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OZET

Kurt, B., Adjuvan Kemoterapi Tedavisi Alan Meme Kanserli Hastalarda Oral
Kriyoterapi Uygulamasinin Beklentisel, Akut Ve Ge¢c Bulanti Kusmaya Etkisi,
Hacettepe Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii i¢ Hastahklar1 Hemsireligi
Programm Doktora Tezi, Ankara, 2021. Mudahale kontrol gruplu randomize
kontrollli ve istatistik¢i kor bu arastirmanin amaci, adjuvan kemoterapi uygulanan
meme kanserli hastalarda, oral kriyoterapi uygulamasmin beklentisel, akut ve gec
bulanti kusmaya etkisini belirlemektir. Arastirma, Temmuz 2020-Mayis 2021 tarihleri
arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji
Egitim ve Arastirma Hastanesi Medikal Onkoloji Boliimii Ayaktan Kemoterapi
Unitesi’nde yiiriitiilmiistiir. Arastirma 6rneklemini, dort kiir siirecek sekilde ayaktan
kemoterapi almasi planlanan, yasa ve viicut ylizey alanina gore tabakalandirilmis 26
miidahale ve 28 kontrol olmak lizere toplam 54 meme kanserli hasta olusturmustur.
Arastirmadaki tiim hastalara ayrimciligi 6nlemek i¢in bulant1 kusma egitimi hakkinda
bilgilendirme ve bulanti kusma rehberi verilmistir. Arastirmada, miidahale grubundaki
hastalar tedavi almaya geldiklerinde hastanede arastirmaci ile birlikte ve evlerinde
kendileri buz uygulamasi yapmistir. Kontrol grubundaki hastalara ise rutin tedavi
disinda herhangi bir islem uygulanmamistir. Arastirmada veriler; Hasta Bilgi Formu,
Rhodes Bulanti Kusma ve Ogiirme indeksi (RBKOI) ve EORTC QLQ-C30 Yasam
Kalitesi Olgegi ile toplanmustir. Oral kriyoterapinin etkisi dort Kir stiresince ve her Kr
doneminde ilk hafta her giin aranarak RBKOI ile dl¢iilmiistiir. Ayrica hastalar tedavi
i¢in klinige geldikleri dort kiir boyunca EORTC QLQ-C30 ve RBKOI uygulanmistir.
Oral kriyoterapi uygulamasi sonrasinda, bulanti, kusma ve &giirme semptom
deneyimi, semptom olusumu ve semptom sikintisi alt boyutlarinda mudahale
grubundaki hastalarda yapilan dl¢limler ve gruplar arasi karsilastirmalarda; kontrol
grubundaki hastalara gore anlamli diizeyde daha diisiik oldugu ve tiim Olgek alt
boyutlarinin kontrol grubunda anlamli sekilde arttig1 goriilmiistiir (p<0,05). Yasam
kalitesi Olgeginin analiz sonuglarina gore ise, miidahale grubunda olan hastalarin
ikinci, tiglincii ve dordiincii kiir fonksiyonel ve semptom skor puan ortalamalar1 kontrol
grubu puan ortalamalarina gore anlamli derecede daha diisiikken genel saglik
skorunun puan ortalamalar1 anlamli derecede daha yiiksektir. Bu ¢aligma sonucunda
oral kriyoterapi uygulamasinin beklentisel, akut ve ge¢ bulanti kusmay1 azaltmada
etkisi oldugu gorulmiistiir. Bu sonuca gore, adjuvan kemoterapi alan meme kanserli
hastalarda beklentisel, akut ve ge¢ bulanti kusmanin yonetiminde oral kriyoterapi
kullanimi1 6nerilmistir.

Anahtar Kelimeler: Adjuvan kemoterapi, oral kriyoterapi, bulant1 kusma,
randomize kontrollii ¢alisma, hemsirelik
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ABSTRACT

Kurt, B., The effect of oral cryotherapy on anticipatory, acute and late nausea
and vomiting in breast cancer patients receiving adjuvant chemotherapy
treatment, Hacettepe University Graduate School of Health Sciences Internal
Disease Nursing Department Doctoral Dissertation, Ankara, 2021. The purpose of
this randomized controlled, statistical blind study that has an intervention control
group was to determine the effect of oral cryotherapy on anticipatory, acute, and late
nausea and vomiting of breast cancer patients receiving adjuvant chemotherapy. The
study was carried out between July 2020-May 2021 in the Unit of the Medical
Oncology Department of University of Health Sciences Dr. Abdurrahman Yurtaslan
Ankara Oncology Training and Research Hospital. The study sample consisted of 54
breast cancer patients. 26 patients belonged to the intervention group and 28 to the
control group. They were stratified based on their ages and body surface areas and
were planned to receive chemotherapy for four cycles. Nausea and vomiting training
guide and education was given to all patients in the study to avoid discrimination. The
intervention group of the study applied oral cryotherapy with the researcher when they
came to the hospital for the treatment and at home. No procedure outside of the routine
treatment was performed on patients in the control group. Data in the study were
collected through the Patient Information Form, the Rhodes Index of Nausea VVomiting
and Retching (RINVR), and the EORTC QLQ-C30 Life Quality Index. The effect of
oral cryotherapy was measured by the RINVR by contacting the patients every day for
the first week during four cycles. EORTC QLQ-C30 and RINVR were conducted on
patients when they came to the hospital throughout their cycles. Following the oral
cryotherapy, nausea, vomiting, and retching symptom experience, symptom
formation, and symptom distress sub-dimensions of the groups during four cycles were
measured and compared. It was seen that the results of the intervention group were
significantly lower compared to the control group, and all sub-dimensions of the scale
were found to be significantly increasing in the control group (p<0.05). According to
the analysis results of the life quality index, second, third and fourth cycle general
health average scores of the patients in the intervention group are significantly higher
than and functional and symptom score scores were significantly lower than the
average scores of the patients in the control group. As a result of this study that oral
cryotherapy has a reductive effect on anticipatory, acute, and delayed nausea and
vomiting was found to be correct. In this regard, oral cryotherapy is recommended for
the management of anticipatory, acute, and late nausea and vomiting in breast cancer
patients receiving adjuvant chemotherapy.

Keywords: Adjuvant chemotherapy, oral cryotherapy, nausea and vomiting, late
nausea and vomiting, randomized controlled study, nursing
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1. GIRIS
1.1. Problem Tanim ve Onemi

Uluslararas1 Kanser Ajanst (GLOBOCAN) 2020 verilerine gore; kadinlar
arasinda en sik goriilen kanser tiiriiniin meme kanseri (%24.5) oldugunu belirtmistir
(1). Ulkemizde, Tiirkiye Halk Sagh@ Kurumu Kanser Istatistikleri (2017)’ne
verilerine gore 25-49 yas grubunda da kadinlar arasinda en sik goriilen kanser tiirtiniin
meme kanseri (yaklasik %35.6) oldugu belirtilmistir (2).

Kanserin tedavisinde yaygin sekilde uygulanan kemoterapi, kanserin
yayillimini dnlemek ve/ya da tamamen ortadan kaldirmak amaciyla yapilan tedavi
seklidir (3-8). Kemoterapi, tedavilerinin normal hiicrelere kars1 selektiflikleri az
oldugundan kanser hiicreleriyle birlikte saglikli hiicrelere ya da dokulara da zarar
vermektedir. Kemoterapiye bagli goriilen yan etkiler arasinda goriilen semptomlarin
basinda bulanti-kusma (%80) yer almaktadir (9-13). Kemoterapiye bagli bulanti
kusma (KBBK)’nin ortaya ¢ikmasinda kemoterapi rejiminin emetojenitesi etkilidir.
KBBK’da serebral korteks gibi merkezlerden ve gastrointestinal traktustan gelen
uyaranlarla Kemoreseptor Trigger Zonu (CTZ) uyarilir. Sitotoksik ilaglar CTZ'ye
kolayca ulasabilmektedir. Cok sayida ndrotransmitter reseptori, CTZ ve
gastrointestinal traktusta bulunur. Cesitli emetojenler, gastrointestinal bodlgedeki
enterokromafin hicrelerden serotonin salinimma neden olur. Serotonin, 5-
hidroksitriptamin3 (5-HT3) reseptorlerini etkileyerek, merkezi sinir sistemindeki
CTZ'yi uyarir ve emezis geligir (12-14).

Kemoterapiye bagl goriilen bulant1 kusmayla basetmek i¢in hastalara verilen
antiemetik ilaclara ragmen hastalarin %60'inda bulanti-kusma gorulir (12,13).
Siklofosfamid ve doksubisin tedavisi alan hastalarla yapilan sistematik derlemede
(2014), hastalarin tedaviden sonraki 1-7. giin bulanti-kusmayr daha ¢ok
deneyimledikleri belirlenmistir (14). KBBK etkili ve yeterli sekilde kontrol
edilemediginde, 6zellikle kemoterapi tedavisinden dnceki 24 saat i¢inde baglayan ve
Ogrenilmis refleks mekanizmasi ile olusan beklenti bulant1 kusmasi gelisir. Yetiskin
hastalarda kontrol edilmeyen beklenti bulant1 kusmasinin akut ve ge¢ bulant1 kusmay1
tetikledigi belirtilmektedir. Hastalar gecikmis bulanti kusmay1, akut bulanti kusmadan

daha fazla yasamaktadir. Perwitasari ve ark. (2012)’nin ¢alismasinda hastalarin birinci



ve besinci giinler arasinda yaklasik %70 oraninda en az bir kez kusma, %80 oraninda
en az bir kez bulant1 yasadigi saptanmugtir (15).

Onkoloji Hemsireligi Birligi (Oncology Nursing Society-ONS)'nin yayinladigi
bulanti-kusmanin énlenmesi ve yonetimi rehberinde; progresif gevseme egzersizleri,
miizik tedavisi, masaj ve dikkati bagka yone c¢ekme gibi non-farmakolojik
yaklagimlarin, hastalarin tedavilerini birakmalarina neden olmayacak sekilde
farmakolojik yontemlerle birlikte kullaniminin uygun olabilecegi belirtilmektedir
(16). Kemoterapiye bagli semptomlarin yonetiminde Onerilen non-farmakolojik
uygulamalardan biri de oral kriyoterapi uygulamasidir. Kriyoterapi uygulamasi, buz
parcalarinin etkisinden yararlanarak dokularin sogutulmasi islemidir (17). Giiniimiizde
birgok alanda kullanilmakla beraber en ¢ok romatoloji, travmatoloji ve noroloji gibi
alanlarda bir¢ok semptomun kontrol altina alinmasinda kullanilmaktadir (18,19).
Kriyoterapi uygulamalar1 lokal ve sistemik olarak uygulanabilmektedir. Oral
kriyoterapi uygulamasi literatirde KT ye bagli gelisen oral mukoziti dnlemede ve
gelisen mukozitin siiresini ve siddetini azaltmada sik¢a kullanilan etkili yontemler
arasinda yer almaktadir (8,17,19,20). Literatlirde (21-23) kriyoterapi uygulamalarina
bakildiginda; intravendz uygulanan kemoterapi ajanlarinin neden oldugu mukoziti
onlemede ve etkilerini azaltmada ucuz, popiiler ve kullanimi kolay ydntemler
arasindadir. Kriyoterapi, intravenéz uygulanan Kkemoterapi ajanlariyla tedavide
kullanildiginda lokal vazokontriiksiyona neden olur, dolayisiyla oral mukozaya olan
kan akimi1 yavaglar. Boylece ilacin hiicreler arasina dagilimi yavaglar ve bu nedenle de
oral mukozit olusma riski azalmaktadir (21). Ulkemizde Karagdzoglu ve Ulusoy
(2005)’un 60 hasta tlizerinde yaptigi ¢aligmasinda; tedaviden bes dakika dncesinde
yapilan oral Kriyoterapi uygulamasi sonrasinda stomatit insidansinin mudahale
grubunda %36,7, kontrol grubunda %90 oldugu saptanmistir (22). 5-FU kullanan
hastalarla yapilan baska bir ¢alismada ise sade ve tatlandirilmis buz uygulamasinin
standart bakimdan daha etkili oldugu saptanmistir (23). Soguk su/buz uygulamasinin
cerrahi sonras1 bulantt kusma yonetiminde ve spor sonrast kas spazmlarinda
kullanildig1 alanlar mevcuttur. Aragtirmalara gore egzersiz sonrasi meydana gelen kas
hasariin gostergelerine bakildiginda; buz uygulamasi sonrasi bu hasarlanmanin
azalmasinin  sorumlusu olan mekanizmanin kan ve lenf damarlarinda

vazokonstriiksiyon meydana getirerek inflamatuar cevabi ve bazi proteinlerin



aktivasyonunu azaltmasidir (24-26). Bu nedenle oral kriyoterapi uygulamasindaki
vazokonstriktor etkinin hem kolinerjik néronlar1 baskilayarak vagal uyarilar1 deprese
ettigi hem de inflamatuar cevabin olusmasinda gorevli sitokinlerin salinimi
engelleyerek bulanti kusmayi engelledigi diisiiniilmektedir. Ayrica, kemoterapiye
bagli tiikiirtik bezlerinde %80°e yakin fonksiyon kaybi, dilde yanma hissi, agi1z kokusu,
konusma zorlugu, dudaklarda kuruma ve kdselerinde g¢atlamalar, kuru yiyecekleri
yemekte ve yutmakta zorluklar goriilmektedir (18,19). Tedaviye bagli goriilen bu agiz
kurulugu ve diger sorunlar bulant1 kusmaya ve agizda metalik tad olusmasina neden
olmaktadir. Buz pargacilarinin agizda fiziksel hareketi, gastrointestinal reseptdrlerinin
aktivasyonu engellemekte ve bagirsaklarin miyoelektrik aktivesi uyarmaktadir. Ayrica
buz parcalari gastrik, duodenal ve pankreatik sekresyonlarin salinimini aktive
etmektedir (18-20). Bu nedenle buz kiiplerinin agizda tutulmasi ve buzlu su i¢ilmesi
agzin soguk ve nemli kalmasini saglayacagindan hastalar1 rahatlatmaktadir (19,27).
Oral kriyoterapi uygulamasi hem hastalar hem de hemsireler agisindan; kolay
uygulanabilen, maliyet gerektirmeyen ve yan etkisi olmayan uygulamadir. Klinikte
kolaylikla uygulanabilecek bu uygulama sonucunda hasta bakiminda olumlu
gelismeler saglanacak, hastalarin fonksiyonel saglik, semptom durumlari ile genel
saglik durumlan artacak ve yasam kalitesi yiikselecektir (21-27). Literatur (28-31)
incelendiginde, bulantt kusmanin kontrol altina alinmasinda oral Kkriyoterapi
uygulamasina yonelik hem wulusal hem de wuluslararas1 diizeyde yaymnlara
rastlanilamamistir. Ayrica, KBBK ile ilgili yapilan non farmakolojik ¢aligmalar (28-
31) incelendiginde; bulanti kusmanin beklentisel, akut ve gecikmis fazlar1 ayr ayri
degerlendirilmedigi ve beklentisel ya da akut faz calismalarda ele alinmadig dikkat

cekmektedir.
1.2. Arastirmanin Amaci

Aragtirmanin amaci, adjuvan kemoterapi (Adriamisin Siklofosfamid -AC)
tedavisi alan meme kanserli hastalarda oral kriyoterapi uygulamasimin beklentisel,

akut ve gec bulanti-kusmaya etkisini belirlemektir.



1.3. Arastirmanin Hipotezleri

Hipotezoo. Oral kriyoterapi uygulamasinin adjuvan kemoterapi
kanserli hastalarda beklentisel bulanti-kusma tzerine etkisi yoktur.

Hipotezi1. Oral kriyoterapi uygulamasinin adjuvan kemoterapi
kanserli hastalarda beklentisel bulanti-kusma iizerine etkisi vardir.

Hipotezo,1. Oral kriyoterapi uygulamasinin adjuvan kemoterapi
kanserli hastalarda akut bulanti-kusma Gzerine etkisi yoktur.

Hipotezi 2. Oral kriyoterapi uygulamasinin adjuvan kemoterapi
kanserli hastalarda akut bulanti-kusma tizerine etkisi vardir.

Hipotezo2. Oral kriyoterapi uygulamasinin adjuvan kemoterapi
kanserli hastalarda ge¢ bulanti-kusma tizerine etkisi yoktur.

Hipotezi s, Oral kriyoterapi uygulamasinin adjuvan kemoterapi

kanserli hastalarda ge¢ bulanti-kusma iizerine etkisi vardir.

alan meme

alan meme

alan meme

alan meme

alan meme

alan meme



2. GENEL BILGILER
2.1. Meme Kanserinde Tedavi Yaklasimlari

Meme kanserinde tedavi yaklasimlari sistemik ve lokal olmak izere iki sekilde

ele alinmaktadir.
2.1.1. Lokal tedavi

Radyoterapi ve cerrahi tedaviden olusurken, sistemik tedavi ise hormon
tedavisi ve kemoterapi olarak uygulanmaktadir (32).

Radyoterapi: Cerrahi sonrasi meme kanserli hastalarda meme ile birlikte
koltuk ya da goglis duvar1 bolgesinde kalan kanserli hiicreleri yok etmek igin
kullanilmaktadir (32).

Cerrahi Tedavi: Cerrahi tedavide ama¢, memeden kanserli dokuyu
uzaklagtirmaktir. Cerrahi tedavi, mastektomi ve Meme Koruyucu Cerrahi (MKC)
olmak iizere iki sekildedir (33,34).

-Mastektomi; basit mastektomi, modifiye radikal mastektomi ve radikal
mastektomi olmak {izere ¢ sekildedir.

a) Basit mastektomi; genellikle erken evre/ameliyat edilebilir meme
kanserlerinde memenin ve c¢evresindeki yag dokusu ile lenf bezlerinin ¢ikarilmasidir
(33).

b) Modifiye radikal mastektomi; erken evre meme kanserinde etkilenen
memenin tiimiiniin, koltuk alt1 lenf bezleri, gogiis kaslarini saran zar ve gogiis duvari
kaslar birlikte ¢ikarilmasidir (33,34).

c) Radikal mastektomi; memenin koltuk alt1 lenf bezleri ve gogiis kaslariyla
birlikte alinmasidir (33).

-Meme Koruyucu Cerrahi (MKC); kanserli bolgenin gevresindeki hastaliksiz
meme dokusunun etkilenen dokuyla birlikte ¢ikarilmasidir. Erken evre meme kanserli

hastalar i¢in kullanilmaktadir (35).
2.1.2. Sistemik Tedavi

Sistemik tedavi, hormon tedavisi ve kemoterapi olarak ikiye ayrilmaktadir (36-
39).



Hormonoterapi

Meme kanserinin yayilmasini, biiylimesini ve niiksetmesini onlemek i¢in

kullanilmaktadir (36-38).
Kemoterapi

Indiiksiyon kemoterapi: Baska bir tedavi secenegi olmayan hastalarda
hastaligin normal anatomik lokalizasyona ¢ekilmesini saglayan ilk tedavi yontemi
olarak kullanilmaktadir (40).

Kombine kemoterapi: Meme kanserinin tedavisinde iki ya da daha fazla
kemoterapi ilacinin sinerjik etki saglayarak birlikte kullanilmasidir (32,40,41).

Neoadjuvan kemoterapi: Cerrahi ve ya radyoterapi Oncesi timorin
kiigtiltiilmesi i¢in kullanilan KT dir (32).

Adjuvan kemoterapi: Cerrahi veya radyoterapiyle birlestirilerek ve ameliyat
sonrasinda kalan mikro dizeydeki olasi kanser hiicrelerin ve metastazlarini yok etmek
amactyla kullanilan KT dir. Ilk olarak 1960’larda yiiksek riskli meme kanserli
hastalarda kullanilmasina bagli olarak hem niiks hem de 6liim oraninda azalma
olmustur.

Meme kanserinde uygulanan adjuvan kemoterapi rejimlerinden bazilar
sunlardir;

-AC £ D: Adriamycin, Siklofosfamid + Docetaxel

-EC: Epiribusin, Siklofosfamid

-CEF/FEC % D: 5-Flourourasil, Epiribusin, Siklofosfamid, + Docetaxel

-FAC/CAF: 5-Flourourasil, Adriamycin, Siklofosfamid (32,36,39-41).

Doxorubicin (Adriamycin): Intravendz yoldan uygulanmaktadir. En sik
goriilen yan etkileri; bulanti-kusma, kemik iligi baskilanmasi, sa¢ dokiilmesi, agizda
olusan aft6z yaralar, deri ve tirnaklarda renk degisiklikleridir (36,41).

Cyclophosphamide (Endoksan): Intravenéz yol ya da oral yoldan
uygulanmaktadir. Yan etkileri; Ozellikle bulanti-kusmayla ortaya ¢ikan
gastrointestinal sistem dengesizlikleri, elektrolit dengesizlikleri, kemik iligi

baskilanmasi ve nadir karaciger fonksiyon bozukluklaridir (36,41).



2.2. Kemoterapi Semptomlari

Kemoterapi, kanserin yayilimin1 6nlemek veya tamamen ortadan kaldirmak
amaciyla yapilan tedavi seklidir (4,36,41). Kemoterapinin amaci kanserin tipine,
evresine ve yayginhigina gore degisebilmektedir. Kemoterapi uygulamasindaki amag
(41); hastaligin tedavi edilmesi, kanserli hiicrelerin ¢ogalmasinin Onlenmesi ve
yayilmasinin yavaglatilmasidir. Bu tedavide, hastaligin kontrol altina almasina bagh
olarak hastanin yasam kalitesi artirilmaktadir (39,41). Kemoterapi tedavisi kanser
hlcrelerini hedef almasmin yami sira saglikli hiicre ve dokulara da zarar
verebilmektedir. Buna bagli olarak da istenmeyen kemoterapi semptomlari ortaya
¢ikmaktadir. Bulantt kusma kemoterapiye bagli goriilen semptomlarin basinda
gelmektedir.

2.2.1. Bulant1 Kusma

Mide ve ince bagirsak {ist boliimiinde yer alan igerigin agiz yoluyla disar
atilmast durumuna kusma, kusma o6ncesi medulla oblangatadaki kusma merkezinin
uyarilmastyla olusan kusmayi baslatan onciil duruma da bulanti ad1 verilmektedir (42).
Ogiirme ise kusma refleksi ile ilgili kas gruplarmin aktive oldugu, fakat
gastrointestinal igerigin atilmadigi durum olarak tanimlanmaktadir. Bireyler bunu
“kuru kabart1” ya da “6giirtii” olarak belirtebilmektedir (43-54). Kemoterapiye bagl
gecikmis bulanti-kusma %28-64, akut bulanti-kusma ise %210-38 arasinda

gerceklesmektedir (55).
2.2.2. Kemoterapiye Bagh Bulanti Kusmanin Patofizyolojisi

1900'i yillardan 6nce, kusma merkezinin medulla oblangata'nin dorsal vagal
cekirdeklerinde yer aldigi diisiiniilmekteydi. Borison ve Wang, retikiiler olusumdaki
kusma merkezini dorsal vagal ¢ekirdekleri icin elektrik stimilasyonlu stereotaksik bir
teknik kullanarak yalnizca refleks siirecini koordine etmeye duyarli ayri1 bir emetik
CTZ tanimladilar. CTZ bolgesi kisa siire sonra postrema alani (AP) olarak tanimlandi,
ancak CTZ'nin ventrikiiler organin bir kismini m1 yoksa tamamini m1 olusturdugu

sorular1 cevapsiz kaltyordu (56).



Ayrica, mide bulantist ve kusmayla ilgili arka beynin medaller retikiler
olusumu i¢indeki ¢esitli yapilar1 kapsadigi ve 6zellikle vagal noral devrelerin kritik
rolliniin oldugu kabul edilmistir. Afferent vagus siniri, torasik ve abdominal
organlardan merkezi sinir sistemine biylk miktarda duyusal bilginin aktarilmasindan
sorumludur. Tractus solitarius ¢ekirdegindeki néronlar yalnizca bu g¢evresel duyusal
girdileri almakla kalmaz, ayn1 zamanda ¢oklu organ sistemlerinin koordinasyonundan
sorumlu diger arka beyin, orta beyin ve 6n beyin yapilariyla dogrudan veya dolayh
baglantilara sahiptir. Efferent vagus siniri, entegre ve koordineli ¢ikti yanitini
kusmadan sorumlu birka¢ periferal organa iletir. Hem duyusal hem de motor vagus
sinirlerinin bu belirtilen nemli rollerinin bilinmesi bulant1 ve kusmayla miicadele igin
ilaglarin gelistirilmesinde yarar saglamistir (57).

Bulanti kusmanin olugsmasinda temel faktér dopamin ve serotonin viseral uyari
yolunu kullanarak kemoreseptor tetikleme bolgesi uyarimi ile histamin ve asetilkolinin
vestibiler ve merkezi sinir sistemini uyarmasidir (58-60).

Dorsal vagal kompleksin bir pargasi olan postrema bolgesi, kanda dolasan
kimyasal habercileri tespit edebilen ve beyin sapina ndral girdileri gdderebilen
ventrikuleri gevreleyen organlardan biridir. Periferik organlardan gelen uyaranlar,
afferent vagus noronlarini etkileyerek bulanti ve kusmaya neden olan parasempatik bir
yanit olustururlar (61).

Vestibuler sistem, postrema bolgesi ve 6n beyin girdileri bulant1 ve kusmada
onemli rolii olan bolgeler olmasina ragmen gastrointestinal vagal afferent lifler en
onemli tetikleyicilerdir. Vagal duyu noronlari, gastrointestinal liimene giren ve arka
beyne bilgi ileten toksinleri tespit ederek bulanti kusmaya yol agar (62). Orofaringeal
bolgelerden, 6zofagustan veya uUst gastrointestinal sistemden gelen girdiler, sivi
homeostazini eski haline getirmek i¢in gereken sivi miktarini algiladigi ve sinyallerin
vagal sinir yoluyla arka beyne tasindig1 diisiiniilmektedir (63,64). Buna gbre bulanti
kusma, gastrointestinal, merkezi sinir sistemi ve otonom sinir sistemi arasindaki
stirekli etkilesimlerden kaynaklanmaktadir.

