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OZET

Onkolojik tedavinin 6zellikle de klasik kemoterapinin neden oldugu
bulanti ve kusma bildirilen en yaygin ve rahatsiz edici yan etkilerdir. Bu
nedenle calismamizda merkezimizdeki antiemetik protokolin etkinliginin
degerlendiriimesi antiemetik protokolun iyilestiriimesi hedeflenmisgtir.

‘Cocuk onkoloji hastalarinda tedaviye bagli bulanti-kusmanin
retrospektif degerlendirilmesi’ baglikl arastirma Uludag Universitesi Tip
Fakultesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulunun 22 Eylal 2021 tarih, 2021-13/7
nolu onay! ile Cocuk Onkoloji Bilim Dalinda yapildi. Calismada 87 hastanin
151 kemoterapi kur verisi degerlendirildi.

Kirlerin %26,5'inde erken kusma, %18’inde ge¢ kusma gorulda.
Direncli kusma orani %6, beklenti kusmasi orani %17,9 idi. Direngli kusma
ergenlerde, germ hacreli timor grubunda ve ilk KT kurlerinde saptandi. En
yuksek erken kusma tek kemoterapétik ila¢ alanlarda goézlendi (p:0,011).
Erken dénem bulanti %33,8 oraninda goéruldu. En fazla 1.derece (%19,2) ve
2.derece (%13,2) erken bulanti tanimlandi. En fazla tanimlanan erken bulanti
siddeti 4 (%11,9) olarak bulundu. Erken bulantinin yas ile birlikte arttigi
g6zlendi (p<0,001). En fazla erken bulanti (%70) bir kemoterapétik ajan ve
Karboplatin (p:0,036) ile Etoposid (p:0,000) verilen kuirlerde goruldi (p:0,006).
Klrlerin %24,5’inde ge¢ bulanti goruldu. 3.derece ge¢ bulanti sadece %1
olarak gozlemlendi. Sisplatinin (p:0,014), Adriamisinin (p:0,058) ve
Dakarbazinin (p:0,046) alanlarda ge¢ bulanti oranlari en fazla bulundu. En
dusuk duzeyde erken kusma kur sirasina oyun oynayan, TV ve video izleyen
hastalarda (%0 ile %20) g6zlendi. Kurlerin %70,2’sinde granisetron tek basina
verildi, %23,2’sinde aprepitant eklendi.

Sonug olarak profilaktik antiemetik uygulanmasinda baslangi¢ ilaci
olarak granisetron etkili bulundu. Bluyuk ¢ocuklara, sisplatin alan hastalara
daha fazla aprepitant verilmesi uygun goéruldu. Tek ilag alan hastalarda ek doz

granisetron ve aprepitant verilebilecegi dusunuldu.

Anahtar kelimeler: Kemoterapi, onkoloji, bulanti, kusma, antiemetikler.



SUMMARY

RETROSPECTIVE EVALUATION OF TREATMENT-INDUCED NAUSE and
VOMITING IN PEDIATRIC ONCOLOGY PATIENTS

Nausea and vomiting caused by oncological treatment, especially
classical chemotherapy, are the most common and bothersome side effects
reported. Therefore, in our study, it was aimed to evaluate the effectiveness of
the antiemetic protocol in our center and to improve the antiemetic protocol.

The thesis titled "Retrospective evaluation of treatment-related nausea
and vomiting in pediatric oncology patients" was conducted in the Department
of Pediatric Oncology with the approval of Uludag University Faculty of
Medicine Clinical Research Ethics Committee dated September 22, 2021,
numbered 2021-13/7. In thesis, 151 chemotherapy cure data of 87 patients
were evaluated.

Early vomiting was observed in 26.5% of the courses and late vomiting
was observed in 18% of the courses. The rate of resistant vomiting was 6%
and the rate of anticipatory vomiting was 17.9%. Resistant vomiting was
detected in adolescents, germ cell tumor group and first courses of
chemotherapy. The highest early vomiting was observed in those receiving a
single chemotherapeutic drug (p:0.011). Early period nausea was seen in
33.8%. First degree (19.2%) and second degree (13.2%) early nausea was
defined at most. The most defined severity of early nausea was found to be 4
(11.9%). It was observed that early nausea increased with age (p<0.001). The
highest rate of early nausea (70%) was observed in the courses given a
chemotherapeutic agent and Carboplatin (p:0.036) and Etoposide (p:0.000)
(p:0.006). Late nausea was observed in 24.5% of the courses. Grade 3 late
nausea was observed only in 1%. The highest rates of late nausea were found
in those receiving cisplatin (p:0.014), adriamycin (p:0.058), and dacarbazine
(p:0.046). The lowest level of early vomiting was observed in patients (0-20%)
who played games, watched TV and videos during the cure. Granisetron was
given alone in 70.2% of the courses, and aprepitant was added in 23.2% of
the courses.

As a result, granisetron was found to be effective as a starting drug in
prophylactic antiemetic administration. It was considered appropriate to give
more aprepitant to older children and patients taking cisplatin. It was thought
that additional doses of granisetron and aprepitant could be given to patients
receiving a single drug.

Key words: Chemotherapy, oncology, nausea, vomiting, antiemetics.



GIRiS VE AMAG

Aktuel onkolojik tedavinin oOzellikle de klasik kemoterapinin neden
oldugu bulanti ve kusma kemoterapi oncesi, uygulama sirasi ve sonrasinda
cocuklar arasinda bildirilen en yaygin ve rahatsiz edici yan etkilerdir ve
literatirde %20-80 siklik belirtilmigtir (1).

Kemoterapinin neden oldugu bulanti ve kusma, anoreksiyaya neden
olmakta, beslenmeyi bozmakta ve yasam kalitesini onemli dlgtde etkileyerek
metabolik dengesizliklerle, malnuitrisyonla, fiziksel ve zihinsel performansta
azalmayla sonucglanmaktadir. Uzun sureli hastanede yatislar ve sonraki
kemoterapi dongulerinin gecikmesi diger istenmeyen etkileridir (2, 3). Hatta
kemoterapiyi tamamen reddeden hastalar olabilmektedir. Boylece kanser
tedavisinin optimum olmamasi ve sag kalimin azalmasi s6z konusudur. Ek
olarak, ileri evre kanserlerde veya radyoterapi verilenlerde hastalik veya tedavi
ile iligkili kronik bulanti ve kusma meydana gelebilir (4).

Kemoterapi veya radyoterapi alan hastalarda bulanti ve kusmanin
sikligi ve siddeti birgok faktorden etkilenebilir. Bunlar arasinda uygulanan ilag
tipleri, kemoterapinin dozu ve kombinasyonu, radyoterapi alanlari (tim viicut,
karin, beyin gibi), yas, cinsiyet, diger hastaliklarin éykuleri gibi hastaya ait
bireysel dediskenler sayilabilir (5). Cocuk ve yetigkinlerde pek ¢ok antiemetik
protokolt onkolojik tedavi baslanmadan once uygulanmakta ve hastanin
kusma deneyimi yasamamasina galigiimaktadir. Antiemetik protokoller surekli
guncellenmekte ve semptom kontrolinun saglanmasi amacglanmaktadir.

Merkezimizde pediatrik onkoloji hastalarinda uygulanan standart
antiemetik semalari mevcuttur. Ancak zaman iginde kemoterapi ilaglarinin
daha yuksek dozlarda ve daha sik araliklarla verilmesi, yeni gelistirilen anti-
kanser ilaglarin tedavilerde yer almasi, uygulanan antiemetiklerinin yeterliligini
sorgulamay! gerektirmektedir. Bursa Uludag Universitesi Cocuk Onkoloji Bilim
Dali Guney Marmara’da hizmet eden en eski ve hasta sayisi fazla olan
birimdir. Hastalarin sag kalim hizlarinin artiriimasina ek olarak yasam
kalitelerinin iyilestiriimesi de dnem tasimaktadir. Bu nedenle merkezimizdeki

antiemetik protokolun etkinliginin degerlendiriimesi amacglanmigtir. Bu



calismanin sonuglari hastalarin bulanti ve kusma semptomlarinin kontrol

edilmesinde mevcut protokollerin iyilestiriimesini saglayacaktir.



GENEL BILGILER

I. Kusmanin Tanimi ve Patofizyolojisi

ilerlemis kanser tanili ¢ocuklarda, timér invazyonu, ilaclarin etkisi
(kemoterapi, opioidler vb.), metabolik nedenler, toksik ara Urlnler ve/veya
kabizlik dahil olmak Uzere birgok nedenden dolayr mide bulantisi ve kusma
yasanabilir. Bulanti kusma sebebinin saptanmasi, ilag se¢imine yardimci
olabilir. Cocuklarda bulanti ve kusmanin tedavisine yonelik pek ¢ok ampirik
farmakolojik yaklasimlar vardir ve hekim, hastanin Onceki antiemetik
deneyimlerine ve altta yatan sebeplerin patofizyolojisine dayanarak karar
vermelidir (6).

Kusma, gastrointestinal kanalin st béluminde herhangi bir alanin agiri
irrite edilmesi, gerilmesi veya asiri uyarilabilir hale gelmesi durumlarinda Ust
gastrointestinal  kanalin iceriginden kurtulma ydntemidir.  Ozellikle,

duodenumun asiri  gerginligi  veya

Apomorfin

morfir _ Kemoresaptor

————_7 ik beloesi iritasyonu kusma i¢in gugll bir uyaran
////// _»"Kusma merkezi" "
by olugturmaktadir (7). Farenks, 6zofagus,
S N

— 7

mide ve ince bagirsaklarin Ust bolima,

kusma duyusal sinyallerinin basladigi

[ atowina st | kaynaklardir. Sekil - 1'de gosterildigi gibi,
T i sinir impulslan iki tarafli vagal ve
sempatik afferent yollarla beyin sapinda,

T_mm = ozellikle area postremada bulunan ve

T kusma merkezi olarak adlandirilan ¢ok

sayida daginik cekirdege iletilir. Daha

sonra kusmanin gergeklestiriimesi igin

gerekli otomatik motor uyarilar kusma

merkezinden besinci, yedinci,

dokuzuncu, onuncu ve on ikinci kafa

Sekil - 1: Kusma merkezi (7)



ciftleri aracih@ ile Ust gastrointestinal kanala, vagal ve sempatik sinirlerle alt
gastrointestinal kanala ve medulla spinalisin spinal sinirleri aracihgi ile
diyafragma ve karin kaslarina iletilirler (7). Siklikla kusmadan birkag dakika
once antiperistaltizm baglar ve 3-5 dakika i¢inde tum bagirsak i¢eriginin buyuk

bir bolimund duodenum ve mide igine surukler (7).

Il. Kemoterapinin Neden Oldugu Bulanti Kusma Patofizyolojisi

Kemoterapinin neden oldugu bulanti ve kusma ile ilgili beynin iki bolimu
vardir: Medulla oblangata boyunca yayiimis néron agi olan kusma merkezi ve
dorduncu ventrikilin dorsal yuzeyinde yerlesen area postremada yer alan
kemoreseptor tetik bolgesi (KTB). KTB kan-beyin bariyerinin diginda olup hem
kan hem beyin omur ilik sivisina maruz kalmaktadir. Bu yerlesim 6zelligi onu
toksik maddelerin algilamasi i¢in avantajli hale getirir. Periferik veya santral
yolla kusma merkezinin cesitli nérotransmiterler tarafindan stimuilasyonu
bulanti kusma olusmasiyla sonuclanir (8). Toksinler bir kez KTB' inde tespit
edildiginde, daha sonra bulanti merkezini tukuruk salgilamasi igin uyarir ve
abdominal, gastrointestinal ve faringeal kasiimalar sonucu kusma ortaya ¢ikar
(9). Bu bolgenin elektriksel uyarilmasi sonucu kusma baslatilabilir. Apomorfin,
morfin ve baz digitalis turevlerinin verilmesi kemoreseptor tetik bdlgesini
dogrudan uyararak kusmayi baglatabilir. Vicudun hareket yonunun ve hizinin
¢abuk degdisimi, bazi kisilerde i¢ kulak vestibuler labirentlerindeki reseptorleri
uyararak kusmaya neden olur (7).

Medulla oblongata'nin yapisi area postrema (AP), nervus traktus
solitarius (NTS) ve vagusun dorsal motor cekirdegi (DMC) gibi boélgelerden
olugsmaktadir (10). Beyinde bulunan kusma merkezi medulla oblongatanin
dorsal yuzeyinde bulunmaktadir ve periferik ve santral yolla innerve
edilmektedir (11). Periferik yol gastrointestinal sistemde yerlesen mekano- ve
kemoreseptorler tarafindan tetiklenir (8). Periferik yol gastrointestinal sistemde
baglar ve abdominal vagal afferent yollar Gzenden ilerler. Kemoterapdtik
ajanlar, enterokromaffin hucreleri uyararak serotonin salgilanmasina sebep
olur. Salgilanan serotonin daha sonra vagal afferent liflerde 5-hidroksitriptamin
tip 3 (5-HT3) reseptdrlerini uyarir. Vagal afferent lifler NTS, area postrema ve



dorsal motor cekirdedi (12) kapsayan dorsal vagal komplekste sonlanir. NTS
ve daha az 6lgude area postrema veya KTB daha sonra kusma merkezine girig
yapar. Periferik yol kemoterapi uygulandiktan 24 saat iginde aktive olur ve
oncelikle kemoterapinin uyardigi erken kusma ile iligkilidir (13).

Santral yol beyinde meydana gelir ve kusturan kolinerjik ve histaminik
yollar1 igerir. Dorduncu ventriktlin tabanindaki KTB, serotonin 5-HT3
reseptorleri dahil olmak Uzere ¢ok sayida dopamin D2 reseptorlerine, P
maddesine ve norokinin-1 (NK-1) reseptorlerine sahiptir. Farkl reseptorlerin
uyariimasi, farkl yollarla nihai ortak yoldaki P maddesinin yol agtigi kusmayla
sonuglanir. Santral yol ©ncelikle tedaviden 24-120 saat sonra olusan,
kemoterapinin neden oldugu kusmanin gecikmis fazi ile iligkilidir (14).

Bulanti ve kusma korteks yoluyla tatlar, kokular ve hatta dokunma
duyumlar gibi duyusal girdilerle de tetiklenebilir. Endise veya korku gibi
duygular da tetikleyici olabilir. Meningeal iritasyon ve artmis kafa igi basinci
dogrudan korteks yoluyla bulanti merkezini etkileyebilir (9).

Emetik yolakla iligkili bilinen ndrotransmiterler: serotonin, dopamin,
NK1, asetilkolin, P maddesi (15), histamin, kanabinoidler ve gama-
aminobdtirik asittir (GABA) (16).

Kanser tedavisinin toleransinda yas faktori oénemli bireysel farkhlik
olarak tanimlanmigtir; 6zellikle bebekler ve kuguk gocuklar ile yash kisiler
arasinda ayrimh gérunmektedir (17).

Bulanti hissi, cogu zaman kusmanin habercisidir. Bulanti, medullada
kusma merkezinin bir kisminin veya c¢ok yakin iligkili bolgenin uyariimasi
sonucu olusmaktadir. Bulanti, gastrointestinal sistemden gelen uyarilardan,
arac¢ tutmasi ile ilgili daha alt beyin merkezlerinden kaynaklanan veya kusmayi
baglatacak serebral korteks uyarilarindan kaynaklanabilir (7). Bulant
mekanizmalarinda santral ve otonom sinir sistemleri, gastrik disritmi,
vazopressin salinimi (18) ve endokrin sistem gibi farkli mekanizmalar yer
almaktadir (19). NTS afferent bildirimleri vestibuler, serebellar sistemler,
serebral korteks, limbik sistem, area postrema gibi yollardan alan ve nervus
vagus araciligiyla gastrointestinal sistemdeki (GiS) emetik ajanlari taniyan

sistemdir. Hareket, vestibller sistemin vestibllokoklear sinirin afferent



yollariyla dogrudan bulanti merkezini tetikleyebilir (13). Bulanti stbjektif algidir
ve tanimlanmasi zordur. Codu kez midede hos olmayan duygudan olusup,
genellikle halsizlikle iligkilidir. Yiyecek ve igeceklerden tiksinme,
hipersalivasyon ve kusma durtusu ile karakterizedir. Ardindan kusma olup

olmayabilir (20) .

[ll. Radyoterapinin Neden Oldugu Bulanti ve Kusma Patofizyolojisi

Radyoterapinin neden oldugu bulanti kusma isinlamadan bir-iki saat
sonra baslayip alti-sekiz saat surebilen donem ile karakterizedir (21). Belirtiler
Isinlamanin bitiminden sonraki haftaya kadar surebilir (20).

Radyoterapinin neden oldugu bulanti kusma patofizyolojisi tam olarak
anlasilamamistir, ancak kemoterapinin neden oldugu bulanti kusma ile ortak
olduguna inaniimaktadir (13). ilgili iki ana mekanizma vardir: santral nérolojik
mekanizmalar ve sindirim sisteminden kaynaklanan periferik mekanizmalar.

Santral mekanizmalar: Serebral 1sinlamanin muhtemelen area
postrema Uzerinde dogrudan emetojenik etkisi vardir (22, 23). Intensity
modulated radiotherapy (IMRT; yogunluk ayarl radyoterapi) beyin timorleri
dahil bas ve boyun kanserlerinin tedavisinde rutin kullanimiyla radyoterapinin
neden oldugu bulanti ve kusma prevalansi artmigtir. Dorsal vagal kompleksin
yer aldigi pons bdlgesinin 1ginlanma sonrasinda gorulebilir (24).

Periferik mekanizmalar Radyoterapinin ve kemoterapinin neden oldugu
bulantilar ve kusmalar ayni zamanda sartlanma ile de iligkilidir; yani emetojenik
olmayan uyaranlar bulanti ve/veya kusmaya neden olabilir. Cevresel sinyaller
tedaviden birkag yil sonra mide bulantisina neden olabilir. Bu durumun

mekanizmasi tam olarak anlasilamamistir (20).

IV. Kemoterapinin neden oldugu kusmanin siniflamasi

Kemoterapinin neden oldugu bulanti ve kusma kemoterapi boyunca
farkli araliklarla ortaya cikabilir (18). Kemoterapinin neden oldugu bulanti ve

kusmanin bes tipi tanimlanmistir: Beklenen (6ngdérulen), akut, gecikmis, atilim



kusmasi ve refrakter kusma (13). Radyoterapi ve/veya kemoterapi kaynakl
bulanti ve kusmanin en sik kullanilan tanimlari asagida verilmistir:
- Beklenti kusmasi: Onceki kemoterapi tedavisinden kaynaklanan iyi kontrol
edilememis bulanti ve kusma deneyimi olan hastalarda gozlenmektedir. Koku,
tat veya yaklasan tedavi nedeniyle onemli endige, anksiyete gibi uyaranlar bu
kosullari olusturabilir. Radyoterapi ve/veya kemoterapi uygulanmadan once
hastane ortamina girmekle ortaya c¢ikar (25). Beklenti bulanti-kusmasi
ogrenilmis tepkidir. Kemoterapi 6ncesi saatler veya gunler icinde meydana
gelebilir (26, 27).
- Akut veya erken kusma: Kemoterapi ve/veya radyoterapi sonrasi ilk 24 saat
icinde ortaya ¢ikar ve 5-6 saat civarinda pik yapar (28, 29).
- Gecikmis kusma: Kemoterapiden ve/veya radyoterapiden 24 saat ila 2-5 gin
arasinda olugsmakta olup (18, 30) kesin bitme zamani belirlenmemektedir (31).
- Atilim kusmasi: Kemoterapinin neden oldugu bulanti ve kusmanin profilaktik
tedavisine ragmen ortaya c¢ikmaktadir (18) ve kontroli surdirmek igin
kurtarma antiemetik tedavisi gerektirmektedir (26, 32).
- Refrakter/direncli kusma: Sonraki tedavi kurlerinde iyi uygulanan profilaktik
ve kurtarma antiemetik tedavilere ragmen olusan kusmadir(18, 33).
Muadahaleye zayif yanit veren ve inatgidir kusmadir (9).
- Kronik kusma: ilerlemis kanseri olan erigkin hastalarin %36 ila %98'inde
kronik mide bulantisi gorulur (34—36). Kronik bulanti kemoterapi, radyoterapi
veya mekanik bagirsak tikanikhidinin yoklugunda (35) bir haftadan uzun siren
mide bulantisi olarak tanimlanir (37).
- Kemoterapiye bagli bulanti ve kusmada hastaya veya tedaviye 6zgu faktorler
s6z konusu olabilir (18).

Kemoterapinin ve radyoterapinin neden oldugu bulanti ve kusma
siddeti, ABD Ulusal Kanser Enstitistnin Yan Etkiler icin olusturulan Ortak
Terminoloji Kriterler siniflandirmasina gore degerlendirilip Tablo - 1'de

sunulmustur (20).



Tablo - 1: ABD Ulusal Kanser Enstitist Yan Etkiler siniflandiriimasi (20)

1.derece 2.derece 3.derece 4.derece 5.derece
Bulanti istahsizlik Kilo kaybi | Yetersiz ~ kalori
olmadan besin | veya sivi alimi
aliminda azalma; | >24 saat IV
<24 saat IV | hidrasyon veya
hidrasyon TPN gereksinimi
gereksinimi
Kusma 1kez/24 saat 2-5 kez/ 24 saat | >6 kez/ 24 saat | Hayati tehdit | Olim
icinde; icinde; >24 saat | eden durumun
<24 saat IV | IV hidrasyon | varhgi
hidrasyon veya TPN
gereksinimi gereksinimi

V.  Kemoterapinin/Radyoterapinin Neden Oldugu Bulanti ve
Kusma l¢in Risk Faktorleri

Kemoterapinin neden oldugu bulanti ve kusma igin risk faktorleri
cesitlidir ve hastaya veya tedaviye 6zgu faktorler ile iligkilidir (18).

Dranitsaris ve ark. erigskin hastalari kapsayan prospektif calismalarinda
kemoterapinin neden oldugu bulanti ve kusma igin risk faktorlerini tanimladilar
(38-39): Hastanin 60 yasindan geng olmasi, kemoterapinin ilk iki kiirli, beklenti
tipi bulanti ve kusmanin varhdi, bulanti ve kusma oykusu, KT 6ncesinde yedi
saatten az uyuma, onceki kurde kemoterapinin neden oldugu bulanti ve
kusmanin varligi ve hastanin recetesiz ilaglarla kendini tedavi etmesi (6rnegin
antiasitler, kannabis urlnleri ve bitkisel takviyeler) risk faktéri olarak
bildirilmigtir. Platin veya antrasiklin bazli kemoterapi rejimlerinin kullanimi
bilinen bir diger risk faktorleridir.

Mosa ve arkadaglari tarafindan yapilan 49 g¢alismanin incelendigi
metaanalizde kemoterapinin neden oldugu bulanti ve kusma igin risk faktorleri
analiz edilip tanimladilar(28). Buna gére: bulanti veya kusma 6ykusu olanlar,
kadin cinsiyet, hasta yasinin geng¢ olmasi, anksiyete, kemoterapinin neden
oldugu bulanti ve kusma olmasinin beklentisi vurgulanmigtir. Cocuklar igin
bildirilmis bulanti ve kusma deneyimi kullanilan KT ilaglara bagh olduguna
vurgu yapmaktadir (40). Ergenlerde 6zellikle KT nin ilk iki gininde kusmanin
arttigi bildiriimektedir.



Tedaviye 6zgu faktorler baslica kemoterapdétik ajanin emetik potansiyeli

ile iligkilidir. 2004’te, antineoplastik ajanlarin doért dizeyli siniflandirmasi

olusturuldu. Siniflandirmaya antiemetik profilaksi olmadigi halde tek ajanin

neden oldugu akut kusmasi olan hastalarin yuzdesine dayali kategoriler dahil

edildi (41). Kemoterapotik ajanlari iceren dort kategori:

- Minimal kemoterapinin neden oldugu bulanti kusma riski (%0 ila <%10);

- Dusuk kemoterapinin neden oldugu bulanti kusma riski (%10 ila <%30);

Orta derecede kemoterapinin neden oldugu bulanti kusma riski (>%30 ila
%90);

Kemoterapinin neden oldugu bulanti kusmanin yiksek riski (>%90) olanlari
icermektedir (42, 43). Coklu ila¢ rejimleri icin antiemetik tedavi en yuksek
emetik riske sahip ilaca gore belirlenir (44, 45). Radyoterapi ve
kemoterapinin neden oldugu bulanti kusma igin risk faktérler Tablo - 2’de

Ozetlenmigtir (20).

Tablo - 2: Bulanti kusma igin risk faktorleri (20)

Kemoterapinin
emetojenik riskleri

Radyoterapinin
emetojenik riskleri

Bireysel risk faktorleri

Minimal emetojenik risk

Isinlanan anatomik alan

<55 yasg

Duslk emetojenik risk

Total 151n dozu

Kadin

Orta emetojenik risk

Radyasyon dagilimi

Gebelikte bulanti éykisl

Yiksek emetojenik risk

Radyasyon hacmi

Tasit hastalgi

Radyasyon teknigi

Anksiyete bozuklugun varligi

Riskli organlar:ince bagirsak, area
postrema

Yuksek risk kemoterapi alan hastalar

Onceki KT/RT sirasinda
bulanti/kusma 6ykusu

Emetojenik risk iki ana faktore baghdir (46—48):

1) Isinlanan anatomik bdlge: Tablo - 3'e gdsterildigi gibi emetojenik risk

lokalizasyona bagli olarak minimumdan yuksege kadar degisebilir.

Tablo - 3: Isinlanan anatomik alana gore emetojenik risk (46—48)

Emetojenik risk

Isinlanan anatomik alan

Yiksek risk: >% 90

Tdm vicut

Orta risk: %60-%90

Abdomen, serebrospinal

Dusik risk: 9%30-%60

Beyin, bas-boyun, toraks, pelvis

Minimal risk: <%30

Meme, ekstremite

2) Eslik eden kemoterapi tek basina radyoterapiden daha buyuk emetojenik
risk olusturmaktadir (46-48).




VI. Kemoterapi/Radyoterapi Oncesi Degerlendirme

Kemoterapi uygulamasindan 6nce hasta degerlendirmesi, bulanti ve
kusmay! azaltabilen stratejiler konusunda fikir verebilir (6). ilk kemoterapi
kirinden once kisinin tedavi hakkindaki kaygisi, kokulara karsi hassasiyet,
tasit tutma hastaligin éykisu sorgulanmahdir (49, 50). Tekrarlanan kirlerde
onceki bulanti ve kusma Oykusu ve kullaniimis antiemetiklerin etkinligi
degerlendiriimelidir (6).

Yeni tani alan hasta ve hasta yakinlarina onkolojik tedavi baslamadan
once bulanti kusma ile bas etme yollar anlatiimahdir, standart farmakolojik
Onlemlerin yani sira oyalama, dikkat dagitma, gevseme gibi teknikler
konusunda bilgilendiriimelidir. Tedavi boyunca antiemetik tedaviler verilirken,
tedavinin etkinligi sorgulanmalidir ve hasta gozlenmelidir.

Bulanti ve kusmasi olan ¢ocugun bakim standartlari, her klinik ziyarette
muayeneyi, orta — yuksek emetojenik kemoterapi alanlarda akut ve gecikmis
kusma profilaksisini ve bulanti-kusma semptomlari icin tedavi sonrasi takibi
icerir (6).

Kusma olgulebilen nesnel semptomdur. Bulanti ise kusmadan once
olugsan mide-bagirsak rahatsizligindan kaynaklanan 6znel histir. Agri gibi,
hasta bulantinin oldugunu soyluyorsa var oldugu kabul edilmelidir (9).

Su anda bulantinin degerlendiriimesi icin onaylanmis iki &lgek
bulunmaktadir.

1) Pediatrik Bulanti Degerlendirme Araci (PeNAT): dort yas ve Ustu ¢ocuklarda
Onerilmekte ve pediatrik kemoterapinin neden oldugu bulanti ve kusma
arastirmalarinda kullaniimaktadir (51, 52).

2) Baxter Ogirme Yz Olcegi (BARF): 2010 yilinda gelistirilip onaylanmstir.
Altr yas ve Uustl cocuklarda ameliyat sonrasi bulanti kusmanin
degerlendiriimesi igin basariyla kullaniimistir (53, 54).

Hastanin ilk bulanti hissine miudahale sonraki kusmayi engelleyebilir.
Henuz PeNAT veya BARF gibi bulanti degerlendirme araglarinin kullanimi
rutin degildir.

Bir hasta kemoterapiye baslayacaginda, planlama gocuk ve addlesanin

bulanti kusma OykUsunin sorulmasindan baslamalidir. Tedavide yer alan

10



kemoterapi ajanlarinin tanimlanmasi en onemli risk faktoridir. Pediatrik
hastalarda risk faktorleri net olarak tanimlanmamistir. Dupuis ve arkadaslari
tarafindan yapilan bir galismada santral sinir sistemi digi timorleri, sisplatin
tedavisi, onceki kurde akut bulanti kusmanin iyi kontrol edilememesi ve beyaz
irktan olmamak bulanti ve kusma igin artmis risk faktorlerini olusturmaktadir
(55).

Antiemetik secgimi emetojenitesi en yuksek olan ila¢ veya ilag
kombinasyonuna gore yapiimahdir. Tum kemoterapotik ajanlar icinde
kusturma potansiyeli en ylksek ajan sisplatin olarak tanimlanmistir. Sisplatin
Ozellikle ge¢ kusmalara yol agmaktadir. Bu nedenle antiemetik ilaglarin
etkinligi sisplatin kusmalarindaki etkisine gore tartigilir. Platin gibi gecikmis
bulanti ve kusma potansiyeli ylksek olan ilaglarin kullaniminda antiemetik
rejim secimine dikkatli yaklasilmaldir (9). Aileyi ve hastayl kemoterapinin
neden oldugu bulanti ve kusma yonetimi i¢in hazirlamak ¢ok énemlidir (9).
Cogu kez ilk kemoterapi kiurl emetojenitesi en ylksek olan kurdir, bunun
muhtemelen nedenleri buyuk tumor yuka ve yeni tecribe nedeniyle ylksek
anksiyete duzeyi gibi farkli sebeplerdir (38).

