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GIRIS
m Son yillarda kanserden kurtulan hastalarin
sayisl giderek artmaktadir.

m Erken tani, coklu tedavi secenekleri,
destek tedavisinde iyilesmeler

= infeksiyonlarnn dnlenmesi ve etkili tedavisi
m Beslenme yaklasimlari

m Hastalik ve tedavi ile ilgili olumsuz etkiler
surOyor.

m Beslenme sorunlar ve hayat kalitesi




GIRIS
m Pediatrik kanserli hastalarda beslenme kanser

kontrolUnun tUm asamalarini kapsar: korunma,
tedavi, destek tedavisi, gec¢ eftkiler, palyatif bakim

m Kanserli hastalarda malnUtrisyon,
m daha fazla komplikasyon,
m daha yUksek relaps orani ve
m daha kisa yasam suresi demektir.




TANIMLAMA

m Pediatrik litferatrde malnutrisyonun tanimi ve
siniflamaisi icin kullanilan kriterler oldukca
degisken.

m Cocuklar ve addlesanlarda a/b indeksi (WHO)
m VOcut agirhiginin % 5 Uzerinde kaybi: akut

m a/b < 5. persentil: kr. MalnUtrisyon



CHILDREN'S ONCOLOGY GROUP -
(COG) NUTRITION COMMITTEE

Beslenme Durumu Kategorileri

= 2 yas Usto: VKI persentili veya
Boya gore ideal vicut agirhgi persentili
m 2 yas altr. A/B (boya gore agirlik persentili)

Boya gore ideal vUcut agirhigi persentili

Disik Agirlik ' Normal | Fazlakiloluriski /  Fazla kilolu

BMI

< 5. per 5-85 per 85-95 per > 95 percen
A/B

< 10 per 10-90 per > 90 per
IBW

<%70 siddetli % 90-110 % 110-120 % > 120

% 70-80 orta
> % 80-90 hafif



PEDIATRIK ONKOLOJI HASTALARINDA
BESLENME DURUMUNU VE DEGISIKLIKLERINI
BELIRLEME VE ANALIZ METODLARI

Metod ___________|Tarama___| Yorum

VUcut agirhgl GUnluk, haftalik  Tek basina bilgi vermez
Boy/uzunluk GUnluk, haftalik  Tek basina bilgi vermez
Bas cevresi Aylik Oz. le 3 yas altl bebeklerde, beyin
gelisimi ile ilgili
BMI Yilda 2 kez VA/boy (m)?, inaccurate
VUcut kompozisyonu araclan Aylik
Biyoelektrik impedans Hizl, kolay, ucuz, tasinabilir, ancak
hidrasyon ve istya duyarli
DEXA Accurate, radyasyon maruziyeti
izotop dilUsyon metodu Pahali
Enerji tUketimi Haftalk, aylk Noninvaziv, istirahatte enerji
harcamasini belirler.
indirekt kalorimeti Enerji ve substrat gereksinimlerini
anlamayi saglar.
Diski analizi Haftalik, aylik Diskiyla KH ve protein kayiplarini
analiz eder.

Enerji kayiplannin bomb-kalorimetri
kullanilarak belirlenmesi



SIKLIK

m Pediatrik kanserli hastalarda malnUtrisyon sikligini
belirlemek zordur;

m Hastaliklar heterojen (cogu ALL)
= Ornek sayisi dUsuk,

m Beslenme durumunu degerlendirmek icin farkli
yontemler kullaniimis.

m ALL
m Tani aninda % 5-10
m Tedavi sirasinda % 0-5

m Noroblastom: % 50

m Diger solid tUmoarler: % 0-30



KANSERLI COCUKLARDA YUKSEK NUTRISYONEL RISK

FAKTORLERI

TUmor
tipi

Tedavi
yontemi

Hasta
ozelligi

Yuksek Malnutrisyon Riski

lleri evre solid tUmorler
Noroblastom, Wilms tm
Rhabdomyosarkom

lleri evre Ewing sarkomu

Coklu relapsh ve bazi yUksek riskli

|Gsemiler

Bas boyun tumorler

Diensefalik ftUmorler

Post stem cell tx (GVHD)

