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OZET

Amag: Miyelodisplastik sendrom (MDS) tedavisinde hipometile edici ilaglar (azasitidin ve
desitabin) kiiratif tedavi secenegi olmamakla birlikte, siklikla kullanilmaktadir. Bu calismada, MDS
tedavisinde yaygin olarak kullanilan hipometile edici ilaglarin (azasitidin ve desitabin)
karsilastiriimasi amacglanmistir.

Hastalar ve Yontem: Retrospektif olarak yapilan bu calismada, Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi
Hematoloji Bilim Dal’'nda Mayis 2009-Kasim 2016 tarihleri arasinda MDS tanisi konulup
hipometile edici ilaclar ile tedavi edilen 60 hastada her iki ilacin etkinligini, AMLYye transfor-
masyon oranlarini, riskli durum degiskenlerinin sagkalima etkisini ve toplam sagkalim oranlarini
karsilastirdik. Hastalik risk siniflamasi IPSS-R'ye gore ve tedaviye yanit durumu da modifiye
Uluslararasi Calisma Grubu (IWG) kriterlerine gore belirlendi.

Bulgular: Hastalarin %63.3'ine azasitidin, %36.7'sine desitabin tedavisi uygulandi. AMLye
transformasyon orani, tim ¢alisma grubunda %40 olup, azasitidin ve desitabin kollarinda benzer
bulundu (%39.5 ve %40.9, p= 0.563). Azasitidin ve desitabin tedavilerine yanit oranlari benzerdi
(%42.1 ve %50, p= 0.599). Her iki ila¢ kolunda tedaviye yanit alinan hastalardaki ortalama kir
sayisi 4 olup aralarinda anlamli farklilik goriilmedi (p= 0.765). AMLye transformasyonlarin %75'i
ilk bir yil icinde gézlenmis olup; azasitidin kolunda AMLye ilerleyenlerin %80'inde, desitabin
kolunda AMLYye ilerleyenlerin %66.7'sinde ilk bir yilda AML tanisi konuldugu gézlendi (p= 0.635).
Riskli durum degiskenlerinin analizinde orta ve ytksek riskli hastalik, AMLye transformasyon
varligi ve blast artisi ile tanimlanan MDS RAEB-2 alt tipinde anlik 6lim riskinin istatistiksel olarak
anlamli diizeyde arttigi gozlendi. ileri yasin (= 65) anlik 6lim riskini anlaml diizeyde azalttigi
gorildi (p= 0.018). Genel sagkalim oranlari azasitidin ve desitabin kollarinda sirasiyla, medyan
16 ve 12 ay saptanmis olup, aralarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik g6zlenmedi (p= 0.323).

Sonug: MDS tedavisinde 6zellikle orta ve yiksek risk grubunda, takip ve tedavi plani agisindan
anlamli sonuglar elde etmek icin, hipometile edici ilaglarla daha fazla hastanin dahil edilecegi
randomize kontrolli ¢alismalarin yapilmasi gerekmektedir.

Anahtar Sozciikler: Miyelodisplastik sendrom; Azasitidin; Desitabin; Retrospektif analiz

ABSTRACT

Objective: This study aim of comparison of commonly preferred hypomethylating agents
(azacitidine and decitabine) in the treatment of myelodysplastic snyndrome (MDS).
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MDS Tedavisinde Hipometile Edici Ajanlar

Patients and Methods: In these study, we evaluated 60 patients diagnosed with MDS between May 2009 and November 2016 who
were treated with hypomethylating drugs in Erciyes University Medical Faculty Hematology Department, the efficacy of both drugs,
transformation rates to AML, survival effect of risk status variables and total survival rates were compared. Patients’ risk classifications,
cure cycles, treatment response status, time from diagnosis to AML and AKHN, total follow-up and total survival were recorded. Risk
classification was made according to IPSS-R. The response to treatment was determined according to the (IWG) criteria modified.

Results: Azacitidine was given to 63.3% of patients and decitabine was given to 36.7% of patients. The conversion rate to AML was 40% in
the whole study group and was similar in azacitidine and decitabine arms (39.5% and 40.9%, p= 0.563). The median time to transformation
was 6 months. The response rates to azacitidine and decitabine treatments were similar (42.1% and 50%, p= 0.599). The mean number of
cures in the patients in whom we responded to treatment in both drug arms was 4 and there was no significant difference between them
(p= 0.765). In risky variable analysis, there was a statistically significant increase in the hazard ratio in the medium and high-risk disease,
presence of MDS RAEB-2 subtype which is defined by blast increase, and presence of transformation to AML (p< 0.25). Overall survival rates
of azacitidine and decitabine were median 16 and 12 months respectively, no statistically significant difference was observed between
them (p=0.323).