Pediatrik hastalarda yaygin kullanilan kemoterapi ajanlari ve onlarla

iliskili emetojenite Tablo - 4'de (9, 42) sunuldu:

Tablo - 4: Pediatrik hastalarda kullanilan kemoterapotik ilaglarin emetojenite
siniflandiriimasi (9, 42)

Yiiksek emetojenite:
>%90

Orta emetojenite:
%31-%90

Duisiik emetojenite:
%10-%30

Minimal emetojenite:
<%10

Tek ilag ise: Arsenik trioksit Sitarabin (<200mg/m?) Asparaginaz
Karboplatin Azasitidin Etoposid Bleomisin
Sisplatin Bendamustin 5-FU Dasatinib
Siklofosfamid I
Busulfan Gemsitabin Deksrazoksan
(=1000mg/m?)
. . Metotreksat
Siklofosfamid
Sitarabin (=3000mg/m?) (>50mg/m?den Fludarabin
(<1000mg/m?)
<250mg/m?)

Sitarabin (200mg/m?den

Dakarbazin Mitoksantron Gemtuzumab ozogamisin
<3000mg/m?)
Daktinomisin Daunorubisin Paklitaksel Merkaptopurin
Metotreksat o
Doksorubisin Topotekan Metotreksat (£50mg/m?)
(=12000mg/m?)

Thiotepa (2300mg/m?)

ifosfamid

Nelarabin
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Coklu ilag ise: imatinib Rituksimab

Siklofosfamid +Antrasiklin | Irinotekan Temsirolimus

Siklofosfamid +Etoposid Melfalan (>50mg/m?) Tioguanin
Metotreksat (250

ifosfamid +Doksorubisin mg/m?den Vinblastin
<12000mg/m?)

ifosfamid +Etoposid Temozolomid Vinkristin

Vinorelbin

Kanser tedavisi toleransindaki bireysel farkliliklar 6zellikle bebekler,
klguk gocuklar ve geriatrik hastalarda gérilmektedir (17).

Uygun degerlendirme araci seg¢imi ile ilgili olarak, Ewig ve arkadaglar 4
yas ve ustl pediatrik hastalarda kigisel bildirimine dayal bulanti-kusma-
ogurme araclarini 6nermektedirler (56). Bunun nedeni 4 yasin altindaki
cocuklarin agri ve bulanti degerlendirmesi icin kendilerini ifade etme
becerilerin gelismemis olmasidir (57, 58). Bu nedenle, klinik goézlemler
(6rnegin, huzursuzluk, aglama, solgunluk ve terleme) ve bakicilar ve/veya
saglik personeli tarafindan geri bildirimler bebek ve okul éncesi ¢ocuklar igin
guvenlidir (56). 4 ila 8 yas arasi ¢ocuklar igin tek maddelik resimli 6lcek veya
VAS (viziiel analog skala) yararli 6n degerlendirme saglayabilir (56). Daha
blyUk ¢ocuklar (8-12 yas) ve ergenler yasam kalitelerini ve gunlik aktivitelerini
etkileyen semptomlarin nasil ortaya ¢iktigini tanimlayip raporlayabilirler (56).

Dort yas ve Uzeri icin Pediatrik bulanti degerlendirme araci (PeNAT)
(51) ve sekiz yasindan buylUk cocuklarda Cocuklara gore pediatride bulant
kusma indeksi (ARINVc) (59) gibi dogrulanmis araglarin kullanimi emetik
epizodlarin sayi ve suresinin objektif degerlendirilmesi icin onerilir (56). Bu
Olcekler bulanti-kusma-6gurme  boyutlarini  kapsamli  dederlendirmede
yardimcidir (56). Mevcut kilavuzlara uygun olarak (39, 41, 97) bulanti-kusma-
ogurme degerlendirmesi tum onkolojik tedavi boyunca yapilmalidir.

Kanserde destekleyici bakimin uluslararasi dernedi (MASCC) yetigkin
populasyon igin bulanti-kusma-ogurme Olgekleri gelistirmigtir (62). Ancak
pediatrik populasyonlarda gegerliligi tam dogrulanmamistir. Klinik ortamin
icinde saglik uzmanlari emetik ataklara (kusma ve 6gurme) objektif klinik veri

olarak guvenebilirler (56). Pediyatrik hastalar tarafindan deneyimlenen
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bulantinin subjektif olmasi nedeniyle bulanti varlidi ve siddeti hemsire ve

doktorlar tarafindan gézden kacirilabilir (63).

VII. Radyoterapinin/Kemoterapinin Neden Oldugu Bulanti-
Kusmanin Komplikasyonlari

Mahidin ve Ishak orta ve yuksek dereceli emetojen kemoterapi
uygulanan hastalarda kemoterapinin neden oldugu bulanti, kusma ve yasam
kalitesi arasinda badlantiyir arastiran prospektif, gdézlemsel c¢alisma
yurutmuslerdir (64). Mide bulantisi veya kusmasi olmayan hastalarda yasam
kalitesi ve duygusal islevsellik puanlari 6nemli dlgide yuksekti (65). Yasam
kalitesine orta ve asiri etki etmesi mide bulantisi olanlarin %74’Gnde ve kusma
gorilenlerin %62,9’'unda yasam kalitesinin orta veya asiri derecede etkilendigi
bildirilmigstir (65).

Radyoterapinin/kemoterapinin neden oldugu bulanti kusma isin veya
KT’inin gecikmesi ve hatta reddedilmesine yol acgabilir (46, 47). Ayrica hastanin
gunluk aktivitelerinde, mesleki yagsaminda, sosyal ve akrabalik iligkilerinde
hayat kalitesinin bozulmasina neden olur (66). Cocuklarda ek olarak okula
devam ve egitim kosullarinin aksamasina yol agar.

Siddetli kusma durumunda dehidratasyon, elektrolit bozukluklar
(bobrek yetmezliginde hipokalemi, hiperkloremi, metabolik alkaloz) ve yetersiz
beslenme goérulir (67). Oral tedavilerin kesilmesine (ilaglarin alinmamasina
veya kusmayla atilmasina) ve sonug olarak dekompansasyona yol acabilen
iligkili komorbiditeler tanimlanmistir (20). Genel durumu bozuk hastalarda
pnomoniye yol agabilen brongiyal aspirasyon riski vardir (67).

Bulanti ve kusmanin komplikasyonlarinin degerlendiriimesinde
oncelikle hastanin  vicut agirhdr izlenmeli, persentil degisiklikleri
belirlenmelidir. Gida aliminin ve dehidrasyon belirtilerinin degerlendiriimesi
surekli olmalidir. Elektrolitler, Ure, kreatinin, hematokrit, albumin, prealbumin
dizeyi izlenmelidir (20). Hastanin genel durumunda bozulma, énemli kilo
kaybi 6zellikle kiiglk gocuklarda ve yasli zayif hastalar igin risklidir (20).

Suregen bulanti ve kusma durumlarinda yetersiz beslenmede
parenteral yolla duzeltme gerektiren dehidratasyon ve elektrolit

bozukluklarinda (bdbrek yetmezligi, hipokalemi, hiperkloremi, metabolik
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alkaloz), oral tedavilerin devam edilmemesi (6rnek: antibiyotikler,
antiepileptikler, oral kemoterapdtikler ve antikoagulanlar gibi) ve genel durum
bozukluklarinda hastaneye yatis endikasyonu olusur (67) .

Gulncel ve etkin kanser tedavisinde uygun miktar ve kalitede besin alimi
zordur. Kanserin kendisi, uygulanan tedaviler, toksisite ve beslenme

davranislari arasinda karsilikli etkilesim s6z konusudur (Sekil - 2, 17).

Kemoterapi

Kanser
tedavisi:

-Cerrahi
-Kemoterapi
-Radyasyon

Beslenme
davranislari

Toksisite

< »
<« >

Sekil - 2: Kanser, uygulanan tedaviler, toksitite ve beslenme davranislari
arasinda baglanti (17)

Onkoloji ekibinde yer alan hekim, hemsire ve onkoloji konsultanlari
diyetisyenle is birligi icinde c¢alismaldir. Kanser hastalarinda yetersiz
beslenme sik gorilen sorundur. Yetersiz beslenmeyi, kaseksi ve sarkopeniyi
tanimlayan birgcok indeks ve arag vardir (68—77).

Her kemoterapi 6ncesinde hastanin agirlik takibi givenli kemoterapoétik
ila¢c dozlari hesap ve onay igin gereklidir (17). Kanser hastalarinda kronik
yetersiz beslenme sonucu gelisen omental ve mezenterik yag kaybi1 nedeniyle
gelisen superior mezenter arter sendromu kronik bulantiy1 artirabilir (17).
Kanser hastalari ve aileleri icin hedef, beslenme dizenlenmesi ve bdylece
sik yeme ve 6gun aliminin desteklenmesi olmahdir (17) .

Kemoterapi ve radyoterapi sirasinda beslenme o&nerileri 6nemlidir.

Bulanti ve kusmayi azaltmak ve istahsizligi onlemek i¢in dnerilen stratejiler (6):

14



Kemoterapiden 1-2 saat 6nce ve sonra yemekten veya igcmekten
kaginmak yararldir. Keskin kokulu yiyeceklerden kaginma, kustuktan sonra
yudum-yudum berrak sivilarin igilmesi, sik, yavas kuguk miktarlarda igme,
yavag yeme, mide bulantisini tetikleme potansiyeli olan sicak yiyecekler yerine
soguk yiyeceklerin yenmesi onerilir. Gun boyunca hafif yemeklerin yenmesi
tost, piring, kuru tahillar ve kraker gibi sindirimi kolay yiyeceklerin denenmesi,
kizartilmig, yagli, ¢cok tatli, baharatli, sicak veya keskin aromali yiyeceklerden
kacinma onemlidir. Mide bosalma suresi daha kisa olan puruzsuz yiyeceklerin
yenmesi (koyu ¢orba, pureler, irmik, muhallebi, sttlag gibi) tercih edilmelidir.
lyi bir agiz hijyenin saglanmasi, agzin limonlu suyla calkalanmasi onerilir.
Yemekten sonra 30 dakika oturma pozisyonunda kalmak veya yatar pozisyon
kaginilamaz ise, mide bosalmasi i¢in sag taraf tercih edilmelidir.

Kemoterapi Oncesinde, sirasinda ve sonrasinda muzik, televizyon,
oyunlar ve okuma gibi dikkat dagitici aktivitelerin yapilmasi, karni sikistiran
giysilerden kaginmasi, mUmkin oldugunda egzersizlerin yapilmasi
rahatlaticidir (20).

Ebeveynlere ayrica ¢ocugu yemek yemesi icin zorlamamasi, gocugun
istedigi yiyecekleri sunmaya caligsmasi, U¢ ana 6gun ve Ug¢ ara 6gun olarak
giinde alti kez yemek sunmasi onerilir. Iyi beslenme gerekliliginin cocuga
acgiklanmasi, gcocugu yemeye basladigi seyi bitirmesi icin cesaretlendirmesi,
yiyeceklerin kuguk lokmalar halinde "paketlenmesi”, kizartilmig tavuk gibi bir
yiyecegin ylksek yadli kizartma yerine firinda piserek sunulmasi énemlidir
(18).

Beslenme onerileri klguk 6gunler yemeyi, gun boyunca yumusak hafif
gidalarla beslenmeyi, elektrolitli sivilari igmegi, baharatli yagh kizartiimig
yemeklerden asitli yiyeceklerden uzak durmayi, oda sicakhginda besinleri
yemegi ve keskin yemek kokularindan kaginmayi icermektedir (18).

Aile ve saglik personeli hastayl glin boyunca beslenmesi igin
cesaretlendirmelidir. Bdylece surekli dolu midede bulanti nedeni olan asiri asit
uretimi azalmaktadir. Kiguk sik ogunler ve atistirmaliklar bulantiyr arttiran
gastrik distansiyonu onledikleri igin genellikle buylk 6gunlerden daha iyi tolere

edilirler. Diyet kisitlamasi gerekli degildir. Pediatrik onkoloji hastalarin ¢ogu
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bulanti onlemesinde neyin ise yarayip neyin igse yaramadigini gabuk o6grenir.
Keskin kokulara hassas hastalar i¢in hoslarina giden aromalarin kullaniimasi
ortamdaki kokulari tamamen onlemese de en aza indirebilir. Zihinsel dikkat
dagitma gibi basit teknikler ve aktivite bulanti hissini hafifletmeye yardimci
olabilir (12).

Beslenmenin surdurulmesi ve her hastanin gereksinimlerine gore

ayarlanmasi gerekmektedir (17).

VIIl. Antiemetik Ajanlarin Farmakolojik Ozelliklerinin Gézden
Gegirilmesi

HT3 reseptor antagonistleri selektif olarak serotonini hem periferde
vagal sinir terminallerinde hem de santralde KTB’yi bloke ederek c¢aligirlar. Bu
antiemetik sinifi pediatrik ve yetiskin hastalarda kemoterapinin neden oldugu
bulanti kusmanin yénetiminde devrim yaratmis ve antiemetik profilaksisinin
temeli olarak kabul edilmistir. Ondansetron bu grupta en yaygin kullanilan
ajanlardan biridir. Oral ¢ézulebilen tablet ve oral sispansiyon formlarin mevcut
olmasi ¢ocuklarda tercih edilme nedenidir. Granisetron veya palonosetron gibi
diger S5HT-3 reseptor antagonistlerinin  ondansetrondan daha etkili
olabilecegine dair ortaya cikan veriler mevcuttur (6). Palonosetronun
kemoterapiye bagl ge¢ bulanti ve kusmayi da onledigi gosterilmigstir (90, 91).
18 yas altinda rutin 6nerilmemektedir. Bu sinif ilaglarin yan etkileri arasinda
QTc uzamasi, bas agrisi ve kabizliktir (92). Sik kullanilan antiemetiklerin
Ozellikleri Tablo 5 'te verilmigtir (9). Selektif 5SHT-3 antagonistlerinin tim kanser
hastalari icin etkili oldugu bulunmustur (6).

Setronlar karacigerde metabolize olur. Ondansetron ve palonosetron
CYP2D6 tarafindan inaktif metabolitlere metabolize edilirler, genetik polimorfiz
nedeniyle ultra hizli, genis (normal), orta veya zayif metabolize olabilirler (93).
Klinik Farmakogenetik Uygulama Konsorsiyumu CYP2D6 ile ultra hizh
metabolize edici olarak bilinen hastalarin, granisetron gibi farkli ajan
kullanmalarini 6nermektedir (93).

Ondansetronun yaklasik 3-6 saatlik yarilanma 6émriu oldugu igin her 8

saatte bir verilir. Granisetronun 5-9 saatlik yarilanma omria oldugundan
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genellikle her 12 ila 24 saatte bir verilir (9). Palonosetron en uzun etkili 5SHT3
reseptor antagonistidir. Cocuklarda yaklasik 20-30 saat, yetiskinlerde 40 saat
yarilanma omrune sahiptir ve ¢ogunlukla kemoterapi kirinden 6nce tek doz
intravendz enjeksiyon olarak uygulanir.

NK1 reseptoru antagonistleri kemoterapinin neden oldugu bulanti
kusmanin santral yolunda P maddesini ve nérokinin-1'i bloke ederek akut ve
gecikmis kusmayi onlemektedirler (88). Bu siniftaki ilaglardan aprepitant ve
fosaprepitant glincel yaklagsimda 6 aydan buyuk pediatrik hastalarda profilaktik
antiemetik olarak kullaniimaktadir (94-97). Fosaprepitant, aprepitantin 6n-
ilacidir ve intravendz enjeksiyon formu mevcuttur. Yan etkileri arasinda
yorgunluk, hipotansiyon, ishal veya kabizlik, hickirik sayilabilir (95-99).
Aprepitant CYP3A4’Un orta derece inhibitdrl ve birgok antineoplastik ajanlar
CYP2C9'un substratidir. Bu nedenle es zamanh kullaniminda toksik etkiler
acisindan ilag etkilesimi dikkate alinmalidir. Ornegin, ifosfamid ve aprepitant

birlikte kullanirken norotoksisite riski artmaktadir (9, 100).

Tablo - 5: Antiemetik ilaglarin 6zellikleri (9)

ilacin adi llacin sinifi | Onerilen yas Etkili Dozaj Yan etkiler
oldugu sekli
bulant
kusma
tipi
Bas agrisi,
IV form, 529
kabizlik, QTc
agizda
B Bebekler ve o uzamasl,
5HT3-reseptor . OEK, YEK, eriyebilen o
Ondansetron o daha blyuk halsizlik, KCFT
antagonisti DEK form, oral .
cocuklar gecici yukselme,
tabletler, oral .
. serotonin
solisyon
sendromu
IV form, SC
enjeksiyon
. Bebekler ve
. 5HT3-reseptor . OEK, YEK, formu,
Granisetron o daha buyuk
antagonisti DEK transdermal
cocuklar
patch, oral
tablet
5HT3-reseptor
Palonosetron Yas siniri yok OEK, YEK IV form

antagonisti
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Aprepitant

NK1-reseptor

antagonisti

6 aydan itibaren

OEK, YEK

Oral kapsdul

Halsizlik,
hipotansiyon,
ishal, kabizlik,
kansizlik,
noétropeni, KCFT
gegici ylkselme,
bas dénmesi,
higkirk

Olanzapin

Atipik
antipsikotik

4 yasindan
blyuk gocuklar

OEK, YEK,
direngli ve
atihm

kusmalari

Tablet,
agizda
eriyebilen
tablet (iM
form bu
amag icin

uygun degil)

Ortostatik
hipotansiyon,
periferik 6dem,
metabolik etkiler
(uzun sdureli
kullanimda
gorulmektedir),
bas dénmesi,
uyku hali, zayiflik,
tremor, I6kopeni,
KCT yukselme,
QTc uzanasi (doz

bagimir)

Deksametazon

Kortikosteroid

Her yasta
kullanilabilir

OEK, YEK

1V, oral
tablet, oral

sollisyon

Gastrit, peptik
ulser,
hiperglisemi,
sodyum
yukselmesi,
Cushing
sendromu,
duygusal
dengesizlik,
bradikardi,
infeksiyon,

uykusuzluk

Lorazepam

Benzodiazepin

Her yasta
kullanilabilir

Beklenti ve
atilim kusma

tipleri

1V, oral
tablet, oral

sollisyon

Sedasyon,
solunum
baskilanmasi,
bas donmesi,
amnezi,

hipotansiyon

Prometazin

Dopamin

antagonisti

2 yastan buyuk

Atihm ve
direngli

kusmalar

1V, oral
tablet, oral

soluisyon

Uyusukluk, bas
dénmesi,
ekstrapiramidal
yan etkiler,
antikolinerjik yan
etkiler, tansiyon
degisiklikleri,

solunum
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depresyonu, QTc
uzamasi
Bebekler ve Atihm ve 1V, oral Bas dénmesi,
. . . H1 reseptér . ) )
Difenhidramin o daha blyuk direngli tablet, oral uyusukluk, QTc
antagonisti .
gocuklar kusma sollisyon uzamasi
. Atilim ve IV, oral
o H1 reseptor Her yasta . . Kabizlik, bas
Famotidin . direncli tablet, oral
antagonisti kullanilabilir . agrisi
kusma sollisyon
Bas dénmesi,
uyusukluk,
. Antikolinerjik 12 yastan buyudk | Direngli . bulanik gérme,
Skopolamin ) o Topikal yama o
ajan cocuklar kusma tipi kuru agiz, Griner
retansiyon,
kabizlik
L Bas dénmesi,
6 yastan kiguk
uyusukluk,
cocuklarda .
) halisinasyon,
. o kontrendike, 6- Direngli . . .
Dronabinol Kannabinoid Oral kapstl vertigo, ataksiya,
12yaglar kusma .
kuru agiz,
arasinda dikkatli ) )
hipotansiyon,
kullaniimalidir
tasikardia

*YEK: Yiiksek emetojenik kemoterapi, OEK: Orta emetojenik kemoterapi, DEK: Dusik
emetojenik kemoterapi, MEK: Minimal emetojenik kemoterapi

Atipik antipsikotiklerden olanzapin de dopamin, serotonin, asetilkolin ve
histamin gibi birgok nérotransmiter Uzerinde inhibisyon yaparak kemoterapinin
neden oldugu bulanti kusma tedavisi igin etkili olmaktadir. Lorazepam
intraven6z ve oral verilebilen formlari olan bir benzodiazepindir. Duslk
dozlarda (0,025 mg/kg/doz, maksimum: 2 mg) bazi antiemetik
kombinasyonlarda yer almaktadir (91).

SSS penetrasyonundan dolayi genellikle kortikosteroidlerden
deksametazon kullaniimaktadir ve ilk olarak 1981'de sisplatin ile kullaniimistir.
Etki mekanizmasi tam bilinmemekle birlikte SSS' de serotonin saliniminda
azalma veya SSS’' de kortikosteroid reseptor aktivasyonu yaptigi
dusundimektedir (91). Deksametazonun 5HT3 reseptdr antagonistleri ile
kombinasyonu akut ve gecikmis kemoterapinin neden oldugu bulanti kusma
onlemesinde kullaniimaktadir. Kan beyin bariyerinin  gegirgenligini
etkileyebileceginden dolayl deksametazonun I6semi, lenfoma hastalarinda
antiemetik amagla kullanimi dnerilmemektedir (9). Pediatride kortikosteroid

kullanimi yaygin olmakla birlikte erigkinlerden daha azdir. Asiri istah artisi ve
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asin uyarilma, ruh hali degisiklikleri, uyku bozukluklari gibi davranis
degisiklikleri yetigkinlere gére daha iyi tolere edilir (20).

Diger antiemetik ajanlar arasinda prometazin, metoklopramid ve
proklorperazin gibi dopamin agonistleri atiim veya refrakter kemoterapinin
neden oldugu bulanti ve kusma profilaksisi i¢in kullanilabilirler. iki yasindan
klguk cocuklarda kullaniimamaktadirlar. QTc uzamasi, ekstrapiramidal ve
antikolinerjik yan etkiler bu maddelerle ortaya cikabilir (9, 91). Erigkin
hastalarda bazi refrakter kusmalarda kanabinoidlerin kullanimi bildirilmistir
(101). Metoklopramid, deksametazon ve skopolamin ilerlemis kanser
hastalarinda yaygin olarak kullanilan etkili antiemetiklerdir (6).

Antihistaminikler genellikle atilim veya refrakter bulanti ve kusma igin
kullaniimaktadirlar. H1-reseptor bolgelerini bloke eden difenhidramin, her 4 ila
6 saatte bir verilebilir, bas ddnmesine ve uyku haline neden olabilir. Ayrica QTc
uzamasi riski mevcuttur. Feniramin degisik ilag kombinasyonlarda kullanilan
diger antihistaminiktir. BUyUk c¢ocuklarda gozlenen refrakter kusmalarda
antikolinerjik aktivitesi nedeniyle skopolamin kullanilabilir (102).

MASCC, Avrupa Klinik Onkoloji Dernegi (ESMO), Amerikan Klinik
Onkoloji Dernegi (ASCO) ve Ulusal Genis Kapsamli Kanser Agi (NCCN) gibi
kuruluslar destek tedaviye ait birgok konu gibi de bulanti ve kusma konusunda
da bilgilendiren ve egiten kilavuzlar olusturmustur (103-108).

Son 25 yilda onkoloji hastalarinda selektif serotonin reseptor
antagonistlerinin (5-HT3, 5HT olarak da bilinenler) akut bulanti/lkusma igin rutin
kullanimi, NK-1 reseptor antagonistlerinin gecikmis bulanti icin kullanimi,
kortikosteroidler ve diger etkin ilaclarin birlikte kullanimi ile semptom kontroli
daha basaril olmustur (97, 98, 107-111).

Ortamin huzurlu olmasi, muzik terapisi hasta konforuna katkida
bulunmaktadir. Diger yandan zencefil iyi bilinen bir antiemetiktir ve etkili
oldugu bildirilmistir (113). Cesitli aragstirmalarda kemoterapinin neden oldugu
bulanti ve kusmada azalma gozlenmistir (114,115). Ozellikle yetiskinlerde
yoga, meditasyon, akupunktur, muzik terapisini, diger dikkat dagitici teknikler

kemoterapinin neden oldugu bulanti ve kusmanin kontrolinde basvurulan
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yontemlerdir (116-119, 121, 122) Cesitli gevseme tekniklerinin kemoterapinin
neden oldugu bulanti kusma Uzerindeki etkisi arastiriimigtir (120).

Tablo - 6'da pediatride kullanilan ana antiemetik ilaglar listelenmistir
(20, 42, 60, 125-127).

Tablo - 6: Antiemetik ilaglarin listesi ve dozlari (20, 42, 60, 125-127)

Antiemetik ilag Oral doz IV doz

5 HT3- antagonistleri:

Granisetron (tablet/IV) 1 mg (2 maksimum/guin) 40 pg/kg

Ondansetron (surup/liofilizat/tablet/IV) 5mg/m?  (0,15mg/kg) (x3/gin | 5mg/m? (0,15mg/kg) (x3/gin
gereklilik halinde)- maksimum 32 | gereklilik halinde)- 32 mg
mg

Palonosetron Mevcut degil 20 pg/kg- maksimum 1500 pg/kg

Kortikosteroidler:

Prednizon- prednizolon- | 1 mg/kg (1 veya 2/giin) 1 mg/kg (1 veya 2/giin)

metilprednizolon

Deksametazon 6 mg/m? (her 6 saatte bir) 6 mg/m? (her 6 saatte bir)

Anti-dopaminerjik ajanlar:

Metoklopramid (tablet) 1 mg/kg (1 veya 2/giin) 1 mg/kg (1 veya 2/gun)

Klorpromazin (1V) Mevcut degil 0,5 mg/kg (4/glin)

Benzodiazepin:

Alprazolam (bdliinebilir tablet) 0,125-0,5 mg Mevcut degil

H1-reseptor antagonistleri:

Hidroksizin (surup/tablet/IV) 0,5 (1’e kadar) mg/kg (maksimum | 0,5 (1’e kadar) mg/kg (maksimum
2 mg/kg/giin) 2 mg/kg/guin)

IX. Kemoterapiye Bagh Bulanti Kusmada Antiemetik Sec¢imi ve
Antiemetik Kilavuzlar

Kemoterapi ajanlari 6zel koruma onlemlerinin gerekli oldugu yuksek
riskli ilag grubudur (78). Cogu kez ilaglarin terapétik indeksi dusuk ve beklenen
yan etki olasihgi yiksektir (79). ilag dagilimi, yas, viicut blyuklGgi ve bilesimi,
organ iglevlerinden etkilenir (80).

Kemoterapinin neden oldugu bulanti ve kusma yonetimi igin ¢ok sayida
kurulus tarafindan kilavuzlar yayinlanmistir. Klinisyenler arasinda kabul edilen
ve yaygin olarak kullanilanlar arasinda ASCO, Ontario Pediatrik Onkoloji
Grubu (POGO), MASCC, ESMO ve NCCN kilavuzlari sayilabilir (42, 44, 81,
82).
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Yuksek emetik kemoterapi (YEK) rejimleri icin ASCO birinci gin igin
yakin zamanda guncellenen dort antiemetik ajan kombinasyonu dnermektedir.
Bunlar NK1 reseptori antagonisti, serotonin (5-HT3) reseptdru antagonisti,
deksametazon ve olanzapindir (81). NCCN, YEK igin Gg¢ farkh segenek
sunmaktadir: ilk secenek ASCO'nun oénerisi, diger secenekler palonosetron,
deksametazon ve t olanzapin kombinasyonudur (44). Ayrica, en son NCCN
kilavuzlarinda NK1 reseptor antagonisti olan aprepitantin iki dakikalik
inflzyonla uygulanmasi Onerilmigtir. Bu da diger NK1 reseptor
antagonistlerinin 30 dakikalik infizyonuna gore daha avantajli gérinmektedir.
MASCC/ESMO kilavuzlari YEK icin NK1 reseptor antagonisti, 5-HT3 reseptor
antagonisti ve olanzapin olmadan deksametazon ile kombinasyonunu
onermektedir (82).

ASCO antrasiklin ve siklofosfamid alan hastalarda ge¢ dénemdeki
bulanti icin olanzapin ve deksametazonu dnerir. Diger taraftan antrasiklin ve
siklofosfamid olmayan YEK rejimleri icin sadece deksametazon dnermektedir
(81). NCCN’ in gecikmis bulanti igin farkli énerileri bulunmaktadir: ilk tG¢ gin
aprepitant alanlara deksametazon ve olanzapin, tek ajan olanzapin alanlara
deksametazon oOnerilmektedir (44). Gecikmis bulanti igin, MASCC/ESMO
kilavuzlari ilk G¢ gun aprepitant alanlara deksametazon 6nermektedir (82).

Antiemetik kilavuzlar orta siddette emetik rejimlerde (OEK) kullanilan
profilaksiyi de ele almaktadir. Karboplatin igermeyen rejimler igcin ASCO ve
MASCC/ESMO, 5-HT3 reseptdr antagonisti ve deksametazon igceren iki ilacl
profilaksi kombinasyonu o6nermektedir. Gecikmis bulantida istege gore
deksametazon vermekte veya hig profilaksi onermemektedir (81, 82). NCCN
klavuzlarinda bu grup igin 5-HT3 reseptor antagonisti ve deksametazon;
palonosetron, deksametazon ve olanzapin; veya NK1 reseptér antagonisti,
5HT reseptdr antagonisti ve deksametazon onerilmektedir (44). Gecikmis
profilaksi i¢in aprepitant almis hastalarda deksametazon ve 5-HT3 reseptor
antagonisti, olanzapin veya deksametazon verilmektedir. Karboplatin igeren
orta emetik rejimler icin ASCO ve MASCC/ESMO rehberleri NK1-reseptor
antagonisti, 5-HT3-reseptdor antagonisti ve deksametazon u¢ ilagh
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kombinasyonu dnermektedir (81, 82). Gecikmis antiemetik tedavi icin ASCO
profilaksi Gnermemektedir (81, 82).

