
KANSERDE ANOREKSİYA VE KAŞEKSİ 

Dr. Diclehan KILIÇ  

Gazi ÜTF Radyasyon Onkolojisi AD 



Kaşeksi 

• KEKOS + HEXİS = KÖTÜ DURUM 

• Kronik inflamatuar hastalık 

• Sepsis 

• Kronik kalp hastalığı 

• Tüberküloz 

• AIDS 

• KANSER 



Kanser Kaşeksisi 
• Halen tam çözülememiş fenomen 

• Multi-faktöryel 

• Kansere cevaben vücudun tepkisi/ tükenmesi 

• İskelet kas kitlesi kaybı ± yağ kaybı 

• Geleneksel nütrisyonel destekle düzelmez 

• Negatif protein-enerji dengesi 

– Azalmış besin alımı 

– Anormal metabolizma 



Kanser Kaşeksisi 

• %8-84 oranında (GIS ca %80, baş-boyun ca %70) 

• Strese fizyolojik adaptasyon 

• Acil kritik viseral organ fonksiyonları için iskelet 

kasının feda edilmesi 

• İskelet kasında güçsüzlük 

– Azalmış çalışma toleransı ve fonksiyonel kapasite 

• En sık klinik tablo—kilo kaybı 

– ≥%10 klinik prognostik önemli 



Kaşeksi Tanısı 

 

ÁSon 6 ayda  > %5 istemsiz kilo kaybı  
 

 VEYA 
 

ÁVKİ < 20 ve herhangi düzeyde kilo kaybı (ör. > %2)  
 

 VEYA 
 

ÁSarkopeni ile uyumlu iskelet kası indeksi azalması 
(erkek < 7.26 kg/m2, kadın < 5.45 kg/m2) ve herhangi düzeyde kilo kaybı (ör. > %2)  

 

European Palliative Care Research Collaborative, 2010 



PROBLEM NEREDE? 



Kanser kaşeksisi fazları 

Pre-kaşeksi Kaşeksi 

Refrakter  

kaşeksi 

Normal 

  Sağkalım      >6-9 ay?        3-6 ay?              <3 ay 

Ölüm 

Fearon CKH, 2011 



Pre- kaşeksi  

Hasta:            herhangi evredeki kanser olgusu 
    herhangi antitümöral tedavi 
 

Özellik:           nütrisyonel durumda gros değişiklik yok 
     metabolik veya iştah değişiklikleri var 
 

Teşhis:            ≤ %5 kilo kaybı 
    anoreksiya 
    metabolik değişiklikler 
    progresyon riski: kanser tipi 
 

Müdahale:    preventif girişimler 
               monitörizasyon 
     klinik çalışma 



Kaşeksi (sendrom) 

Hasta:  herhangi evredeki kanser olgusu 
  herhangi antitümöral tedavi 
 

Özellik: aktif katabolizma 
  multimodal tadaviye potansiyel yanıt mevcut 
 

Teşhis : > %5 kilo kaybı 
  basit açlık yok 
   veya 
   > %2 kilo kaybı 
   düşük VKİ veya sarkopeni eşliğinde 
 

Müdahale : multimodal rehabilitasyon 
                  klinik çalışma 



Refrakter kaşeksi  

Hasta:   çok ileri evre kanser ve/veya 
   hızlı progresif kanser 
   antikanser tedaviye yanıtsız 
 
Özellik:  aktif katabolizma 
   multimodal tedavi uygun değil/imkansız 
 
Teşhis :  performans status 3 veya 4 
   yaşam beklentisi < 3 ay 
   ONS yarar sağlamaz 
 
Müdahale :      semptom kontrolü 
                aile desteği 

 



Fizyopatoloji 

TÜMÖR  
HÜCRELERİ 

KEMOTERAPİ 
RADYOTERAPİ 

BESİN ALIMINDA 
AZALMA 

İŞTAHSIZLIK 

LİPİD MOBİLİZE 
EDİCİ FAKTÖR  
(LMF) 

YAĞ KAYBI  
KİLO KAYBI 

LİPOLİZ 

KAS  PROTEOLİZ  
(Protein Kaybı  
Kas Atrofisi) 