GIS radyoterapi

Maijor abd. Cerrahi

Ki Tx

Kortikosteroid olmaksizin sik aralikli
(<3 hf) yogun kemoterapi

Bebekler

DUsUk soyoekonomik durum

Aile destegi veya saglik guvencesi
olmamasi

YuUksek yag dokusu riski

SSS TUmorleri
Kraniyofarenjiom
Medulloblastom
Astrositom
ALL,
Ependimoma,
Nasofarenks Ca,
Sarkoma, Lenfoma ve
Yaygin testis Caicin ted. aliyor olmak

Yaygin beyin ameliyat

YUksek doz kraniyal/kraniyospinal rad.
Total vUcut veya abd. radyoterapi
YUksek doz uzun sureli kortikosterosd ted.
Vucut yag d. artiran diger ilaclar

Beyin tUmorleri
Bayanlar
Tanida BMI in ortalamadan yuksek
ALL
tanida 10 yasindan kucUk olmak
Erkekler
Ispanyol kdkenli olmak



PEDIATRIK ONKOLOJI HASTALARINDA
MALNUTRISYONA ESLIK EDEN TUMOR TIPLERI

Malnutrisyon igin
yuksek risk
faktorleri

lleri evre solid tm
Wilm's tm
Noroblastom evre
Il ve IV

Rhabdomyosarkom

Ewing sarkomu
Medulloblastoma
Multipl relapsli [6semi
ve lenfoma

Bas ve boyun
tOmorleri

Kok hucre tx sonrasi
(GVH hast.)
Diensefalik tumorler

Malnutrisyon igin
orta derece risk
faktorleri

Non-metastatik solid
tOmOorler

Komplike olmayan
ALL

ldame tedavisi
sirasinda remisyonda
olan ilerlemis
hastaliklar

Yag birikimi igin
yuksek risk
faktorleri

Kranial radyasyon
alan ALL
Kraniofarenjioma
Uzun sureli ve yUksek
doz kortikosteroid
tedavisi veya yag
dokusu artisl
yapabilecek ilac
tedavisi

TUmM vUcut, veya
abdominal veya
kranial radyasyon



MALNUTRISYON NEDENLERI

m Yetersiz miktar ve kalitede gida alimi
= Artmis gereksinimler
® Enerji tUketiminde artma

m Yetersiz kullanim

« Kanserli hastalarda enerji eksikligine katkida
bulunan faktorler

— Yetersiz alm

— Artmis metabolik hiz

— Fizik aktivirede degisiklik
— Inflamasyon




METABOLIK HIZ

® Beslenme durumu

mYQs, cinsiyet

= Hormonlar

m Patolojik Durumlar

m Kanser fedavisi ve komplikasyonlari




KANSER KASEKSISI

m Kanserli hastalarda konakcl, hastalik ve tedavi
arasindaki cok ydnlu etkilesim sonucu ortaya
cikan bir sendrom.

m Kanserli cocuk hastalarda inflamasyon ile iliskili
kas kitlesi ve fonksiyonel durumda azalma ile
giden bir olaydrr.

m TUMOr ve konakcl tarafindan salinan sitokinler,
TNF-alfa, IL-1, IL-6, IFN-gama inflamasyonun
degerlendiriimesinde kullanilrr.



KANSER KASEKSISI

m Kanserli cocuk hastalarda inflamatuvar
belirteclerde ve protein dongusu (turnover)nde
artma saptanmis ancak vucut bilesimi ve
beslenme durumuyla iliskisi gosterilememistir.

m Kilo kaybeden kanserli hastalarda leptin
dUzeylerinin artmadigr gosterilmis.

m Kanser kaseksisindeki vucut bilesimi ve
metabolik degisiklikler, politravma, akut sepsis,
yanik ve AIDS li hastalardakine benzer.



PEDIATRIK ONKOLOJi HASTALARINDA

KANSER KASEKSiSiNF KATKIDA BULUNAN
FAKTORLER

Enerji Dengesizliginin
Kaynaklari

Dusuk enerji alimi ve/veya
anoreksiye neden olan
inflamasyon

Potansiyel Mekanizmalar

 Tm, immuUn ve stromal hUcreler tarafindan
salinan sitokinler SSS tfransmitterlerini degistirir
ve istahi etkiler
TNF-a ve IL-1, gida alimi azaltan Corticotropin
- RP dUzeyini artirr.
« Mide mofilitesi ve bosalmasinin etkilenmesi
GIS Uzerine dogrudan etki
Doygunlugu duzenleyen efferent uyarilarnn
degistiriimesi: IL-1 ndéropeptit Y ile uyarilan
yemeyi bloke eder.