Dusuk emetik risk olusturan tum rejimler icin ASCO ve NCCN
erigskinlerde deksametazon, metoklopramid, proklorperazin veya 5-HT3
reseptor antagonisti tavsiye etmektedir (44, 81). MASCC/ESMO biraz farkh
olarak 5-HT3-reseptdér antagonisti, dopamin reseptdr antagonisti ve
deksametazon onermektedir(82). Bu kurumlarin higbiri gecikmis antiemetik
tedavi icin rutin profilaksi onermemektedir (44, 81, 82). Ayni zamanda minimal
emetik risk grubu icin profilaktik ve gecikmis antiemetik tedavi
onerilmemektedir (44, 81, 82).

Antiemetik protokollerde radyoterapi faktori de degerlendiriimelidir.
ince barsak ve beyin sapi, dzellikle area postrema bélgelerinin 1sinlanmasi
radyasyon dozlarina ve alana bagl olarak bulanti kusma riski tasir (121).

Total vacut 1Isinlanmasi yuksek, kraniospinal ve abdomen isinlanmalari
orta, beyin, bas-boyun, alt toraks ve pelvis isinlanlamasi disuk kusma
potansiyeline sahiptir. Ekstremite ve meme gibi alanlarda kusma riski
minimaldir. Kranial ve kraniospinal radyoterapinin c¢ocuklarda erigkinlere
oranla daha az tolere edildigi bildirilmistir (122, 123). Kranial isinlanmada
kusma profilaksisi igin 5HT3 antagonistlerinin glukokortikoidlerle kombine
edilmesi Onerilir. Radyoterapi alan pediatrik kanser hastalarinda ergenler
klcuk ¢ocuklara oranla daha fazla bulanti kusma deneyimi yagsamaktadir (20).
Kemik iligi transplantasyonu icin yapilan 12 Gy ile tim vicut 1sinlamasi
genellikle iyi tolere edilmektedir (124).

Son on yilda geleneksel antineoplastik ilaglara ek olarak hedeflenmis
tedaviler daha sik kullaniimaktadir (83). Kortikosteroid gibi sik kullanilan
ilaclarin, immun sistemin kontrol noktasi inhibitorleri olan akilli ilaglarla beraber
verilmesi, ‘akilli ilaglarin’ terapotik etkilerini baskilayabilir (84). ASCO
kilavuzlarina goére, kemoterapi ile pembrolizumab veya ipilimumab alan
hastalara kilavuz onerilerine dayali farkl antiemetik rejimler verilmelidir (81,
85, 86).

Her hasta ayni antiemetik rejime ayni sekilde yanit vermez. Kurtarici

ilaglara sik ihtiyag duyulmasi antiemetik rejimin daha iyi dizenlenmesi ve doz
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artirlmasi anlamina gelebilir. Bir defa hasta igin kabul edilebilir iyi bir rejime
ulasildiginda, sonraki kemoterapi kurlerinde tutarhiligi korumak onemlidir. Bazi
hastalarin tedavisinde farkh antiemetik kombinasyonlarina ihtiyaci olacaktir.
Etkinlik ve guvenlik degerlendirmesi antiemetik ve kurtarici emetik
uygulamasindan sonra yapilmalidir (9).

Tedavinin amaglari bulanti kusmay! 6nlemek ve genel olarak hastanin
yasam Kkalitesini arttirmaktir. Antiemetik tedavi se¢imi genel olarak
kemoterapinin emetik riskine, hastanin tercihlerine ve onceki kurlerin
oykuslUne gore ayarlanir. Hastanin gegmisteki kemoterapinin neden oldugu
bulanti ve kusma deneyimini (akut, gecikmis, beklenti, atihm veya refrakter)
siniflandirmak ¢ok onemlidir. Cunkld bu siniflama yeni tedbirler igin yol
gOsterici olabilir (43, 87).

ilag etkilesimleri ve kontrendikasyonlari antiemetik rejim seciminde
dikkate alinmalidirlar. Tum hastalar “ihtiyaglari oldugu kadar” antiemetik
segeneklerine ulagilabilir olmalidirlar.

Beklenti bulantisinda kemoterapiden 6nce dusuk doz lorazepam gibi
anksiyeteye yonelik ilag verilerek tedaviye devam edilebilir (13). Bazi hastalar
ilacin yatmadan once alinmasina ve sabah doz tekrarina iyi yanit verebilirler
9) .

Atilm kusma ve bulantinin en iyi tedavisi ihtiya¢ oldugunda kurtarma
antiemetik uygulamasidir. Hasta bulantiyr algilar algilamaz kurtarici
antiemetikler verilmelidir. Sik atihm bulantisi yasayan hastalarin antiemetik
rejimleri yeniden gozden gecirilmelidir. Daha iyi kontrol icin antiemetik ajan ya
degistiriimeli ya da yenisi eklenmelidir (9).

Gecikmis bulanti sisplatin ve ylksek doz siklofosfamid gibi ajanlarda sik
goérulir ancak bazi g¢ocuklarda diger kemoterapotiklerde neden olabilir.
Palonosetron, olanzapin ve NKl-reseptor antagonistleri gecikmis
kemoterapinin neden oldugu bulanti kusma 6nlemesinde yardimci olabilirler
(88-90).

Beklenen gecikmis bulantt ve kusmada kur bitiminden 2-3 gun
sonrasina kadar antiemetik tedavi uzatilabilir. Gecikmis bulanti ve kusma ile

daha az iligkili olan tedavilerden bunu yasayan ¢ocuklarda daha iyi kontrol igin
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uzatilmis antiemetik takvimine gereklilik vardir. Bu ajanlarla tedaviden 2-3 gun
sonra gorulen gecikmis bulanti kusma yonetiminde deksametazonun 5HTS3-
reseptor antagonisti ve H2-blokadr ile kombinasyonu ¢ok yararlh olabilir (9).

Direngli bulanti ve kusmanin yonetimi daha zor olabilir. Farkl bir 5SHT3
antagonistine gegmek veya dronabinol eklemek refrakter bulanti ve kusma
yasayan hastalarda yardimci olabilir (9).

Dronabinol 12 yasindan kuguk c¢ocuklarda dikkatli kullaniimahdir.
Planlanan profilaktik antiemetiklere ek olarak bazi c¢ocuklar gin boyunca
degisen dopamin antagonisti, benzodiazepin ve/veya histamin antagonisti gibi
antiemetiklerden rahatlama saglandigini fark etmigler. Ust Ustte gelen yan
etkiler nedeniyle bunlar dikkatli kullaniimalidir. Olanzapin buyuk ¢ocuklarda bir
secenek olabilir. Kontrol igin birden fazla sedasyon ajani gerektiginde agiri

sedasyonu 6nlemek i¢in 6zen gosterilmelidir (9) .
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GEREG VE YONTEM

Bu calisma; Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu onayi ile Cocuk Onkoloji Bilim Dalinda yapildi. “Cocuk onkoloji
hastalarinda tedaviye bagh bulanti-kusmanin retrospektif degerlendiriimesi”
bagslikli arastirma kurulun 22 Eylul 2021 tarih, 2021-13/7 nolu karari ile kabul
edildi. Calismada 87 hastanin 151 kemoterapi kirine ait veriler
degerlendiriimeye alindi.

Cocuk onkoloji servisinde yatarak solid timér ve lenfoma tanisi ile
kemoterapi ve radyoterapi alan ve yasi 1 ay-18 yas arasinda olan hastalar
calismaya dahil edildi.

Harig tutulma kriterleri: On sekiz yas Ustl ve |6semi tanili hastalar harig
tutuldu.

Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Hastanesi merkezi kayit
sisteminden 01.10.2021- 21.07.2022 tarihleri arasinda malign tumor tanilariyla
cocuk onkoloji servisine yatan hastalarin elektronik tibbi kayitlari retrospektif
olarak incelendi. Elektronik bilgi sisteminden hastalarin protokol numarasi,
hasta yasi ve cinsiyeti, onkolojik tanilari, kemoterapi protokolinin igerdigi
antineoplastik ilaglar, ilk kemoterapi tarihi, degerlendirmeye alinan karlerin
tarihleri, kullanmig olduklar antiemetik ilaglarin ismi, ek doz antiemetik alip
almadiklari kaydedildi. Hastalarin varsa ameliyat tarihi, radyoterapi alip
almadiklari, radyoterapi almigsa radyoterapi bolgesi ve radyoterapi dozu
degerlendirildi. Gozlem formlarindan hastanin boy ve vucut agirhgi,
kemoterapi sonrasi ilk 24 saatte kusma sayisli, erken kusma derecesi, erken
bulantinin olup olmamasi, dlgede goére belirlenmis bulanti siddeti puani (1-10
arasinda), 4.gunde devam eden ge¢ kusma, ge¢ kusma sayisi ve derecesi ile
ge¢ bulanti kayitlari ve 1'den 10’a kadar bulanti siddeti belirlendi. Ayrica
tanimlanmis beklenti kusmasi kayitlardan sorgulandi. Hastanin kemoterapi
sirasindaki sosyal aktivitesi (kitap okuma, telefonda oyun oynama, oyun
hamuru/yapboz/boyama yapmalari; TV izleme; video izleme; sayilan tim
aktiviteler) kaydedildi. Hasta refakatgilerinin egitim durumu, refakatginin ve

hastanin sigara icme durumu degerlendirildi.
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Calismaya dahil edilen her hasta igin standart form olusturuldu.
Kemoterapi protokollerinin emetojenitesi literatlire goére degerlendirildi
(9,42,43). Kayitlardaki kusma sayisina ve istah ve beslenme verilerine gore
erken ve geg¢ kusma ve bulanti derecesi tanimlandi (20).

Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Onkoloji Bilim Dalinda
kullanilan antiemetik protokol asagidaki ilaclari igermektedir:

Granisetron baslangigta 40 pg/kg, IV veya ihtiyaca gére 1 ve 2 mg’lik
tablet formunda kullaniimaktadir. Gereklilik halinde iki kez tekrarlanmaktadir.
Ondansetron 5mg/m? (0,15mg/kg) dozunda verilmektedir. Hastane
eczanesinde hangi setron grubu varsa o uygulanmaktadir.

Antiemetik  kokteyl: Feniramin, deksametazon ve diazepam
uygulamasini kapsamaktadir. Feniramin 1-3 yas arasinda 0,4 -1ml/gin, dort
yasindan biyiiklerde 0,8-2 ml /giin dozunda iV, deksametazon 4-6 mg/m?, iV
ve diazepam 0,2-0,3 mg/kg IV veriimektedir.

Aprepitant 1.gun:125 mg 2.-3.gunler: 80 mg tablet formunda
kullaniimaktadir.

istatistiksel Analiz: istatistiksel analizler igin IBM SPSS Statistics 22.0
programi kullanildi. Kategorik dediskenler frekans ve yutzde degerleri (n/N),
(%) ile verilmis olup, onkolojik tani, yas, cinsiyet, kemoterapi ilaglari, ilag
sayisinin kargilagtirmalarinda Pearson ki-kare testleri kullanildi. Anlamlilik

dizeyi p<0,05 olarak alind1.
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BULGULAR

Calisma tarihleri arasinda kemoterapi almis dahil edilme kriterlerine
uyan 53’0 (%60,9) erkek, 34’0 (%39,1) kiz 87 pediatrik onkoloji hastasinin
verileri degerlendirildi. Hastalarin ortalama tani yasi 9,08+5,43 yas, ortanca
yas 10 yas olup en kuguk hasta yasi 0,58; en buyuk hasta yasi 17,91 bulundu
(Tablo - 7).

Tablo - 7: Hastalarin yas gruplarina dagilimi

Yas grubu Hasta sayisi %
Bes yasindan kigik 28 32,2
5-9 yas 20 23,0
10-14 yas 23 26,4
15 yasindan buyik 16 18,4
Toplam 87 100,0

Hastalarin %32,2’si bes yasindan kigUk, %23’ bes- dokuz yas
arasinda, %26,6’s1 10-14 yas arasinda, %18,4'4 on bes yasindan buyuktu
(Sekil -3).

35 %322
30 %26,4

20 % 18.4

=5 yas 5-9 yas 10-14 yas >15 yasg

Sekil - 3: Hastalarin yas gruplarina gére dagilimi

Seksen yedi hastanin tani dagilimi Tablo - 8 ve Sekil - 4’de 6zetlendi.
Buna gore olgularin %19,5’'inde santral sinir sistemi tumorleri, %18,4’Unde
malign kemik tumorleri, %13,8'inde germ hducreli timorler, %11,5’inde
Hodgkin disi lenfoma, %3,4’inde Hodgkin lenfoma, %9,2’sinde yumusak
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doku sarkomlari tanimlandi. %8’i néroblastom, %5,7’si Wilms tumora, %4,6’si
karaciger tumoru (hepatoblastom) tanisi aldilar. Bes olguda (%5,7) nadir
tumorler (nazofarenks karsinomu:2, retinoblastoma:1, skuamoz hucreli
karsinom:1,myoepitelyal karsinom:1) mevcuttu.

Tablo - 8: Hastalarin onkolojik tanilara gére dagilimi

Tani Hasta sayisi %
Hodgkin disi lenfoma 10 11,5
Hodgkin lenfoma 3 3,4
Santral sinir sistemi timérleri 17 19,5
Malign kemik tumorleri 16 18,4
Germ hucreli timorler 12 13,8
Yumusak doku sarkomlari 8 9,2
Noéroblastoma 7 8,0
Wilms timéora 5 57
Nadir timorler 5 5,7
Karaciger tumorleri 4 4,6
Toplam 87 100,0

= Hodgkin disi lenfoma = Hodgkin lenfoma = Néroblastoma Santral sinir sistemi tiimérleri
= Yumugak doku sarkomlar Kemik satkomlan Germ hiicreli tiunorler = Wilms timori
Nadir tiumorler Karaciger nimorleri

Sekil - 4: Hastalarin onkolojik tanilara gére dagilimi

Bu serideki hastalarin tUmu histopatolojik tanilarina ve evrelerine
uygun kemoterapi protokoll aldilar. Hastalarin %50,6’sinda (n:44) sadece
biyopsi yapiimis olup, %16,1’'inde (n:14) kraniyotomi ve %16,1’'inde (n:14)
laparatomi yapildigi saptandi. Yizde 9,2’sinde (n:8) orsiektomi, %2,3’Unde
(n:2) torakotomi &ykusu mevcuttu. Degerlendirilien kemoterapi kurleri
kraniyotomiden en az 6 hafta, diger cerrahi girisimlerden 1-6 ay sonra

uygulanmigti. Hastalardan %82,8’i (n:72) tek basina kemoterapi almis olup

29



radyoterapi almayan olgulardi. %17,2’si (n:15) radyoterapi aldi.

yaklasimi ve radyoterapi bolgeleri Tablo - 9'da 6zetlendi.

Tablo - 9: Onkolojik tedavi yaklagimi

Tedavi

Yaklagim Hasta sayisi %
Cerrahi

Biyopsi 44 50,6
Kraniyotomi 14 16,1
Laparatomi 14 16,1
Orsiektomi 8 9,2
Torakotomi 2 2,3
Kitle eksizyonu 1 11
Yok 4 4,6
Kemoterapi

Aldi 87 100,0
Radyoterapi

Almadi 72 82,8
Kraniyal radyoterapi 5 57
Kraniyospinal radyoterapi 5 57
Abdominal radyoterapi 3 3,4
Pelvik radyoterapi 1 11
Basboyun radyoterapisi 1 11

Degerlendirilen 44 hastada tek kemoterapi kirt, 31’nde iki kemoterapi

kird, yedisinde Ug¢ kemoterapi kurl, birinde dort kemoterapi kurt ve dordunde

beser kemoterapi kurt olmak Uzere toplam 151 kemoterapi kurt uygulandigi

belirlendi. Calismada degerlendirilen kemoterapi kurlerinin hastalara dagilimi

Sekil - 5'de verildi. Bulanti ve kusmanin degerlendirildigi 151 kirden 19

(%12,6) uygulanan ilk kemoterapi kurleri idi. Kurlerin %87,4’Gnde hastanin

onceden kemoterapi alma deneyimi vardi (Sekil - 5).
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Sekil - 5: Kemoterapi kur sayisinin hastalara dagilhmi
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Tam hastalarda uygulanmis olan antikanser ilaglar ve kur sayilari Tablo

- 10’da verilmistir.

Tablo - 10: Hastalara uygulanan anti-kanser ilaglar ve verildigi kur sayisi

ilag Kiir sayisi %
ifosfamid 49 32.5
Siklofosfamid 13 8.6
Karboplatin 44 29.1
Sisplatin 34 22.5
Adriamisin 42 27.8
Metotreksat 27 17.9
Etoposid 74 49.0
Aktinomisin -D 13 8.6
Bleomisin 19 12.6
Sitozin arabinozid 10 6.6
Dakarbazin 4 2.6
Vinkristin 65 43.0
intratekal kemoterapi 9 6.0
Dekort 10 6.6
Rituksimab 5 3.3
Topotekan 2 1.3
irinotekan 1 0.7
Paklitaksel 1 0.7
Bevasizumab 1 0.7

Uygulanmis kemoterapi semalari kusma riskini belirleyen emetojenite

siniflamasina goére derecelendirildi (9, 42) . Buna gore kurlerin %95,4°U ylksek

emetojenik potansiyelde idi (Tablo - 11). Kurlerin %3,3'0 orta ve %1,3’U

minimum emetojenik potansiyelli olarak degerlendirildi (Tablo - 11, Sekil - 6).

Tablo - 11: Uygulanan kemoterapi kurlerinin emetojenik potansiyele gore

dagihmi
Emetojenik potansiyel Kiir sayisi %
Yiiksek 144 95,4
Orta 5 3,3
Minimum 2 1,3
Toplam 151 100,0

H Yiiksek ®Orta = Minimum

Sekil - 6: Uygulanan kemoterapi kirlerinin emetojenite potansiyeli
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Kirlerin emetojenik potansiyelinin cinsiyete goére dagihimi Tablo - 12'de
verildi. YUksek emetojenik potansiyeli olan kurlerin 86’s1 (%59,72) erkek, 58’i
(%40,28) kiz hastalara uygulanmigti. Orta emetojenik potansiyelli kurlerin
dorduni (%80) erkek, birini (%20) ise kiz hastalar almisti (Tablo-12, Sekil-7).

Tablo - 12: Kurlerin emetojenik potansiyelinin cinsiyete goére dagilimi

Emetojenik potansiyel Erkek Kiz
Yiksek 86 58
Orta 4 1
Minimum 1 1
Toplam 91 60 X20,91 p: 0,632
100
80
£ 60
g
5 40
20
— A
0
Yiiksek Orta emetojenite Minimum
emetojenite emetojenite
mErkek mKiz

Sekil - 7: Kemoterapi kurlerinin emetojenik potansiyeli ve cinsiyete gore
dagilimi

Kemoterapi kurlerinin yas gruplarina gore dagilimi incelendi, 151
kirden %26,5’inin bes yasindan kiguk hastalara, %20,5’inin 5-9 yas grubuna,
%31,1’inin 10-14 yas arasindaki hastalara, %21,9’'unun on bes yasindan

blyuklere uygulandigi belirlendi (Tablo - 13, Sekil - 8).

Tablo - 13: Kemoterapi kurlerinin yas gruplarina gore dagilimi

Yas grubu Kemoterapi kiir sayisi %
<5yas 40 26,5
5-9 yas 31 20,5
10-14 yas 47 31,1
>15 yas 33 21,9
Toplam 151 100,0
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Sekil - 8: Kemoterapi kurlerinin yas gruplarina dagilimi

Degerlendirilen kemoterapi kurlerinin emetojenik potansiyellerinin yas
gruplarina gore dagilimina bakildi. Ylksek emetojenik potansiyelli kirlerin
orani bes yasindan kuguklerde %92,5, 5-9 yaslar arasinda %93,55, 10-14
yaslarda % 97,87 ve 15 yasindan buyuklerde % 96,97 olup, dagihmda yas
gruplarina gére anlamh farklilk yoktu (p:0.335). Veriler Tablo - 14‘de sunuldu.

Tablo - 14: Uygulanan kemoterapinin yas gruplarina gére dagilimi

Emetojenik potansiyel
1

Yas grubu Yiiksek Orta Minimum Toplam

<5 yas 37 (% 92,50) 1(% 2,5) 2 (%5) 40 (%100)

5-9 yas 29 (% 93,55) 2 (%6,45) 0 (%0,0) 31 (%100)

10-14 yas 46 (% 97,87) 1 (%2,13) 0 (%0,0) 47 (%100)

>15 yas 32 (% 96,97) 1 (%3,03) 0 (%0,0) 33 (%100)

Toplam 144(%95,40) 5 (%3,30) 2 (%1,30) 151 (%100) X%6,84, p:0.335

Yuksek emetojenik potansiyeli olan antikanser ilaglarin yas gruplarina
dagilimi Sekil - 9'da verildi. Sisplatin alan hastalarin % 23,5’i bes yasindan
kiguk, %11,8'i 5-9 yas arasinda, %23,5'i 10-14 yas grubunda ve %41,2’i 15
yasindan buyuktl. Karboplatin kirlerinin % 34’0 ilk bes yastaki hastalara,
%31,8'i 5-9 yas grubuna, %27,4’40 10-14 yas arasindakilere, %6,8’si 15
yasindan bulyUklerde verildi. Aktinomisin—-D alan hastalarin % 69’u bes
yasindan kucguk, %8’i 5-9 yas arasinda, %23’U 15 yasindan buyuktl. Etoposid
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alanlardan %29,7'0 bes yastan kiguk cocuklar, %28,4’0 bes- dokuz
yaglarinda, %27’si 10-14 yasta, % 14,9’ 15 yasindan buyukti. ifosfamid
alanlarin %24.,5’i bes yastan kiuguk, %22,4’G bes- dokuz yaslar arasinda,
%42,9'u on- on dort yaslarinda, % 10,2’si 15 yasindan buyuk ¢ocuklardi.
Siklofosfamid alanlardan %23’U bes yastan klguk, %38,5’i bes- dokuz yas
grubunda ve %38,5’'i on- on dort yaslarinda idi. Metotreksat uygulananlardan
% 3,7’sinin bes yasindan kucguk, % 7,45'inin bes- dokuz yaslarinda,
%51,85'inin on- on dort yaglarinda ve % 37’sinin 15 yagindan buyuk olduklar
goruldd. Adriamisin alanlarin % 16,7’si bes yasindan kuguk, % 19U bes-
dokuz yasglarda, % 40,5'i on- on dort yaslarinda, %23,81’i 15 yasindan
blayuktd. Dakarbazin alanlardan % 25'’i bes yastan kiuguk hastalar, %50’si beg-
dokuz yas arasinda, %25’i 15 yasindan buyuk hastalardi. Sitozin arabinozid
alanlarindan % 20’si bes yasindan kuguk, %20’i bes- dokuz arasinda, %40’i
10-14 yas grubunda ve % 20’si 15 yasindan blayuktd (Sekil - 9)

Dakarbazin
ARA-C
Etoposid

ifosfamid
Siklofosfamid
Act-D
Adriamisin
MTX
Karboplatin

'H|”|"

Sisplatin
%0 %10 %20 %30 %40 %50 %60 %70 %80 %90 %100

E<Syas HS5-9yas 10-14 yas m>15yas

Sekil - 9: Antikanser ilaglarin yas gruplarina dagihmi

Tani gruplarina gore kemoterapi kurlerinin emetojenik potansiyelleri
Tablo - 15’te sunuldu. Hodgkin digi lenfoma tanili hastalara uygulanan kurlerin
%85’i, Wilms timorll hastalarin aldigi kirlerin %90’1, yumusak doku sarkomu
kirlerinin %92,3’1, santral sinir sistemi tumorlerinde verilen kurlerin %930

yuksek emetojenik kurler olarak belirlendi (p:0,133).
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Tablo - 15: Tani gruplarinda kemoterapi kirlerinin emetojenik potansiyele

gore dagilimi
Tani Yiksek Orta Minimum
Hodgkin disi lenfoma 17 (%85) 3 (%15) 0 (%0)
Hodgkin lenfoma 3 (%100) 0 (%0) 0 (%0)
Santral sinir sistemi tumérleri 26 (%93) 2(%7) 0 (%0)
Malign kemik timorleri 39 (%100) 0 (%0) 0 (%0)
Germ hucreli timorler 16 (%100) 0 (%0) 0 (%0)
Yumusak doku sarkomlari 12 (%92,3) 0 (%0) 1(%7,7)
Noroblastoma 9 (%100) 0 (%0) 0 (%0)
Wilms tiimérii 9 (%90) 0 (%0) 1(%10)
Nadir timorler 6 (%100) 0 (%0) 0 (%0)
Karaciger timorleri 7 (%100) 0 (%0) 0 (%0)
Toplam 144 (%95,3) 5 (%3,4) 2 (%1,3) X':24,129
P:0,133

Tam hasta grubunda 19 olgu (%12,6) ilk kemoterapi kiranad alirken 132

kemoterapi kirandn énceden tedavi almig hastalarda uygulandigi gérulda. Bu
132 kirden 27’sinde (%20) beklenti kusmasi oldugu belirlendi (Tablo - 16).

Tablo - 16: Beklenti kusmasi olan hastalarin kemoterapi kurlerine dagilimi

Kiirlerin sirasi Kiir sayisi %
ik KT kiirli alanlar 19 12,6
Beklenti kusmasi olanlar 27 17,9
Beklenti kusmasi olmayanlar 105 69,5
Toplam 151 100,0

Tdm kemoterapi kurlerinin %26.5’inde erken kusma gd6zlendi (Tablo -

17). Beklenti kusmasi gorulen 27 kirden dokuzunda (%33,3) erken kusma

tanimlandi. Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde erken kusma sayisina
bakildi. 21 kirde (%13,9) bir kez, yedi kirde (%4,6) iki kez, sekiz kirde (%5,3)
ug kez, Ug kurde (%2,0) dort ve bir kirde (%0,7) yedi kez erken kusma oldugu

gériildu (Tablo - 18).

Tablo - 17: Kemoterapi kurlerinde erken kusma dagilhmi

Erken kusma Siklik %
Erken kusma var 40 26,5
Erken kusma yok 111 73,5
Toplam 151 100,0
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Tablo - 18: Kemoterapi kirlerinde gortlen erken kusma sayisi.

Erken kusma sayisi Kiir sayisi %
1 21 13,9

2 7 4,6

3 8 53

4 3 2,0

7 1 0,7

Erken kusma olan toplam kuir 40 26,5
Erken kusma olmayanlar 111 73,5
Toplam kir sayisi 151 100,0

Bakilan 151 kemoterapi kirinde erken donemde kusma derecesi (20)

degerlendirildi. Uygulanan 111 kemoterapi kirinde (% 73,5) erken kusma
gorulmedi. 22 kurde (%14,6) 1.derecede kusma saptandi. 17 kirde (%11,3) 2.

ve bir kirde (%0,7) 3.derece erken donem kusmasi oldugu belirlendi (Tablo -

19, Sekil - 10).

Tablo - 19: Erken donem kusma derecesi

Kusma derecesi Siklik /Sayi %

Kusma yok 111 73,5

1. derece: 1 kusma/24 saatte 21 13,9

2. derece: 2-5 kusma/24 saatte 18 11,9

3. derece: >6 kusma/24 saatte 1 0,7

Toplam 151 100,0
%0,70

= Kusma yok

= 1.derece kusma = 2.derece kusma

3.derece kusma

Sekil - 10: Kemoterapi kurlerinde erken kusma derecesinin
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Sekil - 11: Kemoterapi kurlerinde gorulen erken kusma sayisi.

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurunin erken donem bulanti
kayitlarina bakildi. 51 kurde (%33,8) bulanti bildirildi, 100 kurde (%66,2) ise

bulanti tanimlanmadi (Tablo - 20).

Tablo - 20: Erken donemde bulanti tanimlanan kurler

Erken donemde bulanti Kiir sayisi %
Bulanti var 51 33,8
Bulanti yok 100 66,2
Toplam 151 100,0

Degerlendirilen 151 kemoterapi kdrinun erken dénem bulanti
derecesine bakildi (20). 29 kurde ( % 19,2 ) bulanti derecesi 1, 20 kirde (%
13,2) bulanti derecesi 2, iki kiirde (%1,3) bulanti derecesi 3. olarak tanimlandi

(Tablo - 21, Sekil - 12).

Tablo - 21: Kur sayisina gore erken bulanti derecesinin dagilimi

Bulanti derecesi Sayi/ Sikhk %
1.derece bulanti (istahin kaybi) 29 19,2
2.derece bulanti (kilo kaybi olmadan besin aliminda azalma) 20 13,2
3.derece bulanti (yetersiz kalori veya su alimi) 2 1,3
Bulanti olmayanlar 100 66,2
Toplam 151 100,0
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= Erken bulant1 yok = 1.derece erken bulanti

Sekil - 12: Erken bulanti derecesinin kur sayisina gore dagilimi

Degerlendirilen 151 tedavide erken dénem bulanti siddeti kayitlarina
(62) bakildi. Bulanti gsiddeti 1’den 10’a kadar hasta ve/veya hasta refakatgi
tarafindan degerlendirildi. iki kiirde (%1,3) bulanti siddeti 1, yedi kiirde (%4,6)
bulanti siddeti 2, G¢ kirde (%2,0) ise bulanti siddeti 3 olarak saptandi. On sekiz
kirde ( % 11,9 ) bulanti siddeti 4, dort kirde (%2,6) bulanti siddeti 5, bes kiurde
(%3,3) bulanti siddeti 6, dort kirde (%2,6) bulanti siddeti 7, yedi kiirde (%4,6)
bulanti siddeti 8, bir kirde (% 0,7) ise erken bulanti siddeti 10 olarak
degerlendirildi. 100 kirde (% 66,2) ise bulanti gelismedi (Tablo - 22, Sekil -

13).

Tablo - 22: Erken bulanti siddetinin kirlere gére dagilimi.

