignite, Lipit Profili, D Vitamini,

Parathormon
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ABSTRACT

Retrospective Evaluation of the Contribution of Lipid Parameters,
Parathormone and 25-OH Vitamin D Levels to Remission and Duration of

Remission in Patients Diagnosed with Hematological Malignancy

Purpose of the study: The aim of this study was to evaluate the effects of
lipid parameters, parathormone and 25-OH vitamin D levels on admission to
remission and the duration of stay in remission in patients diagnosed with
hematological malignancy at our university and to analyze whether these parameters

differ between hematological malignancies groups.

Materials and Methods: Patients with newly diagnosed hematological
malignancies who applied to Atatiirk University Medical Faculty Research Hospital
between 2014-2020 were included the study. The patients were divided into five
groups as acute myeloid and lymphoid leukemias, chronic myeloproliferative
diseases, chronic lymphoproliferative diseases, plasma cell dyscrasias and
myelodysplastic syndromes. HDL, LDL, triglyceride, total cholesterol,
parathormone, 25-OH vitamin D values measured at the time of admission of these
patients and their contribution to the entry into remission and the duration of stay in

remission after treatment were investigated.

Results: A total of 545 patients were included in the study, of which 118
(21.7%) had acute myeloid leukemia, 83 (15.2%) acute lymphocytic leukemia, 26
(4.8%) chronic myeloproliferative disease, 184 (33.8%) chronic lymphoproliferative
disease, 129 (23.7%) plasma cell diseases, 5 (0.9%) myelodysplastic syndrome. Of
the patients diagnosed with hematological malignancy, 206 (37.8%) were female and
339 (62.2%) were male, with a mean age of 59.90+17.76 years. The follow-up period
of the patients included in the study was 6 years, and it was determined that 285
(52.3%) of the 545 patients included in the study were in remission and 260 (47.7%)
were in the relapse. The mean time from diagnosis to acceptance of remission was
found as 35.99+13.97 days, and the mean time to relapse in cases with relapse was

32.64423.78 months. The HDL level of the patients who in remission was



statistically significantly higher than those with relapse (p=0.003). There was no
statistically significant difference between the triglyceride values of the patients
according to the remission and recurrence status of the patients (p>0.05). Total
cholesterol values of patients with relapse were statistically significantly higher than
those in remission (p=0.037). There was no statistically significant difference in 25-
OH vitamin D and PTH values of the cases according to clinics (p>0.05).

Conclusion: In patients diagnosed with hematological malignancy, the
remission duration of patients with HDL values above 40 mg/dl at the time of
diagnosis was statistically significantly higher. A statistically significant difference
was found between the remission periods of the patients according to their total
cholesterol levels. It has been concluded that lipid parameters can be used as a
marker in determining the prognosis of the disease in the course of hematological
diseases. It is thought that our study will shed light on future prospective multicenter
studies.

Keywords: Hematological Malignancy, Lipid Profile, Vitamin D,

Parathormone



1. GIRIS VE AMAC

Kan, kemik iligi, lenf ve lenfatik sistemi etkileyen kanserler hematolojik
maligniteler olarak isimlendirilir 1. Hematopoietik ve lenfoid doku tiimérlerinin
siniflandirmasi, morfolojik, immiinofenotipik, genetik ve klinik 6zellikleri ile
yapilmaktadir 2. Miyeloid neoplazmlar genellikle eritrositlere, graniilositlere,
monositlere veya megakaryositlere doniismekle sinirli olan kemik iligi progenitor
hiicrelerinden kaynaklanir. Lenfoid neoplazmalar, normalde T lenfositlerine veya B
lenfositlerine doniisen hiicrelerden kaynaklanir. Genel olarak, lenfoid neoplazmalar,
lenfoid Onciilerden, olgun lenfositlerin ve plazma hiicrelerinden meydana gelen
neoplazmalara ayrilir. Bunlar ayrica B veya T hiicresi tiirevi olup olmadiklarina bagl

olarak gruplandirilir.

Hematolojik malignite genel olarak bes alt baslikta ele alinmaktadir. Akut
l6semiler olarak smiflandirilan ilk grupta akut miyeloid ve akut lenfoid l16semiler yer
alirken 3, kronik miyeloproliferatif hastaliklar grubunda kronik miyeloid 16semi,
polisitemia vera, esansiyel trombositemi ve primer miyelofibrozis yer alir 14, Kronik
lenfoproliferatif hastaliklar grubunda kronik lenfositik l6semi, hodgkin lenfoma,
non-hodgkin lenfoma yer alir 2. Plazma hiicre hastaliklar1 grubunda multipl myelom
ve plazma hiicreli 16semi yer alirken °, besinci ve son grup ise myelodisplastik

sendrom olarak isimlendirilmektedir ©.

Hematolojik malignensi vakalari kilo kaybi, yorgunluk, ates, gece terlemeleri,
kasint1, kanama, nefes darligi, morarma, sik tekrarlayan enfeksiyonlar, kemik agrisi,
karin agrisi, lenfadenopati ve splenomegali gibi ¢ok ¢esitli semptomlar ile prezente
olabilirler 7. Bu hastaliklarda tan1 sistematik bir yaklasim gerektirmekte olup
morfoloji, hiicre fenotiplendirmesi, sitogenetik ve molekiiler genetik ¢aligmalarindan

elde edilecek sonuglarla birlikte degerlendirilmelidir 8.

Literatiirde yapilan birgok ¢alismada, hematolojik malignitesi olan hastalarda
cesitli laboratuar parametreleri ile hastalifin relaps ve remisyonu arasinda iligki
olabilecegi tanimlanmistir. Inbar M. ve arkadaslar yaptiklar bir calismada, 16semili

hastalarin kan serumundaki ortalama kolesterol seviyesinin 6nemli dl¢iide azalmisg



oldugunu bildirmislerdir °. Yavasoglu 1. ve ark., 2017 yilinda yaptiklar
calismalarinda kronik lenfositik 16semi hastalarinda total kolesterol, HDL ve LDL
kolesterol diizeylerinde azalma oldugunu ancak trigliserit diizeylerinin benzer
oldugunu, bunun da KLL hastalarinda anormal lenfositler tarafindan metabolize

10 Cesitli hematolojik

edilen kolesterole bagli olabilecegini bildirmislerdir
malignitelerde parathormon diizeylerinin ve iligkili olarak D vitamini diizeylerinin
etkilendigi de bilinmektedir. Jackman ve ark., 2020 yilinda yayimnladiklari
caligmalarinda 16semili ¢ocuk ve ergen hastalarin D vitamini eksikligi acgisindan
yiksek risk altinda oldugunu bildirmislerdir. Yazarlar, 26 yillik siire zarfinda
yaptiklari ¢alismalarinda D vitamini diizeylerinin bu hastalarda 6nemli 6l¢iide diisiik
oldugunu bildirmislerdir . Yukarida bahsi gecen ¢alismalarda énemli veriler ortaya
konmus olsa da tiim hematolojik malignitelerde relaps ve remisyon klinikleri

acisindan lipid parametreleri, parathormon ve D vitamini seviyelerinin etkisini

degerlendiren bir ¢calisma mevcut degildir.

Tiim bu nedenlerle, bu arastirmada hematolojik malignite tanisi olan ve
hastanemizde takip edilen erigkin hastalarda, hastaneye basvuru aninda alinan kan
ornegi ile degerlendirilen lipid parametreleri (HDL kolesterol, LDL kolesterol,
trigliserit ve total kolesterol), parathormon diizeyleri ve 25-OH D vitamini
diizeylerinin ol¢iilmesi ve bu parametrelerin, hematolojik malignensisi olan
hastalarda remisyona giris ve remisyonda kalis siiresine etkisinin degerlendirilmesi
amaglanmistir. Ek olarak, 5 ayr1 tani1 grubu olarak ayrilan hematolojik malignite
hasta gruplar1 arasinda bu parametrelerin farklilik gosterip gostermedigi de analiz

edilmistir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Akut Losemiler

Akut l6semiler hematopoetik kok hiicrelerin anormal ¢ogalmast ve
farklilagsmasi ile karakterize malignitelerdir. Kemik iliginde normal hiicre iiretiminin
baskilanmast sonucu anemi, notropeni, trombositopeni gibi tablolar ortaya

cikabilecegi gibi, bu hiicreler dokuda birikim de gosterebilirler.

Akut 16semiler genellikle morfolojik ve sitokimyasal o6zelliklerine gore
siiflandirilirlar. Bununla birlikte molekiiler biyoloji ve sitogenetik calismalar,
l6kosit  farklilasmasinin  anlasilmasina ve akut I6semik tablonun farkli
siiflandirmalarna izin vermistir . World Health Organization -Diinya Saglik
Orgiitii (WHO) smiflamasma gére akut ldsemiler, miyeloid, lenfoid ve serisi

belirlenemeyen olmak iizere ii¢ gruba ayrilmstir 1.
2.1.1. Akut Myeloid (Myelositik) Losemi

Akut myeloid 16semi (AML) kemik iliginde veya kanda myeloblastlarin
kontrolsiiz ¢ogalmasi ile ortaya ¢ikan klonal bir hematolojik hastalik grubudur 2 .
AML erigkin yasta en sik goriilen akut 16semi tiiriidiir ve tiim akut 16semilerin
%80’ini olusturmaktadir 3. Hastaligm insidansi1 yaslanma siireciyle birlikte artar 3.
Hastanin yasi, performans skoru, 16semik klonun molekiiler ve sitogenetik 6zellikleri
hastaligin  seyrini etkileyen ve prognozu belitleyen parametrelerdir 2.
Myelodisplastik sendrom (MDS), kronik myeloproliferatif hastaliklar (KMPH),
Fankoni anemisi gibi hematolojik bozukluklar, ¢evresel maruziyetler ve bazi ilag
kullanimlart AML'nin olusumunda rol oynamaktadir. AML siniflandirmasinda
morfolojik (FAB), sitokimyasal, sitogenetik siniflandirma, immunfenotipleme ve
molekiiler ¢aligmalar ile yapilabilir. FAB siniflamasi ile MO (Minimal Diferansiye
AML), M1 (Az Diferansiye AML), M2 (Maturasyonun Oldugu AML), M3 (Akut
Promyelositik Losemi), M4 (Miyelomonositik Losemi), M5 (Monositik Lésemi), M6

(Eritroldsemi), M7 (Megakaryositik Losemi) seklinde simiflandirilir 4. Giiniimiizde

AML smiflandirmasinda 2016 WHO klasifikasyonu kullanilmaktadir  (Tablo 1).



Akut myeloid 16semi tedavisinde sitozin-arabinozid, idarabusin, fludarabin,

mitaksantronlu rejimler, allojenik ve otolog k&k hiicre nakli kullanilmaktadir *°,

Tablo 1. WHO 2016 AML Kilasifikasyonu

Akut Miyeloid Lésemi (AML) ve lgili Neoplaziler
Tekrarlayan Genetik Anormallikleri olan AML
o 1(8;21)(922;922.1);RUNX1-RUNX1T1 ile AML
e inv(16)(p13.1922) veya t(16;16)(p13.1;g22);CBFB-MYH11 ile AML
e PML-RARA ile APL
o 1(9;11)(p21.3;923.3);MLLT3-KMT2A ile AML
o 1(6;9)(p23;934.1);DEK-NUP214 ile AML
e inv(3)(g21.3926.2) veya t(3;3)(q21.3;926.2) ile AML; GATA2, MECOM
o 1(1;22)(p13.3;q13.3);RBM15-MKL1 ile AML (megakaryoblastik)
e Gegici varlik: BCR-ABLL1 ile AML
e Mutasyona ugramis NPM1 ile AML
e CEBPA'nin bialelik mutasyonlar1 olan AML
o Gegici varlik: mutasyona ugramis RUNXI1 ile AML
Miyelodisplazi ile ilgili Degisikliklerle Birlikte AML
Tedaviye Bagli Miyeloid Neoplaziler
AML, NOS
e Minimum farklilagma ile AML

e Maturasyonun olmadigt AML

e Matir AML

o Akut miyelomonositik 16semi

e Akut monoblastik/monositik 1§semi

e Saf eritroid 16semi

o Akut megakaryoblastik 16semi

o Akut bazofilik 16semi

o Miyelofibrozlu akut panmiyeloz

¢ miyeloid sarkom

e Down sendromuna bagli miyeloid proliferasyonlar
e Gegici anormal miyelopoez (TAM)

e Down sendromu ile iligkili miyeloid 16semi

2.1.2. Akut Lenfoid Losemi

Akut lenfoid 16semi (ALL) kemik iligi ve lenfoid organlarda lenfoblastlarin
kontrolsiiz cogalmasi ile karakterize bir hastaliktir . ALL ¢ocukluk ¢aginda en sik
goriilen 10semi tiiriidiir. Erigkin yasta goriilen akut 16semilerin ise yaklasik %20’ sini

17

olusturmaktadir *'. Lenfoid oOnciiller ¢esitli ekstramediiller odaklarda, o6zellikle

gonadlar, meninks, timus, karaciger, dalak ve lenf diiglimlerinde birikim gosterebilir



18 ALL etyolojisinde kemoterapdtik ilaglar, radyasyon, benzen, kromozom

anomalileri rol oynamaktadir ¥, ALL immiinolojik, sitogenetik ve molekiiler genetik
yontemlerle siniflandirilabilir. FAB siniflamasi hastaligi hiicrelerin biiyiikliigii, hiicre
¢ekirdeginin sekli, ¢ekirdekgik sayisi, sitoplazmanin bazofili oranini esas alarak
lenfoblastlar: L1, L2 ve L3 olarak ii¢ alt gruba ayirmaktadir 2°. Giiniimiizde WHO

2016 akut I6semiler siiflandirmasi kullanilmaktadir * (Tablo 2).

Tablo 2 ALL 2016 WHO Kiasifikasyonu

Blastik plazmasitoid dendritik hiicreli neoplazi

Belirsiz soydan gelen akut 16semiler
o Akut farklilagsmamis 16semi
o 1(9;22)(q34.1;q11.2) ile karisik fenotip akut 16semi (MPAL); BCR-ABL1
o t(v;11g23.3 ile MPAL); KMT2A yeniden diizenlendi
e MPAL, B/miyeloid, NOS
e MPAL, T/miyeloid, NOS
e B-lenfoblastik 16semi/lenfoma
e B-lenfoblastik 1osemi/lenfoma, NOS

Tekrarlayan genetik anormallikleri olan B-lenfoblastik 16semi/lenfoma
o 1(9;22)(934.1;gq11.2);BCR-ABLL ile B-lenfoblastik 16semi/lenfoma
o t(v;11923.3);KMT2A yeniden diizenlenmis B-lenfoblastik 16semi/lenfoma
o B-lenfoblastik 16semi/lenfoma ile t(12;21)(p13.2;022.1); ETV6-RUNX1
o Hiperdiploidi ile B-lenfoblastik 16semi/lenfoma
¢ Hipodiploidi ile B-lenfoblastik 16semi/lenfoma
o 1(5;14)(931.1;932.3) IL3-IGH ile B-lenfoblastik 16semi/lenfoma
e B-lenfoblastik 16semi/lenfoma ile t(1;19)(q23;p13.3);TCF3-PBX1
e Gegici varlik: B-lenfoblastik 16semi/lenfoma, BCR-ABL1 benzeri
o Gegici varlik: iIAMP21 ile B-lenfoblastik 16semi/lenfoma

T-lenfoblastik 16semi/lenfoma

o Gegici varlik: Erken T hiicre 6nciisii lenfoblastik 16semi
e Gegici varlik: Dogal 8ldiiriicii 2 hiicreli lenfoblastik 15semi/lenfoma

2.2. Kronik Myeloproliferatif Hastalhiklar

Kronik myeloproliferatif —hastaliklar farklilasma ve olgunlagsmanin
korunmasina ragmen hiicre serilerinde klonal ¢ogalma ile karakterize hemopoetik
kok hiicre hastaliklaridir 1. Kronik myeloid 16semi (KML), polisitemia vera (PV),
esansiyel trombositoz (ET), primer myelofibrozis (PM) en sik goriilen kronik

myeloproliferatif hastaliklardir.