PEDIATRIK ONKOLOJi HASTALARINDA

KANSER KASEKSISINE KATKIDA BULUNAN
FAKTORLER

Enerji dengesizliginin Potansiyel Mekanizmalar

Kaynaklari
« KH Metabolizmasi
Aclik insuUlin dUzeyinde artma
Glukoz ihtiyacinda artma
« Protein Metabolizmasi
Aclikta gortlen normal protein koruma
mekanizmalarinin bozulmasi
Katabolizmanin Tum vUcut protein katabolizmasinda arfma
artmasina neden olan Kas hUcre protein katabolizmmasinda artma
metabolik ve endokrin Kas protein sentezi duzenleyicilerinde azalma
degisiklikler « Yag Metabolizmasi

Lipoprotein lipazin (LL) inflamatuvar sitokinlerce
inhibisyonu nedeniyle lipolizde hizlanma
Yag oksidasyonu ve klirens hizinda artrma

LL azalmasi enerji yokUnu yagsiz voc. Kitl'e kaydirnr
Hastalik YOkU

llerleyici hastalikta tm’'On metabolik gereksinimleri



TEDAVI SIRASINDAKI
MALNUTRISYONUN SONUCLARI

= Malnutrisyon olumsuz bir prognostik faktordar,
siddetiyle iliskili yasam suresini dogrudan etkiler.

= Malnutrisyon ve zayifligin metastatik hastaligr olan, ALL
i ve AML li cocuklarda dusuk yasam suresi ile iliskili
oldugu godsterilmis.

® MalnUtrisyonun ayrica,
m DUsUk tedavi toleransina
m Kemoterapiye cevabin iyi olmamasing,
® Tedavi gecikmelerine
= infeksiyon riskinde artmaya

m Hayat kalitesinde azalmaya neden oldugu
gosterilmis.



PEDIATRIK KANSERDEN
YASAYANLARDA MALNUTRISYONUN
KISA VE UZUN DONEM SONUCLARI

Kisa donem sonuglar Uzun donem sonuglar

Kas ve yag dokusunun kaybi
Kemoterapiye toleransin azalmasi
Kemoterapiye uygun olmayan cevap
Tedavi gecikmeleri

Halsizlik

Biyokimyasal bozukluklar (anemi ve
hipoalbUminemi)

Normal Ki fonksiyonlannin gec¢ geri
donmesi

VUcut kompozisyonundaki degisiklikler
llac dozu degisiklikleri

Hayat kalitesi ve Uretkenligin azalmasi
Psikolojik stress dUzeyinin artmasi
Infeksiyonlara yUksek oranda duyarlilik

BUyUme geriligi, sonuc boyun kisa
kalmasi

Degisik tUmOr tiplerinde yasam suresinin
kisalmasi

Motor, bilissel ve ndrogelisimsel gelisime
olumsuz etki

Metabolik sendrom riski

Ikincil kanser riski

Yaslanma riski

Mortalitede artma

Iskelet olgunlasmasinin gecikmesi
Anormal kemik mineral dansitesi

Hayat kalitesinde azalma



TEDAVi SIRASINDAKI
MALNUTRISYONUN SONUGLARI

® Orta Amerika’'da yapilan bir calismada
(N:1787);

m Cocuklar kol antropometirisi ve/veya albumin
dUzeylerine gbre 3 gruba ayriimis.

m 2 yilda hastaliksiz yasam oranlari, yeterli beslenen
ve ciddi malnUtre olanlarda belirgin farkli
bulunmus. (% 65 vs % 48) (p<0.001)

Nutritional status at diagnosis is related to clinical outcomes in children
and adolescents with cancer: a perspective from Central America. Eur
J Cancer. 2012 Jan;48(2):243-52.