SİTOKİN SALINIMI 
(IL-1, IL-6, TNF) 

MİDE BOŞALMASINDA 
GECİKME 

BESİN ALIMINDA AZALMA 
DEPRESYON 

BEYİN 



Kilo Kaybı 

• Anatomik yerleşim 

• Kanserin agresifliği (evre, histolojik özellikler) 

• Antitümöral tedaviler 

• Yaş 

• Emosyonel faktörler (Depresyon vb) 



TÜMÖR YÜKÜ,  
METABOLİK DİSFONKSİYON  

VE SEMPTOMLAR 



Enerji alımı  
Anoreksiya 

Enerji harcaması 
İstirahat enerji 

harcamasında artış 

Doku yıkımı-
tükenmesi 

 Kilo Kaybı 



Anoreksiya 
• Gönüllü anoreksiya (semptomdan kaçınma) 

• Gıda tiksinmesi 

• Tümör kitlesi 

• İştah merkezi uyarısında azalma 

• Üst GIS motilitesi değişiklikleri 

  Erken doyma, bulantı, kusma 

• Alt GIS motilitesi değişiklikleri 

  Diare, konstipasyon 

• Anksiyete, depresyon 



Doku yıkımı 

Konakçı immün h.den  
Sınırlı kanıt 

TNF-α 
IL-6 IL-1 
IFN-γ 
LIF 

Tümör h.den 
Yeterli kanıt 

LMF 
(Lipid mobilize edici faktör) 

 
                             Yağ asidi 

 
PIF 

(Proteoliz indükleyici faktör) 
 

                      Amino asit 



– CRP 

– Fibrinojen 

– Serum amiloid A2 

– Mannoz bağlayıcı protein 

TNF-α 
IL-1 
IL-6 

1-Akut Faz Cevabı 
Doku hasarı, enfeksiyon, inflamasyona cevaben 

Akciğer, pankreas, melanomada sık 
 

Renal, pankreatik, kolorektal ca.da kısa sürvi nedeni 
 

Kilo kaybı ve sürviye etki mekanizması? 
 

AFC proteinleri artışı ile  kas protein degredasyonu 
 

Kilo kaybı için tek başına yeterli değil  

PIF NF-κB 



2- Hipermetabolizma 

• İstemli açlığın ilk günleri 

    Beyin ve eritrosit glikoz ihtiyacı KC ve kas 
glikojeninden 

  Laktat ve kastan glukoneogenezis 

 

• İstemli açlığın uzamasıyla 

 Beyin keton cisimcik -yağ asidi  metabolitlerini 
kullanmaya alışır 

 Kas kitlesini koruma 

 



   KANSER 
KAŞEKSİSİ 

 

ANOREKSİYA 
NERVOSA 

•Yağ ve kas dokusu kaybı 
 

•Seçici iskelet kas kaybı 
 

 (%30 kayıpta dahi) 
 

•Yağ > kas dokusu kaybı 
 

•Seçici kas kaybı yok 
 

 



•Glikoneogeneziste artma 

•Glikoz akışında artma 

•İnsülin salınımında bozulma 

•İnsülin duyarsızlığı 

•Çevre dokuda bozuk insülin kullanımı ve 

glikoz intoleransı  

 

 3- Karbohidrat metabolizması 



 

1-Akut faz yanıtı 

2- Termogenezde artış 

Uncoupling proteinler (UCP) 

UCP 1,2,3 

3-“Futile” siklus 

 

TNF-α 
IL-1 
IL-6 

REE artışı  



 4- Protein metabolizması 
  Preterminal kanser hastasında 

• %30 kilo kaybı--%75 iskelet kas kaybı 

 İskelet kas kaybı 

• Sağkalımla bağlantılı 

• Protein sentezinde azalma- yıkımında artma 

 Kastan protein degredasyonu (PIF aracılığıyla) 

• Alanin- AFC proteini ve glikoneogenezis için KC’e 

• Glutamin- enerji ve N için tm.e 

 