Kanser tedavisinde kullanilan ydntemler bulanti kusmayi kontrol eden
noromekanizmalarin dogrudan uyarilmasindan ziyade hem periferik-gastrointestinal

sistem hem de merkezi-kemoreseptor tetikleme bolgesine etki ederek ortaya gikar.



Kemoterapi sonrasi bulanti kusmanin sikligina ve siddetine bazi nérotransmiter
maddelerdedeki azalma ya da bozulma aracilik etmektedir (65-69).

Kusma merkezi medulla oblongatada bulunmaktadir. Kusmanin merkezi
kontrolii, temelde iki alana ayrilir: kusma merkezi olarak adlandirilan birinci alan
tiikiiriik salgilama ve solunumla ilgili aktiviteleri yoneten lateral retikiiler formasyonda
bulunur. CTZ olarak adlandirilan ikinci kisim ise, kusma merkezine yakin dordiinci
ventrikiiliin taban1 boyunca yerlesmis dar bir seritten olusmaktadir. Kusma merkezi
gastrointestinal sistemden ve diger periferik yapilardan gelen impluslarla aktive olur.
CTZ dolasimda bulunan toksik ajanlar ve serebellumdan gelen uyarilarla da aktive
olmaktadir. Bu alanin kusma merkezi {izerindeki etkileri kusma eylemini baslatir.
Herhangi bir somatik ve visseral bolgede ya da bir duyu organinda olusan uyaranlar,
ilgili duyu sinirleri yolu ile kusma merkezini aktive eder. Kusma esigi asilmadan 6nce,
kortekse gegen uyaranlar bulanti hissine neden olur. Kusma merkezi, kusmada gorevli
ndrotransmitter ajanlarin/uyaranlarin salinimini1  koordine eder. Gastrointestinal
sisitem motilitesi; enterik ve ekstrensek (sempatik ve parasempatik sistem) sinir
sistemi ile uyarilan diiz ve c¢izgili kaslar tarafindan saglanir (70). Parasempatik
aktivitedeki artis da ayni sekilde gastrointestinal sistemi uyararak bulanti kusmaya

neden olur (71).
2.2.3. Kemoterapiye Bagh Bulanti Kusma Gelisimi

Kemoterapotik ilaglarin, CTZ’yi etkileyerek bir takim norotransmitterlerin
(dopamin, asetilkolin, histamin ve serotonin gibi) salinimini uyardigi ve bulanti
kusmaya neden oldugu ya da ince bagirsaklardaki hiicreleri etkileyerek ve vagus
sinirini aktive ederek bazi ndrotransmiterlerin (dopamin, asetilkolin, histamin ve
serotonin gibi) salinimini uyararak kusma merkezini dolayli yolla uyararak bulanti-
kusmaya neden oldugu belirtilmektedir. CTZ, kanda dolasan ematojenik maddelere
duyarl 6zel bir bolgedir. Bu bolgenin en 6nemli 6zelligi, kan-beyin engelinin disinda
yer almasidir. Dolayisiyla, kanda dolasan ematojenik maddeler rahatlikla néronlari
uyarabilme olanagi bulur. Bu nedenle kandaki kemoterapétik ilaglar CTZ‘yi
direkemoterapistimiile etmeden de kusmayi indirek yolla baglatabilir (72-74). Medulla
oblangata’nin uyarilmasi ile, nervus vagus, nervus phrenicus ve karin kaslarina giden

efferent spinal sinirler araciligi ile bulant1 hissi meydana gelir, mide toniisii azalir,
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mide peristaltizmi durur. Duedenum ve jejunum toniisiiniin artmast ve pilorun
gevsemesiyle kusma islemi gergeklesir. Diyafragma ve karin kaslarinin koordineli bir
bicimde kasilmalari ile mide igerigi disar atilir (72-74). Bulant1 ve kusma esnasinda
gastrik motilitenin inhibisyonu midedeki dopamin reseptorleri araciligi ile gerceklesir.
Bu mekanizma, metpamid gibi dopamin reseptor antagonistlerinin antiemetik
etkilerini de agiklar. Son zamanlarda, bulanti-kusma ve 6giirme i¢in 6nemli bir rol
oynayan baska bir ligand reseptor ¢ifti bulunmustur. Norokinin (NK) resptorler,
ndrokininl (NK—1) nérokinin2 ve ndrokinin 3 resptorleri olarak siniflandirilmaktadir.
Bunlardan sadece P maddesi tarafindan uyarilan NK—1 reseptérii emezise neden olur
(72-74). Son 10 yildaki ilerlemis antiemetik tedavilere ve 6nleme stratejilerine ragmen
bulant1 kusma KT nin en sikintili yan etkileri olarak goriilmeye devam edilmektedir.
KT’den kaynakalanan bulanti kusmanin sikliginin %60-72 arasinda oldugu tahmin

edilmektedir (74).
2.2.4. Kemoterapiye Bagh Bulanti Kusmannin Simiflandirmasi

Kemoterapiye bagli bulant1 kusma; akut donem, gecikmis donem, beklentisel,
breakthrough ve refrakter bulant1 kusma olmak iizere bes grupta incelenmektedir.

Akut donem bulant1 kusma; kemoterapi baslanmasindan sonraki ilk 24 saatte
gorilmektedir. Bu bulantt kusma seklinde siddetli kusma deneyimlenebilir. Bu
nedenle ciddi ve etkili bir tedavi rejimi gerektirir (48,52,74).

Gecikmis donem bulantt kusma; ilk 24 saat-7. giin arasini kapsar. En sik ve
siddetli 48-72. Saatler arasinda gorullr. Genellikle, akut bulant: kusma kontrol altina
alinamadig durumlarda gecikmis bulanti kusma gortlmektedir (48,52,74).

Beklentisel bulanti kusma; genellikle iyi yonetilemeyen bulanti kusma
deneyimlemis kisilerde psikolojik etkilerle, kemoterapi 6ncesinde ya da sonrasinda
gorilebilen bulant1 kusmadir (71). Beklentisel bulanti kusmanin azaltilmasinda akut
ve gecikmis bulant1 kusmanin 6nlenmesi etkili olmaktadir (71,72,74).

Breakthrough bulanti  kusma; antiemetik tedavi kombinasyonunun
uygulanmasina ragmen ilk 24 saatten sonra tekrar kusma gorilmesidir. Rutin

antiemetik protokoliine ek olarak tedavi gerektiren bulanti kusma seklidir (74).
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Refrakter bulant1 kusma; kemoterapi protokolii uygulanirken proflaktik/tedavi

edici antiemetik tedavisine yanit vermeyen, direngli bulanti-kusma seklidir (74,75).

Kemoterapiye bagli gelisen bulanti, Ulusal Kanser Enstitist Advers Olaylar

icin Ortak Terminoloji Kriterleri (National Cancer Institute Common Toxicity

Criteria-NCI CTC) ne gore li¢ grupta, kusma ise bes grupta derecelendirilmistir (Tablo

2.1) (76).
Tablo 2.1. Ulusal kanser enstitiisii advers olaylar i¢in ortak terminoloji kriterleri’ne
gore bulant1 kusma siddetinin derecelendirilmesi
Derece 1 Derece 2 Derece 3 Derece 4 | Derece 5
Bulanti | Yeme Oral alimda | Tuple beslenme
aligkanliklarinda onemli kilo ya da Total Parenteral
degisiklik olmadan | kaybi Ntrisyon (TPN)
istahsizlik olmadan gerektiren
azalma yetersiz oral alim
Kusma | 24 saat icerisinde 24 saat Tiple beslenme Hayat1 Olum
1-2 kez kusma icerisinde 3- | yada TPN tehdit
olmast 5 kez kusma | gerektiren, 24 eden, acil
(5 dakika aralikla) | olmasi (5 saat icerisinde >5 kez | miidahale
dakika kusma olmasi (5 gerektiren
aralikla) dakika aralikla) durum

2.2.5. Kemoterapiye Bagh Bulanti Kusmay1 Etkileyen Faktorler

Kemoterapiye bagli bulanti kusmayi etkileyen faktorler hasta ile iliskili
faktorler, kemoterapi ile iliskili faktorler ve antiemetik ilacla ilgili faktorler olmak
Uzere (¢ grupta toplanabilir (44,46,47,52,74).

i. Hasta Ile iliskili Faktorler

Yas: Elde edilen verilere gore ileri yastaki hastalar geng¢ hastalara gore
Kemoterapiyi daha iyi tolere ettigi belirlenmistir. Benzer kemoterapi rejimleri alan 30
yas altindaki genc¢ hastalarin, yash hastalara gore bulanti kusma ve 6giirmeyi daha
fazla deneyimledigi bildirilmistir.

Cinsiyet: Kadin hastalarin erkek hastalara gore daha ¢ok bulanti kusma ve
oglirme deneyimledigi belirlenmistir.

Alkol Kullaninm: Agiri alkol alma Oykiisii ya da alkol bagimliligi olan

hastalarda bulanti kusma sikliginin daha diisiik oldugu caligmalarla gosterilmistir.
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Sisplatin alan hastalarda yapilan bir ¢aligmaya gore; asir1 alkol alan hastalarda alkol
almayanlara gore daha az bulanti kusma deneyimi bildirilmistir.

Daha 6nce kemoterapi alma oykusii: Onceki tedavilerinde bulanti kusma
durumlar1 iyi kontrol edilmeyen hastalarin takip eden kemoterapi tedavilerinde bu
sorunu daha sik yasadigi bildirilmistir.

Gebelikle iliskili emezis oykiisii: Gebelikte emezis deneyimlemek kemoterapi
bagli bulant1 kusma riskini arttirmaktadir.

Anksiyete: Yiiksek seviyede anksiyetenin tedavi sonrasi semptomlari
tetikledigi belirtilmektedir.

Seyahat hastahigi oykiisii olmasi: Seyahat hastaligi 0ykisu olan hastalarda

bulant1 kusma olusma riski daha fazladir.
ii. Kemoterapi Ile iliskili Faktorler

Kemoterapi ilacinin emetojenitesi: Birgok kemoterapi ilacinin bulant1 kusma
yapict etkisi birbirinden farklilik gosterir (Tablo 2.2.). Kemoterapi ilaglarinin
emetojenik potansiyelini belirleyen bazi siniflamalar vardir.

Kemoterapi ilaclarimn kombinasyonu: Kemoterapi ilaglar1 genellikle ikili
ya da l¢lii kombinasyonlar halinde belli bir tedavi protokolii kapsaminda verilir.
Tedavi protokollerinin emetojenite dizeyi emetik potansiyeli en yiiksek olan ilag
temel alinarak tanimlanir.

Kemoterapi ilaglarinin dozu, verilis yolu ve hizi: Kemoterapi ilaglarinin
dozu degistikce emetojenite oran1 da degismektedir. Kemoterapi ilaglar1 intraventz
yoldan yavas infiizyon seklinde verildiginde emetojen etkileri azalirken, hizli

verildiginde artmaktadir.
iii. Antiemetik ilaglarla Ilgili Faktorler

Antiemetik ilaglar tek basma kullanildiklarinda kemoterapiye bagli yogun
bulanti kusmay1 kontrol altina almada etkisiz kaldig1 ve yan etkileri fazla goriildigi
bildirildiginden, farkli antiemetik ajanlar kombine edilerek kullanilmaktadir. Bu
nedenle, KT ye bagli bulanti kusmanin tiiriine dayanarak segilen antiemetik ilacin

kombinasyonu, dozu ve verilis yolu bu sorunun kontroliinii saglamada énemlidir.
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2.2.6. Kemoterapi Ilaclarimin Emetojenik Potansiyelleri

Kemoterapi ilaglarinin emetojenitesi birbirlerinden farklidir. Cok Uluslu
Kanser Destekleyici Bakim Dernegi (Multinational Association of Supportive Care in
Cancer-MASCC) ve Avrupa Medikal Onkoloji Dernegi (European Society for
Medical Oncology-ESMO) tarafindan 2016 yilinda giincellenen rehberde,
antineoplastik ilaglar emotejenitesine gore dort gruba ayrilmistir. Bu guruplar
antiemetik kullanilmadigi durumlara gore smiflandirilmistir (Tablo 2.2.) (77,78).
Kombine kemoterapi tedavilerinde kusma riskini tahmin etmek i¢in kullanilan
algoritmaya gore, emetojenitesi en yiiksek ila¢ belirlenir. Diger ilaglarin emetojenik
potansiyele etkisi ise su sekilde hesaplanmaktadir:

e Minimal emetojeniteye sahip ilaglar bulunduklari kombinasyonun kusma
riskini degistirmez (77,78).

e 1.-2. derece emetojenik potansiyelli ila¢g eklenmesi, kombinasyondaki en
emetojenik ilacin riskini artirmaktadir (77,78).

e 3. Derece emetojenik ilacin kombinasyona eklenmesinde kusma riski

derecesi eklenen her ilac icin risk artar (77,78).

Tablo 2.2. intravendz yoldan uygulanan kemoterapétik ajanlarin emetojenite diizeyi

Ematojenite Diizeyi Bulanti-Kusma insidansi Kemoterapdtik Ajan

Yuksek >%90 Antrasiklin/siklofosfamid kombinasyonu
Karmustin

Sisplatin

Siklofosfamid > 1500 mg/m?
Dakarbazin

Mekloretamin

Streptozosin

Orta %30-90 Alemtuzumab
Azasitidin
Bendamustin
Karboplatin

Klofarabin
Siklofosfamid <1500 mg/m?
Sitarabin> 1000 mg/m?
Daunorubisin
Doksorubisin
Epirubisin

Idarubisin

Ifosfamid

Irinotekan

Oksaliplatin
Romidepsin
Temozolomid b
Tiyotepa ¢

Trabectedin




Tablo 2.2.(Devam) Intravendz yoldan uygulanan kemoterapétik ajanlarin

emetojenite dizeyi
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Ematojenite Duzeyi

Bulanti-Kusma Insidansi

Kemoterapétik Ajan

Diisiik

%10-30

Aflibercept

Belinostat
Blinatumomab
Bortezomib
Brentuksimab
Kabazitaksel
Karfilzomib
Catumaxumab
Cetuximab

Sitarabin < 1000 mg/m?
Dosetaksel

Eribulin

Etoposid
5-Fluorourasil
Gemsitabin
Ipilimumab
Iksabepilon
Metotreksat
Mitomisin
Mitoksantron

Nab- paklitaksel
Paklitaksel
Panitumumab
Pemetrexed

Pegile lipozomal doksorubisin
Pertuzumab
Temsirolimus
Topotekan
Trastuzumab-emtansin
Vinflunine

En az

< %10

Bevacizumab
Bleomisin
Busulfan
2-Klorodeoksiadenozin
Kladribin
Fludarabin
Nivolumab
Ofatumumab
Pembrolizumab
piksantron
Pralatreksat
Rituksimab
Trastuzumab
Vinblastin
Vinkristin

2.2.7. Kemoterapiye bagh bulanti kusmanin yonetimi

Kemoterapiye bagli bulanti kusmanin yonetiminde etkinligi gosterilmis cok

sayida farmakolojik tedavi ve non-farmakolojik yaklasim vardir.
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i. Farmakolojik Tedavi

Kanser hastalarinda bulanti-kusma birgok nedene bagli gelisebilmektedir.
Ancak nedeni ne olursa olsun bu sorunun farmakolojik yonetimi kanita dayali
olmalidir ve antiemetik profilaksi uygulanan kemoterapi protokolinin emetojenite
diizeyine gore planlanmalidir. Ciinkii profilaktik antiemetik tedavi yapilmazsa, bazi
emetojenitesi ylksek olan kemoterapi ilaglar1 siddetli bulanti kusmaya neden olarak
hastalarin yasam kalitesini bozabilir.

Bulanti kusmadan sorumlu birgok nororeseptér bulunmaktadir. Bunlar
serotonin, dopamin, kortikosteroid ve NK1 reseptorleridir. Antiemetik ajanlar farkli
nororeseptorleri hedef alirarak KBBK ‘y1 kontrol altina alir (Tablo 2.3) (78).

5-HT3 Reseptor Antogonistleri: 5-HT3 reseptor antagonistlerindeki gelisme ve
saglanan basar1 ile KBBK ‘nin yonetimi 6nemli bir sekilde degismistir. 5-HT3 reseptor
antagonistleri her 24 saatte bir uygulanir, dexametazon ile birlikte verildiginde etkileri
artar. Klinik kullanimi olan 5-HT3 resepttr antagonistleri granisetron (Kytril, Setron),
ondansetron (Zofran ve Zofran Zydis), tropisetron (Navoban), palononsetron
(Aloxi)‘dur. Yapilan ¢alismalarda, granisetron, ondansetron ve dolasetronun hastalar
tarafindan iyi tolore edildigi, kemoterapi ve radyoterapiye bagl akut bulant1 kusmay1
Onlemede etkili iken ge¢ bulant1 kusmay1 6nlemede etkisiz oldugu bildirilmistir.

Neurokinin-1Reseptor Antagonistleri: Ilk defa FDA trafindan kullanimi
2003‘te kabul edilmistir. Ozellikle gec¢ bulanti-kusmanin dnlenmesinde etkili olan bu
ajanlar, akut bulantt kusmada da etkisi oldugu bildirilmistir. Ematojenite duzeyi

yiiksek, sisplatin bazli tedavilerde oldukga etkin oldugu bildirilmistir.



Tablo 2.3. Antiemetik ilaclar
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Difenhidramin

Simifi/Ismi Verilis Yolu Doz Etki Yeri
Benzamin CTZ,
tirevleri IV/IPO 1-2 mg/kg Dopamin/5HT3
Metoklopramid antagonisti,
gastrointestinal
hareketliligini artirir
Fenotiazinler CTZ,
Klorpromazin IV/IM/PO 10-50 mg kusma merkezi,
Proklorperazin 1-4 mg dopamin antagonisti
Perfanazin 10-50 mg
Butirofenonlar CTZ,
Haloperidol IV/IM/PO 12.5-25 mg | dopamin antagonisti
Droperidol IV/IM 1.25-2.5 mg
Steroidler
Deksametazon IV/IM/PO 8-20 mg
Metiprednisolon IV/IM/PO 250-500 mg | Bilinmiyor
Kanabinoidler PO 2.5-10 mg
Dronabinol PO 2.5-10 mg
5-HT3 Reseptor CTzZ,
Antagonistleri ince bagirsak; serotonin
Ondansetron 8-32 mg reseptor bolgelerinin
Granisetron 3mg inhibisyonu
Tropisetron IV/IPO 5mg
Palonosetron 100 mg
NK-1 Reseptdr 1. gun 125 Merkezi etki
Antagonisti PO mg;
Aprepitant 2 ve 3.gln
80 mg
Benzodiazepin IV/PO 0.5-3 mg Kusma merkezi
Lorazepam
Antihistaminik IV/PO 25-50 mg CTZ,

histamin antagonisti

Dopamin Reseptor Antagonistleri: Metoklopramid, domperidone, haloperidol,

chlorpromazine ve prochlorperazine gibi ilaglardan olusur. Bu ajanlarin KBBK y1
onlemedeki etkinligi diisitk bulunmustur. Bu ilaglar bazen emetojenik riski diisiik

kullanilir.

rejimlerde

kombinasyonu gecikmis emezis tedavisinde yer almakla birlikte yeni rehberlerde yer

almamistir. Yeni rehberlerde yer almamis olmasina karsin gecikmis emezis

Daha 0Onceki

tedavisinde bir segenek olabilir.

rehberlerde metoklopramid ve

steroid
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Kortikosteroidler: Antiemetik ajan olmamalarina ragmen deksametazon
kemoterapiye bagli akut ve gecikmis bulant1 kusmanin 6nlenmesinde etkili bir ajandir.
Tum Klinik rehberlerde, emetojenite diizeyi yiiksek, orta ve diisiik olan kemoterapi
rejimlerinde deksametazonun kullanimi Onerilmektedir. Deksametazon akut ve
gecikmis KBBK tedavisinde diger ilaclarla kombine kullanildiginda ve gecikmis
bulant1 kusma profilaksisinde aprepitant (Ement) ile kombine kullanildiginda oldukca
etkilidir.

Benzodiazepinler: Anksiyeteyi azaltip sedasyonu sagladigindan 0Ozellikle
beklentisel bulant1 kusmay1 6nlemede etkili ajanlardir.

Kanabinoidler (Dronabinol, Nabilone): 5-HT3 reseptor antogonistlerine,
steroidlere ve aprepitanta direngli hastalarda kullanilan ajanlardir.

Antiemetik ajanin  se¢cimi bulantinin tiirline goére hekim tarafindan
yapilmaktadir. Bu ajanlar kombine olarak kullanildiginda bir sinerji saglayarak bulanti
kusma tedavisinde daha etkili olurlar. Son yillarda alinan ortak kararlar dogrultusunda,
Klinik rehberlerde antiemetik tedavi protokoliniin segimi kemoterapi ajanlarinin

emetojenite diizeyine temellenmistir.
ii. Non-farmakolojik Yodntemler

Non-farmakolojik  yontemler KBBK‘y1 onlemek i¢in tek baslarina
kullanilabildigi gibi kombine olarak da kullanilabilir. Non-farmakolojik yontemler
antiemetiklerle birlikte kullanildiginda, antiemetik ilaglarin dozunda ve ila¢ alma
sikliginda azalma sagladigi belirtilmektedir (79-81).

Diyet ve Cevrenin Diizenlenmesi: KBBK kontroliinde, kisinin gevresindeki
tiksindirici uyarilarin en aza indirilmesi ya da elimine edilmesi 6nemlidir. Yemek
pisirirken hos olmayan kokulardan hasta uzak tutulmalidir, yemekler hastanin
bulundugu ortamdan farkli bir mekanda hazirlanmahidir. Yemekler biytk porsiyonlar
yerine kiigiik porsiyonlar halinde sunulmalidir. Serin gazli mesrubatlar, yumusak
yiyecekler daha iyi tolere edilmektedir. Tath, yagli, cok tuzlu ve baharath
yiyeceklerden uzak durulmalidir. Limon, eksi meyve sular1 ve tursu gibi yiyeceklerin
alimi 6nerilmelidir (79-81).

Dikkati Bagka Yone Cekme: Temel amag¢ hos ve giizel hayaller kurmasi

saglanarak hastanin rahatlamasini ve gevsemesini saglamaktir (79-81).
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Progresif Gevseme Egzersizleri: Bu egzersizler iskelet kaslari tizerinde bilingli
bir gevseme saglar. Egitiminde c¢esitli kas gruplarini germe ve ardindan gevsetme
yontemi hastaya Ogretilir. Boylece hasta kendisinin gevseme derecesini kontrol
edebilir ve gerektiginde daha ¢cabuk derin gevseme durumuna gecebilir. Bu egzersizler,
kisi kendini gergin, anksiyeteli hissetiginde ve negatif deneyimler yasadiginda
kullanilabilir (79-81).

Mizik Tedavisi: KBBK‘nin 6nlenmesi ya da kontrolii i¢in diger non-
farmakolojik yontemler ile birlikte kullanilir. Miizik yavas, yatistirici bir ritimde, kisik
bir tonda ve yatistirict orkestra ritimleri igermelidir (79-81).

Masaj: Ozellikle sirta yapilan hafif masajin KBBK y1 azaltmada etkili oldugu
belirtilmektedir. Sirta yapilan hafif masajin bir ¢esit terapotik dokunma sagladigi
diistiniilmektedir (79-81).

Hipnoz: Bulanti kusmay1 kontrol etmede kullanilan ilk psikolojik tekniktir.
Hipnoz, bilinglilik halinin degisik bir diizeyi olarak tanimlanabilmektedir. Beklenti
bulant1 kusmasini azaltmak ya da yok etmek i¢in hastanin transa ge¢mesi gerekir.
Hipnoz tekniginin basarili olmasi i¢in uygulayicisinin deneyimli ve yetenekli
olmasinin yani sira kiginin teknigin tedavi edici etkisine inanmasi gerekir (79-81).

Akupunktur: Genel olarak c¢elik, giimiis ve altindan yapilmis ignelerin
akupunktur noktalarina batirilmasti ile uygulanan bu yaklasim, ¢ok eskiden beri birgok
hastaligin tedavisinde kullanilmaktadir (79-81).

2.3. Soguk/Buz Uygulamasinin Bulanti Kusma Uzerine Etkisi

Agiz boslugu inervasyonu; mandibula, orofarinks, trigeminal ve
glossofaringeal sinirlerle ger¢eklesmektedir. Agiz boslugundaki bu sinirler,
orofaringeal reseptorler araciligiyla uyarani alir, impulsu beyin sap1 boyunca iletir ve
beynin somatosensoriyel alanlarina ulastirir (82). Tat alict hiicreler, oncelikle dil
tizerinde, ayn1 zamanda farinks, larenks ve yumusak damak yiizeyinde bulunan tat
tomurcuklari i¢inde bulunur (83). Tat tomurcuklart ii¢ kraniyal sinir (CN), fasiyal sinir
(CN VII), glossofaringeal sinir (CN IX) ve vagus siniri (CN X) tarafindan innerve
edilir. Fasiyal sinirin tadi saglayan iki ana dali, dilin 6n {igte ikisi i¢in korda timpani
(CT) ve yumusak damaktadir. Glossofaringeal ve vagus sinirleri sirasiyla dilin arka

Ucte birini, epiglot ve 6zofagusu innerve eder. Tat tomurcuklari ile sinaps yapan
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hiicrelerin aksonlari, beyin sapinin medullasi i¢indeki soliter yolun (NTS) ¢ekirdeginin
rostral kismina girer. NTS'den néronlar daha sonra medial yolla ventroposteromedial
talamik ¢ekirdegin bir boliimiine yayilir. On operkulumun rostral kism1 birincil tat
korteksi olarak adlandirilan kisimdir ve bu bolgeye gelen uyarilar kaudolateral
orbitofrontal kortekse gider (83). CTZ, kusma refleksini c¢ift yonli olarak
tetikleyebilir. CTZ, vagal afferent sinir sinyallere dolayli olarak yanit verir ve ger¢ek
bir kan-beyin bariyerinden yoksun olarak kandaki emetojenik bilesiklere dogrudan
yamt verir (84,85). CTZ'deki spesifik norotransmitterler (serotonin, dopamin,
asetilkolin, histamin ve norokinin), maddeleri potansiyel olarak zararli olarak tanimlar
ve kusma kaskadi baslatmak ve zararli maddeyi disar1 atmak i¢in vagus sinirine
uyarilart iletir (84,85). Sicakligin tat algis1 iizerindeki dogrudan tat duyusunu
degistirdigi kabul edilmistir (86-88). Agiza herhangi bir yiyecek ya da igecek
alindiktan sonra, sicaklik gibi tat uyaranlarinin fiziksel 6zellikleri, tada eslik eden oral
somatosensoriyel duyumlari indiikler (89). Insanlarla yapilan psikofiziksel calismalar
(86-92), ¢ozelti sicakligindaki degisikliklerin tat alma algisini etkileyebilecegini, tat
ve oral mekanizmalarinin Ortlistiiglinii géstermistir (92). Bu ortiisme, agizda gegici
reseptor potansiyel iyon kanali 5 (TRPMS) ve amiloride duyarli epitel tipi
Na * kanallar1 (ENaC) dahil olmak {izere belirli reseptérlerle baglar. ENaC yiyecek ve
iceceklerin sogutulmasiyla ile aktivite olur (94). Bu sekilde soguk uygulamalarin
hiicresel metabolizmay: azalttig1 bulunmustur (95).