= 2.derece erken bulanti

3.derece erken bulanti

Bulanti siddeti (1’den 10’a kadar) Kiir sayisi %
1 2 1,3
2 7 4,6
3 3 2,0
4 18 11,9
5 4 2,6
6 5 33
7 4 2,6
8 7 4,6
10 1 0,7
Bulanti olmayanlar 100 66,2
Toplam 151 100,0
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= Erken bulant1 yok = Erken bulanti siddeti:1 Erken bulanti siddeti: 2 = Erken bulant1 siddeti: 3
= Erken bulanti siddeti: 4 = Erken bulanti siddeti:5 = Erken bulanti siddeti: 6 = Erken bulant1 siddeti:7
= Erken bulanti siddeti: 8 = Erken bulanti siddeti: 10

Sekil — 13: Kemoterapi kurleri ve erken bulanti siddetinin dagihmi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirinde ge¢ kusma varligina bakildi.
27 kurde (%18) ge¢ donem kusma goruldu, 124 kirde (%82) ise hastalarin
ge¢ kusma sikayeti olmadi (Tablo - 23). Beklenti kusmasi gorilen 27 kirden

besinde (%18,5) ge¢ kusma tanimlandi.

Tablo - 23: Kemoterapi kurlerinde ge¢ kusma sikligi

Geg kusma Sikhk %
Geg kusma var 27 18
Geg kusma yok 124 82
Toplam 151 100,0

Gec kusma gozlenen 27 kirden onun da (%37) 1.derece kusma, 12
kirde (%44) 2.derece kusma, 3.derece kusma ise 5 kurde (%19) goruldu.
Veriler Tablo - 24 ve Sekil - 14’te gosterildi.

Tablo - 24: Ge¢ kusma derecesi olan kir sayisi

Gec¢ kusma derecesi Sikhk %
Geg kusma yok 124 82,0
1.derece ge¢ kusma: 1 kusma /24 saatte 10 7,0
2.derece ge¢ kusma: 2-5 kusma/24 saatte 12 8,0
3.derece ge¢ kusma: >6 kusma/24 saatte 5 3,0
Toplam 151 100,0
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= Geg kusma yok

Sekil - 13: Uygulanan kemoterapi kirlerinde ge¢ kusmanin goérilme sikligi ve
yasanan ge¢ kusma derecesinin kur sayisina gore dagilimi

Degerlendirilen 151 kirde ge¢ donem kusma sayisina bakildi. 10 kurde
(%6,6) bir kez, 6 kurde (% 4,0) U¢ kez, 4 kirde (%2,6) iki, 6 kirde (% 2,0) Ug
kez, birer kurde (% 0,7) dort ve bes kez, U¢ kurde yedi kez, birer kiirde dokuz

ve on iki kez kusma goruldi. 124 kemoterapi kurtinde ise ge¢ donem kusma

= 1.derece ge¢ kusma

olmadi. Veriler Tablo - 25’te gdsterildi.

= 2.derece ge¢ kusma

3.derece ge¢ kusma

Tablo - 25: Geg kusma sayisinin kemoterapi kurlerine dagilimi

Kusma sayisi Kiir sayisi %
1 10 6,7
2 4 2,6
3 6 4,0
4 1 0,7
5 1 0,7
7 3 2,0
9 1 0,7
12 1 0,7
Kusma olmadi 124 82,0
Toplam 151 100,0
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Sekil - 14: Kemoterapi sirasinda goérllen ge¢ kusma sayisi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kiriinden 37 kirde (% 24,5) ge¢ bulanti
goraldu. 114 kirde (%75,5) ge¢ kusma olmadi. Veriler asagidaki Sekil - 16’da

gosterildi. Degerlendirilen 151 kemoterapi kirianden kayitlardan ge¢ bulanti

derecesine bakildi (20). Geg¢ bulantisi olan 37 kurden 15 kirde (%9,9)
1.derece bulanti gorildid. 20 kirde (%13,2) 2.derece ve 2 kirde (%1,3)
3.derece ge¢ donem bulantisi kayithydi. Veriler Tablo - 26’da gosterildi.

Tablo - 26: Geg bulanti derecesinin kemoterapi kiir sayisina gére dagilimi

Geg bulanti derecesi Kiir sayisi %
1.derece: istah kaybi 15 10,0
2.derece: kilo kaybi olmadan gida aliminda azalma 20 13,0
3.derece: yetersiz kalori veya su alimi 2 1,0
Geg bulanti olmayan 114 75,5
Toplam 151 100,0
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= Geg bulanti yok = 1.derece geg bulanti = 2.derece geg bulantt 3.derece ge¢ bulanti

Sekil - 15: Uygulanan kemoterapi kirlerde yasanan ge¢ bulanti sikhdi ve gecg
bulanti derecesinin kir sayisina gore dagihmi

Degerlendirilen 151 kirde ge¢ dénem bulanti siddeti kayitlarina (62)
bakildi. Bulanti siddeti 1°den 10’a kadar hasta ve/veya hasta refakatgisi
tarafindan degerlendirildi. 151 kurden 115 inde (%75,5) ge¢ bulanti
tanimlanmadi. Ge¢ bulanti olan 37 kirden bir kiirde (%0,7) bulanti siddeti 1
olarak degerlendirildi. Dort karde (%2,6) bulanti siddeti 2, iki kirde (%1,3)
bulanti siddeti 3, on iki kirde (%7,9) bulanti siddeti dort, bes kurde (%3,3)
bulanti siddeti 5, dort kirde (%2,6) bulanti siddeti 6, alti kirde (%4,0) bulanti
siddeti 7, bir kurde (%0,7) bulanti siddeti 8 olarak tespit edildi. Geg¢ bulanti
tanimlanan 37 kurden ikisinde ge¢ bulanti siddeti 10 olarak tanimlandi (Tablo
- 27, Sekil - 16).

Tablo - 27: Geg bulanti siddetinin kemoterapi kurlerine dagilimi

Geg¢ bulanti siddeti Kiir sayisi %
1 1 0,7
2 4 2,6
3 2 1,3
4 12 7,9
5 5 3,3
6 4 2,6
7 6 4,1
8 1 0,7
10 2 1,3
Toplam gec bulanti olan kir sayisi 37 24,5
Geg bulanti olmayan kir sayisi 114 75,5
Toplam 151 100,0
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= Geg bulanti yok = Geg bulanti siddeti:1 = Geg bulanti sisddeti:2 = Geg bulanti siddeti:3
= Geg bulanti siddeti:4 = Geg bulanti siddeti:5 = Geg bulanti siddeti:6 = Geg bulant1 siddeti:7
= Geg bulant1 siddeti:8 = Geg bulanti siddeti: 10

Sekil - 16: Geg bulanti siddetin kemoterapi kirlerinde dagilimi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurtinde direngli kusma oranina bakildi.
Dokuz kurde (%6,0) direngli kusma gozlendi (Tablo - 28). Beklenti kusmasi
gorulen 27 kurden higbirinde direngli kusma tanimlanmadi. Direngli kusma
gorulen karlerin tminde hasta yasi 13,5 ve Ustindeydi. Erkek/kiz orani: 8/1

olarak goézlendi.

Tablo - 28: Kemoterapi kirlerinde direngli kusma sikligi

Direng¢li kusma durumu Siklik %
Direngli kusma var 9 6,0

Direncli kusma yok 142 94,0
Toplam 151 100,0

Direngli kusma gorulen kurlerin tani gruplarina goére dagilimina
baktigimizda bes kur (%55,6) germ hicreli timdrlerden ve birer kurler (%11,1)
Hodgkin lenfoma, kemik tumorleri, KC timdrleri ve nadir tumdrlerden
olugsmaktadir (Tablo - 29).
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Tablo — 29: Direncli kusma gorilen kirlerde tani dagilimi

Tani grubu Direngli Direngli kusma | Toplam
kusma var yok
Non-Hodgkin lenfoma 0 (%0) 20 (%14,1) 20 (%14,1)
Hodgkin lenfoma 1(%11,1) 2 (%1,4) 3 (%1,8)
Noroblastoma 0 (%0) 9 (%6,3) 9 (%6,3)
SSS tiimorleri 0 (%0) 28 (%19,8) 28 (%19,8)
Yumusak doku sarkomu | 0 (%0) 13 (%9,1) 13 (%9,1)
Kemik timorleri 1(%11,1) 38 (%26,8) 39 (%24,8)
KC tumorleri 1(%11,1) 6 (%4,2) 7 (%3,6)
Wilms timori 0 (%0) 10 (%7,1) 10 (%7,1)
Germ hucreli timorler 5 (%55,6) 11 (%7,7) 16 (%9,5)
Nadir timorler 1(%11,1) 5 (%3,5) 6 (%3,9)
Toplam 9 (%100) 142 (%100) 151 (%100) X2:30,233
p:0,003

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurtnde ilk kurde ve tekrarlanan

kurlerdeki direncli kusma sikligi Tablo - 29/a’da gosterildi (p:0,087).

Tablo - 29/a: Direncli kusma sikhgi

Kiir sirasi Direngli kusma | Diren¢li kusma | Toplam
var yok
Birinci kiir 3 (%15,5) 16 (%84,5) 19 (%100)
Sonraki kiir 6 (%4,5) 126 (%95,5) 132 (%100)
Toplam 9 (%6,0) 142 (%93,7) 151 (%100) X?:3,746 p:0,087

Karlerin emetojenik potansiyelinin cinsiyete dagilimina baktildi; Erkek

hastalara uygulanan kurlerin %94,5’si yuksek emetojenik potansiyelli, %4,3’i

orta, %1,2’si minimal emetojenik potansiyelli kurlerdi. Kiz hastalara verilen

kemoterapi kirlerinin %96,6 yuksek emetojenik potansiyelli, %1,6’sI orta e
%1,6 minimal emetojenik kurlerdi (Tablo - 30, Sekil - 17)

Tablo - 30: Kurlerin emetojenik potansiyelinin cinsiyete goére dagilimi

Emetojenik potansiyel Erkek Kiz

Yiiksek 86 (%94,5) 58 (%96,6)

Orta 4 (%4,3) 1 (%1,6)

Minimal 1(%,1,2) 1 (%1,6)

Toplam 91 (%100) 60 (%100) X2:0,91 p:0,632
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mErkek mKiz

Sekil - 17: Kemoterapi emetojenitesinin cinsiyete gore dagihmi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kiurinde erken bulanti ve cinsiyet
arasinda baglantiya bakildi. Erken bulanti yapan 51 kirde 28’i erkek ve 23’0
kiz hastalardi. Veriler Tablo - 31’de gdsterildi (p:0,381).

Tablo - 31: Erken bulanti tanimlanan hastalarin cinsiyet dagilimi

Erken bulanti durumu Erkek Kiz Toplam

Erken bulanti var

28 (%30,7)

23 (%38,3)

51 (%33,7)

Erken bulanti yok

63 (%69,3)

37 (%61,7)

100 (%66,3)

Toplam

91(%100)

60 (%100)

151 (%100)

X20,92
p:0,381

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurunde erken kusma erkek hastalarin
19’unda (%20,8), kiz hastalarin 21’inde (%35) gézlendi. Erken kusa acisindan
cinsiyete gore istatistik anlamli fark bulunmadi (p:0,062) (Tablo - 32).

Tablo - 32: Erken kusma ile cinsiyet arasinda baglanti

Erken kusma Erkek Kiz Toplam

Erken kusma var 19 (%20,8) 21 (%35) 40 (%100,0)

Erken kusma yok 72 (%79,2) 39 (%65) 111 (%100)

Toplam 91 (%100) 60 (%100) 151 (%100) X2: 3,70 p:0,062

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurunde cinsiyet ve erken kusma
sayllari Tablo - 33 ve Sekil - 18’de verildi. Erken kusma sayisi ile cinsiyet

arasinda baglantiya bakildi. Erken kusma tanimlanan erkek hastalarin 11’de
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(%57,8) kiz hastalarin onun da (%47,6) bir kez kusma tanimlandi. Ug erkek
(%15,7), dort kizda (%19) iki kez erken kusma goéruldu. En fazla kusma sayisi
yedi kez olarak belirlendi. Erken kusma sayisi acisindan erkek ve kiz cinsiyeti

acisindan anlamli fark bulunmadi (p: 0,554)

Tablo - 33: Erken kusma sayisi ile cinsiyet arasinda baglanti

Erken kusma sayisi | Erkek Kiz Toplam

1 11 (%57,8) 10 (%47,6) 21 (%52,5)

2 3 (%15,7) 4 (%19) 7 (%17,5)

3 2 (%10,5) 6 (%28,5) 8 (%20)

4 2 (%10,5) 1 (%4,7) 3 (%7,5)

7 1 (%5,2) 0 (%0) 1 (%2,5)

Toplam 19 (%100) 21 (%100) 40(%100) X2 3,43 p:0,554

40
35
30
%z 25
>
3 20
5
> 15
E - '
5
. Y
Erken kusma Erken kusma Erken kusma Erken kusma  Erken kusma Toplam
sayist:1 say1st: 2 sayist: 3 sayist: 4 sayist: 7
mErkek mKiz

Sekil - 18: Kemoterapi sirasinda erken kusma sayisi ile cinsiyet dagilimi.

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirinde ge¢ déonem bulantisi olanlarin

cinsiyetine bakildi. Gec¢ bulanti erkek hastalarin 21'de (%23,0) ve kiz
hastalarin 16’da (%26,6) gorildu (Tablo - 34) (p: 0,70).

Tablo - 34: Ge¢ bulanti yasanan kurlerde cinsiyet dagilimi

lanti
S5 (e Erkek Kiz Toplam
durumu
Geg bulanti var 21 (%23) 16 (%26,6) 37 (%24,5)
Geg bulanti yok 70 (%77) 44 (%23,4) 114 (%75,5)

Toplam

91 (%100)

60 (%100)

151 (%100)

X 20,25
p: 0,70
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde ge¢ Kkusan hastalarin
cinsiyetine bakildi. Geg¢ kusturan 27 kirde 15’i erkek, 12’i kiz hastaydi. Veriler
Tablo - 35'te gosterildi (p:0,666).

Tablo - 35: Ge¢ kusmasi olan hastalarin cinsiyet dagilimi

Ge¢ kusma durumu | Erkek Kiz Toplam
Geg kusma var 15 (%16,4) 12 (%20) 27 (%17,8)
Geg kusma yok 76 (%83,6) 48 (%80) 124 (%82,2)
X2 0,30
Toplam 91(%100) 60 (%100) 151 (%100)
p:0,666

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurunde erken bulanti ile yas iligkisine
bakildi. Bes yastan kiuglk ¢ocuklarin birinde (%2,5), bes-dokuz yas grubunda
dokuz hastada (%29), on-on dort yas grubunda 21 hastada (%44,7) bulanti
tanimlandi. On bes yastan buylk ergenlerde ise erken bulanti 20 kirde
(%60,6) bildirildi (Tablo - 36, Sekil - 19) (p<0,001).

Tablo - 36: Erken bulanti ile yas gruplari arasinda baglanti

Erken bulanti
<5 yas 5-9yas | 10-14yas | >15 yas Toplam
durumu
Erken bulanti var 1 (%2,5) 9 (%29) 21 (%44,7) 20(%60,6) 51 (%33,7)
Erken bulanti yok 39 (%97,5) | 22(%71) 26 (%55,3) 13(%39,4) 100(%66,3)
p:<0,001
Toplam 40 (%100) | 31(%100) | 47 (%100) 33(%100) 151(%100) 2 30,02
X y
100
80
£ 60
3
2 - ’ '
20
- B
0

<5 yas 5-9 yas 10-14 yas >15 yas Toplam

® Erken bulanti var ~ ® Erken bulant1 yok

Sekil - 19: Kemoterapi sirasinda erken bulanti tanimlanan hastalarin yas
dagilimi
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kurunde erken kusma ile yas iligkisine
baktik. Erken donemde kusma gozlenen 40 kir vardi. Bes yasindan
kUguklerin besinde (%12,5), bes- dokuz yas grubunun sekizinde (%25,8), on-
on dort yas grubunun on dordunde (%29,7) ve on bes yasindan buyuklerin on
ucinde (%39,3) erken kusma tanimlandi (p:0,069). Veriler Tablo - 37 ve Sekil
- 20’de sunuldu.

Tablo - 37: Erken kusma ile yas gruplari arasinda baglanti

Erken kusma 10-14

<5 yas 5-9 yas >15 yas Toplam
durumu yas
Erken kusma var 5 (%12,5) 8 (%25,8) 14 (%29,7) | 13 (%39,3) | 40 (%26,4)

Erken kusma yok

35 (%87,5)

23 (%74,2)

33 (%70,3)

20 (%60,7)

111(%73,6)

Toplam

40 (%100)

31 (%100)

47 (%100)

33 (%100)

151(%100)

p:0,069
xz 7,11

120
100
80
60

Kiir sayisi

40
20

--J:J

<5 yas 5-9 yas 10-14 yas >15 yas Toplam

mErken kusma var = Erken kusma yok

Sekil - 20: Kemoterapi sirasinda erken kusma yasayan hastalarin yas dagilimi
Degerlendirilen 151 kemoterapi kirlerinde yas gruplarina gore erken
kusma sayilarina bakildi. Bes yasindan kuguk gocuklarda kurlerin %80’inde

bir kez, %20’inde iki kez erken kusma tanimlandi. Bes yastan klcuklerde

ikiden fazla erken kusma goérulmedi. Bes- dokuz yas arasinda olanlardan bir
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ve iki kez kusma olan kurler Gger kir (her biri icin %37,5), ¢ kez kusma

tanimlanan iki kir (%25) goruldl. Bu yas grubunda g kereden fazla kusma
tanimlanmadi. On- on dort yas grubunda dokuz kurde (%64,2) bir kez, iki
kurde (%14,2) iki kez, bir kurde (%7,1) Ug kez, iki kirde (14,2) dort kez kusma
tanimlandi. On bes yasindan blyuk ¢ocuklarda bes kirde (%38,4) bir kez, bir
kirde (%7,6) iki kez, bes kurde (%38,4) U¢ kez, birer (%7,6) dort ve yedi kez
kusma tanimlandi (p:0,392). Veriler asagidaki Tablo - 38 ve Jekil - 21'de

gosterildi.

Tablo - 38: Farkli yas gruplarinda gértlen erken kusma sayilari

Erken kusma | <5yas 5-9yas | 10-14 >15 yas Toplam
sayisl yas
1 4 (%80) 3(%37,5) | 9 (%64,3) 5 (%38,45) | 21 (%52,5)
2 1 (%20) 3(%37,5) | 2 (%14,3) 1 (%7,7) 7 (%17,5)
3 0 (%0) 2 (%25) 1 (%7,1) 5 (%38,45) | 8 (%20)
4 0 (%0) 0 (%0) 2 (%14,3) 1 (%7,7) 3 (%7,5)
7 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 1 (%7,7) 1 (%2,5)
Toplam 5(%2100) 8 (%100) | 14 (%100) 13 (%100) 40 (%100) X2:12,95
p:0,392
25
20
Z 15
g
2 10

38 5

Kusma sayisi:1
Kusma say1s1:2
Kusma sayisi:3

Kusma say1s1:4

Kusma say1s1:7

m<Syas ®5-9yas 10-14 yas =>15 yas

Sekil - 21: Yas gruplarina gore erken dénem kusma sayisinin dagilimi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde ge¢ bulanti ile yas iliskisine

baktik. Bes yastan kuglk gocuklarin altisinda (%15), bes-dokuz yas grubunda
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olanlarin altisinda (%19,3), on-on dort yasta olanlarin 18'de (%38,2), on bes
yastan blyUk ergenlerde ise yedi kurde (%21,2) ge¢ bulanti yakinmasi
belirlendi (p:0,060). Veriler Tablo - 39 ve Sekil - 22'de yansitildi.

Tablo - 39: Kemoterapi sirasinda ge¢ bulanti yasanan kirlerin yag dagilimi

Geg bulanti 10-14
<5 yas 5-9 yas >15 yas Toplam
durumu yas
Geg bulanti var 6 (%15) 6 (%19,3) 18 (%38,2) | 7 (%21,2) 37 (%24,5)
114
Geg bulanti yok 34 (%85) 25 (%80,7) | 29 (%61,8) | 26 (%78,8)
(%75,5)
X2:7,425
Toplam 40 (%100) 31 (%100) 47 (%100) 33 (%100) 151 (%100) 0.060
p:0,
40
= 30
5,
2 20
=1
% 10
0
<5 yas 5-9 yas 10-14 yas >15 yas

B Geg bulanti var ~ ® Geg bulant1 yok

Sekil - 22: Kemoterapi sirasinda ge¢ bulanti yasayan hastalarin yas dagilimi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde ge¢ kusma ile yas iliskisine
baktik. Ge¢ donemde kusma goézlenen 27 kur oldu. Bes yasindan kuguk
cocuklardan besinde (%12,5), bes- dokuz yas grubundaki alti hastada
(%19,3), on-on dort yaslarda olanlarin on ikisinde (%25,5) ve on bes yasindan
blayuklerin dérdinde (%12,1) ge¢ kusma goruldu (p:0,337) (Tablo-40, Sekil-
23).

Tablo - 40: Geg¢ kusma ile yas gruplar arasinda baglanti

Geg kusma durumu | <5 yas 5-9yas | 10-14yas | >15yas | Toplam

Geg kusma var 5(%12,5) 6(%19,3) 12(%25,5) 4 (%12,1) 27 (%17,8)
Geg kusma yok 35(%87,5) | 25(%80,7) | 35(74,5) 29 (%87,9) | 124 (%82,2)
Toplam 40(%100) | 31(%100) | 47(%100) 33(%100) | 151 (%100) | X23,454

p:0,337
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10-14 yas >15 yas Toplam

m Geg kusma var Geg kusma yok

Sekil - 23: Kemoterapi sirasinda ge¢ kusma gorulen hastalarin yas dagilimi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurlerinde yas gruplarina gore ge¢
kusma sayilarina bakildi. Bes yasindan kiguk gocuklarda bir kez kusan bir
hasta (%20), iki ve uUger kez kusan ikiser hasta (her biri i¢in %40) goruldu.
Bes- dokuz yas grubundaki hastalarin tginde (%50) bir kez kusma, ikisinde
(%33,3) ¢ kusma ve birinde (%%16,7) bes kez kusma tanimlandi. On- on
dort yas grubundaki hastalarin dérdinde (%33,3) bir kez, birer hastada iki, G¢
ve dort kez kusma (her biri i¢in %8,3) U¢ hastada (%24,9) yedi kez kusma,
birer hastada (her biri i¢in % 8,3) dokuz ve on iki kez ge¢ kusma tanimlandi.
On bes yasindan buyuk hastalarin ikisinde (%50) bir kez, birer hastada ise
(her biri icin %25) iki ve Ug kez ge¢ kusma goéruldu (p:0,809) (Tablo - 41, Sekil
- 24):

Tablo - 41: Farkli yas gruplarinda gorulen ge¢ kusma sayilari

Kusma <5 yas 5-9 yas 10-14 yas | >15yas Toplam

sayisl

1 1 (%20) 3 (%50) 4 (%33,4) 2 (%50) 10 (%37)

2 2(%40) 0 (%0) 1(8,3) 1 (%25) 4 (%14,8)

3 2 (%40) 2 (%33,3) 1 (%8,3) 1 (%25) 6 (%22,3)

4 0 (%0) 0 (%0) 1 (%8,3) 0 (%0) 1 (%3,7)

5 0 (%0) 1 (%16,7) 0 (%0) 0 (%0) 1 (%3,7)

7 0 (%0) 0 (%0) 3 (%25,1) 0 (%0) 3 (%11,1)

9 0 (%0) 0 (%0) 1 (%8,3) 0 (%0) 1 (%3,7)

12 0 (%0) 0 (%0) 1 (%8,3) 0 (%0) 1 (%3,7)

Toplam 5 (%100) 6 (%100) 12 (%100) 4 (%100) 27 (%100) | X2:17,640
p:0,809
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Sekil - 24: Yas gruplarina gére ge¢ donem kusma sayisinin dagilimi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde erken bulantisi olanlarin

uygulanan kemoterapdtik ajan sayisina bakildi. Erken bulanti gértlen 51 kiran

14’Ginde bir ajan, dokuzunda iki, 24’lindede (g ajan tatbik edildi. Ug kiirde dort

ve bir kiirde alti ilag iceren kemoterapi protokolu verildi (Tablo - 42, Sekil - 25)

( p:0,006).
Tablo - 42: Erken bulanti olanlara uygulanan kemoterapdtik ajan sayisi
ilag sayisi Erken bulanti | Erken bulanti | Toplam
var yok
1 14 (%70) 6 (%30) 20 (%100)
2 9 (%32,1) 19 (%67,9) 28 (%100)
3 24 (%28,5) 60 (%71,5) 84 (%100)
4 3 (%30) 7 (%70) 10 (%100)
5 0 (%0) 4 (%100) 4 (%100)
6 1 (%50) 1 (%50) 2 (%100)
7 0 (%0) 3 (%100) 3 (%100)
Toplam 51 (%100) 100 (%100) 151 (%100) X216,653 p:0,006
100%
]
H=1
N
A A

0%

ilag sayist:1 Ilag sayis1:2 Ilag sayisi:3 Ilag sayisi:4 Ilag saysi:5 ilag sayisi:6 ilag sayisi:7

® Erken bulant1 var

m Erken bulanti yok

Sekil - 25: Erken bulanti sikayeti olan hastalarda uygulanan kemoterapétik ilag

sayisl

52



Bakilan 151 kemoterapi kurlinde erken kusma olanlara uygulanan
kemoterapi ajan sayisina bakildi. Erken kusma yakinmasi olan 40 kur
degerlendirildi. Kusma gozlenen 12 kurde bir, alti kurde iki, 18 kurde Ug¢
kemoterapétik ajan uygulandi. Ug kiirde dort, bir kiirde ise alti ilag verildi.
Erken kusmada verilen kemoterapotik ilag sayisi Tablo - 43, Sekil - 27°de
verildi. Tek ilag alanlardan %60’inda erken kusma goéruldu. Buna karsilik bes
veya yedi farkl ilag almis hastalarda erken kusma gorulmedi. Veriler Tablo -
43 ve Sekil - 26'da gésterildi. ilag sayisinin en yiiksek olan gruplarda erken
kusma gorilmedi (p:0,011).

Tablo - 43: Erken kusmasi olan hastalara uygulanan kemoterapétik ilag
sayisinin dagihmi

ilag sayisi Erken kusma | Erken kusma | Toplam
var yok
1 12 (%60) 8 (%40) 20 (%100)
2 6 (%21,4) 22 (%78,6) 28 (%100)
3 18 (%21,4) 66 (%78,6) 84 (%100)
4 3 (%30) 7 (%70) 10 (%100)
5 0 (%0) 4(%100) 4 (%100)
6 1 (%50) 1 (%50) 2 (%100)
7 0 (%0) 3 (%100) 3 (%100)
Toplam 40 (%26,4) 111(%73,6) 151 (%100) X?: 16,16
p:0,011
100%
80%
2 60%
B
S 40%
20%
A A

0%

Sekil - 26: Erken kusma sikayeti olan hastalarda uygulanan kemoterapétik ilag

sayisl

flag
sayist: 1

flag
say1s1:2

m Erken kusma var

flag

say1s1:3

ilag
sayis1:4
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Bakilan 151 kemoterapi

kirinde ge¢ bulanti

sikayeti olanlara

uygulanan kemoterapétik sayisina bakildi. Geg¢ bulanti sikayeti 37 kurde

goruldu. Bunlara Gg kurde bir, sekiz kurde iki, 19 kurde U¢ ajan yapildi. Bes
kirde dort, iki kirde alti ilag verildi (Tablo - 44, Sekil - 27) (p:0,037).

Tablo - 44: Ge¢ kusmasi olanlara uygulanan kemoterapétik ajan sayisi

30%
20%
10%

ilag sayisl Geg¢ bulanti var Geg bulanti yok | Toplam
1 3 (%15) 17 (%85) 20 (%100)
2 8 (%28,5) 20 (%71,5) 28 (%100)
3 19 (%22,6) 65 (%77,4) 84 (%100)
4 5 (%50) 5 (%50) 10 (%100)
5 0 (%0) 4 (%100) 4 (%100)
6 2 (%100) 0 (%0) 2 (%100)
7 0 (%0) 3 (%100) 3 (%100)
Toplam 37 (%24,5) 114 (%75,5) 151 (%100) X2:13,336
p:0,037
100%
90%
80%
70%
Z  60%
=
% 50%
2 40%
4 A

0%

Ilag sayisi:1 Tlag sayisi:2 Ilag sayisi:3 Ilag sayisii4 Ilag sayisi:5 ilag sayisi:6 ilag sayisi:7

B Geg bulant1 var

® Geg bulant1 yok

Sekil - 27: Geg bulanti sikayeti olan hastalarda uygulanan kemoterapdtik ilag

sayisl

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirunde geg¢ kusma yakinmasi olan

hastalara uygulanan kemoterapdétik ajan sayisina bakildi. Ge¢ kusmasi olan

27 kurun altisinda iki, on altisinda Ug ila¢ uygulandi. Doért kirde dort, bir kirde
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ise alti ajan verildi (Tablo - 45, Sekil - 28). ila¢ sayisi arttikga ge¢ kusma
artmakla birlikte bu iligki istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p:0,097).