 4- Protein metabolizması 

Kanserde iskelet kasında 
Hekzokinaz azalır  

Fosfofruktokinaz azalır 

Sitokrom c oksidaz azalır 

G6PD artar 

Kas zayıflığı yaratır 



Kaşekside iskelet kasında protein yıkımı 

1. Lizozomal sistem (sistein proteazlar; katepsin B,H ve L, 

aspartat proteaz katepsin D)  

Ekstrasellüler proteinler ve hücre reseptörlerinin yıkımından sorumlu 

2. Kalsiyum bağımlı kalpain proteolitik sistemi  

 Doku hasarı, nekroz ve otolizden sorumlu 

3. ATP-bağımlı ubikuitin proteazom sistemi (UPS) 

 Kas miyoflamanlarının yıkımından sorumlu 



 

1. TNF-α ve LMF aracılıklı lipolizis artma 
 

2. TNF- α ve IL-1 aracılıklı lipogeneziste azalma 
 

3. Lipoprotein lipaz aktivitesinde azalma  

• Proinflamatuar sitokinler aracılığıyla 

• Dolaşımdaki lipoproteinden yağ asidi alımında  

 

 5- Lipid metabolizması 



 

• Yağ kaybı önemli bir bulgu 
–KHAK’de %85 oranında kayıp 

 
 

• Kas erimesinden daha erken ve hızlı 
 
 

• Viseral yağ azalması 
–Göğüs kafesi, alt ve üst ekstremite 

 
 

• En hızlı kayıp-ölüm öncesi 3 aylık dönemde 
 
 

• Moleküler mekanizmada bilinmeyen yönler var 
 

 

 

 
 

 

 

 

 5- Lipid metabolizması 



Kanser kaşeksisinde dokulara  
özel substrat akışı 

YAĞ ASİTLERİ 

GLUKOZ 

AMİNO 

ASİTLER 



Kanser kaşeksisine yaklaşım 

Destek tedavi 

Antiinflamatuar 
tedavi  

NSAID, EPA 
Anemi tedavisi 

Egzersiz 

Multimodal  

tedavi 

 
Yüksek protein  

ONS 

Optimal 
onkolojik 

 müdahale 

Multidisipliner  
ekip çalışması 

Erken  
müdahale 

Farkındalık 
(dx) 



Kaşeksinin klinik yansımaları 

 
• Morbidite ve mortalite oranlarında artma 

 
 

 

• Yaşam kalitesinde bozulma  
 
 

 

• Kendinden memnuniyet duygusunda azalma 
 
 

 

• Günlük çalışma ve sosyal faaliyetlerine engel 
 



Kaşeksinin klinik yansımaları 
 

 
 

• Uzamış hospitalizasyon süreleri,  
 
 

 

• Planlanmamış hastane bakım hizmetleri,  
 
 

 

• Tekrarlanan doktor muayeneleri, 
 

 

• Tedavi komplikasyonlarında artma, 
 

 

• Sağlık bakım giderlerinde abartılı artış, 
 



Kaşeksinin klinik yansımaları 

 
 

• Tedavi  toleransında azalma,   
 
 

• Tümörün tedaviye cevabında dolaylı bozulma  

 



Kanser Kaşeksisi-Özet 

• Prevalansı yüksek 
 

• Yaşam kalitesi-sağkalımı belirgin etkileyen 
 

• Klinik bir sendrom 
 

• Nütrient eksikliği değil 
 

• Nütrient için tm-konakçı yarışına bağlı değil 

 



Kanser Kaşeksisi-Özet 

• Anoreksiya 
 

• Tm progresyonu 
 

• Sistemik inflamasyon 
 

• Kas kitlesi ve fonksiyonunda azalma 
 

• Tm katabolik faktörleri 
 

• Proinflamatuar sitokinler 
 

• Psikososyal sekele bağlı kompleks metabolik 
değişiklikler 

 



Gelecek gelişmeler 
 

 
• Farkındalığın artırılması 

–Sağlık personeli, hasta ve yakınları, toplum… 
 

• Ekip çalışmasına nütrisyonel değerlendirme ve 
tedavi olarak entegrasyonu zorunluluğu 
 

• Protein degredasyonu inhibitörleri 
 

• Protein sentezi stimülasyonu 



TEŞEKKÜR EDERİM 