Conclusion: In the treatment of MDS, especially in the moderate to high-risk group, randomized controlled trials involving more patients

with hypomethylating drugs are needed to obtain meaningful results in terms of follow-up and treatment plan.

Key Words: Myelodysplastic syndrome; Azacitidine; Decitabine, Retrospective analysis

GiRiS

Miyelodisplastik sendrom (MDS), patogenezinde 6zel-
likle DNA metilasyonu olmak tizere epigenetik mekanizma-
larin rol aldig, periferik kanda sitopenilere yol acan inefektif
hematopoez ile karakterize, edinsel, heterojen bir grup klo-
nal miyeloid neoplazidir (1). MDS degisen oranlarda, Diinya
Saglik Orgiitii (DSO)'ne gére kemik iligi (Ki) veya periferik
kanda = %20 blast varlig ile tanisi konulan akut miyeloid
|6semi (AML)'ye ilerleme riski icerir (1).

Hastalik, DSO 2008 MDS siniflandirma kriterleri ve MDS/
MPN siniflandirmasina gore alt gruplara ayrilmistir (2). MDS
alt gruplarindan olan refrakter anemi (MDS-RA) ve refrak-
ter anemi ring sideroblast ile beraber (RARS); dusiik grade
MDS olarak kabul edilmekte olup, uzun sagkalimla birliktelik
gosterir. Blast artisi ile prezente olan RAEB grubu ve kronik
miyelomonositik 16semi (KMML) ile overlap olan MDS ise
yiiksek grade hastalik ve kisa sureli sagkalimla iliskili bulun-
mustur (3).

MDSde kullanilan ilag tedavileri kiratif olmayip, hem
MDS hem de KMML icin bilinen tek kiratif tedavi secene-
gi uyumlu vericiden yapilan allojenik kék hicre naklidir
(AKHN) (4,5).

Tedavide hipometile edici ilaclar 6zellikle yiksek risk
grubunda siklikla kullanilmaktadir. Hipometile edici 6zelli-
ge sahip ilaglardan azasitidin her risk grubunda 6nerilirken,
desitabin daha ¢ok orta ve yiksek risk grubunda 6nerilmek-
tedir (3).

DNA metilasyonu epigenetik mekanizmalardan birisi
olup, yeni sentezlenen DNAda post-replikatif donemde
DNA metiltransferaz (DNMT) enzimi ile olusur. Metilasyon
sonucunda, basta p53 olmak Uzere timor stipresoér genler
inaktive olur ve onkogenez siireci baslar. Nikleozid analog-
lari olan azasitidin ve desitabin DNMT enzimini inhibe ede-
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rek etki gosterir. Desitabin direkt DNA'ya baglanarak inhibis-
yon yaparken, azasitidin DNA ve siklikla RNA'ya baglanarak
RNA ve protein sentezini 6nler (3).

Bu calismada, MDS hastalarinda tiim diinyada yaygin ola-
rak kullanilan hipometile edici 6zelligi olan azasitidin ve de-
sitabinin MDS tedavisindeki etkinlikleri ve sagkalim siresine
olan etkileri retrospektif veriler kullanilarak arastiriimistir.

HASTALAR ve YONTEM

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Merke-
zimizde, Mayis 2009-Kasim 2016 tarihleri arasinda MDS
tanisi konulup hipometile edici ilaglarla tedavi edilen 60
hastanin dosyalarini geriye doniik inceledik. Hastalarin risk
siniflamalari, kiir sayilari, tedaviye yanit durumu, tani anin-
dan AMLye ve AKHN'ye kadar gegen stire, toplam takip su-
resi ve toplam yasam sureleri kaydedildi.

Risk siniflamasi IPSS-R'ye gore; kemik iligindeki blast
orani, tani anindaki nétrofil, hemoglobin (Hb) ve trombosit
(plt) degerleri baz alinarak hesaplanan sitopeni derecesi ve
sitogenetik anormallikler degerlendirilerek belirlendi (2).

Calismada tedaviye yanit durumu modifiye Uluslara-
rasi Calisma grubu (IWG) kriterlerine gore belirlendi (6).
Transflizyon ihtiyacinin azalmasi, en az bir seride sitopeni-
nin dizelmesi, kemik iligi blast oraninin ise modifiye IWG
kriterlerine gore en az parsiyel yanit olacak sekilde azalma-
sl, tedaviye yanit olarak kabul edildi.