TEDAVi SIRASINDAKI
MALNUTRISYONUN SONUGLARI

ALL'li hastalarda (n:241), Triseps Cilt Kiviim Kalinli@i, Orta Ust Kol Cevresi
> 10 per: normal, <5 persentil: AQir malnutre, 5-10 persentil Orta malnutre

0 | 3oy | by

A (Normal) 113 (%46.9) 106 (%52 2) 146 (%76)
MD (Orta) 28 (%11.6) 25 (%12.3) 12 (%6.3)
SD (AGr) 100 (%40.5) 72 (%35.5) 34 (%17.7)

6. Ayda ciddi malnutrisyonu olan cocuklarnn dlum riski orta derece veya
beslenme durumu iyi olanlara gore 2.4 kat fazla bulunmus.

AQIr malnutrisyonda tedaviye devam edememe ve relaps belirgin.
Yasayan ve ilk 6 ayda beslenme durumu dUzelen hastalarn 6lum riski
beslenme sorunu olmayanlara yaklasiyor.

Nutritional status of children during treatment for acute lymphoblastic leukemia in
Guatemala. Pediatr Blood Cancer. 2013 Jun;60(6):911-5.




BESLENME MUDAHELE STRATEJILERI

® Beslenme mudahalesinin amaci;
= Normal gelisimi,

m VUcut depolanni oldugunca ideale yakin
tutmalk,

m Fonksiyonel durumu en iyi durumda tutmak

m Beslenme mudahelesinin,
m Kriterleri
m /amanlamasi ve
m SUresi ile ilgili fikir birligi yok.



KANSERLI COCUKLARDA ORAL, NAZOGASTRIK,

GASTROSTOMI, VE PARENTERAL BESLENMENIN
ENDIKASYON, AVANTAJ VE DEZAVANTAJLARI

Endikasyonlar Avantajlar Dezavantajlar
Oral « Tahmini enerji infiyacinn  «  Fizyolojik
beslenme % 90 iIndan fazlasini
karsilayabiliyor. * Non invaziv

Beslenme durumu stabill
ve iyiye gidiyor.

N/G tuple Kilo kaybi veya 3-5 gin  « TUp yerlestirmek <« Pulmoner

beslenme sUreyle enerji ihtiyacinin kolay aspirasyon riski
% 90’ Indan fazlasini *  Midenin *  Olumsuz kozmetik
karsilayamama kapasitesi genis goruntu
3 gunden kisa sureli ciddi » Nasofarinkste
mukozit rahatsizlik
Normal mide bosalmasi « Kusma ile cikmasi

VRE kolonizasyon
riski



KANSERLI COCUKLARDA ORAL, NAZOGASTRIK, GASTROSTOMI, VE

PARENTERAL BESLENMENIN ENDIKASYON, AVANTAJ VE DEZAVANTAJLARI

Gastrosto
mi veya
jejunostomi

Parenteradl
Beslenme

Endikasyonlar

Kilo kaybi veya 3-5 gun
sureyle eneriji intiyacinin
% 90" Indan fazlasini N/G
ile karsilayamama

Ciddi mukozit ve/veya
kusma beklentisi

Bas ve boyuna
radyoterapi yapilacaksa
Yutma disfonksiyonu
Enteral beslenmeye uzun
sUreli bagimlilik

N/G tgpg kabul etmeme
Bu yolu tercih eden
buyukler

Bozuk GIS abs. veya
enteral beslenmeyi 3-5
gunden daha uzun
tolere edememe
Ciddi kusma ve ishal
Siddetli pankreatit

Gl GVHD, Paralitik ileus

Avantaijlar

Parenteral

Beslenmeye kiyasla;

« Gl traktin yapi ve
fonksiyon
bUtunlgUNU daha
iyi idame eder.

« DuUsUk bakteriyel
transl. riski

« Vermek daha
kolay ve guvenli

« Besin 6gelerinin
daha fizyolojik ve
etkin kullanimi

« DuUsUk hepatobil.
Komplikasyon

« Yarar- maliyet etk.

« Sorunlu GIS'l
bypass eder.
« GiS’e dogrudan

ulasim gerektirmez.

Dezavantagjlar

* Lokalirritasyon

» Periostomal infeks.

» Gastrik sizinti

* TUp migrasyonu

» TUp cikfiktan sonra
potansiyel fistul

» Cerrahi gastrostomi
icin ameliyat
gerekliligi

* VRE kolonizasyon riski

» Septik komplik.

 Mekanik kateter kom

« Hemodinamik kompl.