Gegici Reseptor Potansiyel (TRP) katyon kanallarinin’nin  duyusal
fizyolojisi ve aktivasyonunun kesfiyle bir devrim ge¢irdigi kabul gérmiistiir (96). TRP
iyon kanallari, gorme, tat, koku, isitme, dokunma ve sicakliga aracilik
eder. Gegici Reseptér Potansiyel Melastatin 8 (TRPMS8)’in 25-28°C  altindaki
sicakliklara duyarli oldugu ayrica cilt ve oral sogutmayi tespit ettigi bulunmustur
(97,98). TRPMS, soguk hissine aracilik eden duyusal sinirlere uygulanan soguk
uyaranlara yanit veren katyon kanalidir (98). TRPMS iyon kanalinin sogutulmast, iyon
kapist kanalinin agilmasina ve duyusal sinir uglarinin aktivasyonunu tetikleyen
kalsiyum iyonlarinin akisina ve soguk hissi ve sicaklik regiilasyonu ile iliskili
reflekslere neden olmak i¢in aksiyon potansiyellerinin ategslenmesine neden olur (99).

Dondurma gibi iirlinlerin yutulmasindan kaynaklanan soguk uyarisinin refleks

etkisinin yani sira, soguk {rlinlin yutulmasiyla iliskili negatif 1s1 yiikii nedeniyle


https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/transient-receptor-potential-channel
https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/sensory-physiology
https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/sensory-physiology
https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/receptor-potential
https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/sensory-nerve-ending

20

fiziksel bir sogutma etkisi vardir. Negatif 1s1 yiikiiniin biiyiikliigii, soguk iirtinii 37 °C
viicut sicakligina kadar 1sitmak icin gereken 1sidan kaynaklanmaktadir. Ayrica, soguk
icecekler ve yiyeceklerle agzin veya orofarenksin sogutulmasi, soguk uyaran
susuzlugu giderdigi i¢in hos olarak algilanabilir (100). Esit hacimde soguk ve 1lik
suyun plazma ozmolaritesi tizerinde tam olarak ayni etkilere sahip olmasina ragmen,
susuzluk giderici olarak 1lik su yerine soguk su tercih edilmektedir. En az iki saat
boyunca su igmekten kacinan insanlar iizerinde yapilan bir arastirmada, sonuglar
soguk suyun (5°C) susuzluk derecelerini 1lik sudan (22 °C) 6nemli 6lclide daha fazla
azalttigin1 agikga gostermistir (101). Egzersiz sirasinda igecek sicakligi ve sivi alimina
iligkin literatiir gézden gecirildiginde, soguk igeceklerin daha sicak igeceklerden
onemli Olgiide daha lezzetli oldugu ve bu kosullar altinda soguk igeceklerin sicak
iceceklere gore daha ¢ok tercih edildigi sonucuna varilmistir (102). Bu durum da
soguk i¢eceklerin psikolojik iyi olusa etkisi oldugunu gostermektedir (103). De Araujo
et al. (2003) (104) ve Zald (2000) (105)'m susuzlugun bir fonksiyonu olarak agizda su
bulunmasinin neden oldugu beyin aktivitesini degerlendirdigi caligmalarda daha
onceki bulgulara gore suya tepki olarak birincil (frontal operkulum ve 6n insula) ve
ikincil (kaudal orbitofrontal korteks) tat kortekslerinde aktivasyonlar bulunustur. Bu
durum agizda soguk su bulunmasinin tat reseptorlerini active ettigini agiklamaktadir.
Eccles (2000)’1n, soguk suyun tikiiriik salgilama tizerindeki daha yiiksek etkisi
nedeniyle, insanlarda susuzlugu azaltmada soguk suyun 1lik sudan daha etkili
oldugunu belirmektedir, diisiik sicakliklarda (3 °C veya 10 °C) agizda su bulunmasinin
tikiiriik akis hizinin 22 °C ila 44 °C arasinda degisen daha yiiksek sicakliklara gore
daha fazla arttigin1 gostermektedir (100).

Susama hissiyle birlikte agizda hissedilen diger hos olmayan hisler igme
davramigini etkileyebilir (106-110). Ornegin, agiz kurulugu, agi1z kokusuyla baglantili
faktorlerden biri olarak tanimlanmistir. Agi1z kokusundan sorumlu olan ugucu kiikiirt
bilesikleri (VSC), oksijen seviyelerinin diisiik oldugu dilin dorsal yiizeyindeki
kriptlerde ve yariklarda anaerobik bakteriler tarafindan dokiilen epitel hiicrelerinden
veya gida kalintilarindan amino asitlerin proteolitik olarak parcalanmasiyla
uretilir (111). Tiikiirtik akisindaki azalma, ag1z temizligini azaltir ve VSC {iretimini ve

buharlasmayi artirir (111). Su igmek ya da agizda su bulunmas tiikiiriik akigini uyarir
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ve agiz kokusunu azaltir. Bu tiir uygulamalar agiz i¢i ferahlatici etkiye katkida

bulunmaktadir.
Soguk Uygulama

Cilde ya da dokulara buz veya sogutulmus su torbalari kullanarak dokunun
sicaklik derecesinin digiiriilmesini saglayan ucuz ve basit bir uygulamadir (11,12).
Soguk uygulama sekilleri; buz masaji, jel paketler, buz sopalari, daldirma paketleri,
soguk havlu ve spreylerdir. Soguk uygulama, yumusak dokulara niifuz etmekte ve bir
eklem iizerine uygulandiginda, eklemin i¢ sicakligini azaltmakta, boylece sinir
sinyallerinin iletimini yavaslatmaktadir (51,52).

Soguk uygulamanin yararlart (53-55);

» Serbest sinir uglarindaki Na*-K* pompasinin aktivitesinin azalmasina bagl doku
uyarilabilirligi azaltir

» P reseptorlerini aktive ederek, arka boynuz agri néronunun aktivitesini inhibe eder
ve agriy1 azaltir

» Endorfin salinimini artirir

» Travmatik ve romatolojik kokenli olusan inflamasyon soguk uygulama ile kontrol
altina alinabilir. Soguk uygulama vazokontriiksiyon ve antifagositik aktivite
gostererek inflamasyonu engellenmektedir. Akut donemde yangisal olaylarda en
Iyi 0dem giderici yontem soguk uygulamadir.

» Soguk uygulama ile ciltteki duyu reseptorleri uyarilir

» Termoregiilasyon merkezine wulasan uyari, sempatik tonusu arttirarak,
vazokontriiksiyon  saglanmaktadir.  Vazokonstriikksiyonla  birlikte, damar
gecirgenliginin azalmasiyla sonu¢lanmakta bdylece iltihabi hiicre infiltrasyonu,
0dem olusumunu engelleyebilmektedir. Soguk uygulamada makrofajlarin
fagositik aktivitesi ve lizozomal enzimlerin salinimi azalir

» Doku sicakligiin diismesi, dokuyu olusturan hiicrelerin metabolik aktivitelerini
yavaslatmaktadir. Bu yavaslama, travma sonrasi olusabilecek iskemik hasarin
olusumunu engeller

» Soguk uygulama, kasin 1sisin1 diigiirerek kasin krampa verdigi cevabi azaltir. Bu 1s1
diisiisiiniin sebebi membran polarizasyonu olarak bilinmektedir. Ayrica gamma

liflerin aktivitesindeki yavaglama ile noromuskiiler gecis ve motor sinir iletimindeki
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yavaglama kas kramplarini azaltir (cilt 1sisinin 5°C’lik diisiisiin, kas spazminin

azalmasinda etkili oldugu bilinmektedir).
2.4. Bulanti Kusmanin Yonetiminde Hemsirenin Rolii

Hemsire, bulant1 kusmanin hasta iizerindeki fonksiyonel durumunu, tedaviye

uyumunu ve yasam kalitesini nasil etkiledigini detayli ve derinlemesine inceleyerek

hastanin fiziksel, psikolojik ve sosyal gereksinimlerini belirleyebilir. Bulanti kusmaya

bagl goriilen biyopsikososyal sorunlar1 belirlemek icin holistik ve derinlemesine veri

toplamalidir (119-121). Hemsire hastanin bulanti kusma semptomunu kontrol altina

alarak, fonksiyonel degerlendirme ile bireyin yasadigi sorunlar ile bas etmesine ve

bireyin toplum iginde daha tiretken hale gelmesine yardimci olabilir (122,123).

Kemoterapiye Bagh Bulanti Kusmanin Yénetimi (119-123)

>
>
>

Y VvV

YV V VYV V

Kemoterapi tedavisine tok olarak gelinmesi

Yemeklerin, soguk ya da oda sicakliginda olmasi

Bulantinin yogun olarak hissedildigi ilk haftalarda yemek hazirlama igin
baskalarindan (es, ¢cocuk, akraba) yardim alinmasi

Yemek yapildiktan sonra ev i¢inin havalandirilarak kokularin engellenmesi

Her 6giirme ve kusmadan sonra agiz temizliginin yapilmasi, dislerin firgalanmasi
ve agzin bol su ile calkalanmasi

Sik aralarla kilo takibinin yapilmasi

Kusma ile gelen mide igeriginin miktar, igerik ve renk agisindan degerlendirerek
kaydedilmesi,

Tatli, kizartma, baharatl ve yagh gidalardan kaginilmasi

Yiyeceklerin 6zellikle kuru gidalardan ve serinletici iceceklerden secilmesi

Karin ve gébek kismindaki hassasiyetten dolay1 stkmayan, kemersiz ve bol lastikli
kiyafetler tercih edilmesi

Yemek yendikten sonra en az 2 saat yatilmamasi/uzanilmamasi

Az ve sik araliklarla yemek yenilmesi, li¢ 6giinden daha sik aralarla beslenilmesi
Kiglk miktarlarda yiyecekler tuketilmesi

Yemekleriniz yavas ve iyice ¢igneyerek yutulmasi
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirmanin Tasarim

Bu arastirma; randomize kontrollli ve istatistikci kor prospektif bir desende
gergelestirilmistir. Miidahale ve kontrol gruplart;

Grupl: Oral kriyoterapi uygulamasi grubu,

Grup2: Kontrol grubu seklindedir.

[statistik uzmanmin korlenmesi asamasinda; c¢alismaya hasta alimi bittikten
sonra, hastalarin hangi grupta oldugu bilgisi kendisine verilmeyerek;

1 (Grup2: Kontrol grubu),

2 (Grupl: Oral kriyoterapi uygulamast grubu),

say1 numaralari ile kodlama olusturulmustur.

Arastirmanin amaci, adjuvan kemoterapi (Adriamisin Siklofosfamid-AC)
tedavisi alan meme kanserli hastalarda oral kriyoterapi uygulamasinin beklentisel,

akut ve ge¢ bulanti-kusmaya etkisini belirlemek i¢in yapilmstir.
3.2. Arastirmamin Yapildig1 Yer ve Zaman

Arastirma Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara
Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Medikal Onkoloji Bolimii Ayaktan
Kemoterapi Unitesi’nde yapilmistir. Arastrma 20 Temmuz 2020-17 Mayis 2021
tarihleri arasinda yiiriitiilmusttir.

Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma
Hastanesi’nin ayaktan kemoterapi {nitesi, poliklinik binasmin 2. katinda yer
almaktadir. 68 kisilik kapasiteye sahip olan iinite, 08.00-12.00 ile 13.00-16.30 arasinda
biri sorumlu hemsire olmak tizere 12 hemsire ve 3 medikal onkoloji uzmani doktor ile
hizmet vermektedir. Unitede 1 kemoterapi egitim hemsiresi bulunmaktadir. Unitede
her giin yaklasik olarak 150 hastaya kemoterapi uygulamasi randevu sistemi ile
gerceklestirilmektedir. Her bir hemsire giinde ortalama 14 hastaya bakmaktadir.
Hastalarin muayenesi ile birlikte tam kan sayimi ve biyokimya gibi kan tetkikleri
degerlendirilerek, tedavi almasma engel bir durum yoksa kemoterapi tedavisi,
poliklinik doktorlar1 tarafindan onaylanmaktadir. Yasamsal bulgular; {initede tedavi

oncesi takip edilmekte, tedavi sirasinda ise hasta rahatsizlik hissederse tekrar
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degerlendirilmektedir. Ayrica hemsireler tedavi sirasi ve sonrasinda meydana
gelebilecek semptomlarin (bulanti-kusma, agri, ekstravazasyon, ates vb.) takip ve
kaydin1 yapmakta ve bu semptomlara yonelik doktor istemine gore farmakolojik
miidahalelerde bulunmaktadirlar. Unitede meme kanserli hastalara genellikle; AC
tedavi protokolii 21 giline bir uygulanmakta ve her seans yaklasik 2,5-3 saat
stirmektedir. Dort kir AC verildikten sonra hastalarin durumuna gore doktor istemi ile
gerekirse Paklitaksel verilebilmektedir. Bulanti i¢in verilen ilag prosedurlerinde
Aprepitant ve Setron bulunmaktadir. Aprepitant tableti toplamda ii¢ kapsiilden
olugsmaktadir. Birinci kapsiil 125 mg, diger ikinci ve {giinciisii 80 mg seklindedir.
Birinci kapsiilii hasta tedaviye baslamadan bir saat Oonce almakta, diger ikisini
kemoterapiyi takip eden ikinci ve tgiincli gilinde, birinci kapsiilii aldigi saatte
almaktadir. Hastalar devam eden giinlerde bulantis1 oldugu zamanlarda Setron tableti

oral olarak almaktadir.
3.3. Arastirma Evreni ve Orneklemi
Arastirmanin Evreni

Aragtirmanin evrenini, Temmuz 2020-Mayis 2021 tarihleri arasinda Saglik
Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve
Arastirma Hastanesi Medikal Onkoloji Béliimii Ayaktan Kemoterapi Unitesi’nde
ayaktan tedavi goren ve ilk kez adjuvan kemoterapi (AC) tedavi almasi planlanan

meme kanserli hastalar olusturmustur.
Arastirmanin Orneklemi

Aragtirmanin drneklemine Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman
Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Medikal Onkoloji Bolimii
Ayaktan Kemoterapi Unitesi’nde arastirmaya dahil edilme kriterlerini karsilayan ve
aragtirmaya goniillii olan ilk kez adjuvan kemoterapi almasi planlanan meme kanserli
hastalar dahil edilmistir. Arastirmanin Orneklemini belirlemek i¢in kontrol ve
miidahale gruplari i¢in beser kisilik toplamda 10 kisi i¢in randomizasyon yapilarak 6n
calisma yapilmis ve bu veriler iizerinden etki genisligi hesaplanmistir. Gii¢ analizi

G*Power paket programi iizerinden hesaplanmistir. Etki genisligi 0.98 olarak
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bulunmustur. Bu etki genisligi tiim testleri kapsayacagindan gii¢c analizinde bu etki
genisligi kullanilmistir. 0.98 etki genisligi ve 0,05 anlamlilik diizeyinde her bir gruba
alinacak en az 25 hasta ile calismanin giicli %95 olarak hesaplanmistir. Hasta ayrilma
oranlar1 géz oniine alindiginda her bir gruba 35 hasta alinarak toplamda 70 hasta ile
randomizasyon yapilmistir. Baslangictaki on hasta da oncesinde randomizasyonla
atandigi i¢in 6rnekleme dahil edilmistir.

Arastirmanin yiiriitiildiigii Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman
Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Medikal Onkoloji Boliimii
Avyaktan Kemoterapi Unitesi’ne gelen, AC protokolii alan ve arastirma kriterlerini
kargilayan hastalara, hasta kabulii sirasinda arastirmanin amaci, kapsami, siiresi ve
yontemi konusunda arastirmaci tarafindan bilgi verilmistir. Bilgilendirme sonrasi,
arastirmaya goniillii olarak katilmay1 kabul eden hastalardan yazili izin alinmistir ve
orneklem grubuna dahil edilmistir. Arastirma 6rneklemine alinan hastalar, olusturulan
bilgisayarli randomizasyonla (www.random.org) miidahale ve kontrol gruplarina
gerekli 6rneklem sayisina ulasana kadar alinmistir.

Arastirmanin yiriitldigi Temmuz 2020-Mayis 2021 tarihleri arasinda 111
hasta aragtirma kriterlerine uygunluk agisindan degerlendirilmistir. Degerlendirilen
hastalardan; 31’1 arastirma kriterlerine uymadigi (Diyabetes Mellitus (DM)'si olma, 65
yas lizerinde olma, AC disinda kemoterapi alma) ve 10'u arastirmaya katilmayi kabul
etmedigi gerekcesiyle arastirmaya dahil edilmemistir. Bu Arastirmada orneklem
kapsamina alinacak bireylerin yas ve viicut yiizey alani, bulanti kusma siddetini
etkileyebilecegi diisiiniilerek tabakali randomizasyon yapilmistir. Gruplarda
homojenligi saglamak i¢in hastalar yas (45 yas ve alti1; 46 yas ve Uzeri) ve vicut yizey
alanma (1.40-1.59, 1.60-1.79, 1.80-1.99) gore tabakalandirilmistir. Homojenligi
degerlendirmek i¢in Ki Kare Testi uygulanmis ve gruplar arasinda istatistiksel bir fark
olmadig1 belirlenmistir (Tablo 3.1.). Uygulama ve izlemler sirasinda miidahale
grubundan 9 hasta (2 hastaya telefonla arama sirasinda ulasilamamasindan, 2 hastanin
tedavisi ertelendiginden, 5 hastanin uygulama yapmak istememesinden dolay1 ¢ikmak
istediginden) ve kontrol grubundan da 7 hasta (4 hastanin tedavisi ertelendiginden, 3
hastaya telefonla aramalar sirasinda ulasilamamasindan) calismadan c¢ikarilmastir.

Calisma, 26 midahale ve 28 kontrol olmak lizere toplam 54 hasta ile tamamlanmustir.


http://www.random.org/

Kayit

Uygunlugu degerlendirilen

=111

« Kriterlere uymayan (n=31)
+ Caligmay kabul etmeyen (n=10)

Fandormizasyon (n=7 0}

!

! {

26

Atama } l
MMidahale grubu (=35 Kontrol grubu (n=35)
l [ 1. 1zlem ] l
Kaybedilen (n=1) Kaybedilen (n=1)
s Tedavizsi ertelenen (n=17 s Tedavisi ertelenen (=1}
[ 2. 1zlem ]
Kaybedilen (n=5) Kaybedilen (n=3)
*  Tedavisi ertelenen (n=1) o Tedavisi ertelenen (n=1)
*  Telefonla aramalar sirasinda ulagilamayan (=1) o Telefonla aramalar sirasinda ulagilamayan (=2
e Uygulama yapmak istemneyen (n=3)
3 izlem J
Kaybedilen (n=3) Kaybedilen (n=3)
o Telefonla aramalar swasinda  ulagilamayan o Tedavisi ertelenen (n=2)
(n=13
o Telefonla aramalar sirasinda ulagilamayan (n=1
o Uygulama yapmak istemeyen (n=2)
{ 1 Analiz }
1. Analiz (n=26) 1. Analiz (n=28)
[ 2 Analiz ]

2. Analiz (n=35)

=

2. Analiz (n=35)

Sekil 3.1. Arastirma akis diyagrami
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Tablo 3.1. Arastirma 6rnekleminin yas ve viicut yiizey alanina gore dagilimi

vV V.V V V VYV V

BLOKLAMA
Mdudahale Kontrol p
Grubu Grubu
< - <45 16 18 0.714
= |5 |=6 10 10
2 1.40-1.59 4 4 0.871
é < [160-1.79 15 18
< > [180-1.99 7 6
Arastirmanin 6rneklemine alinma kriterleri;
> 18- 65 yas arasinda olan,
> [letisim ve isbirligine acik,
> Okur-yazar,
> Tanisim bilen,
> Ik kez meme kanseri tanis1 alan,
> [k kez adjuvan kemoterapi protokolii planlanmus,
> Kemoterapi protokoli olarak AC Protokoli alan,
> Adjuvan kemoterapi 6ncesinde radyoterapi tedavisi almamais olan,
» Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi (KOAH), Akut Miyokard Enfarktusi (AMI),

Konjestif Kalp Yetersizligi (KKY), Kronik Bobrek Yetmezligi (KBY),

gastrointestinal, norolojik, metabolik, hamilelik ve DM olmayan,

Bulanti-kusma i¢in nonfarmakolojik bir yontem kullanmamis olan

AC protokoliine uygun standart antiemetik tedavi alan,

Metastazi olmayan,

Trombositopenisi olmayan,

Evre | ve Evre Il meme kanseri olan,

Psikiyatrik ve/veya depresyon tedavisi uygulanmayan

Arastirmaya katilmada istekli ve goniillii olan kadin hastalar olugturmustur.
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Cikarilma Kiriterleri:

Ust Uste en az iki kez tedavisi ertelenen
Telefonla aramalar sirasinda ulagilamayan

Tedavi rejimi/ilaglar degisen

Y V V V

Arastirmaya devam etmeyen hastalar ¢alismadan ¢ikarilmistir.

Bulant1 kusma ilagtan bagimsiz pek ¢ok nedene bagli gorulebilmektedir. Bu
nedenle KOAH olan hastalar1 almama nedenimiz; astim tedavisinde fosfodiesteraz
inhibitorii olarak kullanilan teofilinin sik yan etkilerinden biri olan emezisdir
(124,125). Ayrica gastrointestinal (gastroenterit, hepatit), AMI, KKY, KBY, norolojik
(migren, vestibuler bozukluklar), psikiyatrik (anoreksia nervosa, anksiyete
bozukluklari), metabolik (DM, addison hastalig1) ve diger nedenler (hamilelik) olmak

tizere bir¢ok klinik duruma emezis eslik edebilir (126).
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Aragtirma Evreni
Temmuz 2020-May1s 2021 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara
Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Medikal Onkoloji Balimii Ayaktan Kemoterapi Unitesi’nde ayaktan
adjuvan kemoterapi almasi planlanan meme kanserl hastalar olusturmustur

Randomizasyon

Oral Kriyoterapi Uygulamasi
Grubu

Kontrol Grubu ]

N Adjuvan kemoterapinin ilk tedavi kiiriinden 6nce, HBF, Rhodes Bulant1 Kusma ve Oiirme indeksi ve
EORTC QLQ-C30Yagam Kalitesi Olgegi uygulanmistir.

Rutin uygulamalar +

Kriyoterapi uygulamasi Rt vyspllemeller

J
Evde Kriyoterapi A
uygulamasi + rutin :
uveulamalar Evde rutin uygulamalar

J

2. 3., ve 4. Kiir tedavi almaya geldigi glinlerde tedaviden énce, Rhodes Bulant: Kusma ve Ogtirme

Indeksi ve EORTC QLQ-C30 Yagam Kalitesi Olgegi uygulanmigtir.

( Rutin uygulamalar +
Kriyoterapi uygulamasi Rutin uygulamalar
.
Evde Kriyoterapi )
uygulamas: + rutin Evde rutin uygulamalar
uygulamalar

Sekil 3.2. Arastirma tasarim gemasi

3.4. Arastirma Icin Gerekli insan Giicii

Verilerin toplanmasi (hasta bilgi formu, rehberlerin ilgili gruba verilmesi) ve
uygulamalarin yapilmasi arastirmaci tarafindan yapilmistir. Calismanin istatistik
kisminda uzmandan yardim alinmistir ve gruplandirma hakkinda kendisine bilgi
verilmemistir. Istatistik uzmanina hastalarm gruplarini bilmeyecegi sekilde; 1 (grup2)

ve 2 (grupl) sayi numaralari ile kodlama olusturulmustur.
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3.5. Arastirmanin Veri Toplama Araci

- Hasta Bilgi Formu (HBF) (EK 1)

- Bulanti-Kusma Egitim Rehberi (EK 2)

- Agiz Ici Buz Uygulamasi Kayit Formu/Bulanti ilaci Kayit Formu (EK 3)
- Rhodes Bulant1 Kusma ve Ogiirme Indeksi (EK 4)

- EORTC QLQ-C30Yasam Kalitesi Olcegi (EK 5)

- Buz Uygulama Protokolt (EK 6)

3.5.1. Hasta Bilgi Formu (HBF)

Arastirmaci tarafindan olusturulan hasta bilgi formu; hastalarin yasi, viicut
yiizey alani, medeni durumu, ¢ocuk sayisi, egitim durumu ve meslegi gibi sorular
iceren birinci kisim ve ailede kanser varligi, kemoterapi disinda kullanilan ilaglar,
baska bir hastaligin olma durumunu, siirekli kullanilan ilaglari, gebelikte bulanti
yasaylp yasamama durumu, alkol dykiisiiniin olup olmamasi, tasit tutma oykiisiiniin
olup olmamasi ve meme ameliyatt tiirii gibi sorular1 igeren ikinci kisimdan

olusmaktadir.
3.5.2. Bulanti Kusma Egitim Rehberi

Aragtirmact tarafindan literatiir (12-15) bilgisi dogrultusunda hazirlanarak
olusturulan egitim rehberi miidahale ve kontrol gruplarindaki hastalara ilk adjuvan
kemoterapi uygulamasi Oncesinde esit kosullara sahip olunmasi gerektigi i¢in
verilmistir. Her iki gruba da bu rehber hakkinda bilgilendirme yapilmistir. Bulanti
kusma egitim rehberinin igeriginde; hastalarin ilk tedavilerinde neler yapmasi
gerektigi, tiim tedavi siiresince bulanti ve kusma yoniinden dikkat edilmesi gereken
noktalar ve bulanti kusma yonetimi hakkinda bilgilendirmeler ile birlikte hastaneye

basvurulmasi gerektigi gibi konular yer almaktadir.
3.5.3. Agiz i¢i Buz Uygulamasi Kayit Formu/Bulanti ilaci Kayit Formu

Aragtirmaci tarafindan literatir (12-15) bilgisi dogrultusunda hazirlanarak
olusturulan agiz i¢i buz uygulamasi kayit formu miidahale grubu i¢in olusturulmustur.