Tablo - 45: Ge¢ kusmasi olanlara uygulanan kemoterapétik ajan sayisi

ilag sayisi Ge¢ kusma var Geg kusma yok | Toplam
1 0 (%0) 20 (%100) 20 (%100)
2 6 (%21,4) 22 (%78,6) 28 (%100)
3 16 (%19) 68 (%81) 84 (%100)
4 4 (%40) 6 (%60) 10 (%100)
5 0 (%0) 4 (%100) 4 (%100)
6 1 (%50) 1 (%50) 2 (%100)
7 0 (%0) 3 (%100) 3 (%100)
Toplam 27 (%17,8) 124 (%82,2) 151 (%100) X210,93
p:0,097
140
120
_ 100
£ 80
é 60

ay
Ilag llag Ilag llag llag Ilag llag Toplam
sayist:1 sayi1s1:2 sayi1s1:3 sayis1:4 sayi1s1:5 say1s1:6 sayis1:7

B Geg kusma var Geg kusma yok

Sekil - 28: Geg kusma sikayeti olan hastalarda uygulanan kemoterapoétik ilag
sayisi

Degerlendirilen 151 kurde erken kusmasi olanlarin tanilarina bakildi.
Erken kusturan 40 kur goéruldd. Hodgkin lenfomada erken kusma %66,7,
Wilms timoérinde %50, malign kemik timorlerinde %46,1 olup en yuksek
bulundu. Buna karsilik ndroblastoma tanili hastalarda hi¢ erken kusma
g6zlenmedi (Tablo - 46, Sekil - 29) (p:0,006).
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Tablo - 46: Erken kusma yakinmasi olan kdrlerin tanilari

Tani gruplari Erken kusmavar | Erken kusma | Toplam
yok

Non-Hodgkin lenfoma 2 (%10) 18(%90) 20 (%100)

Hodgkin lenfoma 2 (%66,7) 1(%33,3) 3 (%100)

Noroblastoma 0 (%0) 9 (%100) 9 (%100)

SSS tiimorleri 4 (%14,2) 24 (%85,8) 28 (%100)

Yumusak doku sarkomu 4 (%30,7) 9 (%69,3) 13 (%100)

Malign kemik timérleri 18 (%46,1) 21 (%53,9) 39 (%100)

KC tumoérleri 1 (%14,3) 6 (%85,7) 7 (%100)

Wilms timéri 5 (%50,0) 5 (%50,0) 10 (%100)

Germ hiicreli timérler 3 (%18,7) 13 (%81,3) 16 (%100)

Nadir timérler 1 (%16,6) 5 (%83,4) 6 (%100)

Toplam 40 (%26,4) 111 (%73,6) 151 (%100) X2:22,69

p:0,006

100%
80%
§, 60%
5 40%
20%
0%
. I S
. &
\QQ
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«

mErken kusma var  ® Erken kusma yok

Sekil - 29: Erken kusma yakinmasi olan kurlerin tanilari

Geg kusma sikayeti olan kurlerde tani gruplarina bakildi. Geg kusma 27
kirde go6zlendi. Yiksek ge¢ kusma oranlari Hodgkin lenfomada (%66,7),
Wilms tumorinde %50, nadir timorlerde (%50) bulundu. Veriler agsagidaki
Tablo - 47°'de siralandi (Sekil - 30) (p:0,020).

Direncli kusma gorulen kurlerin tani gruplarina dagilimi degerlendirildi.
Direngli kusmalarin %55,6'1 germ hacreli timoérlerde, %11,1°eri Hodgkin

lenfoma, malign kemik timortu, KC tumorleri ve nadir timorler kirlerinde
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g6zlendi (Tablo - 47). Direngli kusmalarin tani gruplarina goére dagilimi

istatistiksel olarak anlamli bulundu (p:0,003).

Tablo - 47: Geg¢ kusma yakinmasi olan kurlerin tanilari

Tani gruplari Ge¢ kusma var | Geg kusma yok | Toplam
NHL 2 (%10) 18 (%90) 20 (%100)
Hodgkin lenfoma 2 (%66,7) 1 (%33,3) 3 (%100)
Noroblastoma 2 (%22,2) 7 (%77,8) 9 (%100)
SSS timarleri 3 (%10,7) 25 (%89,3) 28 (%100)
Yumusak doku sarkomu | 2 (%15,3) 11 (%84,7) 13 (%100)
Malign kemik timorleri 4 (%10,2) 35 (%89,8) 39 (%100)
KC timérleri 1 (%14,2) 6 (%85,8) 7 (%100)
Wilms timori 5 (%50,0) 5 (%50,0) 10 (%100)
Germ hucreli timorler 3 (%18,7) 13 (%81,3) 16(%100)
Nadir timorler 3 (%50) 3 (%50) 6 (%100)
Toplam 27 (%17,8)) 124 (%82,2) 151 (%100) X219,714
p:0,020
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3
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B Geg kusma var W Geg kusma yok

Sekil - 30: Geg kusma yakinmasi olan kurlerin tanilari

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirunde erken bulantisi olan hastalara

uygulanan kemoterapi ilaglarina gore degerlendirildi. Potent emetik etkili bu

ilaclara bagh erken bulanti Tablo - 48’de verildi. Erken bulanti yizdesi yuksek
olan ilaglar: metotreksat (%51,8), dakarbazin (% 50,0), bleomisin (%47,3) ve

adriamisin (%45,2) olarak belirlendi.
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(p:0,036) ve etoposit (p:0,000) alanlarda belirlenen erken bulanti icin p
degerleri istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Tablo - 48: Potent emetik ilaglar ve erken bulanti yuzdeleri

ilag Bulanti olan kiir sayisi % p degeri
ifosfamid 15/49 %30,6 P:0,588
Siklofosfamid 2/13 %15,3 P:0,220
Karboplatin 9/44 %20,4 P:0,036
Sisplatin 14/34 %41,1 P:0,310
Adriamisin 19/42 %45,2 P:0,084
Metotreksat 14/27 %51,8 P:0,042
Etoposid 14/74 %18,9 P:0,000
Aktinomisin-D 4/13 %30,7 P:1,000
Bleomisin 9/19 %47,3 P:0,201
Sitozin arabinozid 1/10 %10 P:0,165
Dakarbazin 2/4 %50 P:0,604
Intratekal kemoterapi 1/9 11,1 P:0,169

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde kemoterapotik ilaglara gore
erken kusma oranlari Tablo - 49'da verildi. ilaclarin emetik etkilerin yiizdeleri
cikartildi. Erken kusma oranlari dakarbazin alanlarda %50,0, metotreksat
alanlarda %48,1, aktinomisin-D alanlarda %38,4, bleomisin alanlarda %31,5
oraninda kusma goruldi. Metotreksat (p:0,008) ve etoposid (p:0,002)
alanlarda belirlenen erken kusma igin p degerleri istatistiksel olarak anlaml
bulundu.

Tablo - 49: Erken kusma yapan ilaglarin listesi, erken kusma yiizdesi ve ilaglarin p
degerleri

llag Kusma olan kiir sayisi | % ilaci alalara gore | p degeri
ifosfamid 14/49 %28,5 0,698
Siklofosfamid 2/13 %15,3 0,515
Karboplatin 8/44 %18,1 0,158
Sisplatin 7134 %20,5 0,393
Adriamisin 11/42 %26,1 1,000
Metotreksat 13/27 %438,1 0,008
Etoposid 11/74 %14,8 0,002
Aktinomisin-D 5/13 %38,4 0,331
Bleomisin 6/19 %31,5 0,782
Sitozin arabinozid 1/10 %10,0 0,292
Dakarbazin 2/4 %50,0 0,574
Intratekal tedavi 1/9 %11,1 0,446
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kurunde uygulanan kemoterapotik

ilaglara gore gec¢ bulanti varligina bakildi. Dakarbazin alanlarin %75’de,

bleomisin alanlarin %42,1'de, sisplatin alanlarin %41,1°de geg¢ bulanti

tanimlandi.

Sisplatinin (p:0,014), adriamisinin (p:0,058) ve dakarbazinin

(p:0,046) ile ge¢ bulanti varhgl arasinda istatistiksel olarak anlaml fark

bulundu. Veriler Tablo - 50’de gdsterildi.

Tablo - 50: Geg bulanti yapan ilaglarin listesi, ge¢ bulanti ylizdesi ve ilaglarin p

degerleri
llag Bulanti olan kiir sayisi | % ilaci alalara gére | p degeri
ifosfamid 11/49 %22,4 0,694
Siklofosfamid 3/13 %23,0 1,000
Karboplatin 12/44 %27,2 0,678
Sisplatin 14/34 %41,1 0,014
Adriamisin 15/42 %35,7 0,058
Metotreksat 4/27 %14,8 0,228
Etoposid 16/74 %21,6 0,454
Aktinomisin-D 3/13 %23,0 1,000
Bleomisin 8/19 %42,1 0,084
Sitozin arabinozid 2/10 %20 1,000
Dakarbazin 3/4 %75 0,046
Intratekal tedavi 3/9 %33,3 0,689

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirinde kemoterapdtik ilaglara gore

ge¢ kusma oranlari Tablo - 51’de verildi. Dakarbazin alanlarin %75’de,

sisplatin alanlarin %29,4’de, bleomisin alanlarin %26,3'de ge¢ kusma

yuzdeleri en yuksekti. Metotreksat (p:0,049) ve dakarbazin (p:0,018) alan

hastalarda ge¢ kusma yuzdeleri istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Tablo - 51: Ge¢ kusma yapan ilaglarin listesi, ge¢ kusma ylzdesi ve ilaglarin

 degerleri

llag Kusma olan kiir sayisi | % p degeri
ifosfamid 12/49 %24,4 0,174
Siklofosfamid 1/13 %7,6 0,465
Karboplatin 9/44 %20,4 0,064
Sisplatin 10/34 %29,4 0,072
Adriamisin 10/42 %23,8 0,343
Metotreksat 1/27 %3,2 0,049
Etoposid 11/74 %14,8 0,399
Aktinomisin-D 3/13 %23,0 0,704
Bleomisin 5/19 %26,3 0,338
Sitozin arabinozid 2/10 %20,0 1,00
Dakarbazin 3/4 %75,0 0,018
Intratekal kemoterapi 1/9 %11,1 0,70
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87 hastanin 151 kemoterapi kuru sirasinda zaman gegirme aktiviteleri
degerlendirildi. Kurlerin %68,8'de (n:104 kir) hastalarin oyun oynadigi
goruldu. 83 kurde telefon oyunlari, 26 kirde oyun hamuru, bulmaca,
oyuncakla oynama gibi gergek oyun oynamis olduklari belirlendi. 124 kiurde
(% 82,1) TV izlendigi, 8 kurde ¢ocuklarin video izledikleri saptandi. Toplam
30 kurde (%19,8) hastalarin kitap okudugu goéruldu. Veriler ayni anda birkag
aktivitenin yapabildigini gosterdi. Bulgular Tablo - 52, Sekil - 31’de 6zetlendi.
Tablo - 52: Kemoterapi sirasinda yapilan aktivite dagihmi

Aktivite Siklik %
Kitap okuma 4 2,6
Oyun oynama 17 11,3
TV izleme 30 19,9
Kitap okuma + TV izleme 10 6,6
Video izleme 2 1,3
TV seyiretme+ Video izleme 1 0,7
Oyun oynama + Video izleme 2 1,3
Oyun oynama + TV izleme 66 43,7
Kitap okuma + Oyun oynama 3 2,0
Kitap okuma +Oyun oynama + TV izleme 13 8,6
TUm aktiviteler 3 2,0
Toplam 151 100,0

m Kitap okuma

® Oyun oynama

mTV izleme

Kitap okuma+ TV izleme

m Video izleme

# Oyun oynama+video izleme

= Oyun oynama+TV izleme

B TV+ video izleme

u Kitap okuma+ oyun oynama

%1 u Kitap okuma+ oyun oynama+ TV
izlme

Sekil - 31: Kemoterapi sirasinda yapilan sosyal aktivite dagilimi
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Yapilan aktivitelere gore erken kusmanin olup olmamasi degerlendirildi.

Oyun oynama ve TV, video izleme aktiviteleri sirasinda erken kusma %0 ile

%20 arasinda degismis olup dusik dizeydeydi. Buna karsilik kitap okuma

aktivitesinde erken kusma %50 ile %66,6 arasinda tanimlandi (Tablo - 53,

Sekil - 32) (p:0,035).

Tablo - 53: Erken kusma sikayeti olan hastalarin kemoterapi kir sirasinda

apilan aktiviteler

Yapilan aktivite Erken kusma | Erken kusma | Toplam
var yok
Kitap okuma 2 (%50) 2 (%50) 4 (%100)
Oyun oynama 0 (%0) 17 (%100) 17 (%100)
TV izleme 6 (%20) 24 (%80) 30 (%100)
Kitap okuma+ TV izleme 5 (%50) 5 (%50) 10 (%100)
Video 1 (%50) 1 (%50) 2 (%100)
Oyun oynama + video izleme 0 (%0) 2 (%100) 2 (%100)
Oyun oynama+ TV izleme 19 (%28,7) 47(%71,3) 66 (%100)
TV+ video izleme 1 (%100) 0 (%0) 1 (%100)
Kitap okuma+ oyun oynama 2 (%66,6) 1 (%33,4) 3 (%100)
Kitap okuma+ oyun oynama+ TV izleme | 4 (%30,7) 9 (%69,3) 13 (%100)
Tum aktiviteler 0 (%0) 3 (%100) 3(%100)
Toplam 40 (%26,5) 111 (%73,5) 151 (%100) | X2 18,68
p: 0,035
100%
= 80%
§ 60%
5 40%
% 20%
0%
@@Q

m Erken kusma var

m Erken kusma yok

Sekil - 32: Erken kusma sikayeti olan hastalarin kemoterapi tedavisi sirasinda
yapilan sosyal aktivite dagihmi
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kiranun 27'de ge¢ kusma goruldi
(Tablo - 54, Sekil - 33) (p:0,181).

Tablo - 54: Geg¢ kusmasi olan hastalarin kir sirasinda yapilan aktiviteleri

Yapilan aktivite Ge¢ kusma | Ge¢ kusma | Toplam
var yok

Kitap okuma 0 (%0) 4 (%100) 4 (%100)

Oyun oynama 2 (%11,7) 15 (%88,3) 17 (%100)

TV izleme 4 (%13,3) 26 (%86,7) 30 (%100)

Kitap okuma+ TV izleme 1 (%10) 9 (%90) 10 (%100)

Video 0 (%0) 2 (%100) 2 (%100)

Oyun oynama + video izleme 0 (%0) 2 (%100) 2 (%100)

Oyun oynama+ TV izleme 16 (%24,2) 50 (%75,8) 66 (%100)

TV+ video izleme 0 (%0) 1 (%100) 1 (%100)

Kitap okuma+ oyun oynama 2 (%66,6) 1 (%33,4) 3 (%100)

Kitap okuma+ oyun oynama+ TV izleme | 1 (%7,6) 12 (%92,4) 13 (%100)

TUm aktiviteler 1 (%33,3) 2 (%66,7) 3 (%100,0)

Toplam 27 (%17,8) 124 (%82,2) 151 (%100) X2.6,26
p:0,181

100%
80%
60%
40%
20%

0%

Eksen Baslig1

B Geg kusma var  ® Geg kusma yok

Sekil - 33: Geg¢ kusma sikayeti olan hastalarin kemoterapi tedavisi sirasinda
yapilan sosyal aktivite dagilimi

87 hastanin refakatgilarinin  egitim  durumu  degerlendirildi.
Refakatgilerin  %17’si okur-yazar degildi. %15’i ilkokul mezunu, %30'u
ortaokul, %30’u lise mezunu olup Universite mezunlari % 8 oranindaydi. Bu
veriler Tablo - 55, Sekil - 34’ de gosterildi.
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Tablo - 55: Hasta refakatcilarinin egitim durumunun dagilimi

Aldiklar egitim Sikhik %
Okuma-yazma yok 15 17
ilkokul 13 15
Ortaokul 26 30
Lise 26 30
Lisans 7 8
Toplam 87 100

Lise:
%30

Il Ortaokul: %30 "

Sekil - 34: Hasta refakatgilerinin egitim durumu

Kayitlardan hasta refakatcilerinin sigara kullanim durumuna bakildi. 20
hasta refakatgisi (%23) sigara kullaniyordu. 67 hasta yakini (%77) ise sigara
icmiyordu (Tablo - 56).

Tablo - 56: Hasta refakatcilarinin sigara kullanim durumu

Sigara kullanim durumu Siklik/Sayi %
Kullaniyor 20 %23,0
Kullanmiyor 67 %77,0
Toplam 87 %3100,0

87 hastanin sigara kullanim durumuna bakildi. 87 hastadan ikisi (%2,3)
sigara kullaniyordu (Tablo - 57).

Tablo - 57: Hastalarin sigara kullanim durumu

Sigara kullanim durumu Sikhk %
Sigara kullaniyor 2 2,3
Sigara kullanmiyor 85 97,7
Toplam 87 100,0
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kirinde erken kusan kulrlerde hasta
refakatgcinin egitim durumuna bakildi. Erken kusma yakinmasi olan 40 kirdn
altisinda hasta yakininin okuma-yazmasi yoktu, bes kurde refakatgi ilkokul ve
on sekiz kurde ortaokul mezunuydu. 8 kurde bakim yapan kigsi lise ve Ug kurde
lisans diploma sahibiydi. Hasta refakatgilarinin egitim durumu Tablo - 58 ve
Sekil - 35’te verildi. Erken kusmanin varligi ve refakatginin egitim dizeyinin
arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmadi (p:0,181).

Tablo - 58: Erken kusma ve hasta refakatc¢inin egitim durumu

Refakatcinin egitim | Erken kusma | Erken kusma | Toplam
durumu var yok
Okur yazar degil 6 (%20,7) 23 (%79,3) 29 (%100)
flkokul 5 (%22,7) 17 (%77,3) 22 (%100)
Ortaokul 18 (%640) 27 (%60) 45 (%100)
Lise 8 (%18,6) 35 (%81,4) 43 (%100)
Lisans 3 (%25) 9 (%75) 12 (%100)
Toplam 40 (%26,4) 111 (%73,6) 151 (%100) X2 6,26
P:0,181
100,00%
80,00%
g 60,00%
é 40,00%
20,00%
0,00% .
Okgg giflxzar Ilkokul Ortaokul Lise Lisans Toplam

mErken kusma var  ® Erken kusma yok

Sekil - 35: Erken kusma sikayeti olan hastalarin refakatgi egitim durumu

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirunden ge¢ kusma varligi ile hasta
refakatgisinin egitim durumlarina bakildi. Ge¢ kusma olan 27 kirden bir kirde
refakatginin okuma-yazmasi yoktu. Dort kiirde hasta bakicisi ilkokul, 12 kirde
ortaokul mezunuydu. Sekiz kurde lise ve iki kirde ise lisans diplomasi

sahibidirler. Siralanan veriler agagidaki Tablo - 59 ve Sekil - 36’da verildi.
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Tartisma: refakatginin egitimin durumunun erken/ge¢ kusma varligi ile
iliskisinin olmadigi goéruldi. Tum calismada hastalar yatarak kemoterapi
aldilar. Hastalar personel kontrolu altinda oldu. Evde hasta tamamen ebeveyn
kontrolinde oldugu igin geleneksel yasam tarzinin kusma sikligina etkisi
oldugu diasunulmektedir.

Tablo - 59: Ge¢ kusma ve hasta refakatcinin egitim durumu

Refakatginin egitim | Ge¢ kusma | Ge¢ kusma | Toplam
durumu var yok
Okur yazar degil 1(% 3,4) 28 (% 96,6) 29 (% 100)
ilkokul 4 (%18,1) 18 (% 81,9) 22 (% 100)
Ortaokul 12 (% 26,6) 33 (% 73,4) 45 (% 100)
Lise 8 (% 18,6) 35 (% 81,4) 43 (% 100)
Lisans 2 (% 16,6) 10 (% 83,4) 12 (% 100)
Toplam 27 (%17,8) 124 (%82,2) 151 (%100) X2:6,50
p:0,161
100,00%
80,00%
2 60,00%
§ (1]
2 40,00%
20,00%
A
0,00%
Okur- yazar Ilkokul Ortaokul Lise Lisans Toplam
degil

B Geg kusma var B Geg kusma yok

Sekil - 36: Ge¢ kusma sikayeti olan hastalarin refakatgi egitim durumu

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirinden erken kusmasi olanlarin
refakatgl sigara kullanimina bakildi. Erken kusmasi olan 40 kurde hasta
yakini sigara igiyordu. Tablo - 60 ve Sekil - 37'de ayrintih bilgi verildi
(p:0,387).
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Tablo - 60: Erken kusmasi olanlarin refakatgi sigara igme durumu

Refakatginin sigara | Erken kusma | Erken kusma | Toplam
kullanimi var yok
Refakatgi sigara kullaniyor 7 (%20,0) 28 (%80,0) 35 (%100,0)
Refakatgi sigara kullanmiyor 33 (%28,4) 83 (%71,6) 116 (%100,0)
Toplam 40 (%26,4) 111 (%73,6) 151 (%100,0) X2:0,98
P:0,387
80%
70%
60%
7 50%
? 40%
Z 30%

20%
10%
0%

Toplam

Refakatci sigara
kullanmryor

Refakatg sigara
kullantyor

mErken kusma var = Erken kusma yok

Sekil - 37: Erken kusma sikayeti olan hastalarin refakatgi sigara kullanim
durumu
Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde ge¢ kusma gikayeti olanlarin

refakatgi sigara igme durumuna bakildi. Ge¢ kusma sikayeti olan 27 kurden
sadece 6 kurde (%17,1) refakatgi sigara iciyordu. Veriler asagidaki Tablo -
61 ve Sekil - 38’de dzetlendi (p:0,017).

Tablo - 61: Ge¢ kusma olan hastalarin refakatgi sigara icme durumu

Refakatg¢i Ge¢ kusma | Ge¢ kusma | Toplam

sigara icme | var yok

durumu

Refakatgi sigara | 6(%17,1) 29(%82,9) 35 (%100)

igiyor

Refakatgi sigara | 21(%18,1) 95(%81,9) 116(%100)

icmiyor

Toplam 27(%17,8) 124(%82,2) 151(%100) X20,017
P:1,000
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100,00%

80,00%
2 60,00%
? ()
.5-1
Z  40,00%

20,00%

0,00%

Refakatci sigara  Refakatg1 sigara Toplam
kullantyor kullanmryor

B Geg kusma var  ® Geg kusma yok

Sekil - 38: Ge¢ kusma sikayeti olan hastalarin refakat¢i sigara kullanim
durumu

Degerlendirilen 151 kemoterapi kir sirasinda uygulanan antiemetiklerin
dagilimina bakildi. Batun hastalarin ilk antiemetik ilag olarak granisetron almig
olduklari belirlendi (%100). Bunlarda 106 kirde (%70,2) granisetron disinda
bagska antiemetik uygulanmadigi goéruldu. 26 kirde (%17,2) granisetron ile
birlikte aprepitant uygulandigi saptandi. 10 kurde (%6,6) granisetron ile birlikte
antihistaminik (feniramin), deksametazon ve benzodiazepin eklendigi
belirlendi. Dokuz kirde ise (%6) granisetron, aprepitant, feniramin,
deksametazon ve benzodiazepin verildigi saptandi. Aprepitant verilen kirler
toplam olarak %23,2 olarak belirlendi. Veriler asagidaki Tablo - 62 ve Sekil -

39'da siralandi.

Tablo - 62: Uygulanan antiemetiklerin kir sayisina gore dagilimi

Uygulanan antiemetik Verilen kiir sayisi %
Granisetron 106 %70,2
Granisetron+aprepitant 26 %17,2
Granisetron+ 10 %6,6

feniraminl,deksametazon,diazem

Granisetron+aprepitant+ 9 %6,0
feniraminl,deksametazon,diazem
Toplam 151 %100,0
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= Granisetron
= Granisetron +aprepitant
= Granisetron +feniramin,deksametazon,diazepam

Granisetron + aprepitant +feniramin,deksametazon,diazepam

Sekil - 39: Uygulanan antiemetiklerin kir sayisina gore dagilimi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde ek doz granisetron gerektiren
kir sayisina bakildi. 34 (%22) kirde ek doza ihtiya¢ duyuldu (Sekil - 40).

= Ek doz alanlar = Ek doz almayanlar

Sekil - 40: Granisetron ek dozu gerektiren kir sayisi
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Degerlendirilen 151 kemoterapi klrlerde granisetron, granisetron+
aprepitant, granisetron+feniramin,deksametazon,benzodiazepin, granisetron+
aprepitant+ feniramin,deksametazon,benzodiazepin kombinasyonlari ile ek
doz granisetron verildi. Kombinasyonlar Tablo - 63 ve Sekil - 41'de siralandi
(p:0,600).

Tablo - 63: Uygulanan antiemetik gruplari ve ek doz granisetron arasinda
baglanti

Uygulanan antiemetik Ek doz aldi | Ek doz almadi | Toplam

Granisetron 22 (%20,7) 84 (79,3) 106 (%100)

Granisetron+ aprepitant 6 (%23) 20 (%77) 26 (%100)

Granisetron+ 4 (%40) 6 (%60) 10 (%100)

feniramin,deksametazon,diazepam

Granisetron+ aprepitant+ feniramin, | 2 (%22,2) 7 (%77,8) 9 (%100)

deksametazon, diazepam

Toplam 34 (22,5) 117 (%77,5) 151 (%100) X2:1,946
p:0,600

80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

ur sayisi

Ki

&DQ\%

B Ek doz aldi  ®mEk doz almadi

Sekil — 41: Kemoterapi sirasinda uygulanan antiemetik ve ek doz granisetron
arasindaki baglanti
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kirinde erkeklere uygulanan kurlerden

16’a (%17,5), kizlara uygulanan kurlerden 18’e (%30) ek doz antiemetige

ihtiya¢ duyuldu (Tablo - 64, Sekil — 41/a) (p:0,11).

Tablo - 64: Cinsiyete gore ek doz granisetron alma durumu

Cinsiyet Ek doz aldi Ek doz almadi | Toplam
Erkek 16 (%17,5) 75 (%82,5) 91 (%100)
Kiz 18 (%30) 42 (%70) 60 (%100)
Toplam 34 (%22,5) 117 (%77,5) 151 (%100) X2:3,196 p:0,110
90,00%
80,00%
70,00%
60,00%

2 50,00%
é 40,00%
30,00%
20,00%
10,00%
0,00%

Erkek Kiz Toplam

B Ek doz aldi  ®Ek doz almadi

Sekil - 41/a: Cinsiyete gore ek doz granisetron alma durumu

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirinden otuz dort kirde (%22,5) ek
doz granisetrona ihtiya¢ duyuldu. Bes yastan kilguk ¢cocuklardan %15’ine, bes-
dokuz yastakilerin %19,3’e, on-on dort yas grubunun %23,4’inde , on bes
yasindan buyuklerin %33,3’Unde ek doz granisetron uygulandi (Tablo - 65,
Sekil - 42) (p:0,30).
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Tablo - 65: Yas gruplari arasinda ek doz granisetron alma durumu

20%

Yas grubu Ek doz aldi Ek doz almadi | Toplam
<5yas 6 (%15) 34 (%85) 40 (%100)
5-9 yas 6 (%19,3) 25 (%80,7) 31 (%100)
10-14 yas 11 (%23,4) 36 (%76,6) 47 (%100)
>15 yas 11 (%33,3) 22 (%66,7) 33 (%100)
Toplam 34 (%22,5) 117 (%77,5) 151 (%100) X2:3,707 p:0,304

100%

80%

% 60%

5 40%

0%

< Syas 5-9 yas

10-14 yas

> 15 yas

B Ek doz aldi  mEk doz almadi

Toplam

Sekil - 42: Yas gruplari arasinda ek doz granisetron alma durumu

Degerlendirilen 151 kemoterapi

kirinden 19 kir hastalarin

ilk

kemoterapi kurlydu. Bildigimiz gibi ilk kemoterapi kuru emetojenitesi en

yuksek kurdur. 19 kurden sekizinde (%42,1) ek doz granisetrona ihtiyag

duyuldu (Tablo - 66, Sekil - 43) (p:0,040).

Tablo - 66: Birinci KT kurinde ek doz Granisetron alma sikligi

KT kiir sirasi Ek doz aldi Ek doz almadi | Toplam

Birinci kir 8 (%42,1) 11 (%57,9) 19 (%100)

Sonraki kir 26 (%19,6) 106 (%80,4) 132 (%100)

Toplam 34 (%22,5) 117 (%77,5) 151 (%2100) X2:4,780 p:0,040
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100,00%

50,00%

Kiir sayis1

0,00%
Birinci kiir KT~ Sonraki kiir KT Toplam

B Ek doz aldi m Ek doz almadi

Sekil - 43: ik kemoterapi kiiriinde ek doz granisetron alma durumu

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirinden 34 kurde (%22,5) hastalara
ek doz granisetron uygulandi. Hastalara toplam 144 emetojenitesi yuksek kur
uygulandi. Bunlardan 33 kurde (%22,9) hastalar ek doz granisetron aldilar.
Hastalara 5 kur orta emetojenik kir uygulandi. Ve bunlardan bir kirde (%20)
granisetronun ilave dozuna ihtiya¢ duyuldu. Emetojenitesi minimum olarak
degerlendirilen iki kirde ekstra doza ihtiya¢ duyulmadi (Tablo - 67, Sekil - 44)
(p:1,00).

Tablo - 67: Kemoterapinin emetojenitesi ve ek doz granisetron verilmesi

Kemoterapinin Ek doz | Ek doz granisetron | Toplam
emetojenitesi granisetron aldi almadi
Yiiksek 33 (%22,9) 111 (%77,1) 144 (%100)
Orta 1 (%20) 4 (%80) 5 (%100)
Minimal 0 (%0) 2 (%100) 2 (%100)
Toplam 34 (%22,5) 117 (%77,5) 151 (%100) X2:0,613
p:1,000
_ 100,00%
% 50,00%
Z - A
0,00%
Yiksek  Orta emetojenite  Minimal Toplam
emetojenite emetojenite

B Ek doz aldi m Ek doz almadi

Sekil - 44: Uygulanan kemoterapinin emetojenitesine gore ek doz granisetron
alma durumu
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kirinde hangi tanilarda ek doz

granisetrona uygulandigi Tablo - 68 ve Sekil - 45’'de verildi. EK doz granisetron

ihtiyaci yuksek olan tani gruplari non-Hodgkin lenfoma (%35), Hodgkin
lenfoma (%33,3), nadir timdrler (%33,3) olarak goruldi (p:0,74).