Azasitidin; subkiitandz olarak ayda bir, 75 mg/m?” doz-
da yedi giin boyunca uygulandi. Desitabin ise ayda bir, 20
mg/m? dozda intravendz bir saatlik infiizyon seklinde bes
glinliik tedavi olarak uygulandi.

Lokal etik kurulu onayi alinmistir.
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istatistiksel Analiz

Verilerin normal dagilima uygunlugu histogram, g-q
grafikleri ve Shapiro-Wilk testi ile degerlendirildi. Nitel de-
giskenler arasi karsilastirmalar ki-kare testi ile degerlendi-
rildi. ilac gruplan arasindaki karsilastirmalarda Mann-Whit-
ney U testi kullanildi. Sagkalim olasiliklarinin tahmininde
Kaplan-Meier analiz yontemi kullanildi. Gruplarin sagkalim
streleri arasindaki karsilastirmalar Log-rank testi ile yapil-
di. Degiskenlerin sagkalim tzerine etkisi tekli ve coklu Cox
regresyon analizleri ile degerlendirildi. Tekli analizler sonu-
cunda anlamli (p< 0.25) bulunan degiskenler, coklu mo-
dele dahil edildi. ileriye yénelik eleme ydntemi ve log-o-
labilirlik istatistiginden faydalanilarak sagkalim tizerindeki
bagimsiz risk faktorleri tespit edildi. Hazard oranlari (HO)
%95 giiven aralidi ile birlikte verildi. p< 0.05 diizeyi anlam-
It kabul edildi. Verilerin analizi R.3.2.0 (www.r-project.org)
yazilimi ile degerlendirildi.

BULGULAR

Hastalarin Karakteristigi

Hastalarin %73.3 (n=44)'l erkek, %26.7 (n= 16)’si kadin,
medyan yas 66 (56.3-71) yil idi. Olgularin %50 (n= 30)'sinde
MDS-RAEB2, %28.3 (n= 17)'linde MDS-RAEB1, %13.3 (n=
8)'iinde KMML ile overlap olan MDS, %3.3 (n= 2)'inde RARS,
%5 (n= 3)'inde miyelofibrozis ile birliktelik gdsteren MDS ol-
mak tizere MDS alt tipleri gozlendi.

Hastalarin %63.3 (n= 38)’line azasitidin, %36.7 (n=
22)'sine desitabin tedavisi uygulandi. Verilen kir sayisi med-
yan 2(2-4) ay olup; azasitidin ve desitabin kollarinda benzer-
di (p= 0.313). Risk siniflamasina gore; azasitidin verilenlerin
%42.1'i orta, %39.5'i yliksek ve cok yuiksek, kalanlar duistik
riskli, desitabin verilenlerin %40.9'u orta, %36.4'li yliksek ve
kalanlar dustik riskli olarak belirlendi.

Tum calisma grubunda AMLye transformasyon orani
%40 (n= 24), AML tanisina kadar gegen slire medyan 6 ay
idi. Ortalama takip stiresi; 19.6 ay (min= 1, max= 75) olan
hasta grubunun %28.3 (n=17)'tine AKHN yapilmis olup, tani
anindan nakile kadar gegen siire ortalama 7.8 ay (min= 1,
max= 42) idi. Olim orani %70 olup, azasitidin ve desitabin
kollarinda benzerdi (%68.4 ve %72.7, p= 0.778). Oliime ka-
dar gecen hastalik stiresi ortalama 13.7 ay (min= 1, max= 56)
gobzlendi. Hastalarin demografik ve karakteristik 6zellikleri
Tablo 1'de verilmistir.

Tedavi Cevabi ve Sagkalim Oranlari

Hastalarda hipometile edici ilaglarla tedaviye yanit ora-
ni %45 olup; azasitidin kolunda %42.1 (n= 16), desitabin
kolunda ise %50 (n= 11) gorildi (p= 0.599). Yanit alinan
hastalarda, azasitidin ve desitabin kollarinda uygulanan
ortalama kiir sayisi 4 idi (p= 0.765). Desitabin verilenlerde
yanit alinan grupta, yanit alinmayan gruba gore uygulanan
kir sayisi daha fazla olup, artan kiir sayisinin yanit oranini