2.2.1. Kronik Myeloid Losemi

Myeloid oOncii hiicrelerin anormal klonal ¢ogalmasi ile karakterize bir
hastaliktir. Kronik myeloid 16semide 22. kromozomun 11q bandindaki BCR geni ile
9. kromozomun 34 bandina lokalize ABL geninin birlesmesi sonucu BCR/ABL
fiizyon geni olusur. Bu genin tiriinii olan p210 peptidi tirozin kinaz aktivitesine
sahiptir. Bu flizyon genine philedelphia kromozomu adi verilir. KML hastalarinin
%95 inden fazlasinda philedelphia kromozomu pozitifligi saptanmistir. Philedelphia
pozitifligi hiicre klonunun kontrolsiiz ¢ogalmasma ve ldkostaza sebep olur *.
KML’nin kronik faz, akselere faz ve blastik faz olmak tiizere ti¢ evresi vardir.
Eskiden KML tedavisinde tek kalict tedavi yontemi kok hiicre nakli iken; tirozin
kinaz inhibitérlerinin kullanilmasiyla bu ilaclar ilk basamak tedavinin temelini
olusturmustur. Tirozin kinaz inhibitorii olarak kullanima ilk giren ajan imatinibtir.
Imatinib KML patogenezinde etkili olan BCR/ABL geninin tirozin kinaz aktivitesine
sahip iiriinii olan proteini inhibe etmektedir. Imatinib tedavisinin kronik evrede
kullanim1 olduk¢a basarilidir, blastik ve akselere evrede ise iimit verici olmakla
beraber kronik evrede oldugu kadar basarili degildir. Imatinib direnci gelisen,
imatinib tedavisi esnasinda yan etki goriilen hastalarda dasatinib, nilotinib, bosutinib

ve ponatinib de tedavide kullaniimaktadir 22,
2.2.2. Polisitemia Vera

Polisitemia vera eritrositlerin kontrolsiiz c¢ogalmasi ile karakterize bir
myeloproliferatif hastaliktir. Her {i¢ hiicre serisinde de artis ile karakterize olmakla
birlikte en belirgin artis eritrosit kitlesindedir. Hastaliga bagli komplikasyonlar da
polisitemi nedeniyle goriilmektedir. Ortalama goriilme yas1 60’tir 2. Polisitemia vera

olgularinin ¢ogundan Janus Kinaz 2 (JAK 2) pozitifligi sorumludur 2.



Tablo 3. PV 2016 WHO Tani Kriterleri %

Major Olgiitler

1. Erkeklerde hemoglobin (Hb)> 16,5 g/dL, kadinlarda Hb > 16 g/dL ya da erkeklerde hematokrit
(Hct) > %49, kadinlarda Hct > %48 ya da beklenen ortalama Hb degerinden %25 ten fazla artmig
eritrosit kiitlesi

2. Kemik iligi biyopsisinde belirgin eritroid, graniilositik ve pleomorfik, matiir megakaryositlerle
megakaryositik proliferasyonu igeren; her 3 seride yasa gore hiperseliilarite olmas1 (panmyelozis)

3. JAK2V617F ya da JAK2 ekzon 12 mutasyonu varligi
Minér Olgiitler
1.Subnormal serum eritropoietin (EPO) seviyesi

*Bu kriterlere gore {i¢ major kriter ya da ilk iki major kriter ile mindr kriterin bir arada olmast ile
PV tanis1 konulmaktadir.

2.2.3. Esansiyel Trombositoz

Primer trombositoz olarak da adlandirilan esansiyel trombositoz, trombosit
(PLT) sayisinin > 600.000/mm? olmasi ile beraber kemik iliginde megakaryositik
hiperplazi, splenomegali) ve hemorajik ve/veya trombotik ataklarla karakterize bir
klinik tablodur ?°. Esansiyel trombositoz olgularinin bir kismindan da JAK-2
mutasyonu pozitifligi sorumludur. JAK 2 negatif vakalarda MPL ve CALR

mutasyonu bakilmalidir %7
2.2.4. Primer Myelofibrozis

Agnojenik myelofibrozis veya idyopatik myelofibrozis olarak da bilinen
kemik iliginde fibrozis, splenomegali, periferik kanda lokoeritroblastozis, goz yasi
seklinde eritrositler ve ekstramediiller hematopoez ile seyreden bir myeloproliferatif
hastaliktir. Siklikla ilerleyici kemik iligi yetmezligine neden olmaktadir. Losemiye

doniisiim, ilk 10 yilda yaklasik %20 hastada izlenmektedir 28,
2.3. Kronik Lenfoproliferatif Hastaliklar

Kronik lenfoproliferatif hastaliklar (KLPH), matiir lenfositlerin klonal ve
cogalmalari ile karakterize hematolojik neoplazilerdir. Hiicre tiplerine gore B hiicreli

ve T hiicreli lenfoproliferatif neoplaziler olmak {izere iki ana grupta incelenirler.



2.3.1. Kronik Lenfositik Losemi

Kronik Lenfositik Losemi (KLL), matiir B lenfositlerin klonal ¢ogalmasi ile
karakterize kemik iliginin neoplastik hastaligidir. KLL eriskin yasta en sik goriilen
16semi tiiriidiir 2°. Tan1 aninda goriilme yasi ortalama 72°dir *. KLL insidans1 yasla
birlikte artmaktadir 3. Hastaligin evrelemesi Binet evrelemesi ve RAI veya modifiye
RAI evrelemesine gore yapilmaktadir. Her iki evreleme sistemi de laboratuvar
kriterleri olarak mutlak lenfositoz, anemi ve trombositopeni; klinik bulgular olarak
lenfadenomegali ve splenomegali kriterleri goz oOniine alinarak olusturulmustur.
Hastaligin tedavi ve prognozunu belirlemede her iki evreleme sistemi de

kullanilmaktadir 3132,

2.3.2. Hodgkin Lenfoma

Hodgkin lenfoma, 6zellikle servikal bolge lenf nodlari olmak iizere lenf
nodlarinda tutulum, timoéral olmayan inflamatuar zeminde dagilmis az sayida
mononiikleer ya da multiniikleer tiimor hiicreleri (Hodgkin ve Reed Stenberg
hiicreleri) ve tiimor hiicrelerini genellikle rozet seklinde ¢evreleyen T lenfositler ile
karakterize bir hastaliktir. Hodgkin lenfoma, 20'li yaslarda ve 55 yasindan biiyiik
hastalarda benzer bir artmis insidans ile bimodal bir hastalik dagilimina sahiptir *.
Hodgkin lenfoma evrelemesinde Ann Arbor evreleme sistemi ve ¢esitli uyarlamalari
kullanilir 3 (Tablo 3).



Tablo 3. Ann Arbor Evreleme Sistemi (Costwold Uyarlamasi)

Evre | Tek lenf nodu alani(I) veya bir ekstra lenfatik alan (IE)

Evre Il Diyafragmanin tek tarafinda 2 ya da daha fazla lenf digiimii bolgesi (I1) veya
diyafragmanin tek tarafinda lokal ekstra lenfatik yayilimla birlikte bir veya daha
fazla lenf diigtimii bolgesi (IIE)

Evre 111 Diyafragmanin her iki tarafinda lenf digiimiibolgeleri (111), lokal
ekstralenfatik yayilim eslik ediyorsa IIIE, dalak tutulumu varsa IIIS, lokal
ekstralenfatik tutuluma dalak tutulumu eslik ediyorsa IIISE

Evre IV Eslik eden lenf diigiimii tutulumu olsun ya da olmasin bir ya da daha fazla
ekstralenfatik organin yaygin tutulumu

A: Sistemik semptom yok.

B: Son 6 ay i¢inde bazal agirligin %10’undan daha fazlasinin kaybi, yineleyen ve agiklanamayan
38 °C’nin iizerindeki ates, yineleyen gece terlemeleri.

Kitlesel (bulky) hastalik: >7 cm

2.3.3. Non-Hodgkin Lenfoma

Non-Hodgkin lenfoma (NHL) histopatolojik 6zellikleri ve klinigi nedeniyle
heterojen bir grup hastaliktan olugmaktadir. Bu heterojenite, NHL hastaliginin B ve
T hiicre serilerinin herhangi bir maturasyon asamasinda olugsmasina bagli olarak
meydana gelmektedir %. Hastalik tan1 aninda lokal hastalik seklinde veya yaygin
olabilir. Vakalarin yaklasik dértte biri ekstranodal tutulum ile tan1 almaktadir 3°.
NHL smiflandirmasinda Diinya Saglik Orgiitii’niin 2016 yilinda revize ettigi
smiflandirma kullanilmaktadir 37 (Tablo 4).

Tablo 4. Matiir lenfoid neoplaziler Diinya Saglik Orgiitii siniflamasi

Matiir B Hiicreli Neoplaziler

Kronik Lenfositik Losemi/Kiigiik Lenfositik Lenfoma

Monoklonal B Hiicreli Lenfositoz

B Hiicreli Prolenfositik Losemi

Dalak Marjinal Bolge Lenfomast

Tiyli Hicreli Losemi

Splenik B Hiicreli Lenfoma/Lésemi, Siiflandirilamaz
Dalak Diffiiz Kirmizi Pulpa Kiigiik B Hiicreli Lenfoma
Tiiylii Hiicreli Losemi Varyant

Lenfoplazmasitik Lenfoma
Waldenstrom Makroglobulinemi

Onemi Belirsiz Monoklonal Gamopati (MGUS), Igm

W Agir Zincir Hastaligi

vy Agir Zincir Hastalig1
Tablo 4. (Devami)




o Agir Zincir Hastaligt

Onemi Belirsiz Monoklonal Gamopati (MGUS), Igg/A

Plazma Hiicreli Miyelom

Kemigin Soliter Plazmasitomu

Ekstraossedz Plazmasitoma

Monoklonal immiinoglobulin Birikimi Hastaliklar1

Mukoza ile iliskili Lenfoid Dokunun Ekstranodal Marjinal Bolge Lenfomasi (MALT Lenfoma)

Nodal Marjinal Bolge Lenfomasi

Pediatrik Nodal Marjinal Bsige Lenfomasi

Folikiiler Lenfoma

Yerinde Folikiiler Neoplazi

Duodenal Tip Folikiiler Lenfoma

Pediatrik Tip Folikiiler Lenfoma

IRF4 Yeniden Diizenlemeli Biiyiik B Hiicreli Lenfoma

Primer Kutandz Folikiil Merkezi Lenfoma

Manto Hiicreli Lenfoma

Yerinde Manto Hiicre Neoplazisi

Diffliz Biiyiik B Hiicreli Lenfoma (DBBHL), NOS

Germinal Merkez B Hiicre Tipi

Etkinlestirilmis B Hiicre Tipi

T Hiicreli/Histiyositten Zengin Biiylik B Hiicreli Lenfoma

Merkezi Sinir Sisteminin (MSS) Birincil DBBHL ’si

Birincil Kutan6z DLBCL, Bacak Tipi

Ebv Dbbhl, Nos

EBV + Mukokutanoz Ulser

Kronik Inflamasyon ile Iliskili DBBHL

Lenfomatoid Grantilomatozis

Primer Mediastinal (Timik) Biiyiik B Hiicreli Lenfoma

Intravaskiiler Biiyiik B Hiicreli Lenfoma

ALK Biiyiik B Hiicreli Lenfoma

Plazmablastik Lenfoma

Primer Efiizyon Lenfoma

Hhv8 + Dbbhl, Nos

Burkitt Lenfoma

11q Aberasyonlu Burkitt Benzeri Lenfoma

MYC Ve BCL2 Ve/Veya BCL6 Yeniden Diizenlemeleri ile Yiiksek Dereceli B Hiicreli Lenfoma

Yiiksek Dereceli B Hiicreli Lenfoma, NOS

DBBHL Ve Klasik Hodgkin Lenfoma Arasinda Ara Ozelliklere Sahip, Siniflandirilamayan B
Hiicreli Lenfoma

Matiir T Ve NK Neoplazileri

T Hiicreli Prolenfositik Losemi

T Hiicreli Biiylik Graniiler Lenfositik Losemi

NK Hiicrelerinin Kronik Lenfoproliferatif Bozuklugu

Agresif NK Hiicreli Losemi

Cocukluk Caginin Sistemik EBV T Hiicreli Lenfomasi

Hidroa As1 Benzeri Lenfoproliferatif Bozukluk
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Tablo 4. (Devami)

Yetiskin T Hiicreli Losemi/Lenfoma

Ekstranodal NK-/T-Hiicreli Lenfoma, Nazal Tip

Enteropati ile Tliskili T Hiicreli Lenfoma

Monomorfik Epitelyotropik Intestinal T Hiicreli Lenfoma

Gastrointestinal Sistemin Tembel T Hiicreli Lenfoproliferatif Bozuklugu

Hepatosplenik T Hiicreli Lenfoma

Deri Alt1 Pannikiilit Benzeri T Hiicreli Lenfoma

Mikoz Mantarlar1

Sezary Sendromu

Primer Kutan6z CD30 T Hiicreli Lenfoproliferatif Bozukluklar

Lenfomatoid Papiiloz

Primer Kutan6z Anaplastik Biiyiik Hiicreli Lenfoma

Primer Kutan6z I'S T Hiicreli Lenfoma

Primer Kutanoz CD8 + Agresif Epidermotropik Sitotoksik T Hiicreli Lenfoma

Primer Kutanoz Akral CD8 + T Hiicreli Lenfoma

Primer Kutanoz CD4 + Kiiciik/Orta T Hiicreli Lenfoproliferatif Bozukluk

Periferik T Hiicreli Lenfoma, NOS

Anjiyoimmiinoblastik T Hiicreli Lenfoma

Folikiiler T Hiicreli Lenfoma

TFH Fenotipli Nodal Periferik T Hiicreli Lenfoma

Anaplastik Biiyiik Hiicreli Lenfoma, ALK

Anaplastik Biiyiik Hiicreli Lenfoma, ALK

Gégiis Implantiyla Iliskili Anaplastik Biiyiik Hiicreli Lenfoma

Hodgkin Lenfoma

Nodiiler Lenfosit Baskin Hodgkin Lenfoma

Klasik Hodgkin Lenfoma

Nodiiler Skleroz Klasik Hodgkin Lenfoma

Lenfositten Zengin Klasik Hodgkin Lenfoma

Karisik Hiicreli Klasik Hodgkin Lenfoma

Lenfositten Yoksun Klasik Hodgkin Lenfoma

Transplant Sonras1 Lenfoproliferatif Bozukluklar (PTLD)

Plazmasitik Hiperplazi PTLD

Enfeksiydoz Mononiikleoz PTLD

Florid Folikiiler Hiperplazi PTLD

Polimorfik PTLD

Monomorfik PTLD (B- Ve T-/NK-Hiicre Tipleri)

Klasik Hodgkin Lenfoma PTLD

Histiositik Ve Dendritik Hiicreli Neoplazmalar

Histiositik Sarkom

Langerhans Hiicreli Histiyositoz

Langerhans Hiicre Sarkomu

Belirsiz Dendritik Hiicre TUmori

Araya Giren Dendritik Hiicre Sarkomu

Folikiiler Dendritik Hiicre Sarkomu

Fibroblastik Retikiiler Hiicreli Tumor

Yaygin Jiivenil Ksantograniilom

Erdheim-Chester Hastalig1
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2.4. Plazma Hiicre Hastaliklar1

Plazma hiicre diskrazileri monoklonal immunglobulin {ireten plazma
hiicrelerinin  anormal ve klonal proliferasyonu ile seyreden hematolojik
malignitelerdir. Multipl myelom, 6nemi bilinmeyen monoklonal gamopati (MGUS),
POEMS sendromu, amiloidoz, Waldestrom Makroglobulinemisi, agir ve hafif zincir

hastaliklar1 dahil olmak {izere genis bir hastalik grubunu kapsamaktadir.