Formda; buz uygulama tarihleri ve saat aralig1 (20 giin seklinde/06:00-12:00, 12:00-
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18:00, 18:00-24:00, 24:00-06:00) ile bulant1 ilacinin alindig1 saat araligr (20 giin
seklinde/06:00-12:00, 12:00-18:00, 18:00-24:00, 24:00-06:00) bulunmaktadir.
Hastalardan; her giun buz uygulamasi yaptiklari saatleri ya da Kkullanildiklari
antiemetik ilaglar1 kaydetmesi istenmistir.

Bulant1 ilac1 kayit formu; kontrol grubundaki hastalar i¢in hazirlanmistir ve
formda bulant1 ilacinin alind1g1 saat aralig (20 giin seklinde/06:00-12:00, 12:00-18:00,
18:00-24:00, 24:00-06:00) bulunmaktadir. Hastalardan; kullandiklar1 antiemetik

ilaglarin1 kaydetmesi istenmistir.
3.5.4. Rhodes Bulanti Kusma ve Ogiirme indeksi (RBKOI)

Rhodes V ve McDaniel R. (127) tarafindan olusturulan bu 6l¢ek, 1999 yilinda
“Bulanti, Kusma ve Ogiirme Indeksi: Bulanti Kusma indeksinin Yeni Formati” ile
yayimlanmistir. Olgegin Tiirkge gegerlik ve giivenirligi Geng tarafindan (2010)
“Meme kanserli hastalarda akiipressiir uygulamasinin kemoterapiye bagli bulanti-
kusma ve anksiyete ilizerine etkisi” isimli doktora tez c¢alismasinda yapilmistir. Bu
calismada 6lcegin i¢ tutarlilik kat sayisi 0.95 ve alt gruplarin alfa i¢ tutarlilik sayis
0.81-0.95 arasinda bulunmustur. Bu sonuca gore, 6l¢egin Tiirk toplumu icin gecerlik
ve giivenirlige sahip, kullanilabilir bir dlgek oldugu ifade edilmistir (128). Olgek,
kemoterapi sonrasi bulanti, kusma ve 6giirme durumlarini ve bireylerin yasadiklari
sikintilart belirlemek amaciyla olusturulmustur. Bu 6l¢ekte bireylerin bulanti, kusma
ve O0glirme sayilar1 ve yasadiklar: sikintilar likert tipi degerlendirme ile dl¢iilmektedir.
Olgegin alfa i¢ tutarlilik katsayisiin 0.98, alt gruplarin alfa i¢ tutarlilik katsayilarmin
ise 0.83 ile 0.99 arasinda degistigi saptanmistir. Olcek 8 sorudan olusmaktadir. Her bir
yanit i¢in “0” en az sikinti; “4” en fazla sikint1 seklinde puanlandirilmaktadir. Rhodes
Bulanti, Kusma ve Ogiirme Indeksi dlgegini puanlamak igin 1,3,6 ve 7. maddeler ters
cevrilmelidir. Olgegin, semptom deneyimi, semptom olusumu ve semptom sikintisi
olmak tizere 3 alt boyutu bulunmaktadir. Bu 6l¢ege ait hesaplamalar asagidaki tabloda

gosterilmistir (Tablo 3.2.).



Tablo 3.2. Rhodes bulant1 kusma ve 6giirme indeksi puan tablosu
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Bulanti, Kusma ve Ogiirme

Indeksi skalasi alt boyutlar

Alt boyut puanlarimmin hesaplanmasi

boyutu

Bulant1 deneyimi
Kusma deneyimi

Ogiirme deneyimi

Toplam deneyim puani

Semptom deneyimi alt

Olgek maddeleri;
45,7

1,3,6

2,8

Tum maddeler

Potansiyel puan araligi
0-12
0-12
0-12
0-32

Semptom olusumu alt
boyutu

Bulant1 olusumu
Kusma olusumu
Ogiirme olusumu

Toplam olusum puani

Olgek maddeleri
4,7

1,6

8

Tidm maddeler

Potansiyel puan araligi
0-8

0-8

0-4

0-20

Semptom sikintisi alt
boyutu

Bulant1 sikintisi
Kusma sikintisi

Ogiirme sikintisi

Toplam sikint1 puani

Olgek maddeleri;
5
3
2

Tidm maddeler

Potansiyel puan aralig1
0-4

0-4

0-4

0-12

3.5.5 EORTC QLQ-C30 Yasam Kalitesi Ol¢egi

Avrupa Kanser Arastirma ve Tedavi Organizasyonu tarafindan 1993 yilinda

gelistirilen olgegin Tiirkce gecerlilik glivenirligi 2004 yilinda Giizelant ve arkadaslar

(129) tarafindan yapilmis, Cronbach alfa katsayisi, 0.94 olarak bulunmustur. Kanser

hastalarin yasam kalitesini degerlendirmek i¢in yaygin olarak kullanilan dlgek 30

maddeden olusmaktadir. Olgek genel iyilik hali, fonksiyonel giicliikler ve semptom

kontrolii olmak {izere ii¢ alt boyuttan olusmaktadir. Olgekteki 30 maddeden ilk 28’ i

dortlu likert tipi olup cevaplart Hi¢ 1, Biraz 2,0lduk¢a 3, Cok 4 puan verilerek

degerlendirilmektedir. Olgcegin 29. ve 30.sorularinda hastadan lineer analog skala

kullanilarak 1’ den 7’ ye kadar deger verilerek (1 ¢cok koti ve 7 milkemmel) 29. soruda
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genel saglik durumunu ve 30.soruda genel yasam kalitesini degerlendirmesi
istenmektedir. 29. ve 30. sorular genel iyilik hali alanin1 olusturan sorulardir. Bu
boliimden alinan yiiksek puanlar yasam kalitesinin yiiksek oldugunu, diisiik puanlar
ise yasam kalitesinin diistiigiinti ifade etmektedir. Fonksiyonel skala fiziksel fonksiyon
(1-5. sorular), rol fonksiyonu (6 ve 7. sorular), duygusal fonksiyon (21, 24. sorular),
biligsel fonksiyon (20 ve 25.sorular) ve sosyal fonksiyon (26 ve 27. sorular) alt
gruplarindan olusmaktadir. Fonksiyonel skala boliimiinden alinan yiiksek puanlar
yasam kalitesinin yiliksek oldugunu, diisiik puanlar ise yasam kalitesinin diistiiglinii
ifade etmektedir. Semptom skalasi ise yorgunluk (10, 12, 18. sorular), bulanti-kusma
(14 ve 15. sorular), agr1 (9 ve 19.sorular), solunum gii¢liigii (8.soru), uykusuzluk (11.
soru), istah kaybi (13.soru), konstipasyon (16. soru), diyare (17. soru), ekonomik
giicliikler (28. soru) alt gruplarindan olugmaktadir. Bu boliimden alinan puanlarin
diisiik olmasi1 yasam kalitesinin yiiksek, puanlarin yiiksek olmasi ise yasam kalitesinin
diisiik oldugunu gdstermektedir. Tiim skalalarda puanlar hesaplanirken Slgek alt
boyutlart maddelerinin ortalamasi hesaplanarak ham skor elde edilir. Ham
skor=RS=(11+12+.....+ In) /nFonksiyonel Skala Skoru=x100 formlu ile genel iyilik

hali ve semptom skala skorlari ise = x100 formiilii ile hesaplanir.
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Tablo 3.3. EORTC QLQ-C30 yasam kalitesi 6l¢eginin alt boyutlarinin

degerlendirmesi

Fonksyonel Skor (FS): 15 Soru Ham Skor (HS)= 15 maddenin toplami /
15
Aralik= Yiiksek puan (4)- En diisiik puan
(1)=3
FS={1-(HS-1)/aralik}x100 formiili ile
hesaplanir.
Not: Diger alt boyutlarda ayn1 sekilde
hesaplanir

Semptom Skoru (SS): 13 Soru Ham Skor (HS)= 13 maddenin tolami /
13 Aralik=

Yiksek puan (4)-En diis”tik puan (1)=3
FS={(HS-1)/aralik}x100 formulu ile
hesaplanir.

Not: Diger alt boyutlarda ayni sekilde
hesaplanir.

Genel Saghk Skoru (GSS): 2 Soru Ham Skor (HS)= 2 maddenin toplam1 / 2
Aralik= Yiksek puan (7)- En diisiik puan
(1)=6

GSS={(HS-1)/aralik}x100 formiilii ile
hesaplanir.

3.5.6. Buz Uygulama Protokoli

Arastirmacinin literatiir dogrultusunda (8-13,105-117) taslagini gelisirdigi buz
uygulama protokolu igin dncelikle hemsirelikte uzman 5 6gretim {iyesinden goriis
alinmistir. Ardindan buzun kimyasal/fiziksel yapisi ile uygulanan yonteme iliskin
gerekli iyilestirmelere yonelik fizik ve kimya uzmanlarindan goriis alinarak protokole
son sekli verilmistir. Protokoliin iceriginde sirasiyla; malzemeler, agiz i¢i buz
uygulamas1 oncesi hazirlik (yazili ve gorsel), agiz i¢i buz uygulamasi basamaklari
(yazilh ve gorsel), agiz i¢i buz uygulamasimmin sonlandirilmasi, agiz i¢i buz
uygulamasimin kayit edilmesi ve dikkat edilecek durumlar ana baghklar
detaylandirilarak agiklanmigtir. Bir adet (par¢a) buz, bir adet karton bardak
(reaksiyona girmeyecegi ve buzun erime siiresini diisiirmeyecegi i¢in) ve bir adet buz
poseti (6x3 bolmeli) kullanilarak isleme baglanilmistir. Uygulama 6ncesinde; eller
yikanarak, buz poseti (6x3 bolmeli, seffaf koroplasttan yapilmis naylon yapisinda)
igerisine hazir su ya da kaynatilmis sogutulmus musluk suyu konularak buzdolabiin

buzlugunda 5 saat bekletilerek dondurulmustur. Buz poseti igerisine konularak
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dondurulan buz kiiplerinden bir parga alarak karton bardak igerisine konulmus, hasta
oturur pozisyon gegerek ve kuru olan eli yardimiyla buz pargasi konulmus karton
bardaktan su iciyormus gibi haStanin agiz igerisine buz pargasi bosaltilmistir.
Protokolde belirtilen sekildeki yonergeler dogrultusunda agiz icerisinde buz eriyene
kadar dil yardimiyla hareket ettirilmistir. Bu siirecte hastalar ag1z icerisinde yanma ve
rahatsizlik durumlarim1 kontrol etmis, evde yapilan uygulamalarda herhangi bir
rahatsizlik (aci, sizlama v.b) olmasi durumunda uygulamayi durdurarak hemen
arastirmactya bilgi vermesi istenmistir. Uygulama ile ilgili rahatsizlik hissedilmiyorsa
uygulamaya devam edilmistir. Uygulamaya agiz icerisideki buz kiipii bitene kadar
(ortalama 1-3 dakika) devam edilmistir. Hastalara agiz i¢i buz uygulamasini iist Uste
en fazla iki kez tekrarlayabilecegi bilgisi verilmistir. Ag1z i¢i buz uygulamasi giinde

en az 6 kez, en fazla 10 kez Onerilmistir.
3.6. Verilerin Uygulamasi
3.6.1. On Uygulama

Arastirmaci tarafindan hazirlanan formlarin islerligini tespit etmek amaciyla,
orneklem grubu olusturulmadan énce Saghk Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman
Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Medikal Onkoloji Boliimii
Ayaktan Kemoterapi Unitesi’'nde yatan bes meme kanserli hastaya 6n uygulama

yapilmis ve formlarda herhangi bir diizeltmeye gerek duyulmamaistir.
3.6.2. Veri Toplama Arag¢larinin Uygulanmasi

Hacettepe Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan ve Saghk
Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve
Arastirma Hastanesi Medikal Onkoloji Boliimii Ayaktan Kemoterapi Unitesi’nden
yazili izinler alindiktan sonra arastirmaci, Unitede ilk kez adjuvan kemoterapi
protokolii alacak hastalari, c¢alismaya dahil edilme kriterleri ag¢isindan
degerlendirmistir. Arastirmaya dahil edilen hastalara, hasta kabulii sirasinda
arastirmanin amaci, kapsami, siiresi ve yontemi konusunda arastirmaci tarafindan bilgi
verilmistir. Bilgilendirme sonrasi, arastirmaya goniillii olarak katilmayi kabul eden

hastalardan yazili ve sozlii izin alinmis ve 6rneklem grubuna dahil edilmistir.
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Meme kanserli hastalara 21 gunde bir AC kemoterapi protokoli
uygulanmaktadir. Hastalar ilk adjuvan kemoterapinin ardindan 21 gilinde bir tedavi
almaya gelmektedir. Tim hastalar arastirmanin uygulamasi sirasinda rutinde
uygulanan antiemetik protokollerine (Aprepitant ve Setron tablet) devam etmistir.
Midahale grubuna uygulanan yontemler antiemetik tedavi ile birlikte Kklinikte
uygulanan rutin prosedirlere bagli kalinarak devam etmistir. Calismada dahil edilme
kriterlerini karsilayan hastalar oncelikle pilot ¢alismaya gore belirlenen 6rneklem
sayisina gore listelenmistir. Daha sonra arastirma orneklemine alinanacak hastalar,
olusturulan bilgisayarli randomizasyon programi dogrultusunda miidahale ve kontrol
gruplarina random sekilde atanmigtir. Ayrica miidahale ve kontrol grubundaki
hastalar, yasa ve viicut ylizey alanina gore tabakalandirilarak gruplarin homojen
olmasi saglanmustir.

Midahale ve kontrol grubundaki hastalar 4 kiir AC protokoli boyunca tedavi
almaya geldiklerinde hastanede, tedavi almaya gelmedikleri glnler ise evlerinde
telefonla izlenmistir. HBF, RBKOI ve EORTC QLQ-C30 arastirmaci tarafindan
caligmaya dahil edilen tiim hastalara adjuvan kemoterapinin ilk kirt (0.glni) tedavi
almaya baslamadan 6nce, yiiz yiize goriisiilerek uygulanmistir. Ayrica; RBKOI ve
EORTC QLQ-C30 midahale ve kontrol grubundaki hastalara, kemoterapi almak igin
hastaneye geldikleri ikinci kur (21.gin), Uclincu kar (42.gin) ve doérdinct kar
(63.giin)lerde arastirmaci tarafindan yiiz yiize goriisiilerek tekrar uygulanmstir.

Midahale ve kontrol grubundaki hastalara adjuvan kemoterapinin ilk kiri
(0.gun), bulanti-kusma egitimi ve rehberi verilmistir. Bu rehberler i¢in hastalardan
bir Ucret talep edilememistir.

Birinci, ikinci, tGclnci ve dordincl kirlerde hastalar hastaneye geldiklerinde
miidahale grubundaki hastalara evde yapacagi oral kriyoterapi uygulamalari
kaydetmesi i¢in agiz i¢i buz uygulamasi kayit formu verilirken kontrol grubundaki
hastalara bulant1 ilac1 aldiklart zamani isaretlemesi i¢in bulanti ilact kayit formu
verilmistir. Her iki gruptaki hastalardan kemoterapi tedavisi almaya gelirken kayit
ettikleri bu formlar1 getirmesi istenmistir.

Her iki gruptaki hastalar tedavi almaya gelmedikleri dort kiir boyunca tedavi
kirinG takip eden ilk yedi gunde, her gun (7 kez/haftada) arastirmaci tarafindan
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aranarak oral kriyoterapi uygulamasi hatirlatilmis ve bulanti kusma durumu

RBKOI’ne gore degerlendirilmistir.
3.6.3. Uygulama

Midahale grubu igin oral kriyoterapi uygulamasi;

- Hastanede Arastirmaci Tarafindan Ogretimi

- Hastanede Arastirmaci Esliginde Uygulanmasi

- Hastalarin Evde Bireysel Uygulamasi

basamaklar1 ile gergeklestirilmistir.

Oral Kriyoterapi Uygulamasinmin Hastanede Arastirmaci Tarafindan
Ogretimi

Oral kriyotrapi uygulamasina, adjuvan kemoterapinin ilk kiirii (0.giin)
baslanmistir. Arastirmaci, adjuvan kemoterapinin ilk kiiriinde hastanin uygulamay1
nasil yapacagini demonstrasyon uygulama yaparak goOstermistir, sonraki li¢ kiir
boyunca da hastalar aragtirmaci gozetiminde uygulamalarini yapmislardir.

Hastalara oral kriyoterapi uygulamasi, buz uygulama protokolii ve kullanim
sekli hakkinda bilgilendirme yapilmistir. Hastalarin evlerinde buz uygulamasini
gerceklestirebilmeleri i¢in arastirmaci tarafindan kendilerine buz posetleri (6 poset/kiir
basina) verilmistir. Tiim bu uygulamalar i¢in hastalardan bir licret talep edilememis ve
uygulamalar arastirmaci tarafindan kargilanmistir. Uygulama igin Bkz. Buz uygulama
protokoli.

Oral Kriyoterapi Uygulamasimin Hastanede Arastirmaci Esliginde
Uygulanmasi

Oral Kiriyoterapi Uygulamasina adjuvan kemoterapinin ilk kiirii (0.glin)
baslanmistir ve hasta tedavi almaya geldigi her 21 giinde bir 4 kiir boyunca tedavi
alirken arastirmaci gozetiminde uygulamustir. Oral kriyoterapi uygulamasinda
kullanilacak olan buz kiipleri tek kullanimlik buz posetleri halinde arastirmaci
tarafindan 6zel olarak (musluk suyu kullanilmadan hazir su kullanilarak) hazirlanip,
giindiiz tedavi odasinda yer alan ve buzluk kismi klinikteki diger isler igin
kullanilmayan buzdolabinda muhafaza edilmistir. Klinikte kullanilan bu buzdolab1
fonksiyonel olarak ¢alisir durumdadir ve dereceleri giinliik olarak {izerinde bulunan

kagida islenmektedir. Ayrica buzdolabinin buzluk kisminin igerisine oral kriyoterapi
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uygulamasi caligmas1 i¢in ayirict oldugunu gosteren ektra bir bilgilendirme
bulunmaktadir. Buzluk kisminin igerisine; buz kiipleri, hastalarin agzinda irritasyona
neden olmayacak sekilde kiigiik pargalar halinde (15 ml), yuvarlak sekilli ve kolayca
agzin her kosesinde hareket edebilecek formda hazirlanmistir. Bunun igin standart
sekilde olusturulmus boélmeleri olan buzdolabi posetleri kullanilmistir. Bu standart
bdlmeli posetler tek tek pargalar halinde kullanima uygundur. Bu tek tek bulunan
parcalar herhangi bir el degme islemi gerektirmeden (kirma, pargalama v.b.)
direkemoterapiuygulanabilir = 6zelliktedir. Buz kiiplerinin bulundugu posetler
arastirmaci tarafindan her gilin yenilenmistir. Hastalara buz kiipleri, glinde 1 defa
Adriamisin tedavisinin baglangicinda verilmis ve tedavi boyunca toplamda iki kez (ilk
buz uygulamasindan 2,5-3 st sonra) kemoterapi tedavisi ile es zamanli sekilde
arastirmaci tarafindan yenilenmistir. Hastalar her tedavi kiiriinii alamaya geldiklerinde
tiim bu iglemler ayn1 basamaklarla gergeklestirilmistir.

Oral Kriyoterapi Uygulamasin1 Hastalarin Evde Bireysel Uygulamasi

Midahale grubundaki hastalara tedaviye gelmedikleri gunlerde oral
kriyoterapi uygulamasini evlerinde 6-10 kez/giinde yapmalar1 bilgisi verilmistir.
Hastalara tedaviyi takip eden ilk haftada yedi giin telefon ile aranarak uygulamalari
hatirlatilmistir ve bulanti-kusma durumunu kayit formuna kaydetmesi istenmistir.
Arastirmaci bu bilgiyi hastaya goniilli olur alma esnasinda bildirmistir. Oral
kriyoterapi uygulamasini evde hastalarin; yemeklerden once ya da sonra bulanti
durumuna gore 1 kez ve bulantis1 olduk¢a agiz icinde cevirerek ve klinikte kendisine
gosterildigi sekilde tekrarlamasi gerektigi bilgisi verilmistir. Ayrica hastalara oral
kriyoterapi uygulamasini giinde en fazla 10 kez ve Ust Uste 2 taneden fazla olmayacak
sekilde yapmasi gerektigi belirtilmistir. Hastalardan uygulama sonrasinda; uygulama

zamanini ag1z i¢i buz uygulamasi kayit formuna kaydetmesi istenmistir.
Kontrol grubu

Hastalara, adjuvan kemoterapi almaya geldikleri ilk kir (0.gln) ve daha
sonraki her 21 giinde bir klinikteki rutin islemler yapilmistir ve hastalara oral
kriyoterapi uygulanmamustir. Ik adjuvan kemoterapi uygulamasi éncesinde miidahale
gruplarindaki hastalarla esit kosullara sahip olunmasi igin bulanti kusma egitimi ve

rehberi verilmistir.
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3.7. Verilerin Analizi

Calisma verileri iki sekilde analiz edilmistir. Ilk analiz yonteminde hasta
kayiplar1 ile IBM SPSS Statistics 26 programina aktarilarak analizler tamamlanmaistir.
Veriler degerlendirilirken kategorik degiskenler icin frekans dagilimlari, sayisal
degiskenler i¢in tanimlayici istatistikler (ort+ss) verilmistir. Arastirmada dlgme aract
olarak kullanilan Rhodes Bulanti-Kusma ve Ogiirme indeksi alt boyut puanlari ilgili
maddelerin toplami alinarak, EORTC QLQ-C30 Yasam Kalitesi Olcegi alt boyut
puanlar1 ise ilgili maddelerin ortalamasi 100’lik sisteme doniistiiriilerek elde
edilmistir. Buna gore; uygulanacak analizlere karar verebilmek i¢in dncelikle tiim
puanlara Kolmogorow Smirnov normallik testi (n>50) uygulanmistir. Test sonucunda
alt boyut puanlarinin normallik varsayimini sagladigi goriilmiis ve bu nedenle
karsilastirmalarinda parametrik test kullanilmistir. ki bagimsiz grup arasinda puan
ortalamalarina gore farklilk olup olmadigi Bagimsiz Orneklem T Testi ile
incelenmistir. Iki bagimsiz kategorik degisken arasindaki iliskiler ise Ki Kare analizi
ile incenmistir. Ikinci analiz ydnteminde ise, arastirma, randomize kontrollii bir
calisma olarak tasarlandigi icin miidahale ve kontrol gruplarinda meydana gelen kayip
gozlemler icin ITT (Intention To Treat) analizi kullanilmistir. Sayisal veriler
doldurulurken olusan kayiplar i¢in kullanilan en yaygin yontem olan Last Observation
Carried Forward (LOCF) kullanmilmistir (Ek Tablolar). LOCF analizi dogrultusunda
randomizasyonun bozulmadigi ve c¢alismanin kayip verilerden etkilenmedigi

saptanmuistir.
3.8. Arastirmamin Etik Yonii

Calisma igin Hacettepe Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'dan etik
kurul onay1 (KA-20007) alinmistir. Hacettepe Universitesi Klinik Arastirmalar Etik
kurulunun belirttigi gibi T.C. Saghk Bakanlig Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz
Kurumu’ndan da yazili izin alinmistir. Aragtirmanin uygulanmas: i¢in Hacettepe
Universitesi Onkoloji Hastanesi Bashekimligi, Hemsirelik Hizmetleri Miidiirliigii ve
Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve
Aragtirma Hastanesi Medikal Onkoloji Boliimii Ayaktan Kemoterapi Unitesi’nden
yazili izinler alinmistir. Arastirmaya katilan hastalardan; arastirmanin amaci, siiresi ve

verilerin sonuglarinin nasil kullanilacagina dair yazili bilgilendirilmis gontlli
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onamlar1 alinmistir. Rhodes bulanti-kusma ve 6giirme indeksi ve EORTC QLQ-C30
Yasam Kalitesi Olcegi’nin kullanilabilmesi i¢in dlgegin gegerlilik ve giivenilirlik
caligmalarin1 yapan arastirmacilardan ve ayrica EORTC QLQ-C30 uluslararasi yazili

izin de alinmustir.
3.9. Covid-19 Siirecinde Arastirmacinin Aldig1 Onlemler

Arastirmaci uygulama Oncesinde ve sonrasinda el hiyjenine dikkat ederek
girisimlerini  gerceklestirmistir. Arastirmaci Unite igerisinde standart koruyucu
onlemleri (maske, Onliik v.b.) almistir. Uygulama icin klinik sorumlu doktoru ve
hemsirelerinden covid-19 siireci ile ilgili risk teskil etmedigine dair yazili belge

alinmistir.
3.10. Arastirmanin Giiclii Yonleri ve Sinirhiliklar:
Arastirmanin Giiclii Yonleri;

o Orneklemi olusturan hastalarin aymi kanser tiiriinde ve aym1 kemoterapi

protokoliinde olmasi

o Arastirmada hastalarin dért AC kemoterapi kiirii boyunca sirekli-kesintisiz
izlenmesi

o Arastirmanin istatistik¢i kor bir ¢alisma olmasi

o Randomize kontrollii iki gruplu pilot ¢alismayla 6rneklem sayisinin
belirlenmesi

o Hastalarin beklentisel, akut ve ge¢ bulant1 kusma semptom 6lgiimleri i¢in dort

AC kemoterapi kurd stresi boyunca ilk hafta her giin aranarak dlgegin

degerlendirilmesi
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Arastirmanin Sinirh Yonleri;

Arastirma, COVID-19 pandemi Oncesinde Hacettepe Universitesi Klinik
Arastirmalar  Etik  Kurulu'ndan, Hacettepe Universitesi ~ Onkoloji
Hastanesinden ve Giindliz Tedavi Klinigi’nden kurum izinleri alinmasina
ragmen, onkoloji hastanesinin pandemi ilanindan sonra tiim uygulamalar
durdurmasi nedeniyle, tekrar etik kurul basvurusu yapilarak arastirmaya
merkez eklenmistir. Bu siiregte Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman
Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Medikal Onkoloji
Bolimu Ayaktan Kemoterapi Unitesi’nden yazili izinler alinarak Hacettepe
Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’na merkez olarak sunulmustur.
Bu siireglerin tiim asamalarinda Hacettepe Universitesi Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu yazili olarak bilgilendirilmis ve formlar revize edilmistir.
Arastirma pandemi dolayisiyla Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Abdurrahman
Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde tek merkez

olarak devam etmistir.
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4. BULGULAR
4.1. Gonullulerin Demografik Ozelliklerin Dagilimlari

Arastirmaya katilan hastalarin (n=54) demografik 6zellikleri ve hastalik ile
ilgili bilgileri asagidaki tabloda frekans ve yilizdelik degerleri ile sunulmustur. Buna
gore; Tablo 4.1. incelendiginde; miidahale grubundaki hastalarin %61,5’inin 45 yas ve
altinda, %57,7’sinin VYA 1.60-1.79, %69,2’si evli, %34,6’sinin 1-2 ve 3-4 ¢ocugu
vardir. Hastalarin %61,5’1 ilk6gretim mezunu iken %80,8’1i ev hanimidir. Kontrol
grubundaki hastalarin ise %64,3’l 45 yas ve altinda, VYA %64,3’linlin 1.60-1.79,
%67,9’u evli, %42,9’unun 1-2 ¢ocugu vardir. Hastalarin %60,7’si ilkogretim mezunu

ve %71,4’1 ev hanimidir.