Tablo 1. Hastalarin demografik ve temel karakteristik

ozellikleri
ilag Gruplan
Azasitidin  Desitabin Toplam
Degiskenler (n=38) (n=22) (n=60) p
Yas 66.0 65.5 66.0 0.560
(53.0-703)*  (59.0-75.0)*  (56.3-71.0)*
Cinsiyet
Kadin 12 (%31.6) 4(%182) 16(%26.7) 0.258
Erkek 26(%68.4)  18(%81.8) 44 (%73.3)
Risk
Dustik 7 (%18.4) 5(%227)  12(%20.0) 0.892
Orta 16 (%42.1) 9 (%40.9) 25 (%41.7)
Yuksek 13 (%34.2) 8(%36.4) 21 (%35.0)
Cok yiiksek 2 (%5.3) 0 2 (%323)
MDS
RAEB1 12 (%31.6) 5(%22.7) 17 (%28.3) 0.604
RAEB2 18 (%47.4) 12(%54.5) 30 (%50.0)
Miyelofibrozis 3(%7.9) 0 3 (%5.0)
KMML 4(%10.5) 4(%18.2) 8(%13.3)
RARS 1(%2.6) 1(%4.5) 2 (%3.3)
Kar 2.5(2.0-58) 20(1.0-40) 20(2.0-40 0313
Yanit
Yok 22 (%57.9) 11(%50.0) 33(%55.0) 0.554
Var 16 (%42.1) 11 (%50.0) 27 (%45.0)
Nakil
Yok 27 (%71.1)  15(%71.1) 42 (%71.2) 0.976
Var 11(%289) 6(%286) 17(%28.8)
Olim
Yok 12 (%31.6) 6 (%27.3) 18 (%30) 0.7
Var 26 (%684) 16(%727)  42(%70)

* Medyan (25 ve 75 persentil degerleri).

istatistiksel olarak anlaml diizeyde artirdigi tespit edildi

(p=0.002).

AMLye transformasyon orani; azasitidin verilenlerde
%39.5 (n= 15), desitabin verilenlerde %40.9 (n= 9) oranin-

Tablo 2. Azasitidin ve desitabin tedavilerinin karsilagtiriimasi

Azasitidin Desitabin

Degiskenler (n=38) (n=22) p
AMLye
transformasyon 15 (%39.5) 9 (%40.9) 0.563
AMLye
transformasyon (ay) 6(2-12)* 6 (4-25)* 0318
AMLye
transformasyon

<12ay 12 (%80) 6 (%66.7) 0.313

>12ay 3 (%20) 3(%33.3) 0.397

* Medyan (25 ve 75 persentil degerleri).
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Tablo 3. Azasitidin ve desitabin tedavilerinin sagkalima

etkilerinin karsilastiriimasi

Azasitidin Desitabin
Degiskenler (n=38) (n=22) p
Tedaviye yanit 16 (%42.2) 11 (%50) 0.599
Sagkalim 16

stiresi (ay) (8.904-23.096)*  12(0-25.015)* 0323

* Sagkalim streleri medyan (%95 GA).

da gozlendi (p= 0.563). AMLYye transformasyonlarin %75'i
ilk bir yil icinde gozlenmis olup; azasitidin kolunda AMLye
ilerleyenlerin %80'inde, desitabin kolunda AMLYye ilerle-
yenlerin %66.7'sinde ilk bir yilda AML tanisi konuldugu
gézlendi (p= 0.635). iki ilacin etkinlikleri, sagkalim siiresine
etkileri Tablo 2 ve Tablo 3'te verilmistir.

Riskli durum degiskenlerinin sagkalima etkisi irdelen-
diginde anlik 6liim riski (Hazard Orani; HO); orta ve yiiksek
hastalik riski, AMLye transformasyon varligi ve blast artisi
ile prezente olan RAEB-2 alt tipinde istatistiksel olarak an-
lamli diizeyde yulksek saptandi. Yasi < 65 olan hastalarda
HO, yasi = 65 olan hastalara gore 2.56 kat yliksek bulunmus
olup istatistiksel olarak anlamli idi (p= 0.018). Kiir sayisina
gore sagkalim streleri acisindan istatistiksel anlamli farkli-

lik bulundu; kiir sayisi arttikca HO'nun azaldidi tespit edildi
(p=0.043). AMLYye transformasyon olan hastalarda hazard
orani, AML olmayanlara gore 1.98 kat yiiksek gorulmus
olup istatistiksel olarak anlamli gorildu. Coklu cox-reg-
resyon analizinde yas ve yanit durumu degiskenleri genel
sagkalim acisindan bagimsiz risk faktori olarak bulundu
(Tablo 4).