2.4.1. Multipl Myelom

Multiple myelom (MM), kemik iliginde plazma hiicre birikimi, cogalmasi ve
monoklonal immunglobulin sekresyonu ile karakterize klonal bir hastaliktir. Plazma

hiicre birikimi nadiren ekstramediiller dokularda olabilir S8

Tim hematolojik
malignitelerin %10 unu olusturmaktadir °. Hastaligin ortalama gériilme yas1 69’tir °.
MM osteolitik kemik lezyonlari, anemi, renal fonksiyon bozukluklari,
hipogamaglobulinemi, hiperviskozite ile seyretmektedir. Semptomlar hatali Giretilen
hiicrelerden hedef dokuda birikimine, tiimoriin kitle etkisine veya myelom
hiicrelerinden sitokin salimimma bagli olarak meydana gelmektedir “°. MM
evrelemesinde en sik Uluslararast Evreleme Sistemi kullamilmaktadir 2°. 1SS
evreleme sisteminde serum B2 mikroglobulin ve albiimin kullanilir. Tan1 aninda
serum (2 mikroglobulin diizeyi 3,5 mg/L'den az ve serum albiimin diizeyi 3,5 g daha
fazla ise evre I; serum B2 mikroglubulin diizeyi 5,5 mg veya daha fazla ise evre III

kabul edilmektedir. Evre II ise, evre I veya III'iin 6zelliklerine sahip olmayan ve bu

iki evre arasindaki evredir.
2.4.2. Plazma Hicreli Losemi

Plazma hiicreli 16semi (PCL), 16semi ve plazma hiicre diskrazisinin nadir ve
agresif bir seklidir. PCL, daha once teshis edilen multipl miyelom (MM) sonrasinda
birincil PCL (PCL) ve ikincil PCL (sPCL) olarak ikiye ayrilabilir; ikincisi tipik
olarak MM'nin geg ve ileri bir agamasinda meydana gelir. PCL nadirdir, ancak farkli

poplilasyonlarda bildirilen insidansta bazi farkliliklar vardir. Bugiine kadar klinikte,
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birincil PCL, sPCL'den daha yaygin olmustur. Ancak son yillarda sPCL vakalarinin

sayis1 artmustir 4.

2.5. Myelodisplastik Sendrom

Myelodisplastik Sendrom (MDS), klonal bir kok hiicre hastaligidir. Periferik
sitopeniler, displastik kan hiicreleri ve inefektif eritropoez ile karakterizedir. Primer
MDS genelde ileri yas hastaligidir. Hastaligin ortalama goriilme yas1 70°tir. Bununla
beraber kemoterapi ve radyoterapiyi takiben sekonder olarak da ortaya ¢ikabilir.
Hastalar genellikle kemik iligi yetmezligine sekonder gelisen komplikasyonlar ve

akut myeloid 16semi (AML) déniisiimii nedeniyle kaybedilir ©.
2.6. Kan Lipid Parametreleri ve Hematolojik Maligniteler ile Tliskisi

Kolesterol temel olarak hayvansal yaglardan alinan ve pek ¢ok doku
tarafindan sentez edilen bir lipit tiridir. Karaciger lipit metabolizmasindaki en
onemli organdir. Kolesterol hiicre zarmin yapitasidir ve organizmada pek c¢ok
maddenin yapitasi olarak gorev yapar. Kolesteroliin 6nemli bir gorevi de o6zellikle
steroid hormonlarin 6nciil maddesi olmasidir. Viicudumuzdaki enerji dengesinin
saglanmasinda o6nemli rolii olan serbest yag asitleri de trigliseritlerin esas
yapitaslaridir. Trigliseritler esas olarak diyet kaynaklidir 2. Kolesterol, kolesterol
esterleri ve trigliseritler, dolasimda esas olarak apolipoproteinlere baglanarak
olusturduklart lipoprotein adi verilen bilesikler halinde tasinmaktadir. Bu tasinmada
karacigerden periferik dokulara ve periferik dokulardan karacigere dogru olmak

tizere iki yonlii bir dolagim s6z konusudur 2.

Kolesterol panelinde bozulma, kronik hastaliklarda ve malignitelerde
goriilebilen bir metabolizma bozuklugudur. Eriskin ve pediatrik hematolojik

malignitelerde cesitli dislipidemi profilleri gdsterilmistir.

Hematolojik malignitesi olan hastalarda anemi, hipertiroidizm, adrenal
yetmezlik ve karaciger yetmezligi varsa hipokolesterolemi goriilebilir 3. De novo

iretilen yag asitlerinin hiicre zari iiretimi, enerji temini ve kanser hiicrelerinin
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cogalmasinda kullanildig: diisiiniilmektedir 4+*°. Hizli ¢ogalmayan kanser tiirlerinde
apoptoza kars: lipid ihtiyac1 artar *®. Endojen lipogenez, kanser hiicrelerinde yag
asitlerinin ana kaynagi olarak kabul edilirken, elde edilen son kanitlar, kanser
hiicrelerinin yag asitlerini lipoliz yoluyla da elde ettiklerini gostermektedir 4>47,
Lipoprotein lipaz saglikli lenfositlerde bulunmazken, kanser hiicrelerinin
kronik lenfositik 16semili (KLL) hastalarda hiicrelere daha fazla sayida lipoprotein

8. Dislipidemi bu hastalarda

sokarak dislipidemiye neden oldugu bildirilmistir
trigliserit yiiksekligi, LDL ve HDL degisiklikleri gibi durumlarla kendini
gosterebilir. Yapilan ¢alismalarda, kanser hastalarinda dislipidemi varliginin tedavi

yanit1 igin bir gdsterge olarak ele aliabilecegi raporlanmustir 9.

2.7. D Vitamini ve Parathormonun Hematolojik Malignite ile iliskisi

D vitamini yagda c¢ozlinen vitaminler arasindadir ve esas olarak ciltte
sentezlenir. Dermal D vitaminin enzimatik aktivasyonu karaciger ve bobreklerde
meydana gelmektedir *°. Aktif D vitamini islevini hormon reseptdr ailesinin bir iiyesi
olan vitamin D reseptdriine baglanarak gerceklestirir. D vitamini reseptorleri, barsak,
kemik ve bobrek disindaki dokularda da mevcuttur. D vitamini reseptoriiniin
hematopoietik kok hiicrelerde, aktive B ve T lenfositlerde, monositlerde ve
timositlerde varligi gosterilmistir °. Hayvan calismalarinda, D vitamini reseptorleri
isaretlenen farelere D vitamini replasmani yapilmasinn, hematopoetik kok hiicrelerde
olgunlagma sagladig1 gosterilmistir. D vitamini reseptorleri ¢ikarilan farelerde ise bu

etkinin gozlenmedigi gosterilmistir 2,

Kalsiyum homeostazi ve kemik mineralizasyonundaki kritik rolii ile yaygin
olarak bilinen D vitamini, son zamanlarda hematolojik malignitelerin patogenezinde
arastirma konusu olmus ve anti-kanser tedavide kullanimi giindeme gelmistir. D
vitamininin aktif formu olan kalsitrioliin 6nciisii olan 25-OH-vitamininin serum
seviyeleri, hematolojik hastaligi olan hastalarda saglikli bireylere kiyasla siklikla
daha diisiiktiir. Yapilan arastirmalarda, malign hematolojik hastaligi olanlarin D
vitamini diizeylerinin daha da diisiik oldugunu gostermektedir %%. Ayrica, malign

hiicreler tipik olarak, ¢oklu in vivo ve in vitro kanser modellerinde gdzlemlenen

14



bir¢ok anti-kanser etkisi i¢in gerekli olan D vitamini reseptoriinii yiiksek oranda
eksprese ederler >*. Anormal hematolojik hiicrelerde, D vitamini takviyesi apoptozu
tesvik eder, farklilasmay1 indiikler, proliferasyonu inhibe eder, tiimor hiicrelerini
diger anti-kanser tedavilerine kars1 duyarli hale getirir ve proinflamatuar sitokinlerin
tiretimini azaltir. Bu etkileri elde etmek icin gereken D vitamini dozu insanlarda
hiperkalsemiyi indiikleyebilmesine ragmen, bu yan etkiyi dnlemek i¢in analoglar ve
kombine tedaviler gelistirilmistir. D vitamini ve analoglar1 klinik ¢alismalarda iyi
tolere edilmektedir ve tedavi edici bir ajan olarak kullanimi giindeme siklikla
gelmektedir (88). D vitamini eksikliginin KLL hastalarinda daha diisiik sagkalim

% Tim bu

zamant ile iligkili oldugunu bildiren ¢alismalar da mevcuttur
caligmalardan yola ¢ikilarak D vitamini eksikligi olabilecek malignite hastalarina D
vitamini tedavisi verilmesi Onerisi giindeme getirilmis ve literatiirde tartigilmustir.,
fakat heniiz yeterli kanit diizeyinde c¢alisma bulunmadigi igin Klinik pratikte
malignite tedavisinde kullamlmamaktadir °®*°, Nitekim ALL tanis1 olan gocuk

hastalar tizerinde yapilan bir kohort ¢aligmasinda, 1 yillik siireyle kalsitriol verilerek

izlenen olgularda kemik kitlesi iizerine olumlu bir etki gdsterilememistir .

Vitamin D esas olarak kalsiyum (Ca) dengesinin ve kemik yapisinin
diizenlenmesinde rol oynamaktadir. D vitamininin plazma konsantrasyonunda
diislisiine bagh olarak artan parathormon (PTH) diizeyi ile 1,25-OH D vitamini
tiretimi artmakta, 1-25 OH D vitamini ise negatif regiilasyon ile PTH salgilanmasini
baskilamaktadir 2. PTH, Ca ve fosfat metabolizmasimi D vitamini ile diizenleyen
esas hormondur. PTH sekresyonu paratiroid bezi {izerinde Ca diizeyini algilayan 6zel
reseptorler ile diizenlenmektedir %2, PTH’ un ayrica kardiyovaskiiler, gastrointestinal,

hematopoetik ve néromiiskiiler sistem {izerine de etkileri oldugu gdsterilmistir %,

PTH sadece osteoblastik hiicrelerin farklilagsmasinda degil, ayn1 zamanda
kemik iliginde kan hiicresi iiretiminde de Onemli roller oynar. Siirekli yiiksek
dolagimdaki PTH seviyelerinin, esas olarak hematopoez bdlgesini sinirlayan
miyelofibroz yoluyla anemi, immiinosupresyon ve trombositopeniye neden oldugu
bilinmektedir %. Ote yandan, son arastirmalar ayrica PTH'nin hematopoietik
hiicrelerin proliferasyonunu ve mobilizasyonunu hizlandirdigini ve bunun kemik iligi
transplantasyonunda sonucun iyilesmesine katkida bulunabilecegini ortaya

koymustur %. PTHmin bu faydali etkileri, kemik iligi stromal hiicrelerinin ve
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osteoblastlar dahil olmak iizere kemik hiicrelerinin destegini gerektirir. Bu nedenle
PTH, kemik hiicreleri, hematopoietik kok hiicreler ve kemik iligi stromal hiicreleri
arasindaki karigma i¢in énemli bir aracidir ve normal hematopoezde ¢ok onemli bir
rol oynar ®. Yapilan bir galismada PTH’in hematopoetik kok hiicre iiretiminde
mikrogevreyi diizenledigini gdstermistir ®®. Ayrica yapilan hayvan ¢alismalarinda da
PTH’un hematopoetik kok hiicre salinimini diizenledigi, ekzojen PTH replasmaninin
kemik iligindeki hematopoetik kok hiicreleri tilkketmeden dolagimdaki hematopoetik

67 Bununla beraber, D vitamini

kok hiicre sayisini arttirdigr  gosterilmistir
seviyelerindeki degisimlere ek olarak kanser hastalarinda PTH diizeylerinde de
degisiklik meydana gelebilecegi bildirilmektedir. Hematolojik malignensi olan
hastalarda bu degisikliklerin 1yi bilinmesi tedavi diizenlenmesi ve takibinde 6nem arz

etmektedir %4,
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Cahisma Tasarimi, Katihmcilary,, Zamani ve Yontemi

Calismamiz  Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Arastrma Hastanesi
Hematoloji kliniginde 2014-2020 yillar1 arasinda hospitalize edilen yeni tan
hematolojik malignite hastalar1 arasinda yapilmistir. Calismamiz retrospektif

tanimlayict tipte bir aragtirmadir.

Hastanemize 01.01.2014-31.12.2020 tarihleri arasinda basvuran hastalarin
yapilan fizik muayene ve laboratuvar degerlendirmeleri sonucunda, eger gerekli ise
yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL), diisiik dansiteli lipoprotein (LDL), trigliserit
(TG), total kolesterol, 25-OH D vitamini, parathormon (PTH) gibi biyokimyasal
belirtegleri, periferik yayma, kemik iligi aspirasyon orneklerinin morfolojik ve
immiinohistokimyasal incelemesi, immiinfenotipleme ve sitogenetik analizi, kemik
iligi biyopsisi, lenf bezi ve organ biyopsi incelemeleri sonucu hematolojik malignite
tanist konmustur. Hastalarin biitiin verileri hasta dosyalarindan ve elektronik hasta

kayitlarindan elde edilmistir.

Calismamiz retrospektif tipte oldugundan, hematolojik malignitesi olan
hastalardan herhangi bir yeni tetkik i¢in kan vb. materyal alinmamis ve
calistlmamistir. Ancak kayitlarina gore, ¢alisma amacina uygun olan parametreleri

calisilmis hastalar belirlenmistir.