Tablo 4.1. Gonallilerin demografik 6zelliklerinin dagilimlari

Miudahale Kontrol
GRUP (n=26) (n=28)
n % n % p
Yas (Ort£SS) 43,85+9,862 47 64+10,14
45 yas ve alt1 16 61,5 18 64,3
46 yas ve iistil 10 38,5 10 35,7 0714
VYA
1.40-1.59 4 15,4 4 14,3
1.60-1.79 15 57,7 18 64,3 0,871
1.80-1.99 7 26,9 6 21,4
Medeni Durum
Evli 18 69,2 19 67,9 0,914
Bekar 8 30,8 9 32,1
Cocuk Sayisi
0 8 30,8 6 21,4
1-2 9 34,6 12 429 0,707
3-4 9 34,6 10 35,7
Egitim Durumu
1kdgretim 16 61,5 17 60,7 0,305
Lise 3 11,5 7 25,0
Universite 7 26,9 4 14,3
Meslek
Ev Hanimi 21 80,8 20 71,4
Memur 2 1,7 3 10,7 0,730
Tsci 0 0,0 1 3,6
Diger 3 115 4 14,3
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Midahale Kontrol
GRUP
(n=26) (n=28)
n % n % p
Ailede CA Varhg
Evet* 17 65,4 18 64,3
Hayir 9 34,6 10 35,7 0,933
Kemoterapi Disinda
Kullanilan ila¢
Evet 4 15,4 7 25,0
Hayir 22 84,6 21 75,0 0,381
Baska Hastalik Olma
Durumu
Evet** 4 15,4 7 25,0 0,381
Hayir 22 84,6 21 75,0
Gebelikte Bulanti-
Kusma Oykiisi
Yok 6 23,1 4 14,2 0,408
Var 20 76,9 24 85,8
Meme Ameliyati
MKC 7 26,9 5 17,9
Mastektomi 19 73,1 23 82,1 0,423

KT: Kemoterapi
CA: Kanser

VYA: Viicut Yiizey Alani
*Meme, Over, Karaciger, Lenf CA

** Tiroid, HT

Tablo 4.2. incelendiginde; midahale grubundaki hastalarin %65,4 {inlin

ailesinde kanser Oykiisii var iken %84,6’s1 kemoterapi disinda ilag kullanmamakta ve

%84,6’smin bagka hastalik oykiisii bulunmamaktadir. Hastalarin % 76,9’u gebelikte

bulanti kusma deneyimlemistir. Hastalarin %73,1’ine mastektomi uygulanmistir.

Kontrol grubundaki hastalarin ise, Hastalarin %64,3iiniin ailesinde kanser 6ykiisii var

iken %75,0’1 kemoterapi disinda ila¢ kullanmamakta ve baska hastalik Oykiisii

bulunmamaktadir. Hastalarin % 85,8’inde gebelikte bulanti kusma Oykiisii vardir.

Hastalarin %82,1’ine ise mastektomi uygulanmistir. Hem miidahale hem de kontrol

grubu hastalarinda tasit tutma ve alkol kullanim 6ykiisii bulunmamaktadir.
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Tablo 4.3. Beklentisel bulant1 kusmaya yonelik miidahale ile kontrol gruplarmin Rhodes Bulant1 Kusma Ogiirme Indeksi alt boyut
puanlarinin dagilimi

gzr:g;ion:: Bulanti Kusma Ogiirme ?;TST&T Bulanti Kusma Ogiirme Ssel E?ltt?sr? Bulanti Kusma Ogiirme
Kir Grup Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS
Birinci Midahale 8,000,000 3,000,000 3,000,000  2,00£0,000  5,00+0,000 2,00£0,000  2,00+0,000  1,00+0,000  3,00£0,000  1,00+0,000  1,00+0,000  1,00+0,000
Kiir :(0ntr0| 8,00+0,000 3,00+0,000 3,00£0,000 2,000,000  5,00+0,000  2,00+0,000  2,00+0,000  1,00+0,000  3,00+0,000  1,00+0,000  1,00+0,000  1,00+0,000
P - - - - - - - - - - - -
Mdidahale  8,35+0,745 3,15+0,368 3,00£0,000  2,19+0,634 5,19+0,634  2,08+0,272  2,00+0,000  1,12+0,588  3,15+0,368  1,08+0,272  1,00+0,000  1,08+0,272
Ikinci Kontrol 17,00+1,388 8,04+1,347 3,32+0,476  5,64+0,951  9,54+1,374  457+1,399  2,00£0,000 2,96+0,793 7,460,744  3,46+0,576  1,32+0,476  2,68+0,670
Kir tp -28,228; -17,865; -3,444; -15,562; -14,724; -8,930; ) -9,672; -26,643; -19,225; -3,444; -11,353;
' 0,000™ 0,000™ 0,001" 0,000 0,000™ 0,000 0,00™ 0,000™ 0,000™ 0,001" 0,000™
Midahale  24,42+0,703 7,15+0,543 15,00£0,000 2,27+0,604 17,12+0,431 6,00+0,400 10,00+0,000 1,12+0,326  7,31+0,471  1,15+0,368  5,00+0,000  1,15+0,368
Ugiinci  Kontrol 30,32+1,744 10,461,290  14,00£0,903 5,86+0,932 19,54+1,374 6,93+1,245 9,54+0,793 3,070,716 10,791,258 3,54+0,576  4,46+0,508  2,79+0,686
Kar t -16,069; -12,114; -5,645; -16,652; -8,593; -3,631; 2,985; -12,746; -13,257, -17,946; 5,375; -10,769;
P 0,000™ 0,000™ 0,000™ 0,000™ 0,000™ 0,001" 0,004" 0,000™ 0,000™ 0,000™ 0,000™ 0,000™
Mdidahale  8,77+1,243 3,42+0,758 3,00£0,000 2,35+0,629 5,46+0,706 2,270,452  2,00+0,000  1,19+0,402  3,31+0,618 1,15+0,368  1,00+0,000  1,15+0,368
Dérdiinc  Kontrol 18,71+1,740 8,32+0,983 4,32+1,020 6,07+0,813 10,46+1,644 4,68+1,020 2,64+0,911  3,14+0,705 8,25+0,887  3,64+0,559  1,68+0,476  2,93+0,604
0 Kdar tp -24,004; -20,391; -6,599; -18,727, -14,331; -11,068; -3,594; -12,357, -23,583; -19,174; -7,270; -12,913;
' 0,000™ 0,000™ 0,000™ 0,000 0,000™ 0,000 0,001" 0,000 0,000™ 0,000 0,000™ 0,000™

*p<0,01 **p<0,001
t=Bagimsiz Orneklem T Testi

p=Anlamlilik Diizeyi

Ort=Ortalama SS=Standart Sapma
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Tablo 4.3. incelendiginde; miidahale ile kontrol grubu hastalarinin birinci,
ikinci, {liglincii ve dordiincii kiir sayilarina gore beklentisel bulanti kusma 6glirme
indeksi puan ortalamalarinin tiim alt boyutlarinin dagilimi goriilmektedir. Buna gore;
miidahale grubunda olan hastalarin ikinci, liglincili ve dordiincii kiir beklentisel bulanti-
kusma-ogiirme puan ortalamalari, kontrol grubunda olan hastalarin ortalamalarindan

anlamli derecede daha diisiik oldugu goriilmiistiir (p<0,05).
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Tablo 4.4. Akut bulant1 kusmaya yonelik birinci giin miidahale ile kontrol gruplarinin Rhodes Bulant1 Kusma Ogiirme indeksi alt boyut
puanlarinin dagilimi
Grup Semptom Bulant1 Kusma Ogiirme Semptom Bulant1 Kusma Ogiirme Semptom Bulant1 Kusma Ogiirme
Deneyimi Olusumu Sikintis
Birinci Kar
Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort£SS Ort=SS Ort=SS OrtzSS OrtzSS Ort«SS Ort=SS OrtzSS OrtzSS
Midahale — 854+0,761  3,35:0,689  3,00+0,000 2,190,402  535+0629  2,27+0,604 2,00+0,000 1,08+0272 31940402  108+0272 1,00£0,000 1,12+0,326
Kontrol 155442117  6,75¢1578  396+1427  4,82+0,772  911+1707  4,21+1,287 264+0951 2,25+0518  6,43+1,069 254+0,693 1,3240,476 2,57+0,690
tp -16,390; -10394; o o000 15,849, -10,890; -7,191; -3,576; -10,522; -14,923; -10,318; -3,576; -10,026;
0,000” 0,000” RN 0,000” 0,000 0,000” 0,001" 0,000 0,000” 0,000 0,001" 0,000”
Ikinci Kiir
Midahale — 8,85:0,881  3,58+0,857 3,000,000 2,27+#0,533  554+0,706  2,42+0,703 2,000,000 1,12+0,326  331#0471  1,15+0,368 1,00£0,000 1,15+0,368
Kontrol  31,04+2,442 1232+1249  9,71#2,07  9+1388 18,86+1,508 7,93+0,813 643+1425 45:0,604  12,18+1,188 4,39+0,685 3,20+0,659 4,500,694
tp -45,038; -30,185; -17,162; -23,837; -42,028; -26,67; -16,44; -23,203; -36,543; -21,848;  -18362;  -22,356;
0,000* 0,000* 0,000* 0,000* 0,000* 0,000* 0,000* 0,000* 0,000* 0,000* 0,000" 0,000"
Ugiincii Kar
Midahale  1042%1301 4230863 33580077  2,85+0,784 6,650,846 2,92+0,688 2,23+0652 150+0510  3,77+0,815 1310471 1,240,326 1,350,485
Kontrol  3L86:1976  125:1,106  1014+L671 9211101  19,29:1320 804:0,744 668:L188 457:0,60  1257:0950 446:0,637 346:0,508  4,64+0,488
v -47,386; -30,756; -18,395; -24,613; -41,96; -26,221; -17,217; -18,69; -36,411; -20,803;  -20,371; -24,88;
P 0000 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000"
Dérdiincii Kiir |
Midahale 11,04+1,755  454:0905  346£1104 304:0,824  7,04+1,076 312+0766 231¥0736 162:0496  4,00£1,020 1420504 115:0368 1,420,504
Kontrol 33431526 13140932 10,79+1,371 950+0,793  20,57+0,959 8,68+0548 7,14+1008 4,75+0,441  12,86+0,848 446+0,637 3,64+0,488 4,75:0,441
tp  -49.873 -34,426; -21,697; -29,316; -48,632; -30,501; -20233;  -24,468; -34,555; -19523;  -21,257;  -25,739;
0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000" 0,000"

*p<0,01

**p<0,001 Ort=Ortalama SS=Standart Sapma

t=Bagimsiz Orneklem T Testi

p=Anlamlilik Diizeyi
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Tablo 4.4. incelendiginde; miidahale grubu ile kontrol grubu hastalarinin dort
kir boyunca ilk gun 6lgiilen akut bulanti-kusma-6giirme indeksi puan ortalamalarinin
tim alt boyutlarimin dagilimi goriilmektedir. Buna gore; midahale grubunda olan
hastalarin  dort kiir boyunca ilk giin Ol¢iilen akut bulanti-kusma-6giirme puan
ortalamalari, kontrol grubunda olan hastalarin puan ortalamalarindan anlamli derecede

daha diisiik oldugu goriilmistiir (p<0,05).



48

Tablo 4.5. Gecikmis bulant1 kusmaya yonelik miidahale ile kontrol gruplarinin 1. 2. 3. 4. kiir Rhodes Bulant1 Kusma Ogiirme indeksi alt
boyut puanlarinin dagilimi

Birinci Kiir
Sempt_om Bulanti Kusma Ogiirme Semptom Ogiirme Semptom Bulant1 Kusma Ogiirme
Deneyimi Olusumu Bulant1 Kusma Sikintis

GRUP OrtSs OrttSS  Ort#SS  Ort#SS  Ort+SS Ortss orss orss Ortss orss OrtSs OrtSs
Midahale 88120801  35020.707 300:0000 23120471 55020,648  235:0620 20020000  115:0368 33120471 1,520,368 1,000,000 1150368
2qun Kool 18,28%,561 7,?83181(;;16 4,8%%,519 5'512185245 10,33@131 47941228 3,070,813 2,7112¢g%%35 7,41351215;45 2,&1921-5())6(;29 1,7%%,;99 2,71921&5;68
Lp 0,000 0,000 0000%  0,000™ 0,000”  %283,00000 -6,971,0,000" i 0,000™ 0,000 0,000 0,000
Midahale  9,08%0.796  3.6520,745 3,00:0,000 2,42+0,504 562+0,607  242:0643  200:0,000 1190402 3.460,508 1,230,430 1,000,000 1230430
squn KOUOl 210732276 875:1266 589:1257 643:0790 1250:L711 5431034  386:0891  321:0630 85731425 33230723 20420793 32120499
tp 26,213 18181, 12175 22370,  -19615, 12,023, 11,031; 14,162; 17,79; 13,026; 6,914; 1569;

: 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000
Midahale  9,65+1198 3,880,864 323t0815 2,540,647 59240977 2540706  215:0543  123t0430 3.730,533  1,35+0,485 1,080272 13120471
4gn Konwol 23042457 046:1290 657:1526 7000720 1370:1803 593:0979  432:1124 35410508 02551351 35410508 225:0844  346:0508
to 25717, 18790, 10132 2398L  -19.379, 14674 oo gonee  18OAT  -20008; 16,201; 6973 -16195;

: 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 12,0, 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000
Midahale 8960916  358%0,809 3,00:0,000 2,380,571 538+0,607 23120549 20020000  108%0272 358+0,504 1,270,452  1,00£0,000 13120471
squn Kool 243612181 993:1184 714:1268 729:0763 1500:1633 629:0937  507:0813 36420488 936:L162 3640488 207:0766 3,640,488
tp 34,244; 23158, 17285 26846, 28486, 19,101, 19,985; 24002, 24012, 18,550; 7,398; 17,897;

' 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000
Midahale  923+1243 3730919 3,00:0000 2,50£0,648 5580,902  242:0703  200:0000  115t0368 3,650,629 13120471  1,00:0.000 12350485
ogn KOUOl  2593:L783 10,18+1124 8251236 750:0638 1568:L156 630:0875 5520793  375:0441 102580844 37930418 2713046  375:0441
tp 40,148, 23145, 22475 28535 35926, ... oo 23603 23551 -32,708; 20,399; 19718, -19,005;

: 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 44,0, 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000
Midahale  942+1270  3.85:0,925 3,00:0,000 2,580,643 569+0,884 25020707  200:0,000  119+0402 3.730,724 1,350,485 1,000,000  1,38+0496
Kontrol  26,64+1,283 10,36:0731 8570879 7710460 16,00:0981 646:0,693  571+0.600  382+0390 10,64:0559 38940315 286:0356 389+0,315

7.gun tp 49536, 28557, 33543 3353 sonep 2078 32,767, 24363 -39.053; 22,601, 27577 21990,
; 0,000 0,000 0,000 0,000 8025 000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000

0,000
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Tablo 4.5.(Devam) Gecikmis bulanti kusmaya ydnelik miidahale ile kontrol gruplarmmn 1. 2. 3. 4. kiir Rhodes Bulanti Kusma Ogiirme
Indeksi alt boyut puanlarmin dagilimi

ikinci Kiir
Semptom Bulanti Kusma Ogiirme Semptom  Bulanti Kusma Ogiirme Semptom Bulanti Kusma Ogiirme
Deneyimi Olusumu Sikintist
GRUP Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS
Midahale  9,46+1,503  3,88+0,909 3,12+0,588  2,46+0,647 5,96+1,113 2,65+0,745 2,08+0,392  1,23+0,430 3,50+0,762 1,23+0,430  1,04+0,196  1,23+0,430
2.giin Kontrol 30,43+2,08 12,64+0,911 8,57+1,574  9,21+0,995 17,96+1,29 8,00+0,667 5,360,951  4,61+0,497 12,46+1,347 4,64+0,488  3,21+0,995 4,61+0,497
' . -42,671, -35,333; -17,105; -29,776; B . " -27,706; -16,776; -26,747, B . " -27,315; -11,34; -26,747,
Lp 0,000 0,000 0,000 0,000 36,675, 0,000 0,000 0,000 0,000 30,379; 0,000 0,000 0,000 0,000
Midahale  9,92+1,468  4,04+0,871  3,35+0,977  2,54+0,706 6,27+1,041 2,77£0,710  2,23+0,652  1,27+0,452 3,65+0,797 1,270,452  1,12+0,326  1,27+0,452
3.gin Kontrol 32,711,941 13,04+0,693 10,25+1,206 9,43+0,920 19,75+1,206 8,32+0,612  6,71+0,897  4,71+0,460 12,96+1,232 4,71+0,460  3,54+0,693  4,71+0,460
' . -48,883,; -41,805; -23,186; -30,998; ) . « -30,667; -21,123; -27,735; B . " -27,735; -16,611, -27,735;
Lp 0,000 0,000 0,000 0,000 44,055, 0,000 0,000 0,000" 0,000 33,204; 0,000 0,000" 0,000 0,000
Midahale  10,19+1,443 4,15+0,881  3,35+0,977  2,69+0,788 6,42+0,987 2,85+0,675 2,230,652  1,35+0,485 3,770,815 1,310,471  1,12+0,326  1,35+0,485
4.giin Kontrol 32,96+£1,915 13,04+0,693 10,50+1,139 9,43+0,920 19,93+£1,184 8,32+0,612 6,89+0,832  4,71+0,460 13,04+1,261 4,71+0,460 3,61+0,685  4,71+0,460
' . -49,579; -40,982; -24,825; -28,951,; ) . " -31,156; -23,014; -26,132; B . " -26,865; -17,255; -26,132;
Lp 0,000 0,000 0,000 0,000 45,649, 0,000 0,000 0,000 0,000 32,283, 0,000 0,000" 0,000 0,000
Midahale  9,92+1,647  3,92+0,935 3,23+0,815 2,77+0,815 6,04+1,148 2,54+0,706  2,15+0,543  1,35+0,485 3,880,766 1,380,496  1,08+0,272  1,42+0,504
5.gin Kontrol 24,61+2,233 9,860,970  8,14%1,604  6,61+0,832 14,68+1,565 6,500,793  4,93+1,215  3,25+0,441 9,93+1,489 3,36£0,488  3,21+0,995  3,36+0,488
' . -27,626; -22,883; -14,336; -17,118; ) . « -19,409; -10,961, -15,052; } R " -14,714, -10,939; -14,31;
Lp 0,000 0,000 0,000 0,000 23,245, 0,000 0,000 0,000" 0,000 18,95;0,000 0,000" 0,000 0,000
Midahale 10,31+1,761 4,08+1,055 3,35+0,977 2,88+0,816 6,38+1,169 2,69+0,838  2,23+0,652  1,46+0,508 3,92+0,796 1,380,496  1,12+0,326  1,42+0,504
6.giin Kontrol 24,21+2,132  9,75+0,887  8,14+1,604  6,32+0,772 14,71+1,56 6,50+£0,793  4,93+1,215  3,29+0,460 9,50+1,139 3,250,441  3,21+0,995  3,04+0,429
' . -26,206; -21,298; -13,377, -15,865; } . " -17,12; -10,266; -13,79; ) . " -14,561,; -10,572; -12,62;
Lp 0,000 0,000 0,000 0,000 22,304; 0,000 0,000 0,000 0,000 20,978; 0,000 0,000" 0,000 0,000
Midahale 10,54+1,630 4,27+1,002 3,23+0,815 3,040,774 6,58+1,137 2,880,816  2,15+0,543  1,54+0,508 3,96+0,774 1,380,496  1,08+0,272  1,50+0,510
7.gin Kontrol 24,14+1976 9,75+0,887  8,18+1,611  6,21+0,630 14,86+1,580 6,50+0,793  4,93+1,215  3,43+0,504 9,29+1,150 3,25+0,441 3,251,005  2,79+0,499
' . -27,672; -21,214; -14,386; -16,468; } . " -16,483; -10,961, -13,708; } X « -14,561, -11,02; -9,357;
Lp 0,000 0,000 0,000" 0,000" 22,213, 0,000 0,000" 0,000" 0,000 20,086; 0,000 0,000" 0,000 0,000
*p<0,001 Ort=Ortalama SS=Standart Sapma t=Bagimsiz Orneklem T Testi ~p=Anlamlilik Diizeyi
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Tablo 4.5.(Devam) Gecikmis bulanti kusmaya ydnelik miidahale ile kontrol gruplarmmn 1. 2. 3. 4. kiir Rhodes Bulanti Kusma Ogiirme
Indeksi alt boyut puanlarmin dagilimi

Uglincu Kiir
Sempt_om Bulanti Kusma Ogiirme Semptom Bulant1 Kusma Ogiirme Semptom Bulant Kusma Ogiirme
Deneyimi Olusumu Sikintisi
GRUP Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS
Mdudahale  10,65+1,522  4,23+0,863  3,46+1,104 2,96+0,824 6,810,981  2,92+0,688 2,31+0,736  1,58+0,504 3,85+0,881 1,31+0,471  1,15+0,368  1,38+0,496
2.gin  Kontrol 32,68+1,611 12,79+#1,031 10,43+1526 9,46x0,744 19,82+1,307 8,21+0,787 6,89+1,066 4,71+0,460 12,86+0,848 4,570,573 3,540,508  4,75+0,441
t -51,657; -33,145; -19,322; -30,356; -41,577, -26,346; -18,503; -23,838; -38,242; -22,943,; -19,836; -26,27;
P 0,000" 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000" 0,000
Mudahale  11,15+1,642 4,54+0,905 3,58+1,206  3,04+0,824  7,12+0,993  3,12+0,766 2,380,804 1,62+0,496 4,040,999 1,42+0,504 1,19+0,402  1,42+0,504
3.gin  Kontrol 33,68+1,416 13,11+0,832 10,96+1,071 9,61+0,567 20,36+1,193 8,39+0,786  7,21+0,787  4,75+0,441 13,32+0,819 4,71+0,460 3,75£0,441  4,86+0,356
t -53,808; -36,149; -23,735; -33,887, -44,446; -24,988; -22,287, -24,468; -37,175; -25,007; -22,298; -28,719;
P 0,000" 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000" 0,000
Mdidahale  11,92+1,853 4,92+1,230  3,46+1,104  3,54+1,029 7,46+1,067 3,270,919 2,31+0,736  1,88+0,653 4,46+1,208 1,65+0,689  1,15+0,368 1,65+0,629
4.gin  Kontrol 34,141,239 13,32+0,723 11,14+#1,008 9,68+0,548 20,64+1,062 8,54+0,693  7,32+0,772  4,79+0,418 13,50+0,745 4,79+0,418 3,82+0,390  4,89+0,315
t -51,401; -30,288; -26,639; -27,074, -45,47, -23,639; -24,426; -19,287, -32.8:0.000° -20,001; -25,861; -23,654;
P 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000" 0,000 0,000" 0,000 T 0,000 0,000 0,000
Midahale  13,19+2,498 573+1,485  3,46+1,104 4,00+1,095 8,27+1,511  3,85%1,120  2,31+0,736  2,12+0,653 4,92+1,354 1,88+0,816  1,15+0,368  1,88+0,711
5.gin  Kontrol 34,750,928 13,430,690 11,46+0,793 9,86+0,448 21,11+0,737 8,64+0,621  7,54+0,637  4,93+0,262 13,64+0,559 4,79+0,418  3,93+0,262  4,93+0,262
t -41,425; -24,126; -30,399; -25,362; -39,194; -19,252; -27,814; -20,492; -30,51; -16,254; -31,696; -20,558;
P 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000" 0,000 0,000" 0,000 0,000" 0,000 0,000 0,000
Midahale  13,65+2,262 6,001,296  3,46+1,104  4,19+0,895 8,5+1,364 4+0,938 2,31+0,736  2,19+0,634  5,15+1,223  2,00+0,748  1,15+0,368  2,00+0,632
6.gin  Kontrol 35,21+0,833 13,75+0,518 11,54+0,744 9,93+0,262 21,36+0,678  8,82+0,39 7,57+0,634  4,96+0,189 13,86+0,356 4,93+0,262  3,96+0,189  4,96+0,189
t -45,811; -28,45; -31,273; -31,442; -43,347, -24,327, -28,06; -21,438; -34,939; -18,906; -34,906; -22,966;
P 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000" 0,000
Mdidahale  14,35+2,399  6,35+1,325  3,58+1,206 4,42+0,809 8,771,681 4,19+1,059 2,38+0,804 2,19+0,634 558+1,065 2,15+0,613  1,19+0,402  2,23+0,514
7.gin  Kontrol 35,430,790 13,89+0,416 11,57+0,742 9,96+0,189 21,54+0,637 8,93+0,262  7,61+0,629  5,00£0,000 13,89+0,315 4,96+0,189  3,96+0,189  4,96+0,189
t -42,71; -27,798; -29,082; -34,089; -36,38; -22,181; -26,453; -22,593; -38,296; -22,42; -32,033; -25,542;
P 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000" 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000" 0,000

*p<0,001

Ort=Ortalama SS=Standart Sapma

t=Bagimsiz Orneklem T Testi

p=Anlamhilik Diizeyi
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Tablo 4.5.(Devam) Gecikmis bulanti kusmaya ydnelik miidahale ile kontrol gruplarmn 1. 2. 3. 4. kiir Rhodes Bulant: Kusma Ogiirme
Indeksi alt boyut puanlarmin dagilimi

Dordinci Kir

Semptom . Semptom - Semptom .