Sagkalim

Calisma grubumuzda azasitidin ve desitabin tedavileri
ile gézlenen genel sagkalim sureleri, sirasiyla medyan 16
(8.904-23.096) ve 12 (0-25.015) ay olup, aralarinda istatistik-
sel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p= 0.323) (Sekil 1).

TARTISMA ve SONUC

Glinimiizde MDS tedavisinde hipometile edici ilaglarin
birbirine Ustunligu ispatlanamamistir. Cok merkezli ¢alis-
malarda azasitidin ile sagkalim avantaji gézlenmisken, desi-
tabin ile benzer etkinlik gosterilememistir (7,8). Azasitidinin
ileri yas grubunda iyi tolere edildigi, kurr sayisi arttik¢a prog-
resyonsuz sagkalim slresinin uzadigi ve AMLye ilerleme za-
maninin geciktigi bildiriimektedir (7,9).

Azasitidin, yuksek riskli MDS hastalarinda yapilan rando-
mize ¢alismalarda sagkalima olumlu etkisi oldugu gézlenen

Tablo 4. MDS tanili hastalarda tekli ve coklu cox-regresyon analizi

Tekli Coklu
HO HO

Degiskenler (%95 GA) P (%95 GA) p
Yas

<65 1.00 - 1.00 -

=65 0.46 (0.25-0.88) 0.018 047 (0.24-0.90) 0.024
Cinsiyet

Erkek 1.00 =

Kadin 1.13(0.58-2.21) 0.723
ilac

Azasitidin 1.00 =

Desitabin 1.36 (0.73-2.55) 0.335
Risk

Dustik 1.00 -

Orta 2.18(0.91-5.19) 0.079

Yiksek 1.76 (0.71-4.35) 0.222
Transformasyon

Yok 1.00 -

Var 1.98 (1.07-3.67) 0.030
Kur 0.87 (0.76-0.99) 0.043
Yanit

Yok 1.00 = 1.00 =

Var 0.24(0.12-0.47) <0.001 0.25 (0.12-0.50) <0.001
MDS

RAEB1 1.00 =

RAEB2 1.54(0.75-3.17) 0.237

Miyolefibrozis +

KMML 0.91(0.32-2.63) 0.861

HO: Hazard orani, GA: Gliven araligi.
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Sekil 1. Azasitidin ve desitabin tedavilerinin sagkalim oranlarinin karsilastiriimasi.

ilk ilactir. Yiksek riskli MDS tanili 358 hasta ile, destek teda-
viye karsin azasitidinin ayda bir 75 mg/m? dozda yedi giin
boyunca subkiitan yolla uygulandigi randomize ¢alismada;
azasitidin kolunda ortalama sagkalim 24 ay, destek tedavi
verilen kolda ise 15 ay olarak gozlenmistir (10).

Azasitidinle desitabin tedavilerinin  karsilastinldigi
sagkalim calismamizda hastalarin ¢ogunlugu orta ve ile-
ri yas grubunda olup, yine buiyik kismi orta ve yulksek risk
grubunda idi. Eslik eden ek komorbiditeler de mevcuttu.
AMLYye transformasyon orani; azasitidin verilenlerde %39.5,
desitabin verilenlerde %40.9 olup, tanidan transformasyo-
na kadar gegen siire medyan 6 ay olarak gozlendi. AMLye
transformasyonlarin %75 ilk bir yil icinde gozlenmis olup;
AML tanisinin azasitidin kolunda %80, desitabin kolunda
%66.7 oraninda ilk bir yilda konuldugu gézlendi (p= 0.635).
Lee ve arkadaslarinin yaptiklari kohort calismasinda, bir yil
icinde AMLye transformasyon; azasitidin verilenlerde %16,
desitabin verilenlerde %22 diizeyinde gozlenmistir (7). Sa-
lim ve arkadaslarinin azasitidin ve desitabini karsilastirdiklari
cok merkezli retrospektif calismada bir yil icinde kiimiila-
tif olarak AMLYye ilerleme insidansi azasitidin ve desitabin
gruplarinda sirasiyla %24 ve %31 (p=0.26) saptanmistir (11).
Galismamizda toplam takip siresi boyunca ve bir yil icinde
AMLYye transformasyon oraninin yiiksek olmasi; hastalarin
¢ogunun orta ve yliksek hastalik riskine sahip olmasina bag-
land.