3.2. Olgiimler ve Tanimlamalar

Hastanemizde HDL kolesterol homojen kolorimetrik enzim testi yontemi ile
calisitilmakta ve sonuglar mg/dl birimi ile rapor edilmektedir. Hastane

laboratuvarimizin referans HDL degerleri 35-55 mg/dl’dir.

LDL diizeyleri homojen kolorimetrik enzim testi yontemi ile ¢alisilmakta ve

sonuclar mg/dl birimi ile rapor edilmektedir. Hastane laboratuvarimizin referans

LDL degerleri 0-130 mg/dIdir.
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Trigliserit diizeyleri GPO-PAP enzimatik yontemi ile ¢alisilmakta ve sonuglar
mg/dl birimi ile rapor edilmektedir. Hastane laboratuvarimizin referans trigliserit

degerleri 0-200 mg/dI’dir.

Total kolesterol diizeyleri CHOD-POD enzimatik yontemi ile galisilmakta ve

sonugclar mg/dl birimi ile rapor edilmektedir. Hastane laboratuvarimizin referans total

kolesterol degerleri 220-260 mg/dl’dir.

25-OH D vitamini diizeyleri ECLIA y&ntemi ile ¢alisiimakta ve sonuglar
ng/ml birimi ile rapor edilmektedir. Hastane laboratuvarimizin referans 25-OH D
vitamini degerleri 0-10 ng/ml (ciddi eksiklik, 10-24 ng/ml (orta diizey eksiklik), 25-
80 ng/ml (optimal diizey)’dir.

PTH diizeyleri immunradyometrik (IRMA) yontemi ile calisilmakta ve
sonuglar pg/ml birimi ile rapor edilmektedir. Hastane laboratuvarimizin referans

PTH degerleri 12-88 pg/ml°dir.

Hastalar HDL diizeyi 40 mg/dl altinda ve 40 mg/dl tizerinde olanlar olarak iki
gruba ayrilmustir ®8, Hastalarn LDL diizeyi 130 mg/dl altinda olanlar ve 130 mg/dl
{izerinde olanlar olarak iki gruba ayrilmistir %, Trigliserit diizeyi 40mg/dl ve altinda
olan degerler diisiik TG diizeyi 40 mg/dl ve 200 mg/dl aralig1 normal TG aralig1 ve
200 mg/dl iizeri yiiksek TG olarak kabul edilmistir %. Total kolesterol diizeyi 120
mg/dl altinda olan degerler diisiik, 120mg/dl ve 200 mg/dl aras1 degerler normal total
kolesterol diizeyi, 200 mg/dl ve iizeri degerler yliksek total kolesterol diizeyi kabul

edilmistir .

Hastalarin 25-OH D vitamini diizeyleri 10 ng/ml altinda olanlar siddetli D
vitamini eksikligi, 10-20 ng/ml arasindaki degerleri orta diizey D vitamini eksikligi,
20-30 ng/ml aras1 D vitamini yetersizligi, 30-50 ng/ml aras1 optimal diizey kabul
edilmistir . Hastalarn PTH diizeyleri 12 pg/ml alti diisiik, 12 pg/ml ve 88 pg/ml
aras1 normal PTH ve 88 pg/ml iizeri yiiksek PTH diizeyi olarak degerlendirilmistir °.

Hastalarin klinik durumlar niiks ve remisyon olarak ikiye ayrilmistir. Hastalarin
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remisyon ile niiks arasi gecgen siire ay olarak, tani ile remisyon arasi gecen siire giin

olarak hesaplanmustir.

gore;

3.3. Hasta Seciminde Dahil Etme ve Dislama Kriterleri

Calismamizda dahil etme kriterleri su sekilde belirlenmistir:

v Hematolojik malignite tanisini 01.01.2014-31.12.2020 tarihleri arasinda
almis olan hastalar
v’ Hastane otomasyon sisteminde ve hasta dosyasinda ¢alisma igin gerekli

veriler elde edilebilen tim hastalar

Buna karsin belirli 6zellikleri olan hastalar da ¢alismadan diglanmistir. Buna

v Hematolojik malignite tanis1 almis olmasina ragmen hastane otomasyon
sisteminde lipid parametreleri, D vitamini ve PTH diizeyleri galisiimamis
olan hastalar,

v Hematolojik malignite tanisin1 2014’ten once ve 2020’den sonra alan
hastalar,

v" Tedavi takibi diizensiz olan hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir.

3.4. istatistiksel Analizler

Istatistiksel analizler icin NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2020

(Kaysville, Utah, USA) programi kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken

tanimlayici istatistiksel metodlar (ortalama, standart sapma, medyan, frekans, ylizde,

minimum, maksimum) kullanildi. Nicel verilerin normal dagilima uygunluklar

Shapiro-Wilk testi ve grafiksel incelemeler ile smanmistir. Normal dagilim

gostermeyen nicel degiskenlerin iki grup arasi karsilagtirmalarinda Mann-Whitney U

test kullanildi. Normal dagilim goéstermeyen nicel degiskenlerin ikiden fazla grup

aras1 karsilastirmalarinda Kruskal-Wallis test ve Dunn-Bonferroni test kullanildi.

Normal dagilim gosteren nicel degiskenlerin grup i¢i karsilagtirmalarinda Tekrarl
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Olclimler varyans analizi ve ikili karsilastirmalarin degerlendirmelerinde Bonferroni
diizeltmeli ikili degerlendirmeler kullanildi. Normal dagilim goéstermeyen nicel
degiskenlerin ikili karsilastirmalarin degerlendirilmesinde Bonferroni diizeltmeli
Wilcoxon signed-ranks test kullanildi. Normal dagilim géstermeyen nicel
degiskenlerin grup i¢i karsilagtirmalarinda Wilcoxon signed-ranks test kullanildi.
Nitel verilerin karsilastirilmasinda Pearson ki-kare test, Fisher’s exact test, Fisher-
Freeman-Halton exact test kullanildi. Nicel degiskenler aras1 iliskilerin
degerlendirilmesinde Pearson korelasyon analizi ve Spearman korelasyon analizi

kullanilds. Istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza Ocak 2014- Aralik 2020 tarihleri arasinda Atatiirk Universitesi
Tip Fakiiltesi Aragtirma Hastanesi Hematoloji Klinigi’ ne yatis1 yapilan 545 hasta
dahil edilmistir. Hastalarin 206 tanesi (%37,8) kadin, 339 tanesi (%62,2) erkektir
(Sekil-1). Hastalarin tan1 aldiklari siradaki ortalama yaslart 59,90+17,76 yil olup yas

dagilimlart minimum 18 ve maksimum 99 yildir.

Cinsiyet Dagilimi

Sekil 1. Cinsiyetlere gore dagilim

Calismaya dahil edilen hastalarda goriilen hematolojik maligniteler sirasiyla
33,8’1 (n=184) kronik lenfoproliferatif hastaliklar (KLPH), %23,7’si (n=129) plazma
hiicre hastaliklar1 (PHH), %21,7’si (n=118) akut myeloblastik 16semi (AML),
%15,2’si (n=83) akut lenfoblastik 16semi, %4,8’1 (n=26) kronik myeloproliferatif
hastalik ve %0,9’u (n=5) myelodisplastik sendrom olarak belirlendi. Hastalarin tani

dagilimlar1 Sekil 2’de gosterilmistir.

Hastalarin %72,3’tiniin (n=394) HDL kolesterol degerlerinin 40 mg/dl’nin
altinda, %27,7’sinin (n=151) 40 mg/dl ve tizerinde oldugu saptanirken; %24,4’{iniin
(n=133) LDL kolesterol degerlerinin 130 mg/dl ve altinda, %75,6’smin (n=412) 130

mg/dl’nin {izerinde oldugu belirlendi. Trigliserit i¢in yapilan degerlendirmede
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hastalarin %1,1’inin (n=6) TG degerlerinin 40 mg/dl ve altinda, %77,1’inin (n=420)
40-200 mg/dl araliginda, %21,8’inin (n=119) 200 mg/dI’nin iizerinde oldugu, buna
karsin total kolesterol degerlerinin, %25’inin (n=136) 120 mg/dI’nin altinda,
%54,7’sinin  (n=298) 120-200 mg/dl araliginda ve %20,4’inin (n=111) 200
mg/dl’nin {izerinde oldugu belirlendi. Yine katilimcilarin %52,7’sinin (n=287) 25-
OH D vitamini degerleri 10 ng/ml’nin altinda, %29,9’u (n=163) 10-20 ng/ml
araliginda, %11,6’sinin (n=63) 20-30 ng/ml araliginda, %?5,1’inin (n=28) 30-50
ng/ml araliginda ve %0,7’sinin (n=4) 50 ng/ml ve {izerinde oldugu ve %7,2’sinin
(n=39) PTH degerleri 12 pg/mI’nin altinda, %80’inin (n=436) 12-88 pg/ml araliginda
ve %12,8’inin (n=70) 88 pg/ml ve iizerinde oldugu belirlendi.

Tani Dagilimi

MDS
%

4,8%

Sekil 2. Calismamizda incelenen hastalarin aldiklari tanilarin dagilimi

Hastalarin  9%52,3’iinlin (n=285) remisyonda, %47,7’sinde (n=260) niiks
kliniginde oldugu goriildi. Olgularin remisyon ile niiks arast gegen siireleri

32,64+23,78 ay (minl ile max 91 ay), tan1 ile remisyon arasi gecen siireleri ortalama

35,99+13,97 giin (min 10 ile max 92 giin) olarak belirlendi.

Hastalarin tanimlayici 6zellikleri Tablo 5’te belirtilmistir.
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Tablo 5. Katilimcilarimizin tanimlayici dzelliklerine gore degerlendirilmesi

Faktor Parametre n (%)
Cinsiyet Kadin 206 (37,8)
Erkek 339 (62,2)
Yas, yil Ort+Ss 59,90+17,76
Medyan (Min-Max) 64 (18-99)
Tani KLPH 184 (33,8)
PHH 129 (23,7)
AML 118 (21,7)
ALL 83(15,2)
KMPH 26 (4,8)
MDS 5(0,9)
HDL, mg/dl <40 394 (72,3)
>40 151 (27,7)
LDL, mg/dl <130 133 (24,4)
>130 412 (75,6)
Trigliserit, mg/dl <40 6(1,1)
40-200 420 (77,1)
>200 119 (21,8)
Total Kolesterol, mg/dl <120 136 (25)
120-200 298 (54,7)
>200 111 (20,4)
D vitamini, ng/ml <10 287 (52,7)
10-20 163 (29,9)
20-30 63 (11,6)
30-50 28 (5,1)
>50 4(0,7)
PTH, pg/ml <12 39 (7,2)
12-88 436 (80)
>88 70 (12,8)
Klinik Remisyon 285 (52,3)
Niiks 260 (47,7)
Remisyon ile niiks arasi Ort£Ss 32,64+23,78
gegen siire (ay) Medyan (Min-Max) 28 (1-91)
Tani ile remisyon ile Ort+Ss 35,99+13,97
arasi gegen siire (giin) Medyan (Min-Max) 31 (0-92)

Kisaltmalar; KLPH: kronik lenfoproliferatif hastalik, PHH: plazma hiicre hastaliklart AML: akut
myeloblastik l6semi, ALL: akut lenfoblastik I6semi, KML: kronik myeloproliferatif hastalik, MDS:
myelodisplastik sendrom, HDL: yiiksek yogunluklu lipoprotein, LDL: diistik yogunluklu lipoprotein,
PTH: parathormon.
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Calisma katilimcilarimizin hematolojik tanilari ile tanimlayict ozellikleri
arasinda bir iliski olup olmadigi incelendi. Hastalarimizin tanilarina gore cinsiyetleri
arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik saptandi (p=0,028). Farklilig1 belirlemek
amaciyla yapilan ikili karsilastirmalar neticesinde kadinlara AML tanis1 konulma
orani diger tanilara gore daha yiiksektir. Hematolojik tani ile yas arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iligki oldugu belirlendi (p=0,001). ALL tanis1 konulan olgularin
yaslari, KMPH, PHH ve KLPH tanisi konulan olgulara gore istatistiksel olarak
anlaml diizeyde diisiik saptandi (szrastyla; p=0,008; p=0,001; p=0,001). AML tanisi
konulan hastalarin yaslari, PHH ve KLPH tanisi konulan olgulardan istatistiksel

olarak anlamli diizeyde diisiik saptandi (sirasiyla; p=0,001; p=0,001).

Hastalarimizin tanilarina gére HDL kolesterol degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik saptandi (p=0,001). PHH tanist konulan olgularin HDL
degerleri, KMPH, ALL ve KLPH tanis1 konulanlardan istatistiksel olarak anlamli
diizeyde yiiksek saptandi (sirasiyla; p=0,007; p=0,001; p=0,001). Olgularin LDL
kolesterol degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p=0,005).
KLPH tanisi konulan olgularin LDL Kolesterol degerleri, KMPH tanis1 konulanlara
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p=0,012). Hastalarin TG
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik saptandi (p=0,033). ALL tanis1
konulan olgularin TG degerleri, PHH tanisi konulanlara gore istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yiiksek saptandi (p=0,004). Hastalarin total kolesterol degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p=0,017). KMPH tanisi
konulan olgularin total kolesterol degerleri KLPH ve PHH hastalarina ait total
kolesterol degerlerinden istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik saptandi
(siraswyla; p=0,033; p=0,034).