Deneyimi Bulant1 Kusma Ogiirme Olusumu Bulant Kusma Oglirme Srkintist Bulant1 Kusma Ogiirme

GRUP Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS
Mdudahale  12,15+1,953 523+1,243  3)58+1,206  3,35+0,977  7,54+1,240  3,46+0,905 2,38+0,804  1,69+0,549  4,62+1,169  1,77+0,765  1,19+0,402  1,65+0,629

2.gin  Kontrol 35,93+1,359 14,32+0,612 11,61+1,257 10,00£0,000 22,00+0,981 9,32+0,612  7,68+0,819  5,00+0,000 13,93+0,466 5,00£0,000  3,93+0,466  5,00+0,000
t -51,551; -33,697, -23,955; -34,711, -47,278,; -27,670; -23,964, -30,714; -37,929; -21,546; -23,158,; -27,135;

P 0,000" 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000" 0,000"
Mdidahale  14,2742,342  6,46+1,240  3,69+1,289  4,12+1,033  9,04+1,216 4,351,018 2,46+0,859  2,23+0,652  5,23+1,531 2,12+0,816  1,23+0,430  1,88+0,711
3.gin  Kontrol 37,111,641 14,50+0,509 12,61+1,524 10,00£0,000 22,89+1,197 9,50+0,509  8,39+1,031  5,00£0,000 14,21+0,568 5,00£0,000  4,21+0,568  5,00+0,000
t -41,212; -30,729; -23,266; -29,06; -42,153,; -23,263; -23,029; -21,669; -28,169; -18,021, -21,86; -22,328,;

P 0,000" 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000" 0,000"
Midahale  15,04+2,553  7,12+1,583  3,58+1,206  4,35+1,129 9,351,599  4,65+1,198 2,38+0,804 2,310,679  5,69+1,320 2,46+0,859  1,19+0,402  2,04+0,720
4.gin  Kontrol 38,001,587 14,61+0,497 13,39+1,397 10,00+0,000 23,46+1,261 9,61+0,497  8,86+1,079  5,00£0,000 14,54+0,508 5,00£0,000  4,54+0,508  5,00+0,000
t -39,341, -23,095; -27,698,; -25,528,; -35,847, -19,573; -25,114, -20,207, -32,037, -15,062; -26,920; -20,972;

P 0,000 0,000 0,000" 0,000 0,000" 0,000 0,000" 0,000 0,000" 0,000 0,000 0,000
Midahale  16,31+2,478 7,92+1,719  3,58+1,206 4,81+1,132  9,92+1,495 5,08+1,164 2,38+0,804 2,460,508 6,38+1,359  2,85+0,881  1,19+0,402  2,35+0,936
5.gin  Kontrol 38,36+1,545 14,68+0,476 13,68+1,278 10,00+0,000 23,68+1,307 9,68+0,476  9,00+1,054  5,00+0,000 14,68+0,476 5,00+0,000  4,68+0,476  5,00+0,000
t -38,891; -19,366; -29,884; -23,387; -35,889; -18,763; -26,041; -25,460; -29,493; -12,472; -29,163; -14,463;

P 0,000 0,000 0,000" 0,000 0,000" 0,000 0,000" 0,000 0,000" 0,000 0,000 0,000
Midahale  16,19+2,417 8,08+1,623 3,350,977  4,77+1,032  9,88+1,657 5,15+1,19 2,230,652 2,5+0,51 6,31+1,225  2,92+0,845  1,12+0,326  2,27+0,827
6.gin  Kontrol 38,86+1,113 14,79+0,418 14,07+0,900 10,00+0,000 24,07+0,94  9,79+0,418  9,29+0,713  5,00+0,000 14,79+0,418 5,00+0,000  4,79+0,418  5,00+0,000
t -43,708; -20,458; -41,857, -25,850; -38,304; -18,804; -37,998; -25,000; -33,516; -12,534; -36,132; -16,829;

P 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000" 0,000"
Mdidahale  16,46+2,284 8,23+1,531 3,350,977  4,88+1,143 10,08+1,647 527+1,151  2,23+0,652  2,58+0,643  6,38+1,134  2,96+0,774  1,12+0,326  2,31+0,838
7.gin  Kontrol 39,11+1,066 14,79+0,418 14,32+0,863 10,00+0,000 24,21+0,833 9,79+0,418 9,43+0,634  5,00+0,000 14,89+0,315 5,00+0,000  4,89+0,315  5,00+0,000
t -46,101; -21,111; -43,608; -22,823; -39,341; -18,887; -41,085; -19,206; -36,954; -13,436; -43,257, -16,390;

P 0,000" 0,000 0,000" 0,000 0,000" 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000" 0,000"

*p<0,001

Ort=Ortalama SS=Standart Sapma

t=Bagimsiz Orneklem T Testi

p=Anlamhilik Diizeyi
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Tablo 4.5 incelendiginde; miidahale grubu ile kontrol grubu arasinda dort kiir
boyunca; ikinci, lgiincili, dordiincii, besinci, altinct ve yedinci gunlerinde o6lgllen
gecikmis bulanti-kusma-6giirme indeksi puan ortalamalarinin tiim alt boyutlarinin
dagilimi goriilmektedir. Buna gore; miidahale grubunda olan hastalarin dort kiir
boyunca; ikinci, ligiincili, dordiincii, besinci, altinct ve yedinci giinlerinde 6lgilen
gecikmis bulanti kusma 6glirme puan ortalamalari, kontrol grubunda olan hastalarin

puan ortalamalarindan anlamli derecede daha diisiik oldugu goriilmiistiir (p<0,05).

Tablo 4.6. Miudahale grubu oral kriyoterapi uygulama sayisi

1. Kir 2. Kur 3. Kir 4, Kir
Siresince Suresince Suresince Slresince
Uygulama
7,310,1 7,1+0,7 7,0+0,8 8,4+0,3
Sayis1/Giin

Tablo 4.6. incelendiginde; miidahale grubundaki hastalarin buz uygulama

yapma sayisi ortalama 7,45+0,47/gin'dr.

Tablo 4.7. Mudahale grubu oral kriyoterapi uygulama saat araliklari

Uygulama Saat 1. Kir 2. Kar 3. Kir 4, Kir
Arahg Suresince Suresince Suresince Suresince
(%) (%) (%) (%)
06:00-12:00 32,4 30,1 21,6 16,2
12:00-18:00 48,6 46,3 448 49,2
18:00-24:00 16,8 22,2 29,8 32,1
24:00-06:00 2,2 1,4 3,8 2,5

Tablo 4.7.ye gore miidahale grubundaki hastalarin oral kriyoterapi uygulama
saat araliklar1 incelendiginde; birinci ve ikinci kir stresinde en gok oral kriyoterapi
uygulama, 06:00-18:00 saatlerinde gergeklestirilirken, Gglincl ve doérdincl kurlerde
ise; 12:00-24:00 saatleri arasinda artmaktadir.



Tablo 4.8. Midahale ve kontrol grubu antiemetik alma sayisi
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Anti- 1. Kir 2. Kur 3. Kur 4. Kur
emetik Alma Siresince Siresince Suresince Siresince
Sayisi/Giin

Mudahale Kontrol Mudahale Kontrol Mudahale Kontrol Midahale Kontrol
06:00-12:00 1+0,2 1,2+0,8
12:00-18:00 1+0,8 1,4+0,6 1,8+0,2 1,8+0,8
18:00-24:00 1,7+0,3 0,3+0,1 1,9+0,8
24:00-06:00

Tablo 4.8.’e gore miidahale grubundaki hastalarin dort kiir siresince ortalama/giinde antiemetik alma durumlar incelendiginde

dordunci kiirde 18:00-24:00 saatleri arasinda 0,3+0,1 kez antiemetige ihtiyag duyarken, kontrol grubu hastalari birinci ve ikinci kirde

06:00-18:00 saatleri arasinda, ii¢lincii ve dordiincii kiirde ise 12:00-24:00 saatleri arasinda antiemetik tedaviye bagvurmustur.
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Tablo 4.9. Miidahale ve kontrol gruplarinin zamana gére bulanti goriilme yiizdeleri

Beklentisel Bulant Akut Bulanti Ge¢ Bulanti

(0.glin) (1.gtn) (2.,3.,4.,5.,6.,7.g0n)
izlem Mudahale Kontrol Mudahale Kontrol Mudahale Kontrol
Sayisi (%) (%) (%) (%) (%) (%)
1. Kir 0,0 0,0 11,5 34,7 12,9 39,7
2. Kiir 3,8 29,3 19,2 32,0 16,7 44,8
3. Kiir 7,7 39,3 20,0 38,0 22,6 52,3
4. Kir 11,2 42,0 23,7 54,0 28,8 67,9

Tablo 4.9."a gore; miidahale ve kontrol grubundaki hastalarin kiirlere gore
beklentisel, akut ve ge¢ bulanti yiizdeleri incelendiginde miidahale grubundaki
hastalarin dort kiir siirecinde bulant1 deneyimleme yiizdeleri kontrol grubuna gore

diisiik bulunmustur.

4.3. Mudahale ve Kontrol Gruplarinin EORTC QLQ-C30 Yasam

Kalitesi Alt Boyut Puanlarinin Analizi

Tablo 4.10. Miidahale ve kontrol gruplarinin EORTC QLQ-C30 yasam kalitesi alt
boyut puanlarinin dagilimi

EORTC QLQ-C30 Yasam Kalitesi Miidahale Kontrol
Olgegi Alt Boyutlar
ort£SS Ort£SS t p

Fonksiyonel Skor 0,00+0,000 0,00+0,000 - -

Birinci Kir ~ Semptom Skor 0,00+0,000 0,00+0,000 - -
Genel Saghk Skoru  76,60+7,824  88,10+7,996  -5,332  0,000"
Fonksiyonel Skor 6,24+4,026 19,52+10,127  -6,417 0,000"

ikinci Kiir Semptom Skor 7,205,524  24,82+12,109  -6,959 0,000
Genel Saghk Skoru 72,447,367  53,57+11,878 7,067 0,000"
Fonksiyonel Skor 21,205,970  35,87+11,487  -5,823 0,000"

Uciincii Kiir -~ Semptom Skor 23,96+9,086  40,48+11,559  -5,805 0,000"
Genel Saghk Skoru  64,74+11,379  46,43+10,741 6,084 0,000"
Fonksiyonel Skor 26,41+5,874 66,90+6,382 -24,205 0,000"

Egrrduncu Semptom Skor 29,98+8262  72,80+10,264 -16,807 0,000
Genel Saghk Skoru  60,90+9,936  34,23+9,168 10,260  0,000"

*p<0,001 Ort=Ortalama SS=Standart Sapma

t=Bagimsiz Orneklem T Testi

p=Anlamlilik Diizeyi
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Tablo 4.10.’a gore; miidahale grubu ile kontrol grubu arasinda birinci, ikinci,
Uclinct ve dordincu kir fonksiyonel, semptom ve genel saglik skorlarinin
ortalamalarinin tiim alt boyutlarinin dagilimi goriilmektedir. Buna gore miidahale
grubunda olan hastalarin ikinci, tigiincii ve dordiincii kiir fonksiyonel ve semptom skor
puan ortalamalar1 kontrol grubu puan ortalamalarina gore anlamli derecede daha
diisiiktiir (p<0,05). Miidahale grubunda olan hastalarin ikinci, {i¢iincii ve dordiincii kiir
genel saglik skorunun puan ortalamalari, kontrol grubunda olan hastalarin puan

ortalamalarindan anlamli derecede daha yiiksektir. (p<0,05).



56

4.4. Gruplar Arasinda Bulanti Kusma Ogiirme Puanlari ile Yasam

Kalitesi Puanlar1 Arasindaki Korelasyon Analizi Sonug¢lar:

Tablo 4.11. Gruplar arasinda Rhodes Bulant1 Kusma Ogiirme puanlari ile yasam
kalitesi puanlar1 arasindaki iliskilerin incelenmesi

Ikinci Kiir Uguincti Kar Dérdinci Kiir
FS SS GSS FS SS GSS FS SS GSS
Semptom ' 0618 0622 0663 0612 0566 0489 0925 0885  -0,753
Deneyimi 1, 000™ 0,000™ 0,000"* 0,000™* 0,000™ 0,000™* 0,000™* 0,000™* 0,000

r 0,554 0,543  -0,657 0,578 0,592 -0,489 0,910 0,881 -0,740

Bulant1

p 0,000 0,0007 0,000 0,000 0,000”* 0,000 0,000™ 0,000 0,000

r 0,270 0,274 -0,203 -0,431 -0,569 0,518 0,651 0,651 -0,581
Kusma

p 0,048" 0,045 0,141 0,000 0,000™ 0,000” 0,000 0,000 0,000™"
. r 0,632 0,656 -0,607 0,621 0,588 -0,542 0,903 0,836 -0,711
Ogiirme

p 0,000™ 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000™ 0,000™ 0,000™ 0,000™"
Semptom r 0,573 0,562 -0,646 0,600 0,506 -0,438 0,862 0,823 -0,714

Olusumu 5, 000 0,000"* 0,000 0,000™* 0,000™ 0,001 0,000"* 0,000™ 0,000~
r 0,448 0,39%6 -0,591 0,280 0,329 -0,204 0,780 0,788 -0,667

Bulant1

p 0,001 0,003 0,000 0,040 0,015" 0,139 0,000 0,000™ 0,000

r - - - -0,171 -0,393 0,326 0,417 0,393 -0,338
Kusma

p - - - 0,215 0,003™ 0,016 0,002  0,003" 0,013"
. r 0,579 0,627 -0,533 0,679 0,621 -0,604 0,878 0,786 -0,706
Ogilirme

p 0,000™ 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000™ 0,000”" 0,000™ 0,000™"
Semptom r 0,616 0,637 -0,626 0,521 0,520 -0,450 0,925 0,886 -0,739
Sikintisi p 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000™ 0,000 0,000™ 0,000™"

r 0,582 0,623 -0,614 0,643 0,624 -0,570 0,934 0,870 -0,724
Bulant1

p 0,000™ 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000™" 0,000™" 0,000™" 0,000™"

r 0,270 0,274 -0,203 -0,547 -0,497 0,496 0,705 0,740 -0,681
Kusma

p 0,048"  0,045" 0,141 0,000 0,000 0,000™ 0,000™ 0,000 0,000
. r 0,563 0,553 -0,568 0,460 0,460 -0,388 0,798 0,768 -0,612
Ogilirme

p 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,004 0,000 0,000 0,000™"

*p<0,05 **p<0,01 ***p<0,001
FS=Fonksiyonel Skor SS=Semptom Skoru  GSS=Genel Saglik Skoru
r=Pearson Korelasyon Katsayis:  p=Anlamiiik Diizeyi
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Tablo 4.11. incelendiginde; sadece ikinci kiir genel saglik skoru ile ikinci kiir
semptom deneyimi, semptom sikintis1 kusma puanlar1 ve {igiincii kiir fonksiyonel
skoru ile iiglincii kiir semptom olusumu kusma puani arasinda istatistiksel olarak
anlamli dogrusal bir iligki goriilmemis (p>0,05) iken bunlar disindaki tiim iliskiler

arasinda ise anlamli dogrusal bir iliski oldugu goriilmiistiir (p<0,05).
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5. TARTISMA

Arastirma kapsamina alinan miidahale grubundaki hastalarda yapilan tekrarli
Olctimlerde, bulanti, kusma ve 6glirme semptom deneyimi, olusumu ve sikintisinda
dort kiir boyunca beklentisel, akut ve ge¢ bulant1 kusmada istatistiksel olarak anlamli
bir azalma saptanirken, kontrol grubu hastalarda ise siirekli anlamli bir artis oldugu
belirlenmigtir (Tablo 4.3, Tablo 4.4, Tablo 4.5). Yapilan literatiir incelemelerinde
kemoterapiye bagli bulant1 kusma ve 6giirme i¢in buz uygulamasi ile direkemoterapi
iliskili caligmalar bulunmamaktadir. Ancak incelenen makalelere gore; Jung ve ark
(2012)’nin soguk uygulama kullandiklari ¢alismalarinda, kusma durumunun miidahale
grubunda azalirken, kontrol grubunda ise arttig1 bildirilmistir (130). Ameliyat sonrasi
erken dénem; su, buz ve kontrol gruplarindaki katilimcilarin bulanti durumlarinin
degerlendirildigi baska bir ¢alismada ise; buz grubunda uygulama sonrasi hastalarin
bulant1 ve kusma puan degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir azalma goriilmiistiir
(131). Gonella ve ark. yaptig1 ¢alismada portakalli buzlu seker, portakalsiz buzlu seker
ve kontrol grubu hastalarindan kok hiicre infiizyonu sonrasinda bes giin bulanti-
kusmaya iliskin veriler toplanmistir. Bu ¢alisma ile buzun bulanti-kusmaya akut fazda
antiemetik gereksinimi azaltmak i¢in kullanilabilecek basit ve koruyucu bir uygulama
oldugu sonucuna ulasilmistir (132). Arastirmamiz bulanti kusma ile ilgili ¢aligmalarin
buz uygulamasi kisimlariyla paralelelik gostermektedir.

Yapilan literatiir incelemelerinde (82,87,92,93,98,99,101-105,109-111,133-
151) bulanti kusmayla ilgili direkemoterapiyayin olmamasina karsin soguk/buzlu
suyun susuzlugu, agiz kurulugunu, bogaz kurulugunu, agizdaki metalik tadi ve agiz
kokusunu azaltmada etkili oldugu belirtilmektedir. Bulanti kusmanin dilin
sogutulmasi, agiz kurulugunun giderilmesi, bogazin kurumasinin engellenmesi ve
kemoterapétik ajanlara bagli agizdaki metalik tadin engellenmesi ile de azaldigi
bilinmektedir (18,19,103,109-111,148-151). Susuzlugu azaltmak igin yapilan
caligmalara bakildiginda, soguk su ile gargara yaptirilmasi, soguk steril su
spreylerinin, soguk steril su igeren oral svap mendillerinin ve buz kiplerinin
kullan1lmast gibi yontemler soguk suyun susuzluk ve agiz kurulugunun giderilmesinde
etkili oldugu belirtilmektedir (137-140). Cerrahi islem sonrasi aroma i¢eren gargara
soliisyonu, soguk su ile gargara ve soguk 1slak gazli bez uygulanmalarinin; susuzluk,

bogaz kurulugu ve agiz kokusu semptomlarini gidermede etkili oldugu goriilmiistiir
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(144). Labbe ve ark. (2009)'nin sogutma maddesi, sitrik asit ve seftali/nane aromasi ile
tatlandirilmis jellerle yapilan ¢alismada ferahlatici alginin "soguk" ve "asit" 6zellikli
jellerlerin yogunluguyla pozitif olarak iligkili bulunmustur. (103). Calismamizdaki buz
parcacilarinin agizda fiziksel hareket saglayarak gastrointestinal reseptorlerinin
uyarilmasini engelledigi diigiiniilmektedir. Ayrica buz kiiplerinin agizda tutulmasi ile
agzin soguk ve nemli kalmasi sagladifindan hastalarda psikolojik rahatlama da
saglamaktadir.

Yapilan ¢alismalar incelendiginde (98,99), dondurma gibi soguk gidalarin
refleks etkisinin yani sira, negatif 1s1 yiikii nedeniyle de fiziksel sogutma etkisi yarattig
belirtilmektedir. Gegici Reseptor Potansiyel Melastatin 8 (TRPMS) (97)’in 25-28° C
altindaki sicakliklara duyarli oldugu ayrica cilt ve oral sogutmada etkisi oldugu
bulunmustur  (98,99). Calismamizdaki oral kriyoterapi  uygulamasindaki
vazokonstriktor etkinin hem kolinerjik noronlari baskilayarak vagal uyarilar: deprese
ettigi hem de inflamatuar cevabin olusmasinda gorevli sitokinlerin salinimi
engelleyerek bulant1 kusmayi1 engelledigi diisiiniilmektedir.

Kanserli hastalarla yapilan c¢alismalar (145-153) incelendiginde, tat
degisikligine bagli hastalarda bulanti kusma semptomunun goriildiigii ya da arttig
belirtilmektedir. Zaberning ve ark. (2010) tarafindan yapilan kemoterapiye bagl tat
alma degisikliginin yasam kalitesi iizerine etkisinin incelendigi ¢calismada da, tat alma
degisikliginin bulanti-kusma durumunu olumsuz etkiledigi saptanmigtir (148).
Ravasco (2005)’nun meme kanserinin tedavisinde siklikla kullanilan doksorubisinin
kemoterapiye bagli act ve metalik tat algisina (fantaguziye) siddetli sekilde neden
oldugunu belirmistir (149). Kemoterapi alan hastalarda tat alma degisiklikleri ve etkili
olan faktorlerin incelendigi ¢aligmada, bulantt kusma nedeniyle tat alma konusunda
rahatsizlik yasandigi goriilmiistiir (150). Bernhardson ve ark’nin 518 kemoterapi alan
hasta ile yaptiklar1 ¢alismada tat ve koku degisikligi yasayan hastalarin, tat ve koku
degisikligi yasamayan hastalardan anlamli olarak daha fazla bulanti yasadig
bildirilmistir (151). Tat tanima esiklerinin incelendigi metalik tat algisi lizerine yapilan
caligmada soguk uyaranin, dort temel tadin tiimii i¢in artan tat duyarlilik gelistirdigi
belirlenmistir (152). Docetaxel, cisplatin ve 5-fluorourasil (TPF)'nin fare tat
dokularinin yapis1 ve islevi tizerindeki etkilerini arastiran bir ¢alismada, buzlu su

icmenin tat hiicrelerin sayisini ve tat sinirlerinin tatlandiricilara verdigi yanitlari
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artirdig1 belirtilmistir (153), sicakligin fareler tizerindeki etkilerini inceleyen Talavera
ve ark (93)'min, aci tat i¢in kinine verilen tepkinin sicakligin artmasiyla arttigini
gostermistir (87). Wilson ve Lemon (92)'un tat bilesiklerinin termal uyaranlarla
iliskisinin incelendigi 28 fare ile yaptiklar1 caligmalarinda tiim tat tepkilerinin
sicakliktan olumsuz etkilendigi belirtmektedir. Calismamizda kullanilan protokoliin —
AC protokoli- siddetli fantaguziye neden oldugu bilinmektedir. Ayrica sicakligin,
dogrudan tat duyusunu degistirdigi yapilan c¢aligmalarla belirtilmektedir.
Sogutulmayla dolayli olarak etkilenen tat reseptorlerinin etkisi ile de bulanti kusmanin
baskilandig: diistiniilmektedir. Calismamizin literatiirle ortiisen bir diger kismi ise, De
Araujo ve ark. (104) ve Zald (105)’1in agizda su bulunmasinin neden oldugu beyin
aktivitesini degerlendirildigi ¢alismalarda soguk suya tepki olarak birincil ve ikincil
tat kortekslerinde aktivasyonlarin bulunmasi buz uygulamasinin tat reseptorlerini
aktive ettigini agiklamaktadir. Ayrica glossofaringeal sinirin visseral duyu dallarinin
farinksin arka duvarma temasiyla Oglirme refleksi gorulmektedir (82-84). Buz
uygulamasi ile ¢aligmamizin bu alandaki vazokonstriiktor etkinin 6glirme refleksini
baskiladigin1 diistinmekteyiz.

Buz uygulama siiresi ile ilgili analizlere bakildiginda; soguk uygulama siiresi
arttik¢a uygulamanin sogutucu etkisi artmaktadir (154). Soguk paketleriyle, dogrudan
deri Uzerine ortalama en az 12-15 dakika uygulama yapilmasi 6nerilmektedir (155).
Literatlirde soguk uygulamanin zaman aralig1 i¢in ¢eliskili goriisler olmasina karsilik
genel olarak 5-30 dakika uygulama onerilmektedir (156). Ayrica yapilan ¢aligmalar
incelendiginde oral kriyoterapi uygulamasina iliskin buz uygulama siiresi verileri
bulunmamaktadir. Calismamizda miidahale grubundaki hastalarin ortalama 7,45+0,47
kez buz kiiplerini uyguladiklar1 goriilmektedir.