Tablo - 68: Tani gruplar arasinda ek doz granisetron alma sikligi

Tani gruplari Ek doz granisetron | Ek doz granisetron | Toplam
aldi almadi
Non-Hodgkin
7 (%35) 13 (%65) 20 (9%100)
lenfoma
Hodgkin lenfoma 1 (%33,3) 2 (%66,7) 3 (%100)
Noroblastoma 2 (%22,2) 7 (%77,8) 9 (%100)
SSS timoérleri 5 (%17,8) 23 (%82,2) 28 (%100)
Yumusak doku
1 (%7,7) 12 (%92,3) 13 (%100)
sarkomu
Malign kemik
T 10 (%25,6) 29 (%74,4) 39 (%100)
tuméorleri
Karaciger timorleri 1(%14,3) 6 (%85,7) 7 (%100)
Wilms timori 3 (%30) 7 (%70) 10 (%100)
Germ hucreli
L 2 (%12,5) 14 (%87,5) 16 (%100)
tumorler
Nadir timorler 2 (%33,3) 4 (%66,7) 6 (%100)

Toplam 34 (%22,5) 117 (%77,5) 151 (%100) | X%6,108 p:0,749
100%
. 80%
> 60%
E 40%
20%
0%
KO‘& Q}-& o*& P ‘\\é\ & «\é\ P ‘\0\ ..»0@ "o*\@ "o‘\é \q’&
S FF &GS &S
N N N
> & R B 3 J
¥ RN G AV
& SR &
o > NS &
~ 40@ XXy €
mEk doz aldi ™ Ek doz almadi

Sekil - 45: Tani gruplari arasinda ek doz granisetron alma sikligi
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kdrinde erken bulanti 51 kirde
goruldd. Bunlardan 17 kirde (%33,3) ek doz antiemetik verildi (Tablo - 69,
Sekil - 46). Erken bulanti yasanan kirlerde ek doz granisetron uygulandi
(p:0,026). Degerlendirilen 151 kemoterapi kirtiinde erken kusma 40 kirde
goruldd. Bunlardan 13 kurde (%32,5) ek doz granisetron verildi (p:0,12).
Degerlendirilen 151 kemoterapi kiurinde 37 kirde geg¢ bulanti yasandi.
Bunlardan 10’'unda (%27) ek doz granisetron verildi. Ge¢ bulanti sikayeti
olanlara ek doz granisetron uygulanmadi (p:0,499). Degerlendirilen 151
kemoterapi kurinden ge¢ kusma sikayeti 27 kirde gorulda. Bunlardan 10
kirde (%37) ek doz granisetron verildi (p:0,072).

Tablo - 69: Ek doz granisetron alma durumu

Ek doz aldi Ek doz almadi | Toplam p degeri
Erken bulanti var 17 (%33,3) 34 (%66,7) 51 (%100) 0,026
Erken kusma var 13 (%32,5) 27 (%67,5) 40 (%100) 0,121
Geg bulanti var 10 (%27) 27 (%73) 37 (%100) 0,499
Geg kusma var 10 (%37) 17 (%63) 27 (%100) 0,072
100,00%
90,00%
80,00%
70,00%
% 60,00%
# 50,00%
S 40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%
Erken bulanti olanlar Erken kusma olanlar Geg bulanti olanlar ~ Geg¢ kusma olanlar

B Ek doz aldi ® Ek doz almadi

Sekil - 46: Ek doz granisetron alma durumu

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirunde beklenti kusmasi olanlardan
kaginda ek doz granisetron uygulandigina bakildi. Beklenti kusmasi olan 27
kirden yedi kiurde (%25,9) ek doz granisetron verildigi, beklenti kusmasi
olmayanlarda ise %42,1'nde ek doz granisetron uygulandigi gézlendi (Tablo -
70, Sekil - 47) (p:0,06).
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Tablo - 70: Beklenti kusmasi olanlara ek doz granisetron verilme sikligi

Ek doz

granisetron aldi

Ek doz granisetron

almadi

Toplam

Beklenti kusma yok

8 (%42,1)

11 (%57,9)

19 (%100)

Beklenti kusma var

7 (%25,9)

20 (%74,1)

27 (%100)

ilk kemoterapi kiirti

19 (%18)

86 (%82)

105 (%100

Toplam

34 (%22,5)

117 (%77,5)

151 (%100)

X2:5,35
p:0,064

100,00%
90,00%
80,00%
70,00%
60,00%
50,00%

Kiir say1s1

40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

Beklenti kusma
olmayanlar

m Ek doz granisetron ald1

Beklenti kusma

olanlar

ilk kemoterapi kiirii

® Ek doz granisetron almadi

Toplam

Sekil - 47: Beklenti kusmasi olanlara ek doz granisetron veriime sikligi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinden dokuzunda direngli kusma

goraldu. Bu dokuz kurun ikisinde (%22,2) ek doz granisetron verildi (Tablo -

71) (p:1,00).
Tablo - 71: Direngli kusmalari olanlara ek doz granisetron verilme sikhgi
Ek doz aldi Ek doz almadi | Toplam
Direngli kusma var 2 (%22,2) 7 (%77,8) 9 (%100)

Direncli kusma yok

32 (%22,5)

110 (%77,5)

142 (%100)

Toplam

34 (%22,5)

117 (%77,5)

151 (%100)

X2:0,000 p:1,000

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirinden uygulanan kemoterapotik ilag

sayisina gore verilen granisetron ek doza bakildi. Bir kemoterapdtik ajan

verilen 20 kur goéralda. Onlardan doérdine (%20) ek doz antiemetik ilag verildi.
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iki kemoterapdtik alan 28 kiirden yedisinde (%25) ek doz granisetron verildi.
Ug kemoterapétik ilag alan 84 kiirden on altisinda (%19) ekstra doza ihtiyag
duyuldu. Dortli kombinasyon alan 10 kir oldu. Ve bunlardan dgunde (%30) ek
doz granisetron verildi. Begli ilag alan dort kirden birinde (%25) ilave doz
antiemetik verildi. Alti ilach 2 kur alanlardan ikisi de ek doz aldilar. Kemoterapi
kirinde 7 ilag olan 3 kirden birinde (%33,3) ek doz antiemetik uygulandi
(Tablo - 72) (p:0,21).

Tablo - 72: Verilen kemoterapi ajan sayisi ile ek doz granisetron arasinda

baglanti

llag sayisi Ek doz aldi Ek doz almadi | Toplam

1 4 (%20) 16 (%80) 20 (9100)

2 7 (%25) 21 (%75) 28 (%100)

3 16 (%19) 68 (%81) 84 (9100)

4 3 (%30) 7 (%70) 10 (%100)

5 1 (%25) 3 (%75) 4 (%100)

6 2 (%100) 0 (%0) 2 (%100)

7 1(%33,3) 2 (%66,7) 3 (%100)

Toplam 34 (%22,5) 117 (%77,5) 151 (%100) X2: 8,170 p:0,218

Degerlendirilen

radyoterapi almadilar.

151

Kalan 25 kirde hastalar kranium, kraniospinal,

kemoterapi

kdrinde

126 kurde hastalar

abdominal, pelvik, toraks 1sinlama aldilar. Verilen radyoterapi kemoterapi ile
es zamali degildi (Tablo - 73) (p:0,827).

Tablo - 73: Radyoterapi alanlarda ek doz granisetron sikhgi

RT alma durumu/bdlge | Ek doz aldi Ek doz almadi | Toplam
durumu

RT almadi 27 (%21,4) 99 (%78,6) 126 (%100)
Kranium iginlanmasi 3 (%25) 9 (%75) 12(%100)
Kraniospinal 1sinlanma 1 (%20 4 (%80) 5 (%100)
Abdominal isinlanma 2 (%50) 2 (%50) 4 (%100)
Pelvik isinlanma 1 (%33,3) 2%66,7) 3 (%100)
Toraks I1sinlanma 0 (%0) 1 (%100) 1 (%100)

Toplam

34 (%22,5)

117 (%77,5)

151 (%100)

X2 2,370
p:0,827

Degerlendirilen 151 kemoterapi karunden 125 kirde hastalara cerrahi

uygulandi. Bunlardan 32 kirde (%25,6) ek doz granisetrona ihtiya¢ oldu, 93
kirde (%74,4) ek doz verilmedi. Yapilan cerrahi ve ek doz granisetron

verilmesi ile baglanti gorilmedi (p:0,819; X?: 5,622)
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kiiriinden 9 kiirde intratekal terapi (iT)

uygulandi (Tablo - 74). IT yapilanlarin %66,6’sinda ek doz granisetron yapildl,

IT yapilmayanlarin %33,4'inde ek doza ihtiya¢ duyuldu ve fark istatistiksel

olarak anlaml bulundu (p:0,004).

Tablo - 74: intratekal tedavi yapilanlarda ek doz granisetron verilme sikhgi

Ek doz yapildi | Ek doz yapilmadi | Toplam
IT yapildi 6 (%66,6) 3 (%33,4) 9 (%100)
IT yapilmadi 28 (%19,7) 114 (%80,3) 142 (%100)
Toplam 34 (%22,5) 117 (%77,5) 151 (%100) X2:10,693 p:0,004

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurden ikisinde hastalar sigara ictiler ve
bu iki kirde ek doz granisetrona ihtiya¢ duyuldu (Tablo - 75) (p:0,050).

Tablo - 75: Sigara igenlerde ek doz granisetron alma durumu

Sigara igme durumu

Ek doz aldi

Ek doz almadi

Toplam

Sigara igiyor

2 (%100)

0 (%0)

2 (%100)

Sigara igmiyor

32 (%21,4)

117 (%78,6)

149 (%100)

Toplam

34 (%22,5)

117 (%77,5)

151 (%100)

X2:6,975
p:0,050

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirinde ek doz granisetron verilmesi

ve yapilan aktiviteye bakildi (Tablo - 76, Sekil - 48). Gruplara gore ek doz

verilme sikhgi %0 ile %50 arasinda degistigi goruldiu (p:0,61).

Tablo - 76: Ek doz granisetron alanlarin sosyal aktivitesi

Sosyal aktivite | Ek doz aldi Ek doz almadi | Toplam
Kitap okuma 0 (%0) 4 (%100) 4 (%100)
Oyun oynama 1(% 5,8) 16 (%94,2) 17 (%100)
TV izleme 8 (%26,6) 22 (%73,4) 30 (%100)
Kitap okuma+ TV | 2 (%20) 8 (%80) 10 (%100)
izleme

Video izleme 1 (%50) 1 (%50) 2 (%100)
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Oyun oynama +

video izleme

0 (%0)

2 (%100)

2 (%100)

Oyun oynama+ TV

15 (%22,7)

51 (%77,3)

66 (%100)

izleme
TV+ video izleme 0 (%0) 1 (%100) 1 (%100)
Kitap okuma+ oyun | 1 (%33,3) 2 (%66,7) 3 (%100)
oynama
Kitap okuma+ oyun | 5 (%38,4) 8 (%61,6) 13 (%100)
oynama+ TV izleme
TUm aktiviteler 1(%33,3) 2 (%66,7) 3 (%100)
Toplam 34 (%22,5) 117 (%77,5) 151 (%100) X%.8,227 p:0,616
100%
= 80%
§ 60%
5 40%
g 20%
0%
@‘b

m Ek doz aldi ®Ek doz almadi

Sekil - 48: Kemoterapi kirl sirasinda hastalar tarafindan yapilan aktivite ve

ek doz granisetron ihtiyaci arasinda baglanti.

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirden 35’inde (%23,2) aprepitant
verildi. (Tablo - 77, Sekil - 49).

Tablo - 77: Aprepitant alma sikligi

Kiir sayisi %
Aprepitant aldi 35 %23,2
Aprepitant almadi 116 %76,8
Toplam 151 %100,0
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= Aprepitant aldi = Aprepitant almadi

Sekil - 49: Aprepitant alma sikligi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurtinde tanilara gore aprepitant alma
durumuna bakildi. En yuksek oranda germ hucreli timdrlerde (%62,6),
Hodgkin lenfomada (%33,3), nadir timorlerde (%33,3) ve kemik timorlerinde
(%30,7) aprepitant verildigi saptandi (Tablo - 78, Sekil - 50). Aprepitant
baslanma acisindan onkolojik tani gruplari arasindaki fark istatistiksel olarak
anlaml bulundu (p:0,002).

Tablo - 78: Tani gruplarina gore aprepitant veriime sikhigi

Tani grubu Aprepitant aldi | Aprepitant Toplam
almadi
Non-Hodgkin lenfoma | 2 (%10) 18 (%90) 20 (%100)
Hodgkin lenfoma 1 (%33,3) 2 (%66,7) 3 (%100)
Noroblastoma 0 (%0) 9 (%100) 9 (%100)
SSS timorleri 2 (%7,1) 26 (%92,9) 28 (%100)
Yumusak doku | 3 (%23) 10 (%77) 13 (%100)
sarkomu
Kemik timorleri 12 (%30,7) 27 (%69,3) 39 (%100)
KC tumorleri 2(%28,5) 5 (%71,5) 7 (%100)
Wilms timorleri 1(%10) 9 (%90) 10 (%100)
Germ hucreli timorler | 10 (%62,6) 6 (%37,4) 16 (%100)
Nadir timérler 2 (%33,3) 4 (%66,7) 6 (%100)
Toplam 35 (%23,1) 116 (%76,9) 151 (%100) X% 25,476 p:0,002
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Sekil - 50: Tani gruplarina gore aprepitant verilme sikligi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde uygulanan kurlerin emetojenite

ve aprepitant uygulamasi arasinda baglantiya bakildi. Veriler asagidaki Tablo

-da gosterildi (Tablo - 79, Sekil - 51). Aprepitant dozlarinin timandn yuksek

emetojenik etkili karlerde verildigi,

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadigdi goruldu (p:0,378).

ancak emetojenite derecesine gore

Tablo - 79: Uygulanan kur emetojenitesi ve aprepitant verilme sikhigi

Kiiriin

emetojenitesi

Aprepitant aldi

Aprepitant almadi

Toplam

Yiksek

35 (%24,3)

109 (%75,7)

144 (%100)

Orta 0 (%0) 5 (%100) 5 (%100)
Minimal 0 (%0) 2 (%100) 2 (%100)
Toplam 35 (%23,1) 116 (%76,9) 151 (%100) X2:2,215 p:0,378
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100,00%
80,00%
60,00%
40,00%

Kiir sayisi

20,00%
0,00%

Yiiksek
emetojenite

B Aprepitant aldi

Orta emetojenite

Minimal
emetojenite

Toplam

B Aprepitant almadi

Sekil - 51: Uygulanan kir emetojenitesi ve aprepitant veriime sikhgi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde erkek hastalara uygulanan

kirlerin %26,3’Unde, kiz hastalara uygulanan kurlerin %18,3’Unde aprepitant

verildigi saptandi. Fark istatistiksel olarak anlamli saptanmadi (Tablo - 80).

Aprepitant verilme sikligi ve cinsiyet arasinda fark bulunmadi (p:0,325).

Tablo - 80: Cinsiyete gore aprepitant veriime sikhgi

Cinsiyet Aprepitant aldi | Aprepitant almadi | Toplam
Erkek 24 (%26,3) 67 (%73,3) 91 (%100)
Kiz 11(%18,3) 49 (%81,7) 60 (%100)
Toplam 35(%100) 116 (%100) 151 X2:1,313 p:0,325

Degerlendirilen 151 kemoterapi kiriinde yas gruplarina gére aprepitant

uygulama sikligina bakildi. Veriler Tablo - 81’de gdsterildi. Degerlendirdigimiz

kirlerde aprepitant on yas Ustu grup hastalarda uygulandi (p:0,000).

Tablo - 81: Yas gruplarina gore aprepitant verilme sikligi

Yas gruplan Aprepitant aldi | Aprepitant almadi Toplam
<5 yag 0 (%0) 40 (%100) 40 (%100)
5-9 yag 0 (%0) 31 (%100) 31 (%100)
10-14 yas 16 (%34) 31 (%66) 47 (%100)
>15 yag 19 (%57,5) 14 (%42,5) 33 (%100)
Toplam 35 (%23,1) 116 (%76,9) 151 (%2100) X2:46,465 p:0,000
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SGK saglik uygulama tebligi nedeniyle ¢alisma déneminde aprepitant
on yasindan buyuk yas grubuna verildi. Bu nedenle on yastan kuguk hastalarin
verileri harig tutularak veriler tekrar degerlendirildi (Tablo - 82). Hastanin yas
grubu arttikga hasalarin aprepitant alma sikhginin arttigi istatistiksel olarak

anlamli oldugu géraldi (p:0,043).

Tablo - 82: Yas gruplarina gore aprepitant verilme sikhgi

Yas gruplan Aprepitant Aprepitant almadi | Toplam
aldi
10-14 yas 16 (%34) 31 (%66) 47 (%100)
>15 yasg 19 (%57,5) 14 (%42,5) 33 (%100)
Toplam 35 (%43,7) 45 (%56,3) 80 (%100) X%:4,363 p:0,043

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirlinde granisetron alanlarda
aprepitant verilme sikligina bakildi (Tablo - 83). Ek doz granisetron alan 34

kiran 8'de (%30,7) aprepitant verildi (p:1,000).

Tablo - 83: Aprepitant verilenlerde ek doz granisetron uygulama sikhgi

Granisetron Aprepitant Aprepitant Toplam

uygulama durumu aldi almadi

Ek doz aldi 8 (%30,7) 26 (%69,3) 34 (%100)

Ek doz almadi 27 (%23) 90 (%77) 117 (%2100)

Toplam 35 (%23,1) 116 (%76,9) 151 (%100) X2:0,003 p:1,000

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde birinci kemoterapi kirinu alan
hastalarin aprepitant verilme sikhgina bakildi. 19 ilk kirden sekiz kurde
(%42,1) aprepitant uygulandi (Tablo - 84, Sekil - 52). ilk KT kirlerinde
apreptant alma orani %42,1 iken tekrarlayan kirlerde aprepitant eklenme
orani %20,4’dir. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p:0,046).
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Tablo - 84: Uygulanan kemoterapi kir sirasina gore aprepitant verilme sikligi

Kiir sirasi

Aprepitant aldi

Aprepitant almadi

Toplam

Birinci kir

8 (%42,1)

11 (%57,9)

19 (%100)

Tekrarlayan kur

27 (%20,4)

105 (%79,6)

132 (%100)

Toplam

35 (%23,1)

116 (%76,9)

151 (%100)

X%4,372 p:0,046

80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

Kiir sayis1

Birinci kiir

B Aprepitant aldi

Tekrarlayan kiir

Toplam

B Aprepitant almadi

Sekil - 52: Uygulanan kemoterapi kir sirasina gore aprepitant veriime sikligi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde beklenti kusmasi olan 27
kiirden yedisinde (%25,9) aprepitant verildi (Tablo - 85, Sekil - 53). istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmadi (p:0,086).

Tablo - 85: Beklenti kusmasi olanlarda aprepitant alma sikligi.

Aprepitant Aprepitant Toplam
aldi almadi
ik KT kird 8 (%42,2) 11 (%57,8) 19 (%100)
Beklenti kusmasi var 7 (%25,9) 20 (%74,1) 27 (%100)
Beklenti kusmasi yok 20 (%19,1) 85 (%80,9) 105 (%100)
Toplam 35 (%23,2) 116 (%76,8) 151 (%100) | X*4,94 p:0,086
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Kiir sayis1

100,00%
80,00%
60,00%
40,00%
20,00%

0,00%

Ilk kemoterapi Beklenti kusmas1  Beklenti kusmasi Toplam
kit olanlar olmayanlar

B Aprepitant aldi W Aprepitant almadi

Sekil - 53: Beklenti kusmasi olanlarda aprepitant alma sikhgi.

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurtinde direngli kusmalarda aprepitant
uygulama sikligina bakildi. Degerlendirilen kurlerden dokuzu direngli
kusmayla olanlar oldu. Bu kurlerde aprepitant uygulandi (Tablo - 86, Sekil -
54) (p:0,000).

Tablo - 86: Direncli kusmalarda aprepitant uygulama sikligi

Aprepitant Aprepitant Toplam
aldi almadi
Direngli kusma 9 (%100) 0 (%0) 9 (%100)
Kontrol altina alinan | 26 (%17,2) 116 (%82,8) 151 (%100)
kusma
Toplam 35 (%23,1) 116 (%76,9) 151 (%100) X2 31,719 p:0,000

100%

50%

Kiir sayist

0%
Direncli kusma Kontrol altina Toplam
alinan kusma

B Aprepitant aldi ~ ® Aprepitant almadi

Sekil - 54: Direncli kusmalarda aprepitant uygulama sikhgi
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde uygulanan kemoterapi ajan
saylisi ve aprepitant verilme sikli§i arasinda baglantiya bakildi. Veriler Tablo -
88'de gosterildi. Kemoterapotik ilag sayisi ve aprepitant baglama orani ile
istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p:0,308).

Tablo - 87: Uygulanan kemoterapdétik ilag sayisiyla aprepitant verilme
endikasyonu

Uygulanan ilag | Aprepitant Aprepitant Toplam

sayisl aldi almadi

1 5 (%25) 15 (%75) 20 (%100)

2 11 (%39,2) 17 (%60,8) 28 (%100)

3 17 (%20,2) 67 (%79,8) 84 (%100)

4 1 (%10) 9 (%90) 10 (%100)

5 1 (%25) 3 (%75) 4 (%100)

6 0 (%0) 2 (%100) 2 (%100)

7 0 (%0) 3 (%100) 3 (%100)

Toplam 35 (%23,1) 116 (%76,9) 151 (%100) X2:7,016 p:0,308

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurlerinde erken kusan 40 hastadan
sekizi (%20) aprepitant aldi. Erken dénemde kusmasi olmayan 111 hastadan
ise 27 hasta (%24,3) aprepitant ald1 (Tablo - 88, Sekil - 55) (p:0,666).

Tablo - 88: Erken kusmada aprepitant veriime sikhgi

Aprepitant Aprepitant Toplam
aldi almadi
Erken kusma var 8 (%20) 32 (%80) 40 (%100)
Erken kusma yok 27 (%24,3) 84 (%75,7) 111 (%100)
Toplam 35 (%23,1) 116 (%76,9) 151 (%100) X2: 0,309 p:0,666

@
=
©
(%]
: A & &
A4
Erken kusma var  Erken kusma Toplam
yok
B Aprepitant ald1 Aprepitant almadi

Sekil - 55: Erken kusmada aprepitant verilme sikligi
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde bir kez erken donemde
kusanlarin dordu (%19) aprepitant aldi. Erken dénemde iki kez kusanlarin
higbiri aprepitant aimadi. Ug kez kusanlarin ikisi (%25), dort kez kusanlarin biri
(%33,3) aprepitant aldi. Yedi kez kusan bir hasta oldu (%100) ki o da
aprepitant aldi (Tablo - 89, Sekil - 56). Erken kusma sayisi ile aprepitant
baslanma sikli§i arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p:0,217).

Tablo - 89: Erken kusma sayisina gore aprepitant verilme sikligi

Erken kusma | Aprepitant Aprepitant Toplam
sayisl aldi almadi
1 4 (%19) 17 (%81) 21 (%100)
2 0 (%0) 7 (%100) 7 (%100)
3 2 (%25) 6 (%75) 8 (%100)
4 1 (%33,3) 2 (%66,7) 3 (%100)
7 1 (%100) 0 (%0) 1 (%100)
Toplam 8 (%20) 32 (%80) 40 (%100) X2:6,220 p:0,217
5
>
3
S
i~
A
Kusma Kusma Erken kusma  Erken kusma  Erken kusma Toplam
sayist:1 say1s1:2 say1s1:3 say1st:4 say1s1:7

B Aprepitant ald1

B Aprepitant almadi

Sekil - 56: Erken kusma sayisina gore aprepitant veriime sikligi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurlerinde erken kusma olmayan 111
hastadan 27’si (%24,3) aprepitant aldi. 1.derece erken kusmasi olanlarin

dordu (%19), 2.derece erken kusmasi olanlarin t¢l (%16,6) ve 3.derece erken
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kusmasi olanlarin biri (%100) aprepitant aldi (Tablo - 90, Sekil - 57). Erken

kusma derecesine gore aprepitant baglanma sikligi arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark gézlenmedi (p:0,276).

Tablo - 90: Erken kusma derecesine gore aprepitant verilme sikligi

Erken kusma | Aprepitant aldi | Aprepitant almadi | Toplam
derece
Kusma yok 27 (%24,3) 84 (%75,7) 111 (%100)
1.derece: 4 (%19) 17 (%81) 21 (%100)
2.derece 3 (%16,6) 15 (%83,4) 18 (%100)
3.derece 1 (%100) 0 (%0) 1(%100)
Toplam 35 (%23,1) 116 (%76,9) 151 (%100) X2:4,026
p:0,276
%)
=
&
S
4

Erken kusma yok

1.derece erken
kusma

u Aprepitant aldi

2.derece erken
kusma

® Aprepitant almadi

3.derece erken

kusma

Sekil - 57: Erken kusma derecesine gore aprepitant verilme sikligi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurlerinde erken bulanti olanlarda

aprepitant alma sikligina bakildi (Tablo - 91, Sekil - 58). Erken bulanti olanlari

%41,1, erken bulanti olmayanlarin %14’Unde aprepitant verildi. Aradaki fark

istatistiksel olarak anlamli bulundu (p:0,000).

Tablo - 91: Erken bulanti olanlarda aprepitant verilme sikligi

Aprepitant Aprepitant almadi | Toplam
aldi
Erken bulanti var 21 (%41,1) 30 (%58,9) 51 (%100)
Erken bulanti yok 14 (%14) 86 (%86) 100 (%100,0)
Toplam 35 (%23,1) 116 (%76,9) 151 (%100,0) X214,000 p:0,000

87




Kiir sayisi

Erken Erken
bulanti  bulant1

var yok
B Aprepitant aldi Aprepitant almadi

Sekil - 58: Erken bulanti olanlarda aprepitant verilme sikhgi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kirinde erken bulanti siddeti ve
aprepitant baslanma verileri Tablo -93’de sunuldu. Bulanti siddeti 2 olan
hastalarin %28,5’inde, bulanti sideti 3 olanlarin %33,3’Unde, bulanti siddeti 4
olanlarin %27,7'inde aprepiatnt eklendigi goéruldi. Bulanti siddeti 6 olan
hastalarin %60’1, bulanti siddeti 7 olan hastalari %100’G ve bulanti siddeti 8
olan hastalarin %71,4’0 aprepiatant almisti (Tablo - 92, Sekil - 59). Erken
bulanti siddetine gore aprepitant baslanma siklik artmis gorilse de fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p:0,072).

Tablo - 92: Erken bulanti siddetine gore aprepitant baglanma sikhigi

Erken bulanti | Aprepitant Aprepitant almadi | Toplam

siddeti aldi

1 0 (%0) 2 (%100) 2 (%100)

2 2 (%28,5) 5 (%71,5) 7 (%100)

3 1(%33,3) 2 (%66,7) 3 (%100)

4 5(%27,7) 13 (%72,3) 18 (%100)

5 1 (%25) 3(%75) 4 (%100)

6 3 (%60) 2 (%40) 5 (%100)

7 4 (%100) 0 (%0) 4 (%100)

8 5 (%71,4) 2 (%28,6) 7 (%100)

10 0 (%0) 1 (%100) 1 (%100)

Toplam 21(%41,1) 30 (%58,9) 51 (%100) X2:13,492
p:0,072
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Kiir sayisl

Bulanti  Bulanti  Bulanti

siddeti 1 siddeti 2 siddeti 3 siddeti 4 siddeti 5 siddeti 6 siddeti 7 siddeti 8

Bulantt  Bulanti

B Aprepitant aldi

Bulanti  Bulanti  Bulanti

B Aprepitant almadi

Waanlsla

Bulantt  Toplam

siddeti
10

Sekil - 59: Erken bulanti siddetine gére aprepitant baglanma sikligi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurlerinde erken bulanti olmayanlardan
14 kirde (%14) aprepitant verildi. 1.derece erken bulanti olanlardan sekiz
kirde (%27,5) ve 2.derece erken bulanti olanlarin 12 kirde (%60) aprepitant
uygulandi. 3.derece erken bulanti siddeti yasanan kurlerden birinde (%50)
aprepitant verildi (Tablo - 93, Sekil - 60). Erken bulanti derecesi arttikga daha
yuksek oranda aprepitant verildi ve farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu

gériildi (p:0,000).

Tablo - 93: Erken bulanti derecesine gore aprepitant verilme sikligi

Erken bulanti derecesi Aprepitant Aprepitant almadi Toplam
aldi
Bulanti yok 14 (%14) 86 (%86) 100 (%100)
1.derece:istah kaybi 8 (%27,5) 21 (%72,5) 29 (%100)
2.derece:kilo kaybi olmadan | 12 (%60) 8 (%40) 20 (%100)
besin aliminda azalma
3.derece: yetersiz kalori veya | 1 (%50) 1 (%50) 2 (%100)
su alimi
Toplam 35 (%23,1) 116 (%76,9) 151 (%100) | X221,084
p:0,000
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Kir sayisi

Jive)

Erken bulant1 1.derece 2.derece 3.derece Toplam
yok

B Aprepitant aldi ~ ® Aprepitant almadi

Sekil - 60: Erken bulanti derecesine gére aprepitant veriime sikhgi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kuriunden ge¢ kusma yakinmasi
tanimlayan 27 kdrden onuna (%37) aprepitant verildigi ve ge¢ kusmada
aprepitant baglanma sikligi istatistiksel olarak anlamli farkli olmadigi bulundu
(Tablo - 94, Sekil - 61) (p:0,078).

Tablo - 94: Geg kusmasi olanlara aprepitant verilme sikligi

Aprepitant Aprepitant Toplam
aldi almadi
Geg kusma var 10 (%37,0) 17 (%63) 27 (%100)
Geg kusma yok 25 (%20,1) 99 (%78,9) 124 (%100)
Toplam 35 (%23,1) 116 (%76,9) 151 (%2100) x%:3,546 p:0,078

Kiir sayist

Geg kusma var ~ Geg kusma yok Toplam

B Aprepitant aldi ~ ® Aprepitant almadi

Sekil - 61: Geg kusmasi olanlara aprepitant veriime sikligi
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kirinde ge¢ kusma sayisi ve

aprepiatnt verilme oranlari Tablo - 95, Sekil - 62 ‘de sunuldu. Ge¢ kusma sayisi

4.9 ve 12 olan kurlerin timunde aprepitant verildigi goruldi ancak ge¢ kusma

sayisl ve aprepitant baslanma oranlari arasindaki fark istatistiksel olarak

anlamli bulunmadi (p:0,468).