Tanilarina gore olgularin 25- OH D vitamini degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). Tanilarina gore olgularin PTH degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p=0,001). PHH tanisi
konulanlarin PTH degerleri, AML, ALL, KMPH ve KLPH tanis1 konulanlara gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik saptandi (sirasiyla; p=0,022; p=0,001;
p=0,001; p=0,012). Hastalara ait tanimlayic1 Ozelliklerin tanilara goére

karsilastirilmas1 Tablo 6’da gosterilmistir.
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Tablo 6. Hastalara Ait Tanimlayic1 Ozelliklerin Tanilara Gore Karsilastirilmasi

Tam
AML ALL KMPH KLPH PHH MDS
(n=118) (n=83) (n=26) (n=184) (n=129) (n=5) P
Cinsiyet  Erkek 59(50,0)  59(7L,1)  17(654)  122(663)  78(60,5) s
Kadin 59(500)  24(289)  9(346)  62(337)  51(395) 1(20)
Yas Or=Ss S2,51729 4685203 62551755  66,58£15,16 646651236  70,214,96
?Ameﬁmax) 56(19-82)  47(18-84)  64(27-89)  70(20-99)  65(31-88) 75(45-82) OO
HODL, Or=Ss 3494136 309,79 2931£1429 31914108 3897+12,72  39.4+19.44
mafdl Medyan 33(10-83)  30(10-53) 285(8-59) 31(10-83)  38(12-81) 36 (17-70)
(Min-Max) ’ 0,001
<40 82(695)  68(8L9)  18(692)  148(804)  75(58,1) 3 (60)
>40 36(305  15(181)  8(308)  36(196)  54(4L9) 2 (40)
LDL, Ort=Ss 10225354 1007439 871983639 11123+33,7 107,53+44,9 1095597
mo/dl xjﬁm‘ax) 98(45-213)  101(18-221) 831';’%2' 11QIA%) 10126229) 91(8204)
<130 98(831)  68(8L9)  23(885) 131(7L2)  88(68.2) 4 (80)
>130 20(169)  15(181)  3(115)  53(288)  41(3L8) 1(20)
Trigliserit  Ort+Ss 151+100,9 174,5+£101,9 161,46+84,1 160,2+96,64 141,86+96 117,6+58,84
Bt x/fﬁ]ﬁ‘;‘ax) 124(13-631)  140(54-509) 14f3§;3' 137(39-728) 114(39-634) 79 (76-207)
<40 4(34) 00 0(0) 1(05) 1(08) 0(0) 0,033
40-200 88(746)  58(69,9)  20(769)  141(766) 109 (845) 4 (80)
>200 26(220)  25(30,0)  6(231)  42(228)  19(147) 1(20)
Total Ort=Ss 15435480 150845105 12954+52  160,59+452 164,98+58,0 1534£5833
ﬁ’;,ejf”"' x/?i‘f{f\‘;‘ax) 146(65-277)  148(59-292) 12234(75)1' 158(34-283) 159(47-314) 148 (91-245)
<120 32(27,1)  24(289)  13(500)  36(196)  20(225)  2(400) %7
120-200 65(551)  47(566)  10(385)  111(60,3) 63(488) 2 (400)
200 21(178) 120145  3(115)  37(201)  37(87)  1(200)
D Ort=Ss 1128:83  11,054850 10355785 11941067 1298:1175 9466
vitamini, Medyan
ng/ml Winmno 0039 10037 8@ 808 8070  8(20)
<10 64(542)  39(470)  16(615)  95(5L6)  69(535) 4 (800)
10-20 37(3L4)  29(349)  7(269)  63(342)  27(209) 0(0) 0,944
20-30 12(102  10(120) 2(1.7) 19(103)  19(147)  1(20,0)
3050 5 (4,2 5 (6,0) 1(3,8) 4(22) 13 (10,1) 0(0)
>50 0(0) 0(0) 0(0) 3(L6) 1(0.8) 0(0)
PTH, Ort=Ss SS.644413 49354320 63774572 54484945 412654669 40,624
po/ml xjﬁm‘ax) 46 (2-275) 40 (3-165) 46'2%‘(30' 44 (4505  28(1-323)  37(21-82)
<12 1(08) 2 (2.4) 1(38) 5(2.7) 30 (23.3) 00) 0,001
12-88 101(856)  70(843)  22(846)  157(853)  81(628) 5 (100)
>88 16(136)  11(133)  3(133)  22(120)  18(14.0) 0(0)

Karsilastirmalarda Kruskal-Wallis testi ve Fisher'in kesin testi kullanilmig olup istatistiksel olarak
anlamli bulunan p degerleri koyu ve italik olarak gésterilmistir.

Hastalarimizin klinik durumlarinin remisyonda mi, niiks mii olduguna gore

tanimlayici 6zellikleri de ayrica karsilagtirildi.

Klinik duruma gore olgularin cinsiyetleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

saptanmadi (p>0,05). Klinigi niiks olan hastalarin ortalama yas1 54,19+17,22 olarak,
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klinigi niikks olan hastalarin ortalama yas1 66,17+16,18 olarak saptandi. Niiks olan
hastalarin yaslari, remisyonda olanlara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksek saptandi (p=0,001). Remisyonda olan hastalarim HDL kolesyerol degerleri,
niiks olanlara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptand: (p=0,003).
Remisyonda olan hastalarin LDL kolesterol degerleri, niiks olanlara gore istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek saptandi (p=0,003). Hastalarin TG degerleri arasinda
klinige gore istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). Klinigi niiks
olan olgularin total kolesterol degerleri, remisyonda olanlara gore istatistiksel olarak
anlamli diizeyde diisiik saptandi (p=0,037). Kliniklere gore olgularin 25-OH D
vitamini ve PTH degerleri istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermedi (p>0,05).
Hastalara ait tanimlayici ozelliklerin kliniklere gore karsilastirilmasi Tablo 7°de

gosterilmistir.
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Tablo 7. Olgulara Ait Tanimlayici Ozelliklerin Kliniklere Gére Karsilagtiriimasi

Remisyon (n=285) Niiks (n=260) p
Cinsiyet Kadin 112 (39,3) 94 (36,2) 0,450
Erkek 173 (60,7) 166 (63,8)
Yas Ort+Ss 54,19+£17,22 66,17+16,18 0.001
Medyan (Min-Max) 56 (18-99) 69 (21-92)
HDL, mg/dl  Ort£Ss 35,4+11,91 32,21+12,83
Medyan (Min-Max) 34 (10-81) 31 (8-83)
<40 193 (67,7) 201 (77,3) 0,008
>40 92 (32,3) 59 (22,7)
LDL, mg/dl  OrtSs 107,3236,74 103,77+40,11
Medyan (Min-Max) 106 (18-221) 98,5 (26-229)
<130 209 (73,3) 203 (78,1) 0,008
>130 76 (26,7) 57 (21,9)
Trigliserit, Ort=Ss 155,21499,61 156,39+95,71
mg/d Medyan (Min-Max) 126 (13-728) 133 (38-634)
<40 1(0,4) 5(1,9) 0,669
40-200 224 (78,6) 196 (75,4)
>200 60 (21,1) 59 (22,7)
Total Ort=Ss 161,25+50,02 152,83+52,53
;og;;:dslterol, Medyan (Min-Max) 157 (51-292) 150 (34-314)
<120 61 (21,4) 75 (28,8) 0,037
120-200 164 (57,5) 134 (51,5)
>200 60 (21,1) 51 (19,6)
D vitamini, Ort=Ss 12,42+10,6 11,3949,33
ng/ml Medyan (Min-Max) 10 (0-94) 9 (0-70)
<10 142 (49,8) 145 (55,8)
10-20 95 (33,3) 68 (26,2) 0,227
20-30 26 (9,1) 37 (14,2)
30-50 20 (7,0) 8(3,1)
>50 2(0,7) 2 (0,8)
PTH, pg/ml  Ort£Ss 48,51+44,44 54,02+46,35
Medyan (Min-Max) 40 (1-505) 42 (2-277)
<12 13 (4,6) 26 (10,0) 0,361
12-88 243 (85,3) 193 (74,2)
>88 29 (10,2) 41 (15,8)

Karsiastirmalarda Mann-Whitney U tesi ve Fisher’in kesin testi kullanilmis olup istatistiksel olarak

anlamli bulunan p degerleri koyu ve italik olarak gosterilmistir.
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Bir sonraki asamada hastalarin tanimlayict 6zellikleri ile remisyon-niiks
arasinda gegen siire (ay) arasindaki iliski incelendi. Calismaya alinan 545 hastanin
258’1 remisyonda takip edilmekteyken, 260’1 niiks klinigi ile takip edilmekte oldugu
gorildii. Hastalarin yaglari ile remisyon ile niiks arasi1 gegen siireleri arasinda iliski
korelasyon analizi ile incelendi ve yas ile remisyon siiresi arasinda istatistiksel olarak
anlamli iligki saptand1 (r=-0,086; p=0,054). Cinsiyetlerine gore hastalarin remisyon
ile niiks aras1 gecen siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi
(p>0,05). Ancak, hastalik tanilarina gore remisyon ile niiks arasi gegen siireler
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p<0,05). Anlamlilik
incelendiginde KLPH grubunda remisyondan niiks olana kadar gegen siire, AML ve
ALL grubundaki hastalardan anlamli diizeyde uzun saptandi (swrasiyla p=0,020;
p=0,015). Hastalarin HDL Kkolesterol degerleri 40 mg/dl iizerinde olan kisilerin
remisyon ile niiks aras1 gecen siireleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir
(p=0,004). Hastalardan LDL kolesterol degerleri 130 mg/dI’nin iizerinde olanlarin
remisyon ile niiks arasi gegen siireleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha
kisadir (p=0,001). Hastalarin TG degerlerine gore remisyon siireleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). Hastalarin total kolesterol
diizeylerine gore remisyon ile niiks arasi gecen siireleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik saptandi (p=0,001). Kolesterol diizeyi 200 mg/dl {izerinde olan
olgularin remisyondan niikse kadar gegen stireleri diger iki gruptan anlamli diizeyde
yiiksek olarak saptandi (sirayla; p=0,001; p=0,010). Hastalarin 25-OH vitamin D
degerlerine gore remisyon ile niiks arasi gecen siireleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). Hastalarin PTH diizeylerine gore remisyon ile
niiks arasi gegen siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi
(p=0,048). PTH diizeyi 12 pg/ml altinda olan olgularin remisyon ile niiks arasi gegen
stireleri, PTH diizeyi 2-88 pg/ml arasinda olanlardan anlamli diizeyde diisiik olarak
saptand: (p=0,050). Hastalara ait tanimlayici ozelliklerin remisyon ile niiks arasi

gecen siire ile iliskisi Tablo 8’de gosterilmistir.
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Tablo 8. Hastalara Ait Tanimlayici Ozelliklerin remisyon ile niiks aras1 gegen siire ile iliskisi

Remisyon ile niiks arasi gecen siire (ay) o]
Yas r -0,086 0,054
Ort+Ss Medyan (Min-Max)
Cinsiyet Kadin 33,06+23,58 29,5 (1-83) 0,680
Erkek 32,39423,93 26 (1-91)
TANI 'AML 27.6£22.8 21(2-91) 0,018
’ALL 30,1426, 24(1-83)
SKMPH 35,8252 29(1-78) 4>1
*KLPH 36,7424,8 34(1-83) 4>2
PHH 32,7+20,3 29(2-82)
*MDs 28,2424, 37(3-57)
HDL, <40 30,9+23,5 25(1-91) 0,004
mg/dl >40
37,1424.0 32(1-83)
LDL, mg/dl <130 39,5+23,6 37(3-83) 0,001
>130 30,4423,5 24(1-91)
Trigliserit, <40 13,0+£7,2 11(6-26) 0,115
mg/dl 40-200 33,0423.8 28(1-91)
>200 32,4423.9 29(1-83)
Total 1<120 29,2423,7 22,5(1-91) 0,001
kolesterol, )
mg/dl 120-200 31,8+23,5 27(1-83) 3>1
3>200 39,2423,7 35(1-83) 3>2
D vitamini, <10 31,7+23,8 27(1-91) 0,058
ng/mi 10-20 34,8423.9 30(1-83)
20-30 27,0421,1 21(1-77)
30-50 41,8+243 43,5(1-79)
>50 36,0433,7 29(4-82)
PTH, pg/ml  1<12 23,5418,6 19(2-80) 0,048
22-88 33,7424.0 29,5(1-91) 1<2
%>88 31,3423,8 24(1-82)

Karsilastirmalarda Spearman korelasyon analizi, Mann-Whitney U tesi ve Fisher’in kesin testi
kullanilmis olup istatistiksel olarak anlamli bulunan p degerleri koyu ve italik olarak gosterilmistir.
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Calismanin bir sonraki analizinde, hastalar tan1 gruplarina gore tek tek ele
alinmis ve tanimlayici 6zelliklerin kliniklere, remisyon ve niiks ile tan1 ve remisyon

arasinda gegen stirelerle iliski gosterip gostermedigi degerlendirilmistir.

Bu baglamda ilk ele alinan grup AML’li hasta grubudur. Toplam 118
hastadan olusan AML grubunda, kliniklere gore olgularin cinsiyetleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). Niiks olan hastalarin yaslari
klinigi remisyon olan hasta grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha
yiiksek saptandi (p=0,001). Kliniklerine gore hastalarin HDL kolesterol, LDL
kolesterol, TG, total kolesterol, 25-OH D vitamini, PTH 6l¢timleri istatistiksel olarak
anlaml farklilik saptanmadi (p>0,05). Hastalarin yaslar1 ile remisyon ile niiks arasi
gecen siireleri arasinda negatif yonli, yas arttik¢a, remisyon ile niiks aras1 gecen siire
azalan sekilde, istatistiksel olarak anlamli ve zayif diizeyde iliski saptandi (r=-0,292;
p=0,001). Cinsiyetlere ve HDL kolesterol 6l¢timlerine gore olgularin remisyon ve
niiks aras1 gegen siireleri istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).
LDL kolesterol 6l¢timii 130 mg/dl ve altinda olan hastalarin remisyon ve niiks arasi
gecen siireleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek saptandi (p=0,017).
HDL Kolesterol, TG, total kolesterol, 25-OH D vitamini 6lglimlerine gore remisyon
ve niiks arasi gegen siireleri istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).
Hastalarin yaslart ile tam1 ile remisyon arast gegen siireleri arasinda istatistiksel
olarak anlaml iligki saptanmadi (p>0,05). Cinsiyetlerine gore hastalarin tani ve
remisyon arast gecen siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmamustir (p>0,05). HDL kolesterol degeri 40 mg/dI’nin alt1 olan hastalarin tani
ve remisyon arasi gecen siireleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek
saptanmistir (p=0,045). AML tanis1 alan hastalara ait tanimlayic1 6zelliklerin klinik
duruma, remisyon ile niikks ve tani ile remisyon arasi gegen siirelere gore

degerlendirilmesi Tablo 9°da gosterilmistir.
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Tablo 9. AML Tam Grubuna Ait Tanimlayici Ozelliklerin Kliniklere, Remisyon ile Niiks ve Tan1 ile Remisyon Aras1 Gegen Siirelere Gore Degerlendirilmesi

AML Klinik p Remisyon ile Niiks Arasi p Tani ile Remisyon arasi gecen p
Gecgen Siire (ay) siire (giin)
Remisyon Niiks (n=65) r r
(n=53)
Yas Ort+£Ss 44,87£16,67 58,72+15,28 0,001 -0,292 0,001** 0,180 0,051
Medyan Medyan Medyan
(Min-Max) 44 (19-79) 64 (21-82) OrtSs (Min-Max) OrtSs (Min-Max)
Cinsiyet Kadin 28 (52,8) 31(47,7) 0,579  28,1+23,67 21 (2-91) 0,914 31,12+8,96 31 (0-61) 0,209
Erkek 25 (47,2) 34 (52,3) 27,02+22,11 21 (2-81) 30,98+6,95 31 (0-61)
HDL (mg/dI) <40 32 (60,4) 50 (76,9) 0,052  27,39+22,99 19,5 (2-91) 0,797 32,07+8,17 31 (0-61) 0,045
>40 21 (39,6) 15 (23,1) 27,94+22,72 21 (3-81) 28,72+7,11 30,5 (0-31)
LDL (mg/dl) <130 11 (20,8) 9(13,8) 0,320 41,3+28,38 41,5 (6-81) 0,017 28,95+6,86 31 (0-31) 0,371
>130 42 (79,2) 56 (86,2) 24,76+20,57 17,5 (2-91) 31,48+8,16 31 (0-61)
Trigliserit <40 1(1,9) 3(4,6) 0,341  10+4,32 9 (6-16) 0,126 30,5+1 31(29-31) 0,729
(mg/dI) 40-200 43 (81,1) 45 (69,2) 29,47+23,51 22 (2-91) 30,23+7,33 31 (0-61)
>200 9 (17,0 17 (26,2) 23,81+20,8 17 (3-73) 33,92+10,01 31 (28-61)
Total kolesterol <120 12 (22,6) 20 (30,8) 0,570  24,09+25,13 11,5 (2-91) 0,072 31,56+9,45 31 (0-61) 0,369
(mg/dI) 120-200 30 (56,6) 35(53,8) 26,02+19,23 21 (2-78) 31£8,53 31 (0-61)
>200 11 (20,8) 10 (15,4) 37,62+27,36 30 (6-81) 30,43+0,75 31 (28-31)
D vitramini <10 27 (50,9) 37 (56,9) 0,175  27,31424,07 17 (2-91) 0,093 30,97+6,68 31 (0-61) 0,218
(ng/ml) 10-20 19 (35,8) 18 (27,7) 28,08+21,12 23 (2-75) 30,49+10,18 31 (0-61)
20-30 35,7 9(13,8) 17,75+14,45 11,5 (3-50) 33,33+8,72 31 (30-61)
30-50 4 (7,5) 1(1,5) 50,4+23,75 62 (21-74) 30,8+0,45 31 (30-31)
>50 0=0 0 (0-0) 0=0 0 (0-0) 0+0 0 (0-0)
PTH <12 0 (0) 1(1,5) 0,883 110 11 (11-11) 0,364 61+0 61 (61-61) 0,122
(pg/ml) 12-88 45 (84,9) 56 (86,2) 28,73+23,08 21 (2-91) 30,85+6,84 31 (0-61)
>88 8 (15,1) 8 (12,3) 21,19420,93 14,5 (2-81) 30,44+11,15 30,5 (0-61)

Karsilagtirmalarda Spearman korelasyon analizi, Mann-Whitney U tesi ve Fisher 'in kesin testi kullanilmis olup istatistiksel olarak anlamli bulunan p degerleri koyu ve
italik olarak gosterilmigtir.