 Metabolik ve elekir.
an.

* Hepatobiliyer kompl.

+  Metabolik kemik has.



DAVRANISSAL VE EGITIM
STRATEJILERI

m Davranissal ve egitimsel mudaheleler
m Registered diyetisyen;

m Eriskin hastalarda beslenme durumunu, agirligin
idame ettirilebilmesini ve hayat kalitesini
arttirdigr gosterilmis.

m Davranissal duzeltme yontemleri,

m Kendi kendini izieme ve hedef belirleme (self-
monitoring and goal setting)

m Kistik fibroziste basaryla kullanilmis, (ortalama
enerji alimi ve agirlik alimi artmis).

m Saglik ekibinin egitimi
m Hekimler, hemsireler, anne-babalar




ORAL FARMAKOLOJIK
MUDAHELELER

m Oral istah artinci ilaclar

m Siproheptadin HCl ve megesirol
acetat

» Megestrol acetate: adrenal supresyon,
glukoz intoleransi, ddem,
tromboemboli, yagsiz vucut kitlesinde
arfma olmamasi



The Effect of Cyproheptadine Hydrochloride (Periactin) -
and Megestrol Acetate (Megace) on Weight in Children
With Cancer/Treatment-related Cachexia

Marisa Couluris, DO,* Jennifer L. R. Mayer, MD,* David R. Freyer, DO, MS,T |
Eric Sandler, MD,§ Ping Xu, MPH,* and Jeffrey P. Krischer, PhD*

(J Pediatr Hematol Oncol 2008;30:791-797)

Degisik maliniteli kanser kaseksisi olan 2-20 yas arasi 70
hastaya SH verilmis. Baslangicta ve 4 hafta sonunda agirlik,

prealbumin ve serum leptin duzeyleri bakilmis.
Degerlendirilen 66 hastanin 50 si (%) SH'e cevap vermis.
SH'e cevap vermeyen 6 hastanin 5'i Megastrole cevap

Weight, weight for age z-scores, and serum markers for responders at baseline and after 4 weeks of CH

N CH Baseline CH Week 4 p-value | Mean change after 4 weeks of CH 95%CI "
Weight (kg) 50 | 38.91+/-16.10 | 41.51+/—17.33 0.001 2.60 1.93 -3.27
Weight-for-age z-score 50 | —0.66+/—1.22 | —0.31+/-1.17 0.001 0.35 0.25-045
Prealbumin Levels(mg/dL) | 40 21.8 +/—9.88 23.94 +/—7.96 0.25 2.14 —1.41 — 5.68
Log Leptin Levels (mg/dL) | 32 1.19 +/-1.23 1.83 +/—1.09 0.0004 0.64 0.32-0.96

%

95% Confidence Intervals refer to the mean change values after 4 weeks of CH



MEGASTEROL ASETET

m26 hasta, 13 MA, 13 plasebo, 20 gun sonunda
degerlendirme yapiimis.
® MA grubu % 19,7 agirlik artimi
m Plasebo grubu % 1,2 kayip

" MA grubu, w/a z skoru, BMI z skoru ve Ust orta kol
cevresi acisindan anlamli artislar olmus.

A randomized, double-blind, placebo-controlled clinical trial of megestrol
acetate as an appetite stimulant in children with weight loss due to cancer
and/or cancer therapy. Pediatr Blood Cancer. 2014 Apr;61(4):672-9




ORAL FARMAKOLOJIK
MUDAHELELER

. Omega-3 yag asitleri
m Omega-3 + eicosapentaenoic asit birlikte agirlik
aliminda eftkili bulunmus.
= Antioksidanlar

m Prospektif bir calismada (ALL), tedavi sirasindaki
suboptimal antioksidan dUzeyleri kemoterapi
toksisitesinde artma ve hayat kalitesinde azalma ile
iliskili bulunmus.

m Ayni kohortta daha fazla antioksidan alimi, daha az
tedavi gecikmesi, daha az toksisite, ve daha dusuk
infeksiyon orant ile sonuclanmis.

m GSH duUzeyini arfiran ajanlar

m Kanser kaseksisi ve kemoterapiye bagli
komplikasyonlar azaltacagr dusunulmus.