Tablo - 95: Ge¢ kusma sayisina gore aprepitant verilme sikhgi

Geg kusma | Aprepitant aldi | Aprepitant Toplam
sayisl almadi
1 3 (%30) 7 (%70) 10 (%100)
2 2 (%50) 2 (%50) 4 (%100)
3 1 (%16,6) 5 (%83,4) 6 (%100)
4 1 (%100) 0 (%0) 1 (%100)
5 0 (%0) 1 (%100) 1 (%100)
7 1 (%33,3) 2 (%66,7) 3 (%100)
9 1 (%100) 0 (%0) 1 (%100)
12 1 (%100) 0 (%0) 1 (%100)
Toplam 10 (%37) 17 (%63) 27 (%100) x2:7,274 p:0,468

>

©

(%]

5

~

A

Sekil - 62: Geg kusma sayisina gore aprepitant veriime sikligi

Geg
kusma k
sayist:l  sa

Geg Geg Geg Geg Geg Geg

usma kusma kusma kusma kusma kusma

yisi: 2 sayisi: 3 sayisi: 4 sayisi: 5 sayisi: 7 sayisi: 9 sayisi: 12
B Aprepitant aldi W Aprepitant almadi

kusma

Toplam

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurlerinde 1.derece ge¢ kusma olan

kirlerin %30’unda, 2.derece ge¢ kusma gorilenlerin %33,3’Unde ve 3.derece

ge¢ kusma olanlarin %60’inda aprepitant baslandigi gdzlendi (Tablo - 96, Sekil
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- 63). Ge¢ kusma derecesi ve aprepitant bagslanma arasindaki fark istatistiksel

olarak anlamh bulunmadi (p:0,144).

Tablo - 96: Ge¢ kusma derecesine gore aprepitant verilme sikligi

Geg kusma | Aprepitant aldi | Aprepitant almadi Toplam
derecesi
Geg kusma yok 25 (%20,1) 99 (%79,9) 124 (%100)

1.derece kusma 3 (%30) 7 (%70) 10 (%100)
2.derece kusma 4 (%33,3) 8 (%66,7) 12 (%100)
3.derece kusma 3 (%60) 2 (%40) 5 (%100)

Toplam 35 (%23,1) 116 (%76,9) 151 (%100) x%5,397 p:0,144
é
Geg kusma yok 1.derece geg 2.derece geg 3.derece geg Toplam

Sekil - 63: Geg kusma derecesine gore aprepitant verilme sikligi

kusma

m Aprepitant aldi

kusma

kusma

® Aprepitant almadi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde ge¢ bulantisi olan 37 kurun
17’si (%45,9) aprepitant aldi. Ge¢ bulantisi olmayan 114 kurin 18’si (%15,7)
aprepitant ald1 (Tablo - 97, Sekil - 64). Geg¢ bulanti tanimlanan kurlerde

aprepitant baslanma sikhgi istatistiksel olarak yluksek bulundu (p:0,000).
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Tablo - 97: Geg bulanti sikayeti olanlara aprepitant verilme sikligi

Aprepitant aldi

Aprepitant almadi

Toplam

Geg bulanti var

17 (%45,9)

20 (%54,1)

37 (%100)

Geg bulanti yok

18 (%15,7)

96 (%84,3)

114 (%100)

Toplam

35 (%23,1)

116 (%76,9)

151 (%100)

x2:14,267 p:0,000

Kir sayisi

Geg bulant1 var

Geg bulant1 yok

B Aprepitant aldi

Toplam

B Aprepitant almadi

Sekil - 64: Geg bulanti sikayeti olanlara aprepitant verilme sikhgi

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurlerinde geg¢ bulanti giddeti ve

aprepitant verilme siklidgi Tablo - 99’da sunuldu. Bulanti siddeti 6 olan kirlerin

%75'inde, ge¢ bulanti siddeti 7,8,10 olan kurlerin %100’Unde aprepitant

veildigi belirlendi (Tablo - 98, Sekil - 65). Geg bulanti siddeti arttikga aprepitant

baslanmasinin istatistiksel olarak anlamli derecede arttigi1 géruldu (p:0,001).

Tablo - 98: Ge¢ bulanti siddetine gore aprepitant baslanma sikhgi

Geg bulanti | Aprepitant aldi | Aprepitant almadi Toplam
siddeti

1 0 (%0) 1 (%100) 1 (%100)
2 2 (%50) 2 (%50) 4 (%100)
3 0 (%0) 2 (%100) 2 (%100)
4 1 (%8,3) 11 (%91,7) 12 (%100)
5 2 (%40) 3 (%60) 5 (%100)
6 3 (%75) 1 (%25) 4 (%100)
7 6 (%100) 0 (%0) 6 (96100)
8 1 (%100) 0 (%0) 1 (%100)
10 2 (%100) 0 (%0) 2 (%100)
Toplam 17 (%45,9) 20 (%54,1) 37 (%100) x2:21,431 p:0,001
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Kiir sayist

Bulanti

Bulanti

Bulanti

Bulanti  Bulanti

Bulantt  Bulanti

Bulanti  Bulannti

siddeti:1 siddeti:2 siddeti:3 siddeti: 4 siddeti: 5 siddeti: 6 siddeti: 7 siddeti: 8 siddeti:

B Aprepitant aldi

10

B Aprepitant almadi

Toplam

Sekil - 65: Geg bulanti siddetine gore aprepitant baglanma sikligi

lollasll s

Degerlendirilen 151 kemoterapi karinde geg¢ bulanti tanimlanan 37 kar

mevcuttu. 1.derece ge¢ bulanti olan hastalarin %20’inde, 2.derece ge¢

bulantisi olan hastalarin %60’ inda ve 3.derece ge¢ bulanti olan hastalarin
%100’Unde aprepitant verildigi goruldi (Tablo - 99, Sekil - 66). Ge¢ bulanti

siddeti arttikga aprepitant verilme sikligin arttig1 ve farkin istatistiksel olarak

anlamli yuksek oldugu goruldi (p:0,000).

Tablo - 99: Ge¢ bulanti derecesine gore aprepitant verilme sikhgi

Geg bulanti | Aprepitant aldi | Aprepitant Toplam

derecesi almadi

Bulanti yok 18 (%15,7) 96 (%84,3) 114 (%100)

1.derece 3 (%20) 12 (%80) 15 (%100)

2.derece 12 (%60) 8 (%40) 20 (%100)

3.derece 2 (%100) 0 (%0) 2 (%100)

Toplam 35 (%23,1) 116 (%76,9) 151 (%100) x2:25,438
p:0,000
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Kir sayisi

Il )

Geg bulant1 yok 1.derece 2.derece 3.derece Toplam

B Aprepitant aldi W Aprepitant almadi

Sekil - 66: Geg bulanti derecesine gore aprepitant veriime sikligi
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TARTISMA VE SONUG

Cocukluk ¢agi kanserlerinde 5 yillik yagsam hizi gelismis tlkelerde %80’i
gecmistir. Sagkalimdaki iyilesmenin dnemli nedenlerinden biri konvansiyonel
sitotoksik ilaglarin daha yuksek dozlarda veya yogun uygulanmasidir.
Kemoterapi protokollerine ek olarak yeni ilaglar, yeni radyoterapi yontemleri ve
kok hucre transplantasyonu tedavi surecinde birgok istenmeyen etkiye neden
olmaktadir. Pediatrik onkoloji hastalarinda yan etkileri azaltarak yasam
kalitesini arttirmak en onemli glncel yaklagimdir. Onkolojik tedaviye bagli
bulanti ve kusma, en yaygin ve rahatsiz edici yakinmalardir.

Yetiskin verileriyle kargilastirildiginda, pediatrik kanser hastalarinda
antiemetik protokolleri arastiran ¢ok az randomize Kklinik galismalar vardir.
Diger taraftan, ebeveynler ve saglk calisanlari kanser tanisi almis
hastalardaki pek ¢ok ciddi tibbi problemin yaninda bulanti ve kusmay: hafife
alma egiliminde olabilmektedir. Ozellikle ge¢ bulanti ve kusmada semptom
siddetinin taninmasi bir sorun olmaya devam etmektedir (128).

Yaygin gozlenen bu semptomlarin kontrolu i¢in, surekli iyilestirme ilkesi
gegcerli olmalidir. Bursa Uludag Universitesi Cocuk Onkoloji Bilim Dali Giiney
Marmara’'daki en eski bilim dalidir. Poliklinik ve yatakli tedavi Unitesi ile
multidisipliner hizmet veren, hastasi en fazla merkezdir. Gincel onkolojik
tedaviler yapilirken, hastalarin bulanti-kusma yakinmalarinin sikhdr ve
semptom kontrolU igin iyilestirme gereken gruplarin belirlenmesi ¢cok dnemlidir.
Bu nedenle Bursa Uludag Universitesi Bilim Dalinda “Cocuk onkoloji
hastalarinda tedaviye bagh bulanti-kusmanin retrospektif degerlendiriimesi”
baslikli arastirma planlandi. Merkezimizde kemoterapi alan pediatrik kanser
hastalarinin verileri ve antiemetik protokollin etkinligi degerlendirildi. Bu
calismanin sonuglarina gore hastalarin bulanti ve kusma semptomlarinin
kontrol edilmesinde iyilestirme saglanmasini amagladik.

Calismaya alinan toplam 87 hasta 151 kemoterapi kurd almigti.
Hastalarin yas ortalamasi 9,08+5,43 yas olup (sinirlar:0,58-17,91) st
cocuklugundan geng erigkinlere kadar uzanan grubu kapsamaktadir. Hastalari
bes yastan kuguk, 5-9 yas, 10-14 yas, 15 yastan buyuk gruplar halinde
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inceledik. En genis hasta grubumuzu bes yasindan kuguk (%32,2) ve 10- 14
yaslarinda (%26,4) olan hastalar olusturdu (Tablo - 7). Hastalarin %19,5’i SSS
tumorleri, %18,4’4 malin kemik timorleri ve %13,8’i germ hucreli timor tanisi
almisgti. Genel tumor istatistiginde ilk U¢ pediatrik kanserden biri olan non-
Hodgkin lenfoma ve Hodgkin lenfoma tanili hastalarin orani %14,9 olarak
tanimlandi. Ulkemizde T.C. Saglik Bakanligi verileri ve Tlrk Pediatrik Onkoloji
Grubu ile Turk Pediatrik Hematoloji Derneginin ortak galismasina gore en sik
gorilen ilk U¢ pediatrik kanser losemiler, lenfomalar ve SSS tumorlerinden
olugsmaktadir (154). Uludag Universitesi Pediatrik Onkoloji Bilim Dalinin yillik
istatistigi de ulusal verilerle ayni siralamayi géstermektedir. Calisma grubunda
malign kemik tumorleri ve germ hucreli timorlerin oranlarinin yuksek olmasi
rastlantisal bulgu olarak dusundldu. Calismada erkek/kiz oraninin 1,5 olmasi
da genel epidemiyolojik verilerle uyumlu bulundu.

Hastalarin tani ve evrelerine uygun anti-kanser tedavileri duzenlendi.
Tum hastalar kemoterapi aldilar. Uygulanan karlerin  %95,4'G (n:144)
emetojenitesi yuksek ve %3,3’'U (n:5) emetojenitesi orta kemoterapi kurleriydi
(Tablo - 11). Emetojenitesi yuksek kemoterapi kirleri 10-14 yas grubundaki
tedavilerin %97,87’sini ve 15 yasindan buyuUklerin tedavilerinin % 96,97’sini
olusturmaktadir. Fark istatistiksel olarak anlamh bulunmadi (p:0,335). Hodgkin
lenfoma, malign kemik tumorleri, germ hucreli tUmorler, ndroblastoma,
karaciger tumorleri ve nadir tumorlerde uygulanan kurlerin %100’G yUksek
emetojenik potansiyelde idi. Tani gruplarina gore emetojenik potansiyel
acgisindan istatistiksel olarak anlaml fark yoktu (p:0,133, Tablo- 15).
Calismamizda erkek hastalarin %94,5’ine ve kiz hastalarin %96,6’sina
emetojenik potansiyeli yuksek kemoterapiler verildi (Tablo - 30, Sekil - 18).
Cinsiyete gore yapilan emetojenite degerlendiriimesinde istatistiksel olarak
anlaml farklihk gézlenmedi (p:0.91). Bu veriler ¢alisma grubunun tim yas,
cinsiyet ve tani alt gruplarinda ¢ok ylksek bulanti ve kusma riski tasiyan
hastalarin bulundugunu ortaya koymaktadir.

Merkezimizde yeni tani alan batln onkoloji hastalarinda genel egitimler
yapilmaktadir. Profilaktik farmakolojik Onlemlere ek olarak ailelere ve

hastalara kemoterapi sirasindaki beslenme onerileri ve farmakolojik olmayan
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onlemler konusunda bilgi verilmektedir. Ayrica tum hastalar gocuk onkoloji
kliniginde rutin olarak uygulanan antiemetik protokollerini almaktadir. Bu
¢calismada, rutin olarak uygulanmis olan antiemetik yaklagsim kosullarinda
goOzlenen bulanti ve kusmanin varligi ve agirlik derecesi incelendi.

Degerlendirilen kurlerin %26,5’inde erken kusma goruldu (Tablo- 17).
Erken kusma sayisina baktigimizda kirlerin %13,9’'unda bir kez, %5,3’Unde
u¢ kez kusma oldugu gorulda (Tablo-18, Sekil- 11). Veriler kurlerin %73,5'inde
hi¢ erken kusma deneyimi tanimlanmadigini ortaya koydu. Tanimlanan erken
kusmalarin %14,6’s1 1.derece, %11,3’UG 2.derece idi (Tablo - 19, Sekil - 10).
Hastanin yatis suresini uzatacak 3.derece erken kusma orani % 0,7 olup ¢ok
dusuktl. Erkeklere uygulanan kirlerin %20,8’inde ve kizlara uygulanan
kirlerin %35’inde erken kusma oldugu goézlendi. Cinsiyetler arasinda erken
kusma acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p:0,062) (Tablo -
32). Erkek hastalarin %57,8’inde ve kizlarin %47,6’sinda bir kez kusma
goraldu (Tablo - 33, Sekil -19). Erken kusma sayisinda erkek ve kiz cinsiyeti
acisindan istatistiksel olarak anlaml fark bulunmadi (p: 0,554). Yas gruplari
g6z onune alindiginda en yuksek erken kusma orani 15 yasindan buyuk
hastalarda saptandi (%39,3). Bes yasindan kuguk ¢ocuklarda erken kusma
orani en diusuktd (%12,5). Godzlemlerimize gore yas grubu arttikga erken
kusma yuzdesinin arttig1 belirlendi. Bu farkhlik istatistiksel olarak anlamli
degildi (p:0,069) (Tablo - 37; Sekil - 21). Erken kusma sayilarina baktigimizda
bes yastan kuguk gocuklarda %80 tek kusma, %20 iki kusma goéruldi. Bu yas
grubunda ikiden fazla erken kusma tanimlanmadi. 5- 9 yas arasinda olanlarda
bir kez erken kusma %37,5, U¢ kez kusma %25 goruldu. 10-14 yas grubunda
gorulen erken kusmalarin %64,3'U tek kusmadan ibaretti. En ylksek erken
kusma sayisi ise dort idi (%14,3). On bes yasindan blyuk ¢ocuklarda en az
bir kez kusma orani %38,45, en fazla kusma sayisi yedi kez (%7,7) goruldu
(Tablo - 38; Sekil - 22). Yas arttikga erken kusma sayisinda artis gorulse de
yas gruplarinda erken kusma sayisi acgisindan istatistiksel anlamh fark
saptanmadi (p:0,392).

Uygulanan kemoterapi ilaglarinin sayisina gore erken kusma oranlarina

bakildi. En fazla erken kusma yakinmasi (%60) tek kemoterapodtik ajan
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alanlarda goruldu. Bes ve yedi antineoplastik ila¢ alan hastalarda ise erken
kusma gérilmedi. ila¢g sayisi ile erken kusma olmasi arasindaki iligki
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p:0,011, Tablo - 43, Sekil - 27). Bu bulgu
¢oklu ila¢ alanlarda daha yogun antiemetik uygulamasi olmasina baglandi ve
daha yakin izlenen bu hastalarda semptom kontrolunun daha etkili oldugunu
disundlrda. Tek ilagla kemoterapi alan hastalarda profilaktik antiemetik
uygulamalarinda iyilestirme gerektigine karar verildi.

Onkolojik tanilara gore erken kusmasi olanlar degerlendirildi. En fazla
erken kusma Hodgkin lenfomada (%66,7), Wilms timorinde (%50), malign
kemik timorlerinde (%46,1) ve yumusak doku sarkomlarinda (%30,7) goraldu.
Buna karsilik noroblastoma tanili hastalarda hi¢ erken kusma gozlenmedi.
Tanilara gore erken kusma dagilimindaki fark istatistiksel olarak anlaml
bulundu (p:0,006, Tablo - 46, Sekil - 30). Kemoterapi semalarinin onkolojik
taniya gore farkli olmasinin degisik erken kusma yuzdelerinde roli oldugu
dusundldu. Bu nedenle galismada uygulanan 151 kurdeki potent emetik
ilaclarin ne oranda kusmaya eslik ettigi incelendi.

Kemoterapatik ilaglara gore erken kusma oranlarina bakildi. En ylksek
erken kusma oranlari dakarbazin (%50), metotreksat (%48,1), aktinomisin-D
(%38,4) ve bleomisin (%31,5) alanlarda goéruldi. Metotreksat (p:0,008) ve
etoposid (p:0,002) alan hastalarda erken kusma oranlari istatistiksel olarak
anlamli yuksek bulundu (Tablo - 49). Hodgkin lenfoma, Wilms tUmaord, germ
hlcreli tumor, osteosarkom gruplarinda erken kusmanin daha sik beklenecegi
ongorulebilir.

Erken donemde bulanti kirlerin %33,8’Unde tanimlandi. Hastalarin tcte
ikisinde %66,2’sinde erken bulanti bildirilmedi (Tablo - 20). Erken bulanti
derecesine baktigimizda ¢alismamizda en fazla 1.derece (%19,2) ve 2.derece
(%13,2) erken bulanti gorildu (Tablo - 21, Sekil - 12). Hasta ve/veya hasta
refakatgisi tarafindan tanimlanan erken bulanti siddetine baktigimizda: en
fazla tanimlanan erken bulanti siddeti 4 olarak bulundu (%11,9). Erken bulanti
siddeti dortten duislk olan kir orani %7,9 ve bulanti siddeti besten bulytk olan
kdr orani %14,0 olarak gozlendi (Tablo - 22; Sekil -13). Erken bulanti erkek

hastalara verilen kurlerin %30,7’sinde, kiz hastalar verilen kurlerin %38,3’Unde
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tanimlandi. Erken bulanti sikhgi agisindan kiz ve erkek hastalar arasinda
istatistik anlamli fark gézlenmedi (p:0,381, Tablo - 31).

Ilk bes yasta erken bulanti %2,5 iken 10-14 yas grubunda %447,
15yasindan buyuklerde ise %60,9 olarak gozlemlendi. Erken bulantinin yas ile
arttigi, yas gruplarina gore erken bulanti sikliginin istatistiksel olarak anlamh
farkhlik gosterdigi belirlendi (p<0,001) (Tablo -36; Sekil -20).

Erken bulanti yakinmasi olan hastalara uygulanan kemoterapotik ajan
sayisina bakildi. En fazla erken bulanti %70 oraninda tek kemoterapotik ajan
verilen kurlerde goruldu. Bes ve yedi kemoterapi ilaci uygulanan hastalarda
ise erken bulanti gortlmedi (Tablo - 42, Sekil - 26). Kemoterapoétik ilag sayisi
arttikga erken bulanti sikli§ginin azalmis oldugu belirlendi. ilag sayisi ile erken
bulanti olmasi arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli bulundu (p:0,006).
Yukarida erken kusma ve ilag sayisinda soz edildigi gibi, az sayida ilag alan
hastalarda erken bulanti i¢cin de ek doz antiemetik verilmesinin uygun oldugu
goérisune varildi.

Kemoterapi ilaglarindan metotreksat (%51,8), dakarbazin (%50,0),
bleomisin (%47,3), ve adriamisin (%45,2) alanlarda bulanti ylzdesinin en
yuksek oldugu goéruldid. Metotreksat (p:0,042), karboplatin (p:0,036) ve
etoposid (p:0,000) alanlarda belirlenen erken bulanti istatistiksel olarak anlamli
yuksek bulundu (Tablo- 48). Yiksek doz metotreksat alan osteosarkomlu
hastalar, dakarbazin, adriamisin ve bleomisini birlikte alan Hodgkin lenfoma
hastalari ve etoposid verilen tim hastalarda yeni antiemetik protokollerde ek
doz granisetron veya aprepiant verilmesi uygun olacaktir.

Calismada kuirlerin %18’'inde ge¢ kusma goruldu (Tablo- 23). Kurlerin
%7’sinde 1. derecesi, %8’inde 2.derece ve %3’unde 3.derece kusma saptandi
(Sekil -14). Elektrolit dengesini bozacak veya yatis gerektirebilecek derecede
kusma kurlerin yalnizca %3’'de gorulmuis oldu. Kirlerin %82’sinde hi¢ ge¢
kusma tanimlanmadi.

Ge¢ donem kusma sayisina baktigimizda kurlerin %6,6’sinda bir kez,
%4’tnde Ug kez kusma gorildu (Tablo -25; Sekil -15). Cinsiyet dagilimina goére
erkek hastalarda kirlerin %16,4’linde ve kiz hastalarda kirlerin %20’sinde ge¢

kusma olup istatiksel olarak anlamh fark saptanmadi (p:0,66). Ge¢ kusmada
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yas dagilimi incelendiginde en fazla kusma 10-14 yaslarda (%25,5) ve 5-9
yaslarda (%19,3) goruldi. Ge¢ kusma agisindan yas gruplarina gore
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p:0,337) (Tablo - 40, Sekil - 24).
Yas gruplarina gore ge¢ kusma sayilarina baktigimizda 5-9 yas grubunda ve
15 yasindan blyuk ¢ocuklarda tek ge¢ kusma gorulme orani %50 idi. Yas
gruplarina gore ge¢ kusma sayisinin dagilimi agisindan istatistiksel anlaml
fark gozlenmedi (p.0,809) (Tablo - 41, Sekil - 25).

Gec¢ kusma yakinmasi olan hastalara uygulanan kemoterapotik ajan
sayisina bakildiginda %50 orani ile en yUksek ge¢ kusma alti antineoplastik
ilag alan hastalarda goruldu. Bir, bes ve yedi kemoterapi ilag olanlarda ise ge¢
kusma gorulmedi (Tablo - 45, Sekil - 29). Uygulanan ilag sayisi ile ge¢ kusma
arasinda baglanti goriilmedi. ilag sayisi arttikca ge¢ kusma artmakla birlikte
bu iligski istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p:0,097). Ge¢ kusma
etyolojisinde ila¢g sayisindan ¢ok kemoterapi semasinda yer alan ilaglarin
onemli oldugu dusunaldd.

Tani gruplarina gore en yuksek ge¢ kusma oranlari Hodgkin lenfomada
(%66,7), Wilms timorinde (%50) ve nadir tumorlerde (%50) gorulda.
Noéroblastomlu hastalarin %22,2’sinde ge¢ kusma gdzlendi. En disuk geg
kusma oranlari NHL (%10) ve SSS tumadrleri (%10,7) olan hastalarda goraldu.
Onkolojik tanilara gore ge¢ kusma oranlarindaki farkhlik istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p:0,020, Tablo - 47, Sekil - 31). Veriler Hodgkin lenfoma ve
Wilms tumorla hastalarda hem erken hem de ge¢ donemde kemoterapiye
bagli kusmalarin yiksek oranda oldugunu ve bu gruplarda daha sik ek doz
antiemetik verilmesinin uygun olacagini dugundurdu.

Kemoterapdtik ilaglara gore ge¢ kusma oranlarina bakildiginda en
yuksek ge¢ kusma orani dakarbazin (%75), sisplatin (%29,4), bleomisin
(%26,3) alanlarda goéruldu (Tablo -51). Metotreksat (p:0,049) ve dakarbazin
(p:0,018) alan hastalarda ge¢ kusma yuUzdeleri istatistiksel olarak anlamli
yuksek bulundu. Osteosarkom ve Hodgkin lenfoma tanili hastalarda geg¢
kusma icin ek doz antiemetik verilmesi ve yatarak tedavi edilen osteosarkom

tanili hastalarin erken donemde taburcu edilmemeleri gerektigi dusunaldu.
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Kemoterapi kurlerinden % 24,5’inde ge¢ bulanti tanimlandi (Sekil -16).
Gec¢ bulanti derecesine baktigimizda en fazla 2.derece (%13) ve 1l.derece
(%10) ge¢ bulanti goruldu (Tablo -26; Sekil - 16). Beslenme, sivi ve kalori
alimini  etkileyecek duzeyde (3.derece ge¢ bulantl)) orani %1 olarak
g6zlemlendi. En fazla tanimlanan geg bulanti siddeti 4 (%7,9) olarak bulundu.
Geg¢ bulanti siddeti 1-3 olan klrler %4,6, 4-5 olanlar %11,2, 6-10 arasinda
olanlar %8,7 olarak goruldu (Tablo -27, Sekil -17).

Bu calismada erkek hastalarin %23’Unde ve kiz hastalarin %26,6’sinda
gec¢ bulanti bildirildi, cinsiyete gore istatistiksel olarak anlaml fark bulunmadi
(p: 0,70) (Tablo -34). Geg bulanti ile yas iliskisine baktigimizda en fazla 10-14
yasta olanlarda (%38,2) ve 15 yastan buyuk ergenlerde (%21,2) ge¢ bulanti
yakinmasi belirlendi. Geg¢ bulanti agisindan yas gruplarina gore istatistiksel
olarak anlamh fark gérilmedi (p:0,060) (Tablo - 39; Sekil - 23). Bakilan 151
kemoterapi kirlinde ge¢ bulanti yakinmasi olanlara uygulanan kemoterapdtik
sayisina baktigimizda tek kemoterapétik ajan tatbik edilen hastalarda geg
bulanti orani %15 olarak gdézlendi. ilag sayisI arttikca ge¢ bulanti oranlari
yukseldi ve en ylksek gec bulanti oranlarinin alti ilag verilen kurlerde (%100)
oldugu goruldi. Geg bulanti varliginin kemoterapdtik ajan sayisina goére
istatistiksel olarak anlamli farkli oldugu goéruldi (p:0,037, Tablo - 44, Sekil -
28). Geg bulanti varhginin ilag sayisiyla arttigi ancak bireysel farkhliklarin da
bulanti- kusma seyrine etkisi oldugu dusunuldd.

Kemoterapodtik ilaglara gore geg¢ bulanti varligina bakildiginda en
yuksek ge¢ bulanti orani dakarbazin (%75), bleomisin (%42,1) ve sisplatin
(%41,1) alanlarda tanimlandi (Tablo- 50). Sisplatin (p:0,014), adriamisin
(p:0,058) ve dakarbazin (p:0,046) verilen kurlerde ge¢ bulanti istatistiksel
olarak anlamli ytksek bulundu. Bu ilaglari kullanan Hodgkin lenfoma, germ
hicreli timor, noéroblastom ve nazofarenks karsinomu gibi tanisi olan
hastalarda ge¢ bulantinin rahatsiz edici bir semptom oldugu hatirlanmalidir.
Bu c¢ocuklara daha uzun sureli antiemetik kullanimi dnerilir.

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinden %6’sinda direngli kusma
goriildii (Tablo- 28). ilk kemoterapi kiriini alan hastalarda direncli kusma

orani %15,5 iken tekrarlanan kemoterapi kurlerinde %4,5 bulundu. Fark
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istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0,087). Direngli kusmalarin tani gruplarina
go6re dagiliminda anlamh farklilk bulundu, germ hicreli timor tanili hastalarin
kirlerinde en sik gozlendi (Tablo -29). Bu hastalarin en onemli ortak
Ozelliklerin biri hasta yasinin buyuk olmasi idi. En kuguk hasta yasi 13,5 yil
olarak bulundu. Direncgli kusmalar igin yuksek risk grubu olarak: buyuk yasta
erkek ve germ hucreli timor tanili hastalar belirlendi.

Bu calismada kurlerin %17,9’unda beklenti kusmasi goruldu (Tablo -
16). Bu hastalar onceki kemoterapi kurlerinde bulanti-kusma kontrolinin
yeterli olmadigi hastalari kapsamaktadir. Bu nedenle ilk kirlerde daha siki
antiemetik denetimi gerektigi disunaldu.

Antiemetik tedavilerin gelismelerine ve immunoterapiler gibi kullanimi
artan daha az emetik tedavilerin olmasina ragmen, bulanti ve kusma kanser
hastalarin %40-80'ini etkileyen sorun olmaya devam etmektedir (39, 130).
Kemoterapinin neden oldugu bulanti ve kusma fiziksel aktiviteye ve yasam
kalitesine olumsuz etkiler. Devam eden mide bulantisi ve kusma
dehidratasyon, elektrolit dengesizlikleri, kilo kaybi, anoreksiya, 6zefagus
yirtiklari, genel performans dusukligu ve fonksiyonel beceri yitimi gibi ciddi
sonuglara yol acgabilir. Mental durumun ve yasam Kkalitesinin azalmasi da
kemoterapiye bagli bulanti ve kusmanin devam eden hastalarda gosterilmigstir
(64,65). Mahidin ve Ishak tarafindan yapilan ¢alismada antiemetik tedaviye
ragmen hastalarin %78,6'sinde mide bulantisi, %35,7'sinde kusma ataklarin
yasandigi gosterildi (64). Kemoterapinin neden oldugu bulanti ve kusmanin
yetersiz kontrolu ileriye yonelik sonraki kemoterapi kurler sirasinda bulanti ve
kusmanin olugsmasina neden olabilir ve hastalarin gunluk yasam aktivitelerini
ve tedaviye uyumlarini olumsuz etkileyebilir (147). Sonug¢ olarak, Cocuk
Onkoloji Grubu (COG) gibi uluslararasi pediatrik onkoloji gruplari,
kemoterapinin neden oldugu bulantt ve kusmanin azalmasini kanserli
cocuklarda destekleyici bakimin esasi olarak tanimladilar (150). Yan etkilerin
ve bireysel metabolizma farkinin az olmasi nedeniyle granisetron pratikte daha
fazla tercih edilmektedir.