Bir sonraki hasta grubu, 83 hastadan olusan ALL hastalaridir. Bu hastalarda
klinik gruplarina gore olgularin cinsiyetleri arasinda istatistiksel olarak anlaml
farklilik saptanmadi (p>0,05). Niiks olan hastalarin yaslar1 klinigi remisyonda olan
hasta grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek saptandi
(p=0,001). Niiks olan hastalarin HDL kolesterol 6l¢timleri 40 mg/dl ve altinda olma
orani, istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek saptandi (p=0,007).
Hastalarin remisyon ve niiks durumu ile LDL Kolesterol, TG, Total kolesterol, 25-
OH D vitamini, PTH Ol¢iimleri istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi
(p>0,05). Olgularin yaglar1 ile remisyon ile niiks arasi gegen siireleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmadi (p>0,05). HDL kolesterol degeri 40
mg/dl iizerinde olan olgularin remisyon ile niiks arasi gecen siireleri istatistiksel
olarak anlamli diizeyde daha yiiksek saptandi (p=0,017). Cinsiyetlerine, LDL
kolesterol, TG, total kolesterol, 25-OH D vitamini, PTH 0l¢iimleri ile remisyona
giristen niiks edene kadar gegen siire arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p>0,05). Olgularin yaslar ile tani ile remisyon arasi gecen siireleri
arasinda negatif yonlli, yas arttikca, tani ile remisyon arasi gecen silire azalan,
istatistiksel olarak anlamli zayif diizeyde iliski saptandi (r=-0,243; p=0,027).
Cinsiyetlerine, HDL kolesterol, LDL kolesterol, TG, total kolesterol, 25-OH D
vitamini, PTH Ol¢iimlerine ve hastalarin tani ile remisyon arasi gegen siireleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir (p>0,05). ALL tanisi
alan hastalara ait tanimlayici 6zelliklerin klinik duruma, remisyon ile niiks ve tani ile

remisyon arasi gegen siirelere gore degerlendirilmesi Tablo 10°da gosterilmistir.
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Tablo 10. ALL Tamst Alan Olgulara Ait Tanimlayic1 Ozelliklerin Kliniklere, Remisyon ile Niiks ve Tani ile Remisyon Arasi Gegen Siirelere Gore Degerlendirilmesi

ALL Klinik p Remisyon ile Niiks Aras1 Gegen p Tani ile Remisyon arasi p
Siire (ay) gecen siire (giin)
Remisyon Niiks
(n=46) (n=37) r r
Yas Ort+Ss 40351824  54,81420,09 0,001 0,040 0,722 -0,243 0,027
Medyan Medyan Medyan
(Min){MaX) 36,5(18-73) 57 (22-84) Ort=Ss (Miny-Max) Ort=Ss (Miny-Max)
Cinsiyet Kadin 11 (23,9) 13 (35,1) 0,262  31,53+26,16 24 (1-83) 0,360 50,98+16,45 61 (28-92) 0,828
Erkek 35 (76,1) 24 (64,9) 26,58426,61 16 (1-83) 51,75416,56 60 (30-90)
HDL (mg/dl) <40 33(71,7) 35 (94,6) 0,007  26,84+2533 17 (1-83) 0,017 51,26£16,77 60 (28-92) 0,468
>40 13 (28,3) 2 (54) 44,87+2596 46 (3-83) 50,93+15,05 61 (30-62)
LDL (mg/dl) <130 7 (15,2) 8 (21,6) 0451 35242743 25 (3-83) 0,341 52,4+14,64 61 (28-62) 0,742
>130 39 (84,8) 29 (78,4) 28,97+26,03 20,5 (1-83) 50,94+16,83 60 (28-92)
Trigliserit  40-200 36 (78,3) 22 (59,5) 0,063  30,79+26,54 24 (1-83) 0,858 49,78+16,77  60,5(28-92) 0,260
(mofdl) >200 10 (21,7) 15 (40,5) 284842594 15 (2-82) 545241526 61 (28-90)
Total <120 16 (34,8) 8 (21,6) 0455  31,542526 24,5 (1-76) 0,403 51,88+18,85  59,5(28-92) 0,929
;‘;'gefgle)m' 120-200 24 (52,2) 23(62,2) 27,6£26,19 17 (1-83) 51215,59 61 (28-90)
>200 6 (13,0) 6 (16,2) 37,08:28,99 24,5 (5-83) 50,67+15,48 61 (28-62)
Dvitamini <10 21 (45,7) 18 (48,6) 0,084  30,13£26,98 20 (1-83) 0,687 53,13£15,08 61 (30-90) 0,333
(ng/mi) 10-20 17 (37,0) 12 (32,4) 30,28425,02 24 (1-83) 49,9+16,51 59 (28-90)
20-30 3(6,5) 7(18,9) 23423,74 15 (1-70) 455+16,59 45 (28-62)
30-50 5 (10,9) 0(0) 4343467 48 (1-76) 55242576 61 (30-92)
>50 0(0) 0(0) 00 0 (0-0) 040 0 (0-0)
PTH 1<12 0(0) 2 (5.4) 0,247  8+141 8 (7-9) 0,528 60+1,41 60 (59-61) 0,374
(pg/ml) 22-88 41 (89,1) 29 (78,4) 30,11426 24 (1-83) 498941642 59,5 (28-92)
3>88 5 (10,9) 6 (16,2) 34429,35 37 (2-72) 58+16,15 61 (30-90)

Karsilastirmalarda Spearman korelasyon analizi, Mann-Whitney U tesi ve Fisher in kesin testi kullaniimis olup istatistiksel olarak anlamli bulunan p degerleri koyu ve
italik olarak gésterilmistir.



KMPH hastalart i¢in klinik gruplarina gore olgularin cinsiyetleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). Niiks olan hastalarin yaslari
istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek saptandi (p=0,001). HDL kolesterol
Olctimleri 40 mg/dl ve altinda olan hastalarda niiks olma oran1 anlamli diizeyde daha
yiikksek saptandi (p=0,040). Klinik gruplarma gore olgularin total kolesterol
Olglimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p=0,012). Klinik
gruplarina gore olgularin LDL Kolesterol, TG, 25-OH D vitamini, PTH o6lgiimleri
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). Olgularin yaslar ile
remisyon ile niiks arasi gecen slireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski
saptanmadi (p>0,05). Cinsiyetlerine, HDL kolesterol, LDL Kkolesterol, TG, total
kolesterol, 25-OH D vitamini, PTH o6lgtimleri ile olgularin remisyondan niiks edene
kadar gegen siire arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).
Hastalarin yaglar ile tan1 ile remisyon arasi gegen siireleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli iliski saptanmadi (p>0,05). Cinsiyetlerine, HDL kolesterol, LDL
kolesterol, TG, total kolesterol, 25-OH D vitamini, PTH 6l¢iimlerine gore olgularin
tan1 ile remisyon arasi gecen siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p>0,05). KMPH tanis1 alan hastalara ait tanimlayici 6zelliklerin klinik
duruma, remisyon ile niiks ve tam1 ile remisyon arasi gegen siirelere gore

degerlendirilmesi Tablo 11°de gosterilmistir.
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Tablo 11. KMPH Tan1 Grubuna Ait Tanimlayici Ozelliklerin Kliniklere, Remisyon ile Niiks ve Tan1 ile Remisyon Arasi Gegen Siirelere Gére Degerlendirilmesi

KMPH Klinik Remisyon ile Niiks Aras1 Gecen p Tani ile Remisyon aras1 gecen p
Siire (ay) siire (giin)
Remisyon Niiks (n=11) p r r
(n=15)

Yas Ort+Ss 53,53414,50  74,73+13.81 0,001 -0,142 0,489 0,215 0,292

Medyan (Min- M n M n

Mag ( 52 (27-78) 76 (37-89) Ort=Ss (Me idny-TvIax) Ort=Ss (NT idny-?\/lax)
Cinsiyet  Kadm 5(33,3) 4 (36,4) 0,873  29,76+24,64 23 (1-78) 0,107  39,35+20,9 31 (0-90) 0,263

Erkek 10 (66,7) 7 (63.6) 47,1423 48 57 (7-76) 51426,56 31 (30-92)
HDL <40 8(533) 10 (90,9) 0,040 31,44425,09 25 (1-78) 0177  40,67+21,19 31 (0-92) 0,461
(mafd) 540 7.(46,7) 1(9,1) 45,5£2421 48,5 (14-76) 49,5:27,69 31 (30-92)
LDL <130 2(133) 1(9,1) 0,738 58,67+31,77 76 (22-78) 0,113  40,67+17,62 31 (30-61) 0,940
(mgydl) >130 13 (86,7) 10 (90,9) 32,78423,45 26 (1-76) 43,74424,11 31 (0-92)
Trigliserit  40-200 12 (80,0) 8(72,7) 0,664 35,8+25,58 31,5 (1-76) 0,951  41,05+24,79 31 (0-92) 0,160
(mg/d) >200 3(20,0) 3(27,3) 35,67426,33 28 (4-78) 51,17+16,02 61 (30-62)
Total <120 4(26,7) 9 (81,8) 0012 32,62425,67 26 (1-76) 0,683  44,54+27,07 31 (0-92) 0,984
;ZEET;OI 120-200 9 (60,0) 1(9,0) 37,1£25,89 28 (4-78) 42,7+21,02 31 (30-90)

>200 2 (13,3) 1(9,1) 4542787 37 (22-76) 40,67+17,62 31 (30-61)
Dvitamini <10 10 (66,7) 6 (54,5) 0,410 37,56+25,51 38 (1-76) 0,800 4442713 31 (0-92) 0,717
(ng/ml) 10-20 4(26,7) 3(27,3) 36,86+30,14 24 (9-78) 43291691 31 (28-62)

20-30 0(0) 2(18,2) 29+4,24 29 (26-32) 45,5:21,92 45,5 (30-61)

30-50 1(6,7) 0 (0) 130 13 (13-13) 30+0 30 (30-30)
PTH <12 0(0) 1(9,1) 0359 3240 32 (32-32) 0,178 610 61 (61-61) 0,142
(pg/mi) 12-88 14 (93,3) 8 (72,7) 32,14424,89 23,5 (1-78) 40,09+21,85 31 (0-92)

>88 1(6,7) 2 (18,2) 63,67+11,24 61 (54-76) 61,67+30,5 62 (31-92)

Karsilastirmalarda Spearman korelasyon analizi, Mann-Whitney U tesi ve Fisher in kesin testi kullanilmis olup istatistiksel olarak anlamly bulunan p degerleri koyu ve
italik olarak gésterilmistir.



KLPH hastalart i¢in klinik gruplarina goére olgularin cinsiyetleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). Niiks olan hastalarin yaslari
istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiliksek saptandi (p=0,001). Hastalarin
remisyon ve niiks durumu ile hastalarin HDL kolesterol, LDL kolesterol, TG, total
kolesterol, 25-OH D vitamini, PTH Ol¢limleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
iliski goriilmedi (p>0,05). Hastalarin yaslari ile remisyon ile niiks arasi gecen siireleri
arasinda negatif yonde istatistiksel olarak anlamli zayif diizeyde iliski saptandi (r=-
0,243; p=0,001). Cinsiyetlerine, HDL Kkolesterol, LDL Kkolesterol, TG, total
kolesterol, 25-OH D vitamini, PTH 0dl¢limlerine gore olgularin remisyon ile niiks
arast gecen siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi
(p>0,05). Olgularin yaslar1 ile tani ile remisyon arasi gegen siireleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmadi (p>0,05). Cinsiyetlerine, HDL
kolesterol, LDL kolesterol, TG, total kolesterol, 25-OH D vitamini, PTH 6l¢iimlerine
ve olgularin tani ile remisyon arasi gecen siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik saptanmadi (p>0,05). KLPH tanisi alan hastalara ait tanimlayici 6zelliklerin
Klinik duruma, remisyon ile niiks ve tani ile remisyon arasi gegen siirelere gore

degerlendirilmesi Tablo 12°de gosterilmistir.
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Tablo 12. KLPH Tami Grubuna Ait Tanimlayic1 Ozelliklerin Kliniklere, Remisyon ile Niiks ve Tan1 ile Remisyon Aras1 Gegen Siirelere Gore Degerlendirilmesi

KLPH Klinik p Remisyon ile Niiks Aras1 Gegen Siire p Tam ile Remisyon arasi gecen p
(ay) siire (giin)
Remisyon Niiks (n=78) r r
(n=106)
Yas Ort+Ss 61,21£15,26 73,87+11,62 0,001 -0,243 0,001 0,106 0,152
Medyan Medyan Medyan
(MinMa) 645 (2099) 76 (25-92) OrttSs (Miny—Max) OrttSs (Miny-Max)
Cinsiyet Kadn 35 (33,0) 27 (34,6) 0,821  36,48+25,12 34 (1-83) 0870  3321+10,27  31(0-62) 0,253
Erkek 71 (67,0) 51 (65,4) 37,08424,23 34 (1-83) 30,44+7,8 31 (0-61)
HDL (mg/dl) <40 86 (81,1) 62 (79,5) 0,781  34,99+24,14 31 (1-83) 0,079  32,344838 31 (0-62) 0,801
>40 20 (18,9) 16 (20,5) 43,64+26,36 445 (1-83) 32,03£12,44 31 (0-61)
LDL (mg/dl) <130 31(29,2) 22 (28,2) 0,878  40,49+23,85 38 (3-83) 0,161  3334+10,86 31 (0-62) 0,346
>130 75 (70,8) 56 (71,8) 35,15425,04 31 (1-83) 31,8549,02 31 (0-61)
Trigliserit <40 0(0) 1(1,3) 0,635 2640 26 (26-26) 0933  31£0 31 (31-31) 0,792
(mg/dl) 40-200 82 (77,4) 59 (75,6) 36,57+24,68 33 (1-83) 32,59+9,27 31 (0-61)
>200 24 (22,6) 18 (23,1) 37,31425,54 36,5 (1-83) 31,26£10,72  31(0-62)
Total <120 17 (16,0) 19 (24,4) 0,164  29,17+22,72 23 (1-71) 0114  32,03+6,81 31 (28-60) 0,365
"O'elséle“" 120-200 70 (66,0) 41 (52,6) 37,98+25,12 35 (1-83) 31,8449.5 31 (0-62)
(mgrdi) >200 19 (17,9) 18 (23,1) 40,1124.75 38 (1-83) 338441194 31 (0-61)
D vitamini <10 50 (47,2) 45 (57,7) 0,653  3543+2522 31 (1-83) 0,586  31,98+10,24 31 (0-62) 0,674
(ng/ml) 10-20 38 (35,8) 25 (32,1) 40,3+24,22 38 (1-83) 32,5249,19 31 (0-61)
20-30 13 (12,3) 6 (7,7) 31,47+23,1 28 (4-77) 32,1627,03 31 (28-61)
30-50 3(2,8) 1(13) 30,75+23,47 35,5 (1-51) 30,5+0,58 30,5 (30-31)
>50 2(1,9) 1(13) 41,33439,11 38 (4-82) 39,67+17,67 31 (28-60)
PTH <12 2(1,9) 3(3,8) 0,139  35,6+30,8 35 (5-80) 0507  30,2+0,45 30 (30-31) 0,223
(pg/ml) 12-88 95 (89,6) 62 (79,5) 37,53+24,94 35 (1-83) 32,41%9,51 31 (0-62)
>88 9 (8,5) 13 (16,7) 30,91422,37 22 (1-71) 31,82411,22 31 (0-61)

Karsilastirmalarda Spearman korelasyon analizi, Mann-Whitney U tesi ve Fisher in kesin testi kullaniimis olup istatistiksel olarak anlamli bulunan p degerleri koyu ve

italik olarak gésterilmistir.