Hipometile edici ilaglara yanit gecikebilmektedir. Yeterli
yanit elde etmek icin en az 4-6 ki tedavi verilmesi gerekti-
gi bildirilmektedir (2). Salim ve arkadaslarinin ¢alismasinda,
en az dort kir hipometile edici ilag uygulanan hastalarda

daha iyi yanit ve sagkalim orani elde edildigi go6zlenmistir
(11). Calismamizda azasitidin ve desitabin kollarinda tedavi-
ye yanit oranlari benzerdi (p= 0.599). Yanit alinan hastalarda
azasitidin ve desitabin kollarinda uygulanan ortalama kiir
sayisi dort idi. Desitabin kolunda yanit alinan hastalarda, ya-
nit alinmayanlara gore kir sayisi agisindan anlamh farklilik
(p=0.002) bulunmus olup artan kiir sayisinin yanit oranlarini
artirdigi gézlendi.

Hipometile edici ilaglarin karsilastirildidi iki retrospektif
calismada, ileri yas (= 65) hastalarda desitabine gore azasi-
tidin ile sagkalim avantaji gézlenmistir (7,8). Calismamizda
tekli cox-regresyon analizinde, 65 yas ve Uzerindeki hasta-
larda anlik 6ltm riskinin azaldigi gézlenmis olup, bu hasta-
larin cogunlugunda ileri yasta tolerabilitesi daha iyi oldugu
icin azasitidin tedavisinin uygulandigi goézlendi. Altmis bes
yas Uzeri hastalarin %64.7'sine azasitidin verilmis olup yanit
orani tim calisma grubu ile benzerdi. Calisma grubunda
desitabin tedavisi ile azasitidine gore istatistiksel anlamli
olmamakla birlikte anlik 6lim riskinin arttigi tespit edildi
(p= 0.335). Kadinlarda anlik 6lim riski, istatistiksel anlamli
farklilik olmamakla birlikte erkeklere gore daha yiiksekti. Bu
durum ytiksek hastalik riski ve ileri yas ile iliskili olabilir. Tekli
analizler sonucunda anlamli (p< 0.25) bulunan degiskenler
¢oklu modelde irdelendiginde, yas ve tedaviye yanit duru-
munun sagkalim acisindan bagimsiz risk faktorleri oldugu
saptandi.

iki farkli meta-analiz calismasinda (Gurion ve arkadaslari,
Kumar ve arkadaslari), desitabine gore azasitidin ile anlamli
sagkalim avantaji gézlenmistir (12,13). Zeidan ve arkadas-
larinin yiiksek riskli MDS hastalari ile yaptiklar kohort ¢alis-
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mada, iki ila¢ arasinda genel sagkalim agisindan anlamh bir
farkhlik saptanmamistir (14). Cogunlugunu orta ve yiiksek
riskli MDS hastalarinin olusturdugu bu calismada, toplam
sagkalim streleri irdelendiginde azasitidin ve desitabin
gruplan arasinda anlamli farkhlik gézlenmedi (p= 0.323).
Azasitidin ile gozlenen genel sagkalim siiresi daha uzun idi
ancak, hasta sayisinin az olmasi nedeniyle istatistiksel an-
lamli bir sonug elde edilemedigi diistiniild.

Calismamizin kisithlidi; hasta dosyalarinda tedavi ve ta-
kip surecinde goriilen &zellikle grade 1-2 yan etkilerin eksik
kaydedilmesi nedeniyle yan etki sikh§inin net degerlendiri-
lememis olmasidir.

Glnudmuzde hipometile edici ilaglar MDS tedavisinde
halen yaygin olarak kullaniimaktadir. Bizim burada verdigi-
miz kisith sayidaki hasta analizine gore, azasitidin ve desita-
bin bu hasta grubunda sinirli etkiye sahip olmakla birlikte,
transplant adayi olmayan hastalar i¢in halen en uygun te-
davi secenegidir.

iki hipometile edici ilacin karsilastinldigi retrospektif
analiz caismamizda, sagkalim sireleri agisindan anlamli
farkhlik saptanmadi. Daha fazla hastanin dahil edildigi ¢ok
merkezli, iki ilacin karsilastirildigi randomize kontrollii ¢alis-
malar ile takip ve tedavi plani agisindan yol gosterici sonug-
lar elde edilebilir.

CIKAR CATISMASI

Yazarlarin ¢ikar ¢catismasi bulunmamaktadir.

MALI ACIKLAMA

Calisma icin dogrudan veya dolayli mali destek alinma-
di. Calismaile ilgili herhangi bir firma veya kisi ile ilgili ticari
baglanti yoktur.
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