PROAKTIF (iLERiYE DONUK)
ENTERAL BESLENME

m MalnUtrison riski yuksek olan cocuklarda, ileriye donuk
tUple enteral beslenme gz onune alinmalidir.

= 4] néroblastomlu hasta, 3 merkez (Ingiltere), retrospektif

m Baslangicta hastalarin beslenme durumu iyi (ortaloma w/h
persentili % 99.8) ancak 2. kemoterapi sonunda ortalama
agirlik kaybi % 8.2.

m jleriye ddnUk enteral beslenme yapan 1 merkezin beslenme
durumu ile ilgili sonuclari, beslenmedeki bozulmaya gore
yaklasim gosteren diger 2 merkezden anlamli sekilde iyi
bulunmus.

(Nutritional Problems in Children Treated for Medulloblastoma: Implications
for Enteral Nutrition Support. Pediatr Blood Cancer 2009;53:570-575 )



BESLENME MUDAHELELERI

m Gastrostomi (PEG) ile beslenme
m PEG Kanserli hastalarda iyi tolere edilir.

u Eel’rrospek’rif bir calismada (N:75); % 75’1 agirlk almis veya stabll
almis,

m Komplikasyon hizi, kontrol (nérolojik) grup ile benzer bulunmus.
= infeksiyon sikligi parenteral beslenme ile benzer bulunmus.

= Enteral beslenme PN beslenmeye gore daha guvenli
ve maliyet etkin
m Sekiz kontrollU calismanin analizinde; kemopterapi alan iyi

beslenmis cocuklarda parenteral beslenmenin enteral
beslenmeden daha eftkili oldugunu gdsteren sinirli veri vardir.

(Nutritional support in children and young people with cancer undergoing
chemotherapy. Cochrane Database Syst Rev. 2010 Jul 7;(7):CD003298)




BESLENME DURUMU KATEGORILERI

DUSUK AGIRLIK

NORMAL

FAZLA KiLOLU
RiSKi/FAZLA KiLOLU

BMI < 5. persentil

5-85 persentil

85-95 / >95 per

WT/LT < 10. persentil

90. Persentil

>90 persentil

IBW< % 70 (ciddi) % 70-80 orta
% 80-90 hafif

110. persentil

% 110-120/>%120

\

/

l

Normal viicut agirhginin veya kemoterapi Evet

sirasinda % 5’inden fazlasinin kaybi veya 2
persentil egrisi ve Ustiinde kayip

l Hayir

Besin ihtiyacinin % 80 den fazlasini agizdan

alabiliyor.
Evet Hayir
A
H Verilecek tedavi beslenme durumunu ve besin
Oral alimi destekle/agirligi izle/diyetin air ihtiyaglarini karsilamayi olumsuz etkileyecek mi?
yeterliligini izle (aylk olarak) —

Hayir

/

Evet

Onkolojik prognoz TPN

veya Tiiple Beslenmeyi gerektirir

l Evet

A

Hasta agizdan beslenmeyi glivenle tolere/ absorbe edebilir mi?




Hasta agizdan beslenmeyi glivenle tolere/ absorbe edebilir mi?

l Hayir

Besin destegi beklentisi 5 glinden uzun mu?

Hayir

A 4

Evet

Gl trakt glivenle
kullanincaya kadar
TPN

izle ve gerektiginde miidahale et

l Evet

Hasta tiiple beslenmeye aday mi?

Hayir

v

intolerans formiila

emetik/motiliter ile
hafifleyecek mi?

degistirmekle veya anti

Evet

l Hayir

A

Ev

TPN

et

A 4

A

Pulmoner aspirasyon riski yiksek, asiri kusma

l Hayir

l Evet

Mideden besle

Post-pilorik beslenme

l

l

3 aydan fazla

tlple besleme

l Hayir

Naso-enterik tiiple
besleme

l Evet

Enterostomi tiple
besleme




Hayir \ /

Formdlayi veya verilme metodunu Hasta beslenmesini miktar ve yogunluk olarak

degistirmekle veya ilag eklemekle tolerans gereksinimlerini karsilayacak kadar tolere ediyor mu?
dizeliyor mu?

A
II\

Evet
Evet ,

Tolere ettigi slirece beslenmeye devam et,
Gerekli degisiklikleri yap oral alim ihtiyacin % 50 sini bulduysa
weaninge basla