PHH grubunda erkeklerin niiks olma orani istatistiksel olarak anlamli
diizeyde daha yiiksek saptandi (p=0,009). Niiks olan hastalarin yaglari klinigi
remisyon olan hasta grubu ile karsilastirildiginda, istatistiksel olarak anlamli diizeyde
daha yiiksek saptandi (p=0,001). Klinik gruplarina gore olgularin HDL Kkolesterol,
LDL kolesterol, total kolesterol, 25-OH D vitamini Olgtimleri istatistiksel olarak
anlaml farklilik saptanmadi (p>0,05). Klinik gruplarina gore olgularin TG 6l¢iimleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p=0,042). TG o6l¢iimleri 40-
200 mg/dl arasinda olanlarin niiks olma orani daha yiiksek iken, 200 mg/dI’nin
tizerinde olan hasta grubunun niiks olma orani daha diisiiktiir. Olgularin yaslari ile
remisyon ile niikks arasi gecen siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski
saptanmadi (p>0,05). Cinsiyetlerine, HDL kolesterol, LDL Kkolesterol, TG, total
kolesterol, 25-OH D vitamini, 6lglimlerine gore olgularin remisyon ile niiks arasi
gecen siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).
PTH olciimlerine gore olgularin remisyon ile niiks arasi gegen siireleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p=0,006). PTH degeri 12 mg/dI’nin
altinda olanlarin remisyon ile niiks arasi gegen siireleri PTH degeri 12-88 mg/dl
araliginda olanlardan istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiikk saptandi (p=0,006).
Olgularin yaslari ile tan1 ile remisyon arasi gecen siireleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli iliski saptanmadi (p>0,05). Cinsiyetlerine, HDL kolesterol, LDL kolesterol,
TG, total kolesterol, 25-OH D vitamini, PTH o6l¢iimlerine ve olgularin tani ile
remisyon arast gecen siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p>0,05). PHH tanis1 alan hastalara ait tanimlayict 6zelliklerin klinik
duruma, remisyon ile niiks ve tan1 ile remisyon arasi gecen siirelere gore

degerlendirilmesi Tablo 13’te gosterilmistir.
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Tablo 13. PHH Tani1 Grubuna Ait Tanimlayic1 Ozelliklerin Kliniklere, Remisyon ile Niiks ve Tani ile Remisyon Arasi Gegen Siirelere Gore Degerlendirilmesi

PHH Klinik Remisyon ile Niiks Aras1 Gecen p Tani ile Remisyon arasi gecen siire  p
Siire (ay) (giin)
Remisyon  Niiks (n=64) p r r
(n=65)
Yas Ort+Ss 60,2849,93  69,11+13,04 0,001 -0,042 0,635 -0,024 0,790
Medyan Medyan Medyan
(MinMax) 60 (37-87) 69 (31-88) Ort=Ss (Miny-Max) Ort=Ss (Miny-Max)
Cinsiyet Kadn 33 (50,8) 18 (28,1) 0,009  30,35+19,78 25,5 (2-79) 0120  33,67+10,65  31(0-62) 0,945
Erkek 32 (49,2) 46 (71,9) 36,33420,83 32 (4-82) 33,4749,2 31 (28-61)
HDL (mg/dl) <40 34 (52,3) 41 (64,1) 0176  30,29+19,6 28 (2-74) 0,134 34,16x1122  31(0-62) 0,893
>40 31(47,7) 23 (35,9) 36,07421,04 31,5 (2-82) 32,8+8,23 31 (28-62)
LDL (mg/dl) <130 25 (38,5) 16 (25,0) 0,01  36,9318,56 33 (10-82) 0,057  33,46+937 31 (28-62) 0,969
>130 40 (61,5) 48 (75,0) 30,75+20,92 25,5 (2-80) 33,65£10,43 31 (0-62)
Trigliserit <40 0(0) 1(1,6) 0,042 1240 12 (12-12) 0278  31£0 31 (31-31) 0,655
(mgy/d) 40-200 51 (78,5) 58 (90,6) 32,32420,68 28 (2-82) 33,02+9,49 31 (0-62)
>200 14 (21,5) 5(7,8) 36,05£18,39 38 (5-71) 37+12,88 31 (30-62)
Total kolesterol <120 12 (18,5) 17 (26,6) 0,343  32,14421,95 28 (2-74) 0,055  32,55+7.91 31 (28-61) 0,487
(mgy/d) 120-200 31 (47,7) 32 (50,0) 29,38419,75 25 (2-80) 3446+11,64  31(0-62)
>200 22 (33,8) 15 (23,4) 38,84+19,12 35 (10-82) 32,9248,7 31 (28-62)
D vitamini <10 34 (52,3) 35 (54,7) 0,368  30,86+18,65 28 (2-82) 0,243  3399+1126  31(0-62) 0,643
(ng/ml) 10-20 17 (26,2) 10 (15,6) 35,59+22,53 32 (2-74) 33,96+9,89 31 (28-62)
20-30 7 (10,8) 12 (18,8) 28,53421,19 18 (4-72) 33,6849,66 31 (28-61)
30-50 7(10,8) 6 (9,4) 43,69+21,38 41 (10-79) 30,85+0,38 31 (30-31)
>50 0(0) 1(1,6) 200 20 (20-20) 300 30 (30-30)
PTH <12 11 (16,9) 19 (29,7) 20,032 22,7+16,52 19 (2-69) 0,006  31,63+9,87 31 (0-62) 0,332
(pg/ml) 12-88 48 (73,8) 33 (51,6) 36,2420,29 34 (2-80) 34,2410,19 31 (28-62)
>88 6(9.2) 12 (18,8) 33,72421,81 29 (5-82) 34,1149,99 31 (28-62)

Karsilastirmalarda Spearman korelasyon analizi, Mann-Whitney U tesi ve Fisher in kesin testi kullaniimis olup istatistiksel olarak anlamli bulunan p degerleri koyu ve
italik olarak gésterilmistir.



5. TARTISMA

Bu c¢alismada 01 Ocak 2014 ile 31 Aralik 2020 tarihleri arasinda Atatiirk
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Hematoloji
poliklinik/servisinde hematolojik malignite teshisi konan ve hematoloji kliniginde
takip edilen 545 hasta grubu iizerinde yapildi. Calismaya alinan hastalarin 206’s1
(%37.8) kadin, 339’u (%62.2) erkektir. Calismaya alinan olgularin %52.31 (n=285)
remisyon kliniginde, %47.7 si (n=260) niiks kliniginde idi. Remisyonda olan
hastalarin HDL kolesterol, LDL kolesterol ve total kolesterol degeri; klinigi niiks
olan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek saptandi.
Hematolojik malignite tanisi konan hastalarda, hastaligin remisyona girisine ve
remisyonda kalis siiresine kan lipid parametrelerinin, PTH ve 25-OH D vitamini
diizeylerinin etkisinin arastirildigi calismamizda elde edilen bulgular literatiirdeki

caligmalarla karsilastirilmistir.

WHO 2018 verilerine gore hematolojik malignitelerin goriilme siklig1 tiim
kanserler igerisinde besinci, kansere bagli dliimler arasinda ise ikinci sirada yer
almaktadir. Amerikan kanser cemiyetinin her yil diizenli olarak yayinladig
istatistiklere gére hematolojik kanserlerin erkeklerden daha fazla goriildiigii ortaya

konmustur °

. Ferlay J. ve arkadaglar1 tarafindan 135 {ilkenin istatistiklerinin
degerlendirildigi ¢ok merkezli bir derlemede hematolojik malignitelerin insidansinin
erkeklerde kadinlara gore daha yiiksek oldugu gosterilmistir "*. Hossain M. Ve
arkadaglar tarafindan 5013 hematolojik malignite tanili hastanin dahil edildigi, cok
merkezli bir bagka retrospektif calismada hematolojik malignite goriilme sikliginin
erkeklerde daha yiiksek oldugu gosterilmistir 2. Hematolojik maligniteler konusunda
tilkemizde yeterli tanimlayicit istatistiksel veriler bulunmamakla birlikte

caligmamizda hematolojik malignitesi olan hastalarin daha ¢ok erkek cinsiyette

olduklar1 goriilmiistiir, calismamizin sonuglari literatiir ile uyumludur.

Choi T. ve arkadaslar1 tarafindan 40 yas ve yukarisinda 3.527.776 Kkisi
tizerinde yapilan retrospektif bir ¢alismada multipl myelom tanisi olan hastalarda
daha diisiik total kolesterol ve daha yiiksek HDL kolesterol diizeyi saptanmigtir 3.
Jeong S. M. ve arkadaslarinin 20 yas ve yukarisinda 9.596.145 hematolojik malignite
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tanisi olan hasta arasinda yaptiklar retrospektif bir ¢alismada diisiik HDL kolesterol
diizeyinin prognoz i¢in bagimsiz bir risk faktorii ve tant dncesi iyi bir klinik belirteg
oldugu gosterilmistir #. Unhee L. ve arkadaslar1 tarafindan 27.074 saglikli insan
tizerinde yaptiklar1 diger bir kohort ¢alismasinda HDL ile NHL arasindaki iliski
arastirilmis ve takip eden 10 yilda yliksek HDL diizeyi olan kisilerde NHL gelisme
riskinin daha diisiik oldugu saptanmistir °. Ahn J. ve arkadaslar1 tarafindan 29.093
saglikli birey {lizerinde yapilan bir kohort g¢alismasinda da yine yiiksek HDL
diizeyinin hematopoetik kanser riskini azalttig1 gosterilmistir '®. Calismamizda HDL
diizeyi ile hematolojik malignite tanis1 alan hastalarin tani anindan tedavi sonrasi
remisyona girig siiresi, remisyonda kalis siiresi incelendiginde; HDL diizeyi ile
remisyona giris siliresi arasinda anlamli iligki saptanmamistir. Olgularin remisyon
sonrast niiks olana kadar gecen siire karsilastirildiginda diisiik HDL diizeyi ile niiks
arasinda korelasyon saptanmustir. Ozellikle plazma hiicre hastaliklar1 tanis1 konulan
olgularin HDL degerleri diger hematolojik hastaliklardan daha yiiksek bulunmustur.
Hematolojik tanm1 alan tiim olgular arasinda; olgularin HDL diizeyi ile tani ile
remisyon arasi gecen slireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmamig, remisyonda olan olgularin HDL degerleri, niiks olanlara gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir. Bulgularimiz literatiirle

uyumlu bulunmustur.

Shor R. ve arkadaslarinin 203 hastanin dahil edildigi retrospektif bir bir
calismada diisiik LDL diizeyi (<70 mg/dl) ile hematolojik hastalik riski arasinda
iligki incelenmistir. LDL diizeyinde 1 mg/dI’lik artisin hematolojik hastalik riskini %
2.4 azaltigr gosterilmistir "', Oztiirk E. tarafindan yapilan 1213 hastanin dahil
edildigi retrospektif bir ¢alisjmada hematolojik malignite tanisi alan hastalarda
kontrol grubuna gore yiiksek TG diizeyi ile diisik .HDL, LDL ve total kolesterol
diizeyi saptanmis olup rastlantisal saptanan hipolipidemilerde malignite tetkik
edilmesi onerilmistir ®. Malzorgata K. ve arkadaslarinin 238 hasta ile yaptig1 diger
bir retrospektif ¢aligmada hematolojik tanis1 olan hastalarin lipid diizeyleri, kontrol
grubu ile karsilastirildiginda LDL ve total kolesterol diizeyi daha diislik saptanmigtir
3, Yapilan retrospektif bir kohort calismasinda 4130 olgu iizerinde 13.5 yillik takip

sonras1 diisiik LDL kolesterol degeri saptanan hastalarda artmis hematolojik kanser

41



insidans1 saptanmistir. Ayni calismada yliksek HDL kolesterol diizeyine sahip
olgularda azalmis hematolojik malignite insidansi goriilmiistiir °. Calismamizda
LDL diizeyi ile hematolojik malignite tanisi alan hastalarin tani anindan tedavi
sonrasi remisyona giris siiresi, remisyonda kalis siiresi incelendiginde; LDL diizeyi
ile remisyona girig siiresi arasinda anlamli iligki saptanmamig, remisyonda olan
olgularin LDL degerleri, niiks olanlara gore anlamli daha yiiksek bulunmustur. LDL
degerleri 130 mg/dI’nin {izerinde olan kisilerin remisyon ile niiks aras1 gecen stireleri
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yliksek saptanmistir. Tanilarma gore olgularin
LDL degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir. Yapilan
ikili karsilastirmalar neticesinde; KLPH tanis1 konulan olgularin LDL degerleri,
KMPH tanist1 konulanlara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek
saptanmistir.  Literatiirdeki  caligmalar KMPH  tamis1  alan  hastalarda
hipokolesteroleminin siklikla eslik ettigi gosterilmistir. 881, Yapilan calismalarda
KMPH tanis1 alan olgularin median yas araliklar1 40-60 yas iken 2%, KLPH i¢in ise;
KLL’ nin median yas1 72 olup, daha ileri yasin hastalig1 olarak bilinmektedir . Bu
farklilik KLPH tanis1 olanlarin KMPH tanist olanlara oranla daha yash olmasi ile
iliskilendirilebilir. HL ve NHL i¢in ise ortalama tan1 yas1 sirastyla 45 ve 60 tir 8485
Calismamizda da benzer olarak KMPH tanis1 alan hastalarin ortalama yas1 62, KLPH
tanisi1 alan hastalarin ortalama yas1 66 olarak bulunmustur. Bulgularimiz literatiirle

uyumludur.