Biz de kendi merkezimizde uyguladigimiz antiemetik protokolu

inceledik. Butln hastalarin ilk antiemetik ilag olarak granisetron almis olduklari
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belirlendi (%100). Granisetron kurlerin %70,2’sinde tek antiemetik olarak yer
aldi. ikinci siklikta (%17,2) granisetron ile birlikte aprepitant uygulandigi
saptandi. Uglinclii sirada ise (%6,6) granisetron ile birlikte antihistaminik
(feniramin), deksametazon ve diazepam verildigi belirlendi. En az oranda (%06)
bu ilaglarin timunin (granisetron, aprepitant, feniramin, deksametazon ve
diazepam) verildigi saptandi. TUm kurlerin  %23,2’sinde hastalarin granisetron
ve aprepitant aldiklari goruldu (Tablo - 62, Sekil - 40).

Ek doz granisetron gerektiren kur sayisi %22 olarak belirlendi (Sekil -
42). Ek doz granisetron verilmesi agisindan baslangi¢ ilaglarina goére anlaml
fark gézlenmedi (p:0,600, Tablo - 63, Sekil - 41). Bununla birlikte en fazla ek
doz granisetron verilme orani %40 olup granisetron, feniramin, deksametazon
ve diazepam alanlarda goraldu.

Cinsiyete gore ek doz granisetron ihtiyaca baktigimizda ek doz
alanlarin %17,5 erkek, %30 kiz hastalar oldu. Granistron ek dozu igin cinsiyete
gore istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p:0,11, Tablo - 64, Sekil - 43).

Ek doz granisetron ihtiyaci olanlarin yas gruplarina goére dagilimina
bakildi. Bes yasindan kuguklerde ek doz granisetron verilme orani (%15) en
dusukti. On bes yasindan blyuk hastalarda en ylksek oranda ek doz
granisetron verildi (%33,3). Yas arttikca ek doz sayisi arttl ama istatistik olarak
anlamli bulunmadi (p:0,30, Tablo - 65, Sekil - 44). Bes yasindan kuguk
hastalarda onkolojik tedaviye bagl bulanti ve kusmanin ergenlere oranla daha
dusUk oldugu calismamizda desteklendi. Literatirde ayni bilgiler
yayinlanmigtir. Bu nedenle yas arttikca erken kusma kontrolu igin daha ¢ok ek
doz antiemetik gerekecegi hatirlanmalidir.

Emetojenitesi en yuksek olan birinci kurtin ek doz granisetron ihtiyacina
bakildi. Birinci kiirlerin %42,1’inde ek doz granisetron verildigi saptandi. ilk ve
tekrarlayan kemoterapi kurleri kiyaslandiginda birinci kir kemoterapi alanlarin
daha fazla ek doz granisetrona ihtiyag duydugu goruldi. Fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p:0,040, Tablo - 66, Sekil - 45).

Hastalara verilen kemoterapi kurinin emetojenitesine gore ek doz
granisetron ihtiyacina baktigimizda yuksek emetojenik kemoterapi verilen

hastalarin %22,9'una ek doz verilmis oldugu goruldi. Orta emetojenik
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kemoterapi alanlarin %20’i ek doz aldi. Minimal emetojenik alanlardan ise ek
doz granisetron alan olmadi. Uygulanan kur emetojenitesi ve ek doz
granisetron verilme arasindan istatistiksel olarak anlamli fark goérulmedi
(p:1,00, Tablo - 67, Sekil - 46). Bulgu, kirlerin gok bluyuk yuzdesinin yuksek
emetojenik O0zellikte olmasi ile agiklandi.

Onkolojik tani ve ek doz granisetron alma oranlari incelendi (Tablo - 68,
Sekil - 47). Ek doz granisetron ihtiyaci en yuksek tani gruplari non-Hodgkin
lenfoma (%35), Hodgkin lenfoma (%33,3), nadir tumorler (%33,3) olarak
gorildu. Ek doz granisetron verilmesi agisindan tani gruplari arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p:0,74).

Erken bulanti, erken kusma, ge¢ bulanti, ge¢ kusma olanlarin ek doz
granisetron alma oranlari degerlendirildi (Tablo - 69, Sekil - 48). Erken bulanti
olanlarin %33,3’Une ek doz granisetron uygulandi (p:0,026). Erken kusma
olanlari %32,5’una ek doz granisetron verildi (p:0,121). Erken bulanti
yakinmasinin hasta ve ailesi tarafindan israrla bildiriimesi ek doz antiemetik
verilmesini artirmis olabilir. Ge¢ bulanti olan hastalarin %27’sine ek doz
granisetron verildi (p:0,499). Gec¢ bulanti beklenen, ancak istenmeyen
yakinma oldugu icin saglik personeli ve hasta refakatcileri tarafindan daha siki
sorgulanmalidir. Ge¢ kusma yakinmasi olanlarin %37’ine ek doz granisetron
verilmis oldugu goéruldu (p:0,072). Geg¢ kusmasi olan her hastaya ek doz
granisetron verilmedigi géruldi. Ozellikle erken taburcu olmak isteyen biiyiik
cocuklarin semptomlarini  bildirmeme olasiigi vardir. Geg¢ bulanti ve
kusmalarin daha sik sorgulanmasinin uygun olacagi dugunuldu.

Beklenti kusmasi olanlarin %25,9’sine ek doz granisetron uygulandigi
go6zlendi (Tablo - 70, Sekil - 49). Beklenti kusmasi olan grupta diger hastalara
oranla ek doz granisetron verilme sikli§i istatistiksel olarak anlamli derecede
farkli bulunmadi (p:0,06). Beklenti kusmasi olan hastalarin %33,3’Unde erken
kusma, %18,5’inde ge¢ kusma tanimlanmis olup higbir hastada direngli kusma
gorilmedi. Bu nedenle beklenti kusmasi ile bas etmek igin hastayla iyi iletisim
icinde olmak ve psikolojik olarak desteklemek oOnemlidir. Henuz KT
baslanmadan kusmus olan bu grupta ek doz granisetron gereksinimi diger

hastalardan farkh dedgildir.
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Direncli kusma olanlarin %22,2’sinde ek doz granisetron verildigi
belirlendi (Tablo - 71). Direngli kusma olan ve olmayan hastalarda granisetron
baglanma agisindan anlaml fark gézlenmedi (p:1,00). Direngli kusmalarda
aprepitant, feniramin, deksametazon ve diazepam eklenmesi nedeniyle ek doz
granisetron kullaniminin dusuk kaldigi gortusune varildi.

Calismadaki kurlerde uygulanan kemoterapdtik ilag sayisina gore
verilen ek doz granisetrona bakildi. En fazla alti (%100) ve yedi (%33,3)
antineoplastik ila¢ alanlara ek doz granisetron verildigi belirlendi. Bir
kemoterapétik ajan verilenlerin %20’sine, U¢ kemoterapdtik ajan verilenlerin
%19’una ek doz antiemetik ilag verildi. Kemoterapi kurtnde ilag sayisina gore
ek doz granisetron baslanma yuzdesi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p:0,21, Tablo - 72). Coklu ila¢ alanlarda daha yodun antiemetik
uygulanmasi nedeniyle ek doz granisetron baslama ylzdelerinin farkl
olmadigi dusunulda.

Doz yogunlugu ayarli radyoterapi (IMRT), goruntu kilavuzlu radyoterapi
(IGRT) gibi radyoterapideki teknolojik yenilikler, radyasyonun neden oldugu
bazi yan etkileri azaltmigtir. Ancak onlarin da kendine 6zgu yan etkileri
tanimlanmistir (131). Radyasyona bagl bulanti ve kusma insidansi %40 ile
%80 arasinda degisir (46, 132). Bu yan etkiler bircok hastayi korkutsa da
radyasyon onkologlari tarafindan hafife alinmaktadir ve nedenleri genellikle
kemoterapi ile iligkili oldugu dusunudlmektedir (133). Ancak kemoterapinin
neden oldugu bulantt kusma mekanizmalarindan bagimsiz olarak
radyoterapinin neden oldugu bulanti kusma mekanizmalari da mevcuttur. Bu
mekanizmalar c¢esitli yapilarin dogrudan isinlanmasiyla veya isinlanmis
bdlgelerden emetojenik maddelerin salinmasiyla iligkilidir (20). Bu ¢galismada
radyoterapi alan hastalarin verileri incelendi. Degerlendirilen kemoterapi
kirlerinden 6nce hastalarin %16,5’inin kranium, kraniospinal, abdominal,
pelvik veya toraks 1sinlamasi aldiklari belirlendi. Radyoterapiden sonra en az
6 hafta gegmis oldugu goruldu. Verilen radyoterapi kemoterapi ile es zamanli
deqildi. Radyoterapi almis hastalarda ek doz granisetron en ylUksek oranda
abdominal isinlama OykusU olanlarda (%50) eklenmisti. Ancak radyoterapi

bdlgesine gore istatistiksel olarak anlamli fark gérulmedi (p:0,827, Tablo - 73).
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Radyoterapi kemoterapi ile es zamanh verilmedigi igin hastalarin radyoterapi
almis olmalarinin ek risk olusturmadigi dugunuldd. Bu galismada tartigilan
veriler baslica kemoterapiye bagh kusmayi tanimlamaktadir.

Cocuklarda en yaygin tedavi yontemleri onkolojik cerrahi, kemoterapi
ve radyoterapidir; bu prosedir ve tedaviler farkh bulanti-kusma-6girme
takdimine ve siddetine neden olabilirler (56). Bazi ¢alismalarda timor disi
nedenlerle yapilan operasyonlarda da postoperatif bulanti kusmanin énemili
sorun oldugunu belirtilmistir (154,155). Otuz dakikadan uzun siren ameliyat
olmasi, hastanin G¢ yasindan blyik olmasi, ailede postoperatif bulanti kusma
OykUsunun olmasi gibi risk faktorler siralanmis ve bu hastalara 5-HT3
antagonisti olan ondansetron ve deksametazon kombinasyonunu énerilmigtir.
Onkolojik cerrahide ise major karin ameliyatlari ve kraniyotomi siklikla erken
kusmalara eglik edebilir. Merkezimizde kemoterapi kurleri kraniyotomiden en
az 6 hafta, diger cerrahi girisimlerden 1-6 ay sonra uygulanmistir (Tablo - 9).
Cerrahi girisim gecgirmis hastalarin %25,6’sina ek doz granisetron verilmistir.
Yapilan cerrahi ve ek doz granisetron verilmesi ile baglanti gortulmedi
(p:0,819). Bu calismada cerrahi yaklasiminin bulanti ve kusmaya katkisi
olmadigi dusunulda.

intratekal tedavi bu calismada non-Hodgkin lenfoma tanili hastalara
rutin KT protokoline gore uygulanmigtir. Uygulama sirasinda verilen ilag
miktarina uygun BOS 0Orneg@i alinmakta ve kafa igi basincinin artmamasina
dikkat edilmektedir. Bununla birlikte iT KT bas agrisi ve kusmaya neden
olabilir. Bu galismada iT KT verilen hastalarin %66,6’sinda ek doz granisetron
yapildigi ve bu oranin genel ek doz baglanma oranindan Ug¢ kat yuksek oldugu
goéraldu. Fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p:0,004, Tablo - 75).
Calismanin verileri IT KT alanlarin hastalarin ek doz antiemetik icin iyi
sorgulanmasi gerektigini gostermektedir.

Aprepitantin oral kapsul ve oral sispansiyon formlari mevcuttur. Son
zamanlarda hem aprepitant hem de fosaprepitantin pediatrik hastalarda
kemoterapinin neden oldugu hem akut hem gecikmis bulanti kusma
kontrolinde etkili ve glvenli oldugu gosterilmistir (97,98, 107-111). Aprepitant,

gecikmis kemoterapinin neden oldugu mide bulantisi i¢in 6zellikle etkili olan
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bir P maddesi inhibitéridlr ve bu ajanla pediatrik popllasyonda deneyim
artmaktadir.

Biz de calismamizda aprepitant verilme sikhigini degerlendirdik.
Calisma kapsaminda hastalarin tedavi giderleri Sosyal Guvenlik Kurumunun
Saglik Uygulama Tebligi uyarinca karsilanmaktadir. Calismanin kapsadigi
tarihler arasinda aprepitant uygulama yasi on yasindan buyuk hastalar olarak
belirlenmistir. llacin prospektiisiinde de 18 yasindan kigiklere dnerilmedigi
ifadesi yer almaktadir. Bu nedenle kugik yas gruplarina ait deneyim bu
calismada yer almamaktadir. Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinden
%23,2’sinde aprepitant verilmis oldugu géruldi (Tablo - 78, Sekil - 51).
Aprepitant baglanma oranlarinin yasla anlamh arttigi belirlendi (p:0,000). SGK
saglik uygulama tebligi nedeniyle ¢alisma doneminde aprepitant on yasindan
buyuk yas grubuna verildigi icin on yastan kugUk hastalarin verileri harig
tutularak veriler tekrar degerlendirildi. Hastanin yas grubu arttikga hastalarin
aprepitant alma sikliginin arttigi istatistiksel olarak anlamli oldugu goéruldu
(p:0,043, Tablo - 83).

Degerlendirilen 151 kemoterapi karunde tanilara gore aprepitant alma
durumuna bakildi. En yuksek oranda germ hucreli timdrlerde (%62,6),
Hodgkin lenfomada(%33,3), nadir timdrlerde (%33,3) ve kemik timorlerinde
(%30,7) aprepitant verildigi saptandi. Agiklanan nedenlerle kiguk yas grubu
temsil edilmedigi i¢in analiz on- on dort yas ve on bes yasindan buyuklere ait
veriler igin tekrarlandi. Aprepitant baslanma agisindan onkolojik tani gruplari
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p:0,002, Tablo - 79, Sekil -
52).

Aprepitant dozlarinin tumdnin yuksek emetojenik etkili kirlerde
verildigi, ancak emetojenite derecesine gore istatistiksel olarak anlaml fark
bulunmadigi gérildu (p:0,378, Tablo - 80, Sekil - 53).

Aprepitant verilme ve cinsiyet arasinda baglantiya baktigimizda erkek
hastalara uygulanan kurlerin %26,3'Unde, kiz hastalara uygulanan kurlerin
%18,3'inde aprepitant verildigi saptandi. Fark istatistiksel olarak anlamh
saptanmadi (Tablo- 81). Aprepitant verilme sikligi ve cinsiyet arasinda fark

bulunmadi.
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde aprepitant almis hastalarin
%30,7’sine ek doz granisetron verildigi gdzlendi (p:1,000).

Ilk kez kemoterapi verilen kirlerin %42,1’inde, tekrarlayan kurlerin
%20,4’Unde aprepitant verildigi ve aradaki fark istatistiksel olarak anlaml
bulundugu saptandi (p:0,046, Tablo - 85, Sekil - 54).

Beklenti kusmasi olan kurlerin %25,9'unda aprepitant verildigi ve diger
kurlere gore istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadigr gozlendi (p:0,086,
Tablo - 86, Sekil - 55).

Direngli kusmalarda aprepitant uygulama sikhgina bakildiginda
%100’Unde aprepitant uygulandigi goraldiu (p:0,000, Tablo - 87, Sekil - 56).

Kemoterapi ajan sayisi ve aprepitant veriime siklhigr arasindaki
baglantiya bakildi. En fazla aprepitant baslama orani iki kemoterapdtik ilag
verilen grupta goéruldu (%39,2). Kemoterapotik ilag sayisi ve aprepitant
baglama orani ile istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p:0,308, Tablo - 88).

Erken kusma yakinmasi olan hastalardan %20’sine aprepitant verildi.
Erken kusma olan ve olmayan kurlerde aprepitant veriime sikhdi arasinda
istatistiksel anlamli fark goérilmedi (p:0,666, Tablo - 89, Sekil - 57). Erken
kusma sayisinin yuksek oldugu, yedi kez kusmus hastalarin %100’Une
aprepitant verildigi ve ancak kusma sayisina gore NK1 reseptor antagonisti
verme oraninin farkli olmadigi gérulda (p:0,217, Tablo - 90, Sekil - 58).

Birinci derece erken kusmasi olanlarin %19’u, 2.derece erken kusmasi
olanlarin %16,6’s1 ve 3.derece erken kusmasi olanlarin %100’G aprepitant
aldilar. Erken kusma derecesine gore aprepitant baslanma sikligi arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark gdézlenmedi (p:0,276, Tablo - 91, Sekil - 59).

Erken bulanti olanlarda aprepitant alma sikhgr %41,1, erken bulanti
olmayanlarda ise %14 idi. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p:0,000, Tablo - 92, Sekil - 60). Bulanti siddeti 7 olan hastalarin %100’lUne
aprepitant baslandigi goruldi. Erken bulanti siddetine goére aprepitant
baglanma siklik artmis gorllse de fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p:0,072). Birinci derece erken bulanti olan kirlerin %27,5’'inde, 2.derece
erken bulanti olanlarin %60’ inda, 3.derece erken bulanti yasanan kdrlerin

%50’sinde aprepitant uygulandi. Erken bulanti derecesi arttikga daha yuksek
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oranda aprepitant verildigi ve farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu goruldi
(p:0,000, Tablo- 94, Sekil- 62). Veriler merkezimizde erken bulanti
semptomunun dikkate alinarak, daha yuksek oranda aprepitant verildigini
ortaya koydu.

Ge¢ kusma yakinmasi tanimlanan kurlerin %37’sinde aprepitant
verildigi ancak ge¢ kusmada aprepitant baglanma sikliginin istatistiksel olarak
anlamli farkli olmadigi bulundu (p:0,078, Tablo- 95, Sekil- 63). Kusma sayisina
gore aprepitant verilme sikhgi farkli bulunmadi (p:0,468 Tablo - 96, Sekil - 64).
Birinci derece ge¢ kusma olan kurlerin %30’unda, 2.derece ge¢ kusma
gorulenlerin  %33,3'Unde ve 3.derece ge¢ kusma olanlarin %60’sinda
aprepitant baslandigi gozlendi. Ge¢ kusma derecesine gore aprepitant
baslanma sikliginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p:0,144, Tablo
- 97, Sekil - 65). Ge¢ kusmada kusma sayisi ve derecesi arttikca daha fazla
hastaya aprepitant verilebilecegi dugunuldu.

Ge¢ bulanti tanimlanan kurlerin %45,9’'unda aprepitant verildigi, ge¢
bulanti olmayan kurlerde bu oranin %15,7 oldugu goruldu (Tablo - 98, Sekil -
66). Ge¢ bulanti tanimlanan kurlerde aprepitant baslanma sikligi istatistiksel
olarak anlaml ylksek bulundu (p:0,000). Calismada hastalarin ge¢ bulanti
yakinmasinin dikkate alinarak yuksek oranda aprepitant verildigi anlagsildi.

Bulanti siddeti 6 olan kurlerin %75’inde, ge¢ bulanti siddeti 7,8,10 olan
kirlerin %100’Unde aprepitant verildigi belirlendi. Ge¢ bulanti siddeti arttikga
aprepitant baglanmasinin istatistiksel olarak anlamli derecede arttigi goruldu
(p:0,001, Tablo - 99, Sekil - 67). Birinci derece ge¢ bulanti olan hastalarin
%20’sinde, 2.derece geg¢ bulantisi olan hastalarin %60’inda ve 3.derece ge¢
bulanti olan hastalarin %100’Unde aprepitant verildigi goruldu (p:0,000, Tablo-
100, Sekil- 68). Geg bulanti siddeti arttikca aprepitant verilme sikliginin arttigi
ve farkin istatistiksel olarak anlamli yiiksek oldugu gorildi. ilag kullaniminin
semptom oraninda yuksek oldugu belirlendi.

Kemoterapinin neden oldugu bulanti ve kusmanin hafifletiimesi igin
onkoloji doktorlar ve hemsirelerin daha fazla egitim almasi, mevcut ilaglarin
agresif kullanimi ve gocuklar igin farmakolojik ve alternatif tedavilerin surekli

gelisgtiriimesi gerekmektedir (129).
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Yaygin kullanilan kilavuzlarin varhdgina ragmen subjektif dogasi
nedeniyle bulanti ve kusma kontroll sorun olusturmaktadir (112). Bu nedenle
farmakolojik onlemlerin yani sira hastayl rahatlatacak ek yaklagimlar
onerilmektedir. Farkindalk, dikkat dagitma ve rahatlama teknikleri gibi
farmakolojik olmayan dnlemler daha etkili olabilir (120). Ancak farmakolojik
olmayan yaklasimlarin etkinligine ait yeterli kanit bulunmamaktadir. Calisma
sonuglari ayni yontemin etkinligi hakkinda celigkili veriler sunmustur. Bu
nedenle standart kilavuzlarin ¢ogunda yer almamaktadirlar (81). POGO
kilavuzlarinda zayif éneri olarak yer almistir (42,61). Bundan yola ¢ikarak
calismamizda hastalarin kir sirasinda yapilan aktivitelerine ve refakatgilerinin
egitim duzeylerine bakildi.

Klrlerde hastalar en fazla televizyon programlarini izleyerek, oyun
oynayarak (%43,7) zaman gegcirdikleri tanimlandi. Kuirlerin %21,8’inde
hastalarin kitap okudugu,%?5,3 kirde ise video izledikleri gérulda. Veriler ayni
anda birkac aktivitenin yapabildigini gosterdi (Tablo - 52, Sekil - 32).

Erken kusma yakinmasi olan hastalarin kur sirasinda yapilan
aktivitesine bakildi. En dusuk duzeyde erken kusma oyun oynayan ve TV,
video izleyen hastalarda (%0 ile %20) gbzlendi. Kitap okuma aktivitesinde
erken kusma %50 ile %66,6 arasinda tanimlandi (Tablo - 53, Sekil - 33).
Karma aktivitelerden oyun oynayanlarda erken kusmanin en duguk sayisi
goruldu. Hastalarin yapilan aktivitelere gore erken kusma yuzdelerinin
degistigi ve farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptandi (p:0,035).
Serviste yatan hastalar igin oyun ve aktivite odasi ayrilmasi pediatrik onkoloji
kKliniklerinde rutindir. Merkezimizde de ayr bir aktivite alani mevcuttur.
Calismanin verileri 6zellikle uzun sureli inflzyon kemoterapisi alan hastalarda
oyun oynamanin ¢ocuklari erken bulanti kusma acgisindan olumlu etkiledigini
ortaya koymustur. Hastalarin kitap okumasi ¢ok kez hasta yataginda
gerceklesmektedir. Ortam degisikligi olmamasi, kemoterapi inflzyon setini
surekli gorebilmek hastalarin anksiyetesini devam ettirmis olabilir.

KT sirasinda yapilan etkinliklerin erken kusma uzerinde etkili oldugu,
gec kusma Uzerinde ise etkili olmadigi goruldu. Geg kusmalarin dagihminda

kemoterapi sirasinda yapilan aktivitelerine gore istatistiksel anlamh fark
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bulunmadi (p:0,181, Tablo- 54, Sekil - 34). Farmakolojik olmayan antiemetik
yaklasimlar konusunda erigkin onkoloji hastalarinda pilates, meditasyon ve
akupunktur yontemlerinin etkili olduguna dair yayinlar bulunmaktadir (117-
118,121-122). Ogzellikle ergenlerde akupunktur gibi ek yaklagimlar yararli
olabilir.

Hasta refakatgilerinin egitim durumu degerlendirildi. En ylksek sayiyi
ortaokul ile lise mezunlari olusturdu. Refakatgilerin % 17’si okur- yazar degildi.
En dusiuk yuzdeyi (%8) olusturan ise Universite mezunlari oldu (Tablo- 55,
Sekil- 35).

Erken kusma olanlarda hasta refakatgisinin egitim durumuna bakildi
(Tablo- 58, $ekil- 36). Erken kusmanin varhgi ve refakatginin egitim durumu
arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmadi (p:0,181). Refakatginin egitimin
durumunun geg¢ kusma varlidi ile iliskisinin de olmadigi géraldu (p:0,161, Tablo
- 59, Sekil- 37). Anne ve babanin egitim dizeyi kronik hastaliklarda hasta
gocugun izlemi i¢in olumlu sonuglar getiren faktordur. Beslenme ve bakim
Onerilerinin anlasilmasi ve dogru uygulanmasi ¢ocugun yararinadir. Bu
calismada degerlendirilen butin kemoterapi kurlerinin yatan hastalarda
uygulanmig olmasi hekim ve hemgirelerin denetimi altinda olmalarini
saglamistir. Bu nedenle egitim duizeyindeki farkhliklar hastanin gunlik
konforuna yansimamistir. Kisa sureli KT alarak eve donen ¢ocuklarin aileleri
bulanti ve kusmayi azaltici tutum ve davranislar igin bilgilendirilmelidir.

Peppone ve ark. (157) tarafindan yapilan c¢alismada kemoterapi
sirasinda sigara i¢cen erigkin hastalarda sigara icmeyenlere gore daha yuksek
oranda halsizlik, kusma, sa¢ dokulmesi, tarti kaybi, depresyon gorulmektedir.
Simino ve ark. (158) tarafindan vyapilan prospektif calismada tutin
kullaniminin kemoterapiye bagh bulanti kusma igin risk olusturdugu bildirildi.
Bu galismada hastane kayitlarindan hasta ve hasta refakatgilerinin sigara
kullanim durumu belirlendi. Hasta refakatgilerinin %23’G (Tablo- 56) ve
hastalarin %2,3’U sigara kullaniyorlardi (Tablo - 57). Erken kusma gorulen
kirlerin %20’sinde hasta yakini sigara igiyordu (Tablo- 60, Sekil - 38). Erken
kusma varligi ile refakatginin sigara i¢cimi arasinda istatistiksel anlamli fark

gorulmedi (p:0,387).
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Degerlendirilen 151 kemoterapi kurinde ge¢ kusma sikayeti olanlarin
refakatgi sigara icme durumuna bakildi. Ge¢ kusma sikayeti olanlardan
%17,1’sinde refakatci sigara igiyordu (Tablo- 61, Sekil- 39). Refakatginin
sigara icme durumu ve ge¢ kusma arasinda baglanti bulunmadi. Bu
calismada kemoterapi hastanede uygulanmis oldugundan ortamda sigara
icilmesi mutlak olarak yasaktir. Kemoterapi alan hastalarin bulundugu
ortamda sigara dumanina maruz kalmamalari sigara icmeyi bir risk faktoru
olmaktan cikartmigtir. Benzer Tablo 57 -de iki ergen hastanin sigara igtikleri
kayitlardan gorulmekle birlikte onlar da serviste sigara icmemislerdi. Ayrica
toplam say! iginde sigara icen hastalarin az oranda olmasi verilerin
istatistiksel olarak kiyaslanamamasina yol agmaktadir

Degerlendirilen 151 kemoterapi kurden ikisinde hastalarin sigara ictigi
ve bu iki kiirde ek doz granisetron verildigi belirlendi (Tablo- 76; p:0,050). Kir
sayisi kisith olmasina ragmen hastanin sigara icmesi risk faktor olabilir.

Klr sirasinda yapilan sosyal aktiviteyle ek doz granisetron verilme
arasinda baglantiya bakildi (Tablo - 77, Sekil - 50). Gruplara goére ek doz
verilme sikhdr %0 ile %50 arasinda degismesine ragmen aktivite gruplarina
gore ek doz granisetron baglama arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmadi
(p:0,61).

Kanser, dunya capinda onemli halk saghgdi sorunu olmaya devam
etmektedir ve yilda 10 milyondan fazla 6limden sorumludur (136). Yeni tani
alan hastada tedavi olma sansi vurgulandiginda, hasta ve hasta yakinlarinin
en buyuk korkusu kanser tedavisinin toksik etkileridir. Bulanti ve kusmayi
azaltacak yontemler ve beslenme Onerileri egitim toplantilar bilgilendirme
yazilari, hatta telefon mesajlari ile duyurulabilir. Diyet takviyelerinin kullanmasi
gerekebilir. Hasta ¢ocuklarin okuldan, anne babanin isten uzakta gegcirdigi
zaman azaltiimalidir (137-145). POGO kemoterapinin neden oldugu bulanti
ve kusmanin optimal kontrolini kusmanin, 6gurmenin veya bulantinin
olmamasi ve gocugun her zamanki istah ve diyetinin degismemesi olarak
tanimlamaktadir (42).

Bu bakigla calisma degerlendirildiginde merkezimizde antiemetik

protokolde bazi iyilestirmeler yapilabilecegi sonucuna varilmistir.
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Bu calismanin verileri gok yuksek emetojenik etkili ilaclarin, karlerin
%95’den fazlasinda uygulandigini ve hastalarin % 34,8’inin on yasindan
blayuk oldugunu gostermektedir. Literatirde de kusma riski yuksek olan grupta
ergenler vurgulanmaktadir. Buna ragmen kirlerde erken kusma %?24,5,
dordincl gune uzanan ge¢ kusma %18 ve direncli kusma %6 oranindadir.
Kusmalarin ¢ogu dusuk derecelidir. Bes yasindan kucguklerde erken kusma
orani %12,5 olup kemoterapiyi buyluk hastalardan daha iyi tolere ettikleri
dusundlmustir. Baslangi¢c antiemetiklerinden sonra granisetron ek dozu
verilme orani %22'dir. Bu bulgular butin hastalara rutin olarak 5-HT3
antagonisti olan setronlarin uygulanmasinin etkili oldugunu ortaya
koymaktadir.

Tek ilagla kemoterapi alan hastalarda erken kusma sikligi diger
gruplardan yuksektir(p:0,011). Coklu kemoterapi semalarinda semptom
kontrolliniin daha iyi olmasi verilen ek doza veya farkli antiemetiklere baghdir.
Tek ilagla kemoterapi alan hastalara ek doz setron veya aprepitant verilmesi
uygun olacaktir.

Erken bulanti sikhgi yasla artmistir(p<0,001). Geg¢ bulanti varligi ise
coklu kemoterapi protokollerinde ylksek bulunmustur (p:0.037). Sisplatin,
adriamisin ve dakarbazin verilen kurlerde gec¢ bulanti istatistiksel olarak
anlamli yuksektir. Genel kilavuzlarda aprepitant uygulanma yasi alti aya kadar
indiginden, yeni antiemetik protokolde kuglk yastaki hastalara da aprepitant
Onerilecektir. Direngli kusmalar nispeten dusuk oranda olsa da hastanin
yasam kalitesini etkilemektedir. Bu grupta, ilk kemoterapi kirinu alan, germ
hacreli timor tanili ve yas grubu buylk hastalarda ek doz uygulamalari

gereklidir. intratekal kemoterapi alan hastalarda da ek doz setron 6nerilir.
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