Mogensen P.R. ve arkadaglar1 tarafindan yas araligi 1-18 yil arasinda olan
toplam 127 hastanin dahil edildigi, retrospektif bir ¢alismada ALL ve hiper TG
iliskisi incelenmistir. Bu c¢alismada tan1 aninda yiiksek TG diizeyinin kotii prognoz
gostergesi oldugu gosterilmis, TG diizeyleri ile viicut kitle indeksleri arasinda iligkili
saptanmanugtir 8. Calismamizda ALL tanis1 konulan olgularin TG degerleri, plazma
hiicre hastaliklar1 tanis1 konulanlara gore daha yiliksek saptanmistir. Calismamizda
olgularin TG degerlerine gore remisyonda kalis siireleri arasinda istatistiksel olarak
anlamlh farklilik saptanmamistir. TG diizeyi ile hematolojik malignite tanist alan
hastalarin tan1 anindan tedavi sonrasi remisyona giris siiresi, remisyonda kalis siiresi
incelendiginde; TG diizeyi ile tan1 sonrasi remisyona giris siiresi arasinda anlamli

iligki saptanmamustir.
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PV tanili hastalarda lipid profilinin incelendigi bir ¢alismada, PV'li hastalarda
serum total kolesterol seviyeleri PV olmayan eritrositozu olan hastalara gore daha
diisiik olarak saptanmistir. PV ile iliskili hipokolesterolemi, dolasimdaki kolesteroliin
artan sayida eritrosit icine sekestrasyonuna baglanmistir 0. Kolesteroliin kanser
hiicresinin ~ ¢ekirdeginde yaptigt  degisiklikleri inceleyen bir ¢alismada
hiperkolesterolemi varhiginda kolesteroliin, antioksidan proteinleri kodlayan gen
ekspresyonunu aktive ettigi ve niikleer lipid mikro bolgelerine ulastigini
gostermektedir &. Pugliese L. Ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢alismada diisiik
kolesterol diizeyi ile seyreden hematolojik malignitelerde, kanser hiicresi
lenfositlerinde, kolesterol diizeyinin serumdan daha yiiksek oldugu gosterilmis ve bu
sonug in vitro olarak desteklenmistir. Bu sonug kolesteroliin hiicre proliferasyonunda
oynadig1 anahtar rol ile iligkili olarak, neoplastik hiicrelerin yliksek kolesterol
talepleri ile iliskilendirilmistir ®. Hiroyasu I. ve arkadaslarinin hematolojik malignite
hastalarin1 da dahil ederek 33.368 olgu {izerinde yaptigi prospektif kohort
calismasinda da diisiik kolesterol diizeyi ile artmis malignite riski arasinda anlamh
iliski oldugu goriilmiistiir . Yine 172.210 hastanin 19 yi1l boyunca takip edildigi
prospektif bir kohort calismasinda kolesterol diizeyi diisiik olan hastalarda
hematolojik malignite riskinin arttig1 gosterilmistir °°. Serum kolesterol diizeyi ile
malignite riski arasindaki iliskinin incelendigi diger bir ¢alismada, disiik lipid
diizeyinin erkeklerde malignite riskini %30 arttirdigi, kadinlarda ise %5-10 arasinda
arttirdi@1 gosterilmistir. Bu ¢alismada hiperkolesterolemi nedeniyle tedavisiz izlemin
de prognoza ayrica bir etkisi olmadig1 gosterilmistir °*. Kolesterol diizeyi ile tiim
malignitelere ait riskin incelendigi bir ¢alismada olgularin diisiik kolesterol diizeyi ile
mortalite ve niiks riskinde artis incelenmistir. Bu ¢alismada diisiik kolesterol diizeyi
olan hastalarda prognozun daha kétii oldugu gésterilmistir %2. 70 yillik prospektif
kohort caligmas1 olan Framingham c¢aligmasinin verilerinin incelendigi diger bir
calismada, baslangigta Olgiilen diisiik serum kolesteroliiniin 18 yillik siirecte
malignite gelisme riskini arttirdigr gosterilmistir. Bu veriler ile diisiik kolesterol
seviyesinin muhtemel hastaligin onciisii oldugu 6ne siiriilmistiir. Bununla birlikte,
tiimor biiylimesinin metabolik sonuglariyla tutarli olarak bazi kanser vakalarinda,
kanser teshisi zamanina yakin yapilan 6l¢iimlerde serum kolesteroliiniin diistiigii de

gosterilmistir 9. Serum kolesterol diizeyi ile kanser mortalitesi arasindaki iliskinin
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incelendigi, 350.977 kisinin dahil edildigi, 12 yil siiren, Multiple Risk Factor
Intervention Trial (MRFIT) prospektif kohort calismasinda diisiik kolesterol
degerinin malignite tanis1 alan hastalarda mortaliteyi ilk bes yilda arttigi
gosterilmistir °*. Diger bir prospektif kohort ¢alisma 92.710 malignite tanis1 olan
hasta arasinda 20 yil siire ile yapilmistir ve diisiik kolesterol diizeyi ile mortalite
arasinda ilk bes yilda anlamli iliski saptanmstir. *°. 10 yil siiren, 39.268 hastanin
dahil edildigi diger bir kohort galismasinda, diisiik kolesterol diizeyinin malignite
riskini arttirdign goriilmiistiir *. Schatzkin A. ve arkadaslari tarafindan 12.488 olgu
tizerinde yapilan prospektif bir kohort calismasinda kolesterol diizeyi ile tiim
malignite gruplart arasindaki iliski 10 yi1l boyunca arastirilmis ve disiik kolesterol
diizeyi ile 16semi riskini artirdigi gosterilmistir °/. Calismamizda olgularin total
kolesterol diizeylerine gore remisyon ile niiks arasi gegen siireleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir. Total kolesterol diizeyi 200
mg/dlI’nin {izerinde olan olgularin remisyona giris sonrasi niiks olana kadar gegen
stireleri, diger iki gruptan anlamli diizeyde yiiksek olarak saptanmistir. Mevcut sonug
ile LDL ytiksekligi ile remisyonda kalis siiresi arasindaki iliski ve diisiik HDL diizeyi
ile niiks arasindaki iliski ile birbirini destekler niteliktedir. Calismamizda total
kolesterol diizeyi ile hematolojik malignite tanisi alan hastalarin tan1 anindan, tedavi
sonrasi remisyona giris siiresi, remisyonda kalis siiresi incelendiginde; total
kolesterol diizeyi ile tani sonrasi remisyona giris siiresi arasinda anlamli iligki
saptanmamustir. Farkliligi belirlemek amaciyla yapilan ikili karsilastirmalar
neticesinde; KMPH tanist konulan olgularin total kolesterol degerleri KLPH ve
plazma hiicre hastalig1 tanisi alan olgularin degerlerinden istatistiksel olarak anlaml
diizeyde diislik saptanmistir. Tiim olgular dikkate alindiginda, niiks olan olgularin
total kolesterol degerleri, remisyonda olanlara gore istatistiksel olarak anlamli
diizeyde yiiksek saptanmistir. Bu sonu¢ hastalarin diger lipid profili Friedewald

formiilii ile hesaplandiginda diger lipid profili ile korele olarak degerlendirilmistir.

Literatiirde 25-OH D vitamini ile malignite seyri iliskisi lizerine yapilmig ¢cok
sayida calisma mevcuttur. Calismalarin ortak sonucu olarak D vitamini diizeyinin
diisik olmasinin kanser riskini artist ve tani sonrast kotii prognoz ile

iliskilendirilmistir °3°*°%, 25.OH D vitamini diizeyi ile hematolojik malignite tanis
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alan hastalarin tan1 anindan, tedavi sonrasi remisyona girig siiresi, remisyonda kalig
stiresi incelendiginde; 25-OH D vitamini diizeyi ile tan1 sonrasi remisyona giris
siiresi arasinda anlamli iligki saptanmamustir. Tanilarina gore olgularin 25-OH D
vitamini degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir.
Kliniklerinin remisyon ve niiks olmasina gore olgularin 25-OH D vitamini degerleri
istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemektedir. Olgularin 25-OH D vitamini
degerlerine gore remisyon ile niiks aras1 gegen siireleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik saptanmamistir. Calismamizda literatiir ile uyumlu olmayan
sonucun sebeplerinden en dnemlisi ¢aligmaya alinan hastalarin %82,6’sinin 25-OH D
vitamini diizeylerinin 20 ng/ml ve altinda olmasi olarak degerlendirilmistir. D
vitamini tedavisinin maliyetindeki disiiklik ve tedavinin bilinen giivenilirligi;
hematolojik malignite hastalarinda D vitamini replasmanini ve D vitamininin

tedavide kullanilmasi yoniinde yapilacak aragtirmalar1 gerekli kilmaktadir.

PTH diizeyi ile hematolojik malignite tanis1 alan hastalarin tani anindan,
tedavi sonrasi remisyona giris siiresi, remisyonda kalis siiresi incelendiginde; PTH
diizeyi ile tan1 sonrasi remisyona giris sliresi arasinda anlamli iligki saptanmamustir.
Caligmamizda hastalarin kalsiyum diizeyleri degerlendirilmemis olup malign tanil
hastalarda diistik PTH diizeyi ile seyreden hiperkalsemi tablosu oldugu bilinmektedir
% Cahigmaya alinan hastalarin ¢ogunlugunu ise PTH diizeyi normal hastalar
olugmaktadir. PHH tanis1 alan hastalarda PTH degerleri, AML, ALL, KMPH ve
KLPH tanist1 konulanlara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik
saptanmistir. Mevcut sonu¢ PHH tanisinin eslik eden kemik lezyonlari, myelom
iligkili hiperkalsemi veya malign hiperkalsemi ile seyretmesine bagli olabilecegi

diisiiniilmtis olup literatiirde bununla ilgili ¢calismaya rastlanmamastir.

Calismamizin bazi kisithiliklart da mevcuttur. Bunlarin ilki ¢alismamizin tek
merkezli olmasi, retrospektif dogasi ve homojen dagilim gostermeyen bir hasta
grubunda yapilmis olmasidir. ikinci bir kisitlama da ¢alismamizda hastalarin
hematolojik tan1 anindan itibaren degerlendirilmis olmalar1 ve hastalarin eslik eden
hastaliklari, ila¢ kullanimi, sigara kullanimi, obezite diizeyleri ve beslenme sekilleri
gibi hiperlipidemi {izerine etkileri olabilecek faktorlerin dikkate alinmamis olmasidir.

Biitin bu kisitliliklara ragmen, c¢alismamiz giiclii tarafi iilkemizde bu konuda
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yapilmis olan en genis calisma olmasidir. Bu yoniiyle aragtirmamizin, iilkemizde

ileride yapilacak olan prospektif tipte ¢aligmalara 151k tutacagi diisiiniilmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Hematolojik malignite tanist alan hastalarda kan lipid parametreleri,
parathormon diizeyleri ve 25-OH D vitamini diizeylerinin arastirildigi ve remisyona
giris ile remisyonda kalig siiresini nasil etkilediginin incelendigi ¢alismamizda su

sonugclar elde edilmistir:

- Hastalarin %52,3’t remisyonda iken, %47,7’sinde niiks kliniginde oldugu
goriilmiistiir. Remisyon ve niiks gruplarinin cinsiyet dagilimi benzer iken,
niks olan hastalarin yaslar1 daha yiiksek oldugu belirlenmistir.
Remisyonda olan hastalarin hem HDL ve LDL diizeyleri hem de total
kolesterol diizeyleri niikks grubundan daha yiiksektir. Parathormon ve D

vitamini diizeyleri ise niiks ve remisyon gruplarinda benzerdir.

- Cinsiyete gore yapilan degerlendirmede kadinlarda AML tanis1 konma

oraninin erkeklerden daha yiiksek oldugu belirlenmistir.

- Yasa gore yapilan degerlendirmede ALL tanisi konanlarin yaslar1 diger

tanilara kiyasla anlamli oranda daha diisiik saptanmastir.

- Laboratuar degerlerine goére yapilan degerlendirmede, HDL kolesterol
diizeylerinin PHH tanis1 konanlarda en yiiksek oldugu; LDL kolesterol
diizeylerinin KLPH tanist konanlarda en yiiksek oldugu; trigliserit
diizeylerinin ALL tanis1 konanlarda en yiiksek oldugu ve total kolesterol
diizeylerinin KMPH tanis1 konan hastalarda en yiiksek oldugu

belirlenmistir.

- 25-OH D vitamini ile tan1 gruplar1 arasinda anlamli bir iliski

saptanmamistir. PTH diizeyi ise PHH tan1 grubunda en diisiik diizeydedir.

- Remisyon ile niiks arasinda gegen siire incelendiginde bu siirenin KLPH
grubunda en uzun oldugu belirlenmistir. HDL diizeyi daha yiiksek olan
hastalarin remisyon ile niiks arasinda siirelerinin de daha uzun oldugu
belirlenmigtir. LDL diizeyi daha diisiik hastalarda niiks daha kisa siirede
meydana gelmektedir.
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- Calismamiz sonuglaria gore lipid parametreleri, hematolojik hastaliklarin

seyrinde hastaligin prognozunu belirlemede belirteg olarak kullanilabilir.

- Arastirmamizin bazi kisithiliklari mevcut olsa da elde edilen verilerin
literatiire katki saglayarak gelecekte yapilacak arastirmalara 151k tutacagina

inantyoruz.

Calismamizdan elde edilen sonuglar dogrultusunda su dnerilerde bulunulmasi

uygundur:

- Hematolojik malignite tanis1 alan hastalarda ilk basvuru anindaki lipid
diizeylerinin, hastaligin seyrine etkisinin arastirilmasi ve tanilarin
farkliliklarinin ~ karsilastirilmast  i¢in ~ yeni  ¢alismalara  ihtiyag
duyulmaktadir.

- Ogzellikle lipid parametrelerinin hematolojik malignitesi olan hastalardaki
belirleyici 6zelliginin ortaya konmasi i¢in ileride yapilacak genis kapsamli,
cok merkezli prospektif kohort ¢alismalar1 yapilmalidir.

- Vitamin D diizeyleri ve bununla iligkili bir parametre olan parathormon
diizeyleri ile hematolojik maligniteler arasindaki iliski daha kapsamli
sekilde degerlendirilmelidir. Remisyon ve niiks hastalarin D vitamini ve
PTH diizeylerinin farklilik gosterip gostermedigi, bu hastalarda D vitamini
eksikliginde takviye D vitamini vermenin remisyona girmeye ve
remisyonda kalis stiresine etki edip etmedigi de daha kapsamli ¢aligmalar

sonucunda ortaya konmalidir.
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