Kontrol altina almamayan ve oldukca yiiksek oranlarda goriilen bulanti
kusmanin, s1vi elektrolit dengesizligi, dehidratasyon, kilo kaybi, ilacin emilimi ya da
bobreklerden atiliminda azalma gibi fizyolojik etkilerinin yami sira, bireyin sosyal
yasamina, i yasamina, giinliik yasam aktivitelerine ve psikolojik durumuna olumsuz
etkilerinin oldugu hatta bazi hastalar tarafindan kemoterapinin reddedilmesine veya
baglanmis olan tedavinin yarida birakilmasina yol a¢tig1 bildirilmektedir (157-160).

Calismamizda hastalarmn Rhodes Bulanti Kusma ve Ogiirme Indeksinin

2% ¢

(RBKOI) miidahale grubunda “semptom deneyimi alt skalasmnin”, “semptom olusumu
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alt skalasinin ve “semptom sikintisi alt skalasinin” bulanti, kusma ve 6giirme sikintisi
puan ortalamasinin kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
oldugu (p<0,05) ortalamalarindan anlamli derecede daha diisiik oldugu goriilmiistiir.
Arastirmada miidahale ve kontrol gruplarmin RBKOI semptom deneyimi, semptom
olusumu ve semptom sikintist puanlari ile EORTC QLQ-C30 puanlart agisindan
incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bir iliski goriilmektedir (Tablo 4.10, Tablo
4.11). Calismamizda, dort kiir boyunca izlenen hastalarin midahale grubunda; bulanti,
kusma ve 6giirme sikintisinin ayrica yasam kalitesi semptom skorunun azaldigi, genel
yasam kalitesi skorunun arttigi gorullrken, kontrol grubundaki hastalarda ise bulanti,
kusma ve ¢giirme sikintisinin ayrica yasam kalitesi semptom skorunun arttigi, genel
yasam kalitesi skorunun azaldig1 saptanmustir.

Yapilan literatiir incelemelerine gore, Ozdelikara ve ark. (2017)nin meme
kanserli hastalarda ayak refleksolojisinin bulant1 kusma iizerine etkisinin incelendigi
calismalarinda, miidahale grubundaki hastalarin grup i¢i bulanti-kusma ve 6giirmeye
ait semptom deneyim, semptom olusum ve semptom sikinti toplam puan
ortalamalarinin giderek distiigii belirtilmistir (161). Kearney ve ark. (2008)‘nin
bulantt kusma ve uygulanan hemsirelik girisimlerinin etkisini inceledikleri
calismalarinda, hemsirelik uygulamalarinin uygulandigi grupta bulanti kusma ile
iligkili sorunlarin goriilme insidansinin daha az oldugu belirlenmistir (162). Hilarus ve
ark. (2012)'min yapmis olduklar1 bagka bir calismada; hastalarin %39‘unun akut,
%68‘inin gecikmis bulant1 kusma yasadiklarini ve yasanan bulanti kusma nedeniyle
hastalarin giinliik yasam aktivitelerinin negatif etkilendigi belirtilmistir (163). Karakas
(2014)'m g¢alismasinda beklentisel kusma yasayan hastalarin oran1 %8.5 olarak, akut
bulanti kusma yasayan hastalarin oranmi ise %14.6 olarak belirlenmistir (157).
Caligmamizda miidahale grubundaki hastalarin bulant1 deneyimleme yiizdeleri kontrol
grubuna gore oldukca diisiiktiir ve miidahale grubu beklentisel bulant1 yiizdesi dort kiir
siirecinde ortalama %5,65 iken, kontrol grubunda %27,5 olarak bulunmustur. Benzer
sekilde miidahale grubu akut bulant1 yiizdeleri ortalama puanlar1 %18,6 iken, kontrol
grubu akut bulanti1 yilizdesi ortalama puanlart %39,5 bulunmustur. Geg¢ bulanti
yiizdelerine bakildiginda ise, miidahale grubu %20,25 iken kontrol grubunda %51,18
olarak bulunmustur. Calisma sonuglarimiza gore beklentisel bulantt kusmanin

engellenmesi ile miidahale grubunda dort kiir boyunca bulanti puanlart kontrol
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grubuna gore azalmaktadir. Beklentisel, akut ve gecikmis bulanti kusma ile ilgili
calisma sonuglar1 literatiirdeki ¢alisma (157,161-163) sonuglar1 ile benzerlik
gostermektedir.

Glaus ve ark. (2004), bulanti yasayan hastalarin %75°inin, kusmasi olan
hastalarin ise %350°sinin gilinliik yasam aktivitelerinin negatif yonde etkilendigini
belirtilmektedir (164). Fernandez-Ortega ve ark. (2012) hastalarin %31,4'liniin bulanti,
%45,1'inin kusma yasadiklarin1 ve hastalarin %36,5'inin yasadiklar1 bulanti-kusma
nedeniyle yasam fonksiyonlarmin olumsuz yonde etkilendigi saptamistir (165).
Davidson ve ark. (2012)'nin yaptiklar1 ¢alismaya gore bulanti kusma yasayanlar
hastalarin  besin alimlarmin  kisitlandigimi  ve malnutrisyon deneyimledikleri
belirtilmektedir (166). Farrell ve ark. (2013) bulanti kusmanin; fiziksel fonksiyonel
durum, beslenme durumu ve yasam kalitesi ilizerinde olumsuz etkisinin oldugu
belirtilmistir (167). Delgado-Guay ve ark (2008)nin yaptiklart calismaya gore
hastalarin % 64'iiniin bulant1 sikayeti yasadigini ve bunlardan %37'sinin depresyon,
%94'linilin anksiyete deneyimledigi bildirilmistir (168). Bayo ve ark (2012)'nin bulanti
kusma yasayan ve yasamayan hastalar ile yaptiklar1 ¢alismada bulanti kusma yasayan
hastalarin yasamayanlara gore fiziksel, biligsel ve sosyal fonksiyonel durumlarinda
istatiksel olarak anlamli bir fark oldugu ve bu durumun genel yasam kalitelerini
olumsuz etkiledigi bulunmustur (169). Suwisith ve ark (2008)'nin meme kanserli
hastalar {izerinde yaptiklar1 calismada bulanti kusma ve yorgunluk ile iliskili
semptomlarin hastalarin fonksiyonel durumlarini negatif yonde etkiledigi belirtilmistir
(170). Pirri ve ark (2013) bulant1 yasayan hastalarin tedavi oncesi, tedavi guni ve
tedavi sonrasi yapilan dl¢iimlerinde yasam kalitesindeki bozulmalarin psikolojik stres
oranlarint arttig1 belirtilmistir (171). Pirri ve arkadaslari (2011)nin baska bir
caligmasinda ise, beklentisel kusma yasayan hastalarin yiiksek diizeyde istah kaybi
yasadigl, emosyonel, rol ve biligsel fonksiyonlarinda bozulmalar gdorildigi
belirtilmektedir (172). Calismamiz sonuglar1 incelendiginde bulanti kusma ve
Oglirmenin alt analizlerinin sonuglarina gére miidahale grubunda EORTC QLQ-C30
skorlar1 kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek
bulunmustur. Yapilan uygulamanin etkinliginin sonuglarinin yansidigi ¢alismamizda
bulanti kusmanin etkili sekilde yonetilmesi ile hastalarin yasam kalitesinin arttigi

diistiniilmektedir.
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Bulanti, kusma semptomlar1 ile bas etmek amaci ile kullanilan biitiinlesik
saglik uygulamalarinin etkinligini degerlendiren ¢aligma sonuglar1 incelendiginde,
antiemetiklerle birlikte kullanilan biitiinlesik saglik uygulamalarinin hastalar
rahatlatarak bulanti, kusma ve 6giirme semptomlarinin kontroliine yardimci oldugu ve
bu miidahalelerin, hastalarin antiemetik ila¢ kullanim sikligini azalttig1 belirlenmistir
(173-175). Ayrica kemoterapi ile iliskili akut ve gecikmis bulanti kusmanin gériilme
sikliginin hastaya antiemetik profilaksi uygulanmis olsa dahi %50’den fazla oldugu
ifade edilmistir (176,177). Calismamizda katilimcilarin tiimiine kemoterapi tedavisi
uygulanmadan oOnce standart antiemetik ila¢ uygulamasma devam edilmistir.
Miidahale grubundaki hastalarimizin kemoterapi tedavisi sonrasi antiemetik ilag
kullanma sikliginin kontrol grubuna gore daha az oldugu ve gruplar arasindaki bu
farkin anlamli oldugu belirlenmistir. Bu farkin ve antiemetik ilag¢ ihtiyacinin
uygulamanin etkinliginden kaynaklandig diisiiniilmektedir.

Adjuvan kemoterapi tedavisi alan meme kanserli hastalarda uygulanan oral kriyoterapi
uygulamasinin beklentisel, akut ve ge¢ bulant1 kusmaya etkisini degerlendirmek i¢in
yaptigimiz miidahale ve kontrol gruplu randomize tasarimli istatistik¢i kor
aragtirmamizda; "oral kriyoterapi uygulamasinin beklentisel, akut ve ge¢ bulanti
kusmay1 azaltmada etkisi vardir" ve oral kriyoterapi uygulamasi ile hastalarin

semptom skoru ve genel saglik skoru puanlari ile yasam kalitesi arttig1 saptanmistir.
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6. SONUCLAR VE ONERILER
6.1. Sonuclar

Adjuvan kemoterapi alan meme kanserli hastalarda uygulanan oral kriyoterapi
uygulamasinin beklentisel, akut ve ge¢ bulant1 kusmaya etkisini degerlendirdigimiz
arastirmamizda;
> Aragtirmaya katilan hastalarin (n=54) %62,9°1 45 yas ve altinda, %61,0’inin
VYA 1.60-1.79, %65,9’u evli, %38,8’inin 1-2 ¢ocuk sahibi iken, %61,1°i
ilkogretim mezunu, %76,1°1 ev hanimidir.

> Hastalarin %64,9 liniin ailesinde kanser 6ykiisii var iken %79,8’1 kemoterapi
disinda ilag kullanmamakta ve baska hastalik Oykiisii bulunmamaktadir.
Hastalarin %81,3’inde gebelikte bulanti-kusma 6ykiisii vardir ve %77,16’s1na
mastektomi uygulanmistir.

> Oral kriyoterapi Oncesi miidahale ve kontrol grubu hastalarinin bulanti-
kusma-ogiirme ve yasam kalitesi puanlari arasindaki farkin istatistiksel olarak
anlamsiz oldugu belirlenmistir.

> Buz uygulamas1 yapilan miidahale grubundaki hastalarin ikinci, tigiincii ve
dordiincii  kiir beklentisel bulanti-kusma-6giirme puan ortalamalarinin,
kontrol grubuna gore daha diisiik oldugu bulunmustur.

> Buz uygulamasi yapilan miidahale grubundaki hastalarin dort kiir boyunca ilk
glin Olglilen akut bulanti-kusma-ogiirme puan ortalamalarinin, kontrol
grubuna gore daha diistik oldugu saptanmuistir.

> Buz uygulamasi yapilan miidahale grubundaki hastalarin birinci, ikinci
Uclinct ve dorduncli karin ikinci, tigiincti, dordiincii, besinci, altinci ve
yedinci giinleri boyunca oOlgiilen gecikmis bulanti-kusma-ogiirme puan
ortalamalarinin, kontrol grubuna goére daha diisiik oldugu belirlenmistir.

> Buz uygulamasi yapilan miidahale grubundaki hastalarin ortalama buz
uygulama yapma siiresinin 7,454+0,47 kez/giin oldugu bulunmustur.

> Buz uygulamasi yapilan miidahale grubundaki hastalarin uygulama yapma
saatleri incelendiginde dort kiir siiresince en az buz uygulama saatleri 24:00-

06:00 iken en ¢ok buz uygulamasi saatleri birinci ve ikinci kiir siiresince
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06:00-18:00 arasindaki saatlerde, iiglincii ve dordiincii kiirlerde ise 12:00-
24:00 saatleri arasinda siklik gosterdigi saptanmuistir.

Buz uygulamasi yapilan miidahale grubundaki hastalarin antiemetik alma
durumlar incelendiginde dordiincii kiirde 18:00-24:00 saatleri arasinda
(ortalama 0,3+0,1) antiemetige ihtiyag duyarken, kontrol grubu hastalari
birinci ve ikinci kiirde 06:00-18:00 (06:00-12:00 saatlerinde ortalama 1,1+0,5
iken 12:00-18:00 saatlerinde ortalama 1,2+0,7) saatleri arasinda, li¢iincii ve
dordincu kirde ise 12:00-24:00 (12:00-18:00 saatlerinde ortalama 1,8+0,5
iken 18:00-24:00 saatlerinde ortalama 1,8+0,55) saatleri arasinda antiemetik
aldig1 belirlenmistir.

Gruplar arasinda yasam kalitesi alt boyut puanlar1 incelendiginde miidahale
grubunda olan hastalarin ikinci, {iglincii ve dordiincii kiir fonksiyonel ve
semptom skor puan ortalamalari kontrol grubuna goOre daha disiiktir.
Miidahale grubunda olan hastalarin ikinci, ii¢iincii ve dordiincu kur genel
saglik skorunun puan ortalamalari, kontrol grubunda olan hastalarin puan
ortalamalarindan anlamli derecede daha yiiksek oldugu bulunmustur.
Gruplar arasinda bulanti-kusma-6giirme semptom alt boyutlar ile yasam
kalitesi alt boyutlarini iligkisi degerlendirildiginde, sadece ikinci kiir genel
saglik skoru ile ikinci kiir semptom deneyimi, semptom sikintis1 kusma
puanlar1 ve tiglincii kiir fonksiyonel skoru ile ti¢lincii kiir semptom olusumu
kusma puani arasinda istatistiksel olarak anlamli dogrusal bir iligki
goriilmemis iken bunlar disindaki diger puanlar arasinda dogrusal bir iligki

oldugu goriilmiistiir.
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6.2. Oneriler

Arastirma sonuglart dogrultusunda;

AC tedavisi alan meme kanserli hastalarda antiemetik tedavilere ragmen en sik
deneyimlenen semptom olan beklentisel, akut ve gecikmis bulanti kusmanin
yonetimi ve Onlenmesinde oral kriyoterapi uygulama protokoliiniin klinige
entegre edilmesi

AC tedavisi alan meme kanserli hastalarim hem klinikte tedavi alirken, hem de
evlerinde 6zellikle ilk yedi gun oral kriyoterapi uygulamasina yonelik rutin
prosediirlerin olusturulmasi

Bulant1 kusma semptomunu daha ciddi diizeyde deneyimleyen ileri evre ve
metastatik kanserlerde oral kriyoterapi protokoliiniin uygulanmasi

Bulanti kusma deneyimleyen diger kemoterapi protokolleri igin de oral

kriyoterapi uygulamasinin ¢aligilmasi onerilmistir.
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Prof. Dr, Aley Tirker



84

PANDEMI NEDENIYLE HACETTEPE UNIVERSITESI KLINIiK
ARASTIRMALAR ETiK KURULU’NA SUNULAN BELGE

HACETTEPE UNIVERSITES! KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULUNA

Anabilim/Bilim dalimizda sorumlu arastincis: Prof. Dr. Sercan Aksoy tarafindan yuritilmekte
aglan “Adjuvan kemoterazpi tedavisi zlan meme kanserli hastalarda oral kriyaterapi
uysulamasinin beklentiszl, akut ve gec bulant kusmaya etkisi™ baghkh {KA- 2cc0% bagvuru
numarall) arastirma Tarkiye llag ve Tibbi Cihaz Kurumu tarafindan "COVID-19 Pandemisi
Nedeniyle Klinik Arastirmalardz Alinaczk Tedbirler” bashkll dokimanda basta “Gegici
durdurma veya erken sonlandirma“oimak Ozere belirtllen tUm hususlar dogrultusunda
degerlendirilmis ve gerekli dnlemier alinmistir.

Calismanin devami hususunda Anabilim/Blim dalmizin bu donemdeki calisma kosullan goz
danune alindiginda galismanin kalitesini etkileyecek ve calismada yer alan gonilltlerin guvenligi
bakimindan séz kanusu PANDEMI nedeniyie sorun olusturacak herhangi bir durum Lespil
edilmemistir.

Caligmanmin devaminda sakinca bulunmamzkizdr

Cntal=y

Sorumlu arastire eak= Anzbilim/Bilim dal baskam
Prof. Dr,Sercan Aksoy Frof. Dr. Alev TUrker
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EK 3. Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu (BGOF)

Arastirmacinin agiklamast;
Sevgili Gonallu,

“Adjuvan kemoterapi tedavisi alan meme kanserli hastalarda oral kriyoterapi
uygulamasinin beklentisel, akut ve ge¢ bulanti kusmaya etkisi’’ baglikli bu doktora
tez calismasi, meme kanserli hastalarda, hemsirelik uygulamalari arasinda yer alan
ag1zda buz ¢evirme isleminin kemoterapinin yan etkilerinden olan bulanti-kusmaya
etkisini incelemek amaciyla planlanmistir. Calisma sonucundan elde edilecek agizda
buz cevirmeye iliskin verilerin, kemoterapi uygulanan meme kanserli hastalarin
bakiminda, bulanti-kusma semptom siddetinin en aza indirilmesine katki
saglayacagl ve sonuclarin klinik ortama aktarilmasina rehberlik edecegi
diisiiniilmektedir. Sizin yanitlarinizdan elde edilecek sonuclarla agizda buz ¢evirme
isleminin meme kanseri hastalarinda kemoterapi semptomlarindan bulanti-kusmaya
etkisi belirlenebilecektir. Bu nedenle sorularin tiimiine dogru ve igtenlikle cevap
vermeniz biiylik 6nem tagimaktadir.

Arastirmamiz sizin ilk kiiriinlizden baslayarak dordiincli (son) kiirliniize kadar
devam edecektir. Arastirmadan makul Ol¢iide beklenen yararlarla ilgili olarak
hedeflenen herhangi bir klinik yarar olmadiginda bu durum hakkinda
bilgilendirileceksiniz. Arastirmaya katilmaniz goniilliilik esasina dayalidir. Bu
calismaya katilmayr reddedebilirsiniz. Bu calismay1 reddettiginiz takdirde size
uygulanan tedavide herhangi bir degisiklik olmayacaktir.

Uygulanacak olan formlar araciligr ile elde edilecek bilgiler gizli kalacaktir ve
sadece arastirma amaciyla (veya “bilimsel amaclar i¢in™) kullanilacaktir. Bunun
disinda izleyiciler, yoklama yapan kisiler, etik kurul, kurum ve diger ilgili saglik
otoritelerinin sizin orijinal tibbi kayitlariniza dogrudan erisim haklar1 vardir. Bu
calismaya katilmaniz igin sizden herhangi bir Ucret istenmeyecek ya da
verilmeyecektir. Yapilan diger caligmalar goz Onilinde bulunduruldugunda bu
caligsmanin sizin i¢in sagliginiz ve tedaviniz i¢in herhangi bir zarari/riski olmayacagi
diistiniilmektedir.

Arastirma sirasinda uygulanacak olan yontem; agiz i¢inde buz c¢evirme islemi
(kriyoterapi) uygulamasidir. Bu ¢alismada, agiz i¢inde buz ¢evirme islemi disinda
size uygulanabilecek herhangi bir alternatif yontem veya tedavi yoktur. Caligmada
yer alan katilimcilar 2 gruba ayrilacaktir. Calismada yer alan 1 gruba agi1z i¢inde buz
cevirme islemi yaptirilirken, diger gruba da klinikteki rutin girisimler yapilacaktir ve
agiz i¢inde buz g¢evirme islemi yaptirilmayacaktir. Bu siregte her 2 gruptaki
hastalar tedavileri siiresince almalart gereken bulanti giderici ilaclarini
doktorunun/hekiminin onerdigi sekilde kullanmaya devam edecektir. Ayrica tim
hastalarimiza (miidahale grubu ve kontrol grubuna) bulanti-kusma egitim rehberi
verilecektir.

Miidahale grubuna uygulanacak olan; agizda buz cevirme isleminde, adjuvan
kemoterapinizin ilk kirt (0.gtin) baslanacaktir ve tedavi almaya geldiginiz her 21
giinde bir 4 kiir boyunca tedavinizi alirken uygulanacaktir. Sizden agizda buz
cevirme uygulamasini tedavi almaya gelmediginiz giinlerde ise evinizde, arastirmaci
tarafindan size klinikte gosterildigi sekilde yapmaniz istenecektir. Agizda buz
cevirme islemi, ilk adjuvan kemoterapi kiiriinde arastirmaci tarafindan size
gosterilerek yapilacaktir. Daha sonra sizin bu uygulamay1 giinde en az 6 (alt1)-en gok
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10 (on) kez yapmaniz istenecektir. Arastirmaci, adjuvan kemoterapinin ilk kiiriinde
agizda buz cevirme islemini uygulama yaparak gosterecektir, sonraki ¢ kiir
boyunca klinikte uygulama yapmanizi saglayacaktir. Arastirmaci, agizda buz
cevirme islemini ilk kiirliniizlin baslangicinda size gostererek anlattiktan sonra, size
evde uygulayacaginiz buz kiipleri i¢in (geri istenmeyecek sekilde ve sizden iicreti
alinmamak iizere) posetler ve Ag1zda Buz Cevirme islemi Kayit Formu verecekir.
Sizden tedaviye her gelisinizde Agizda Buz Cevirme Islemi Kayit Formu'nu
yaninizda getirmenizi isteyecegiz. Ayrica evde yaptiginiz uygulamalar1 Agizda Buz
Cevirme Islemi Kayit Formu'una kaydetmeniz istenecektir.

Kontrol grubuna rutinde uygulanan girisimler disinda herhangi bir uygulama
yaptirilmayacaktir.

Tiim katilimcilarimiza (miidahale ve kontrol gruplarina) uygulayacagimiz formlar;

- Kemoterapi tedavinizin ilk kdrtnden 6nce, Hasta Bilgi Formu, Rhodes
bulanti-kusma ve o6giirme indeksi ve Yasam Kalitesi Olcegi
uygulanacaktir.

- 2. 3.ve 4. Kkir tedavi almaya geldiginiz giinlerde, Rhodes bulanti-kusma ve
ogiirme indeksi ve Yasam Kalitesi Olcegi uygulanacaktir.

- Tedavinizi aldiginiz kiiriiniiziin takibindeki ilk yedi giin her giin arastirmaci
sizi arayacak ve bulanti kusma durumunuzu Rhodes bulanti-kusma ve
ogiirme indeksine gore degerlendirecektir.

Birinci form; Hasta Bilgi Formudur. Bu formda sizinle ilgili genel bilgilerin yer aldig1
14 soru yer almaktadir. Aragtirmanin kapsaminda size uygulanacak bu form yaklasik
10-15 dakika siirecektir. Ikinci form ise Rhodes bulanti-kusma ve 6giirme
indeksidir. 8 sorudan olusan form ile birlikte sizin bulanti-kusma durumunuzu
degerlendirecegiz. Arastirmanin kapsaminda size uygulanacak olan bu form yaklagik
10 dakika siirecektir. Ayrica, bulanti kusma durumunuzu size verilen kayit formuna
isaretlemenizi isteyecegiz. Son formumuz Yasam Kalitesi Olcegi’dir. Olcek genel
iyilik hali, fonksiyonel glclikler ve semptom kontroli olmak tizere ¢ alt boyuttan ve
30 sorudan olugmaktadir. Arastirmanin kapsaminda size uygulanacak bu form
yaklagik 15-20 dakika surecektir.

Siz degerli goniillillerimizin hangi gruba girecegi bilgisayarda olusturulan
randomizasyon (rastgele atama) tablosuyla belirlenecektir. Rastgele atamaya gore; sizi
Agizda Buz Cevirme Islemi Grubuna/Kontrol grubuna almak durumundayim.
Arastirmaya katilmasi1 beklenen tahmini goniillii sayis1 yapilacak olan 10 kisilik 6n
calismaya gore belirlenecektir ve gii¢ analizine gore hasta sayis1 olusturulacaktir.
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Arastirma EKibi:
Sorumlu Arastirmacilar Yardimci Arastirmacilar
Prof. Dr. Sercan Aksoy | Prof. Dr. Sevgisun Kapucu

(Koordinator/Y uruticii)

Hacettepe Universitesi i¢c Hastaliklar
Tel no: 05 42- Hemsireligi Anabilim Dah

Hacettepe Universitesi Medikal Onkoloji
Anabilim Dah

Ars. Gor. Berna Kurt

Prof. Dr. Berna Omur Cakmak Tel no: 05075-

Oksiizoglu . .
Hacettepe Universitesi I¢ Hastaliklar:

Tel no: 0504 Hemsireligi Anabilim Dah

Saghk  Bilimleri  Universitesi  Dr.
Abdurrahman Yurtaslan Ankara
Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi
Medikal Onkoloji Bolumu

(GOonallinin Beyani)

Hacettepe Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii I¢ Hastaliklar1 Hemsireligi Anabilim
Dali’nda doktora yapan Ars. Gor. Berna KURT tarafindan arastirma yapilacag:
belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu bilgilerden
sonra bdyle bir aragtirmaya “goniillii” olarak davet edildim.

Eger bu arastirmaya katilirsam arastirmaci ile aramda kalmasi gereken bana ait
bilgilerin gizliligine bu arastirma sirasinda da biiyiik 6zen ve saygi ile yaklasilacagina
inantyorum. Arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel amaclarla kullanimi sirasinda
kisisel bilgilerimin ihtimamla korunacagi konusunda bana yeterli giiven verildi.

Projenin ylriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep gostermeden arastirmadan
cekilebilirim. (Ancak arastirmacilart zor durumda birakmamak igin arastirmadan
cekilecegimi onceden bildirmemim uygun olacagimin bilincindeyim). Ayrica tibbi
durumuma herhangi bir zarar verilmemesi kosuluyla arastirmaci tarafindan arastirma
dis1 tutulabilirim.

Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina
girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Aragtirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilastigimda; herhangi bir saatte, Ars. Gor.
Berna KURT"u _ no’lu telefondan arayabilecegimi biliyorum.
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Bu arastirmaya katilmak zorunda degilim ve katilmayabilirim. Arastirmaya katilmam
konusunda zorlayici bir davranigla karsilasmis degilim. Eger katilmay1 reddedersem,
bu durumun tibbi bakimima herhangi bir zarar getirmeyecegini de biliyorum.

Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Kendi basima
belli bir diisiinme siiresi sonunda ad1 gegen bu arastirma projesinde “goniillii” olarak
yer alma kararim1 aldim. Yapilan daveti biliylik bir memnuniyet ve gonallulik
icerisinde kabul ediyorum.

Imzal1 bu form kagidinin bir kopyasi bana verilecektir.

Katihhmer Goriisme tanigi Katihmer ile goriisen
arastirmaci

Adi, soyadi: Adi, soyadi:
Ad1 soyadi, unvani:

Adres: Adres: .
Ars. Gor. Berna KURT

Tel. Tel.
Tel. 0507-

Imza Imza: .
Imza:



EK 4. Olgu Rapor Formu

Tarih: 27.01.2020 Versivon mo: 1.1

OLGU RAPOR FORMU

Adjuvan kemoterapi tedavisi alan meme kanserli
hastalarda oral krivoterapi uyvgulamasimin belklentisel, akut
ve gec bulanti1 knsmaya etkisi
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HASTA BILGI FORMU (HBF)

Bu soru formu “’Adjuvan kemoterapi tedavisi alan meme kanserli hastalarda oral
kriyoterapi uygulamasinin beklentisel, akut ve ge¢ bulanti kusmaya etkisi’’ isimli
calisma i¢in olusturulmustur. Vereceginiz yanitlar gizli kalacak ve herhangi bir yerde

aciklanmayacaktir. Katkilariniz i¢in tesekkiir ederiz.

Calismadaki goniilli sira numarast:

Grup tora:

BIRINCI KISIM

1. Yas:

2. Viicut Yiizey Alani:

3. Medeni Durumu: a) Evli b) Bekar

4. Cocuk Sayis::  a)Yok b)1-2 ¢)3-4 d)5ve Usti

5. Egitim Durumu: a) Okur Yazar b) ilkdgretim  c) Lise  d) Yiiksekdgretim
6. Meslegi: a) Ev Hanimi  b) Memur ¢) Isci d) Emekli  e) Diger
IKINCI KISIM

7. Ailede Kanser Varligi: a) Yok b) Var (Aciklayniz)

8. Kemoterapi Disinda Kullanilan ilaglar: a) Yok b) Var (Agiklayimiz)

9. Basgka Bir Hastalig1: a) Yok  b) Var (Agiklaymiz)

10. Siirekli Kullanilan Ilaglar: ...,
11. Gebelikte Bulant1 Yasayip Yasamama Durumu: a) Yok  b) Var

12. Alkol Oykiisi: a) Yok  b) Var

13. Tasit Tutma Oykiisii: a) Yok  Db) Var

14. Meme ameliyati tiirii:



Tarih: 27.01.2020 Versiyon no: 1.1
BULANTI-KUSMA ﬁ
EGITIM REHBERI L =

1. ILK TEDAVIMDE NE
YAPMALIYIM?

+ Kemoterapi almaya tok olarak gelmeniz
gerekmektedir.
+ Kemoterapi kiirii boyunca uzun zaman
Bu rehber; kemoterapi aldijmz démemde gecebilecedl icm yanlanmda hafif
yiyecekler getirmeniz gerekebilir.

* Tedavi yorgunluk ve uykusuziuga neden
olin  bulat-kusma  dle gl sizleri olabiliic:' Bu nedemle miimkin
hilgilendirmek icin olusturulmustur. oldufunes dinlenmeli ve enerji artinct
kalona yiksek yiyecekler tiketmeniz
faydah olabilmektedir.

giriilen en rahatsiz edici durumlardan biri
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2. NELERE DIKKAT ETMELIVIM?

* Az ve sik yemek yenilmeli, fi¢ GZinden
daha sik aralarla beslenilmeli

titkefilmeli

* Yemekleriniz yavag ve Tyice cigneyerek
yuimahsimz

* Tedaviye bagh bulmh kusma
goriilebileceginden bu dénemde bir geyler
yemek igin kendinizi zoramaym Hafif
yiyecekler yemeye calism. Yemekten en
wkhoﬂandlwwwﬂflmmﬂw

F Yemekten lms]mmdlgmlz

yiyeceklen yemek igin caba sarf

efmeym.

Iissettifiniz zamanlarda (genellikle
kahvalth gihi) gereken besinlen
alabilirsini

* Tedavimzde buhman bulanh
ilaglanmz size egitim veren efitim
hemgiresmin ya da doktorumuzm
\be]jrtﬁgiaéi]dekuﬂmm

-




Tarih: 27.01.2020

= Yemeflerixnz, ok
1ofuk olmeracak
selilae) sofuk va da oda
Loakiainsta ofmaliir.

- Hularshram yoem
olaral JyzsemBmz
Fmlmrde persr
Fazacardeannze sgans
Bagkalariad (o3,
gocuts akraba)yardm

almens gereiabur.

[l

4

«  Yemek yapildictan sonra ev
iginin havalmdimlaak ko-
kularm cngcllenmesi saSla-
yinm

« Iler GSume ve kusmadan
sonra agz temizligini yapi-
nrz, dislerinizi frgalayvmiz
ve agzinizi bol su ile galka-
laymnz

» Karn ve pibek bdlgenizde
hassasiyet olacafundan
sikmavan, kcemersiz ve bol
lastikli kyatetler giymeniz
serekinek fedin,

« Yemek yedikten sonra en ar
2 saul yalinay i/ UZaniray m.

o Uzanuken ya da uymken bu-
Tuntmz nuE  durumunda
mide igeriginin solunum yol-
larma Kagnamas: igin genel-
likle yan pozisyonda uyuma-
ya gaulizm

¥

¥

EK 3.1: AGIZ iCi BUZ UYGULAMASI KAVIT FORMU (Miidahale grubu)
Sevgili hastalammiz,
* Her giin afz ici buz uygulamas: yaphimz saat aralifim -+ igareti ile belirtiniz.
*: Bulanh ilaci kollandrysamz ilgili saat arahfina bir (1), ik kez kullandrysamz ilgili saat aralifina iki (=) rakamm belirtmiz.

Tesekkiir ederiz.
A
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Versiyon no: 1.1

NOT !

Tum bu énlemlere rag-
men kusmanmz gok sid-
detli sekilde devam edi-
yorsa ve kontrol etmek-
te gucluk yasiyorsamz
hemgitenia/idizer sag-
ik personeli bu durum-
dan haberdar ediniz.

Hacettepe Universitesi
Hemgirelik Fakiiltesi

Ars. GOr. Bama Kurt

ApelciBaz [ L

Uygelamas | gin | gii=
Kyt Formm.

3
giin

4.
gim

5.
gl

[A
Elim

1.
sin

[N
Elin

[ 10 11 11
g g | gon | gmn

14
giin

BE
L

18
£hin

[TE T
12:00

EBulanh
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Tarih: 27.01.2020 Versiyon no: 1.1

EK 3.2: BULANTI ILACI KAYIT FORMU (Konrrol grubu)

Sevgili hastalanmiz, her giin hangi dénemde bulant: ilac aldigmz kaydediniz. Tesekkiir ederiz.

Abman 1 1 3. 1 E 6. 7. 5. 3 0. 1L 11 13 14 15 16 17, 18 19, 0.
bulamh | Ef= | gie | gi= | gin | gin ( gin | gEn | gi= | gin | gis | gEn | gl | gle | g | g | gln | gi= | gl | gia | gl
ilacy
0600

12:00




Rhodes Bulanti-Kusma ve Ogiirme indeksi

ACIKLAMALAR: Liitfen her sirada deneviminizi en ivi aglayan kutucufu

isuretleyiniz, Litfen her sira igin sadece bir secenek seqip iyaretleyiniz

yada bulanti nedeniyle

I Son 24 saat Kinde |7 ya da 56 4 12 Hig

— kez kustum daha fazla kusmadim
2. Son 24 saat iginde | Hig Hafif | Orta | Cok | Siddeti
Ogirme ya da Kuru | hissetmedim

kabarti nedeniyle —

sikinty hissettim

L Son 24 saat iginde | Siddeth Cok Orta Hafif Hig
Kustugum ya da afudan hissetmedim
gkardiim  Igin

sikint hissettim

4 Son M saat icinde | Hig 1 saat| 23saat  dbsaat 6 saatten
midemde rahatsizhk ya | hissetmedim  ya  da daha fazla
da bulanti hissinj —— daha az

yasudim

S Son 24 saat iginde | Hig Hafif | Orta Cok Siddetli
midemde  rahatsizhk | hissetmedim
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=== sikints hissettim

6. Son 24 saat iginde her | Cok fazla (3 Cok (2- | Orta (12- Az(12  Hig
kusmamda = | fincan ya da  3) 2Mincan) | fincan | kusmadim
miktarda ¢ikardim daha fazla)  fincan) kadar)

7. Son M saat iginde |7 ya da 56 | 12 Hig
midemde rahatsizhk ya | daha fazla hissetmedim
da bulanti hissin =

kez yasadim

8. Son 24 saat iginde bir | Hig 2 M 56 T
ey gkarmaksizn | hissetmedim daha fazla
ogurme ya da kuru

Kabarts hissinf —— kez

yasadim
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EORTC QLC-C30 Yasam Kalitesi Olcegi

Hi

—

¢ Biraz Oldukea ‘Cok
L. Agur bir aligveris torbasi veya valiz tagimak gibi

zorlu hareketler yaparken giiglitk ceker misiniz? I 2 3 4
2. Uzun bir yliriiyiig yaparken herhangi bir zorluk geker misiniz? ] 2 3 4

3. Evin diginda kisa bir yiirtiytis yaparken zorlanir musiiz? | 2 3 4

4. Giiniin biiyiik bir kismum oturarak veya yatarak
gegirmeye ihtiyaciniz oluyor mu? 1 2 3 . 4

5. Yemek yerken, giyinirken, yikanirken ve tuvaleti

kullanirken yardima thtiyacimiz oluyor mu? 1 2 3 4
Gegtigimiz hafta zarfinda: Hi¢c  Biraz Oldukea Cok
6. lsinizi veya giinliik aktivitelerinizi yapmaktan sizi

alikoyan herhangi bir engel var miydi? l 2 3 4
7. Bog zaman akfivitelerinizi stirdiirmekten veya hobilerinizle

ugragmaktan sizi alikoyan bir engel var miydi? l 2 3 4
8. Nefes darhig gektiniz mi? | 2 3 4
9. Agrmz oldu mu? 1 2 3 4
10, Dinlenme ihtiyaciniz oldu mu? 1 2 3 4
1. Uyumakta zorluk ¢ektiniz mi? | 2 3 4
12, Kendinizi giigsiiz hissettiniz mi? 1 2 3 4
13, Istahinz azald: mi? I 2 34
14, Bulantuuz oldu mu? 1 2 3 4
15, Kustunuz mu? l 2 3 4

Liitfen arka sayfaya geciniz




TURKISH

Gectigimiz hafta zarfinda: Hi¢  Biraz Oldukea Cok
16.  Kabiz oldunuz mu? 1 2 3 4
17.  lIshal oldunuz mu? 1 2 3 4
18, Yoruldunuz mu? 1 2 3 4
19.  Agnilarimz giinlik aktivitelerinizi etkiledi mi? | 2 3 4
20.  Televizyon seyretmek veya gazete okumak gibi aktiviteleri

yaparken dikkatinizi toplamakta zorluk ¢ektiniz mi? 1 2 3 4
21, Gerginlik hissettiniz mi? 1 2 3 4
22, Endiselendiniz mi? | 2 3 4
23, Kendinizi kizgin hissettiniz mi? 1 2 3 .4
24.  Bunalima girdiniz mi? 1 2 3 4
25.  Baz seyleri hatirlamakta zorluk gektiniz mi? 1 2 3 4
26.  Fiziksel durumunuz veya tibbi tedaviniz aile

yagantimiza engel olusturdu mu? | 2 3 4
27, Fiziksel durumunuz veya tibbi tedaviniz sosyal

aktivitelerinize engel olugturdu mu? 1 2 3 4
28.  Fiziksel durumunuz veya tedaviniz maddi zorluga

diigmenize yol agti mu? 1 2 3 4

Asagidaki sorular icin 1 ila 7 arasindaki size en uygun rakam daire icine aliniz
29.  Gegen haftaki saghiginizi gencl olarak nasil degerlendirirsiniz?
| 2 3 4 5 6 7
Cok kot Miikemmel
30. Gegen haftaki hayat kalitenizi genel olarak nasil degerlendirirsiniz?
1 2 3 4 5 6 7

Cok kotii Miikemmel

© Copyright 1995 EORTC Study Group on Quality of Life. Biitiin haklari saklidir. Version 3.0
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EK 5. Buz Uygulama Protokolii

AGIZ iCi BUZ UYGULAMA PROTOKOLU

HAZIRLAYAN: ARAS. GOR. BERNA KURT
DANISMAN: PROF. DR. SEVGISUN KAPUCU
HACETTEPE UNIiVERSITESI HEMSIRELIK FAKULTESI
iC HASTALIKLARI HEMSIRELIGI ANABILIM DALI

*Her hakk: saklidur.

*Izinsiz kopyalanmast, benzerinin yapilmasi ya da degistirilerek uygulanmast halinde tiim yasal
siireglere iliskin sonuclarin kigilerin sorumlulugunda oldugunu énemle hatirlatmak isteriz.
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AGIZ iCi BUZ UYGULAMA PROTOKOLU
1. Malzemeler

» Bir adet (parca) buz

» Bir adet karton bardak (reaksiyona girmeyecegi ve buzun erime siiresini
diisirmeyecegi igin)

» Bir adet buz poseti (6x3 bolmeli)

2. Ag1z ici buz uygulamasi dncesi hazirhk

» Eller yikanir ve kurulanir

» Buz poseti (6x3 bolmeli, seffaf koroplasttan yapilmis naylon yapisinda)
icerisine hazir su ya da kaynatilmis sogutulmus musluk suyu konularak
buzdolabinin buzlugunda 5 saat bekletilir (Sekil-1).

3. Agiz ici buz uygulamasi basamaklar

1. Onceden buz poseti icerisine konularak dondurulan buz kiiplerinden bir parga

alarak karton bardak igerisine koyun

Kuru el ile buz pargasi konulmus karton bardagi alin

Uygulamay1 oturur pozisyonda yapin

Bardaktan su igiyormus gibi agiz icerisine buzu bosaltin

Sekil-2’deki yonergeler dogrultusunda agiz igerisinde buz eriyene kadar dil

yardimiyla hareket ettirin

Ag1z igerisinde yanma ve rahatsizlik durumlarini kontrol edin

Herhangi bir rahatsizlik (aci, sizlama v.b) varsa uygulamayi durdurun ve

arastirmaciya hemen bilgi verin

8. Uygulama ile ilgili rahatsizlik hissetmiyorsaniz uygulamaya devam edin

9. Uygulamay1 agiz igerisideki buz kiipii bitene kadar (ortalama 1-3 dakika)
strdurdn

10. Ag1z i¢ine buz uygulamasini iist iiste en fazla iki kez tekrarlayin

arwn

~N o

4. Ag1z ici buz uygulamasinin sonlandirilmasi
» Uygulamaniz bittiginde malzemeleri ortamdan uzaklastirin ve ellerinizi
yikayin
5. Agiz i¢i buz uygulamasinin kayit edilmesi

» EK 3.1’deki forma agiz i¢i buz uygulamanizi kaydedin
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g Dikkat edilecek durumlar

» Uygulamaya baslama sikliginiz1 asagidaki 6l¢ekle degerlendirerek 1 ve Uzeri
oldugunda uygulamanizi ger¢eklestiriniz.

l 1 ] 1 l 1 1 1 1 1 I
I 1 1 1 1 i 1 i 1 1 1
O 1 2 3 <4 5 (S 7 8 o 10
i BUZ UYGULAMASI GERCEKLESTIRILECEK
BULANTI
YOK

» Agiz i¢i buz uygulamasi giinde en az 6 kez, en fazla 10 kez 6nerilmektedir.
Iki uygulama arasinda 2-3 saat gecmelidir.

AGIZ iCi BUZ UYGULAMASI ONCESi HAZIRLIK

Sekil-1: Buz kiiplerinin hazirlanis
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AGIZ iCi BUZ UYGULAMA BASAMAKLARI

.. [l

Agiz igerisine buz pargasini alin Buz parcasini agzin sag
tarafina

dil yardimiyla kaydirin

3.

Buz pargasini dil lizerine kaydirin Buz par¢asini agzin sol
tarafina

dil yardimiyla kaydirin

5.

Buz parcasini dil arkasina dogru kaydirin Buz parcasini dil lizerinde
hareket ettirin ve tekrar agzin sag
tarafina dil yardimiyla kaydirin

Sekil-2: Ag1z i¢i buz kiiplerinin uygulamasi



EK 3.1: AGIZ ICi BUZ UYGULAMASI KAYIT FORMU (Miidahale grubu)
Sevgili hastalanmmiz,
* Her giin a1z ici buz uygulamas yaptiiimz saat arahgim  isareti ile belirtiniz.

*: Bulant ilaca kullandrysamz ilgili saat aralifma bir (1), iki kez kullandrysamz ilgili saat arahfna iki (=) rakammm belirtiniz.
Tegekkiir edenz.
T
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AgmipBa | L X T S [ 7 T 3 W [ L | 1L [ B | & 3 T &
Uypelamez: | gin | gim | gin | gin | gin | gin | gin | gin | gin | pin | gon | pon | g | g | pom | pon | pim |

BE

'L

[

ilacr®

:

15:00

ilacr™®

24:00-
0600

Bulanh
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EK 6. Olgek Izinleri

Rhodes Bulanti-Kusma ve Oirme Indeksi i, + et o N

bema coakogly - (Y N
" Ao fatmagenc] v

Merhaba sayn hocam turkgeye kazandims oidjurwz Rhodes Bulanti-Kusma ve Oglm Indeksii eger izniniz ofursa tezim kapsamunda kullanmak istiyorum.
sayplanmla

Ars, Gor, Berna COLAKOGLU KURT
Hacettepe Universesi

Hemgirelk Fakltesi

I Hastalian Hemsirelgi AD "

Res. Asist Berma COLAKOGLU KURT

Haceltepe Universty

Nursing Faculty

Intemal Medicine Nursing Depariment
I

| mm(- tA

bl

Wit
D it ol e sl i
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EORTC QLQ-C30 Yagam Kalitesi Olcegihk. » e L8
b cokogs [ f o

Alicr: afguzelan =

Warhaba sayin hocam, irkge gacerik guveneigim yapigine. EORTC QLQ-C30 Yagam Kalltesi Oiegini eper izniniz olursa Dokton tez knpsaminda olan caliymamda kyllanmak

istiyoni.
sayglanmla

Ars. Gor, Bera COLAKOGLU KURT
Hacstiepe Universitesi

Hemsirelik Fakllliesi

Iy Hastlian Hemgisig AD

Res. Asist, Barna GOLAKDGLU KURT
Hacetiepe Univarsity

Nursing Faculty

Intemal Medicing Nursing Department

. 0. hsuman iz Gtzelant « [ RN

= Aliccben *

Biema hamm, merhaba

Gegerlilik ve gavenilirlik caligmasini gergeklestirdigimiz EORTC (LQ-C30 anketinin kullamm hakki EORTC'ye ait alup gerekli izinleri bu kurumdan almaniz
gerekrmiektadic, Bu kuruimun web stesinden bagvuru yapmaniz durumunda glinderecekler shlegmayi imialamaniz sonraginda anketin arifinalinl, kullanma ve
hesaplama yénergesinl size gindereceklerdir

Kolay gelsin

Saygilanmia

Dr Asuman Filiz Gizetant
Anidioid di Yahoo Posladan gnienid



RE: EORTC "About the permission to use the EORTC QLQ-C30 turkish scalg”  shsx
Mo Tk [

et ben »

T glzce s > Tukge» betyion

Dear Bt

Thank you fo your message and you infrest n our measures

o 1ot pmisson 10 s ur MOnSUfes o cadomc Shades

Please proceed wih downioadng Iha questonnaie QLQ.C0 on our wbsie hios Jaglsorc croluastonnaes/
Here 5 the procedure

In order b et access fo the quosbonnaires you aco iterested n, you have f0 choose the [anguage and the quashonnaie you need
1o roquast form o ur websio. bl ool e e’

By entri he download reuestyou stered fthe EORTC and nce e equest s Do approved by e admnsirlo you wil
fecene 80 &mad wih 8k o e questionnare

Hyou rquire more detals o have any urther quastons plaase do nol hesdale lo ask
K rogrds,

Motika TUREK
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EK 7. Dijital Makbuz

turnitinJ)
Dijital Makbuz

Bu makbuz 6devinizin Turnitin'e ulagtigini bildirmektedir. Gonderiminize dair bilgiler
soyledir:

Gonderinizin ilk sayfasi asagida gonderilmektedir.

Gonderen:  Berna Kurt
Odev baghg:  Quick Submit
Gonderi Bashiz  ADJUVAN KEMOTERAPI TEDAVISI ALAN MEME KANSERLI HAS...
Dosya adi: Berna_KURT_DOKTORATEZ_5.11.2021.docx
Dosya boyutu:  16.45M
Sayfa sayst: 126
Kelime sayis: 23,244
Karakter sayisi; 160,673
Gonderim Tarihi: 05-Kas-2021 05:1608 (UTC+0300)
Gonderim Numarasi: 1693922639

AIVAN REMOTERAP TEIAVI LAY ML KA
FARTALANIA (AL KHIOTERAR LY GU LAY AN
INTISEL, ARLT YR GRE UL TR

L L
CCUCTR
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EK 8. Tez Orjinallik Raporu

ADJUVAN KEMOTERAPI TEDAVISI ALAN MEME KANSERLI
HASTALARDA ORAL KRIYOTERAPI UYGULAMASININ
BEKLENTISEL, AKUT VE GEC BULANTI KUSMAYA ETKISI|

ORijiIMALLIK RAPCAL

%4 % %4 %

BENZERLIK EMDEKSI INTERMET KAYMAKLARI  YAYIMLAR OGRENC| GDEVLERI

BiFSMEIL KAYNAKLAR

Arif Dogan Habiloglu, Mustafa Ertek. "Onkoloji %1
Hastanesine Basvuran Mastit Tanisi ile Takip

Edilen Hastalarin Degerlendirilmesi”, Flora the

Journal of Infectious Diseases and Clinical
Microbiology, 2020

Yayin

§g_yda DULGERLER, Nihan DURGU, Cansu
GULER. "Ethical Sensitivity Levels of Employed
and Student Nurses and Effective Factors”,
Turkiye Klinikleri Journal of Medical Ethics-Law
and History, 2020

Yayin

<]

M ALTIPARMAK, S, FADILOGLU, C, GURSOY, ST
and ALTIPARMAK, O. "Kemoterapi tedavisi
alan akciger kanserli hastalarda 6z bakim
gucl ve yasam kalitesi iliskisi", Ege
Universitesi, 2011,

Yayin

<o




Ek Tablo 1. Miidahale ve Kontrol Gruplar1 Arasinda 1.Kiir Rhodes Bulanti Kusma Ogiirme indeksi Alt Boyut Puanlar (ITT)
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Birinci Kur
Semptom Bulanti Kusma Ogiirme Semptom Bulanti Kusma Ogiirme Semptom Bulanti Kusma Ogiirme
Deneyimi Olusumu Sikintisi

Giin Grup Ort£SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort£SS Ort+SS Ort+SS Ort£SS Ort£SS

Miidahale 9,85+2,751 4+1,601 3,09+0,522 2,761,173 6+1,5 2,64+1,025 2,06+0,348 1,3+0,529 3,85+1,395 1,360,699 1,03+0,174 1,460,754

1.giin Kontrol 13,78+3,645 5,89+2,079 3,731,305 4,16+1,365 8,162,267 3,731,446 2,49+0,87 1,95+0,705 5,62+1,722 2,160,898 1,24+0,435 2,22+0,886
. . . . . x . . -4,590; . x -3,608; . - -4,272; . x -4,115; . « -3,885;
tp -5,049; 0,000 -4,227;0,000" -2,629; 0,011 0,000" -4,630; 0,000 0,001 -2,472; 0,009 0,000" -4,698; 0,000 0,000 -2,742; 0,001 0,000"

Midahale 104983438  424%1,714  33:0847  294+1321  639:2015  2,76+1146  221#0545  142+0663  4,09:1,646  149:0,795  109:0384 1520795

2.giin Kontrol 15,78+4,442 6,68+2,199 4,38+1,32 4,731,539 9,35+2,669 4,22+1,512 2,81+0,845 2,32+0,852 6,43+2,141 2,46+0,96 1,570,765 2,410,865
. . . sox . ~x -4,001; -5,189; . . . ox -3,476; -4,891; . wox -3,345; -4,465; -5,691;
tp -5,531; 0,000 -5,117; 0,000 0,001 0,000 -5,182; 0,000 4,505; 0,000 0,001" 0,000™ -5,158; 0,000 0,000 0,000 0,000™

Miidahale 11,21+4,328 4,58+1,969 3,49+1,121 3,15+1,544 6,82+2,555 2,94+1,248 2,330,777 1,55+0,833 4,39+1,952 1,64+0,962 1,150,442 1,61+0,864

3.giin Kontrol 18,1945,527 7,54+2,445 5,19+1,664 5,46+1,88 10,84+3,338 4,731,575 3,41+1,117 2,7£1,077 7,352,519 2,81+1,126 1,78+0,821 2,760,955
' . . - . e -3,942; -5,263; . e -5,421; -4,552; -5,341,; . o -5,325; -4,318; -5,014;
tp -5,442; 0,000 -4,661; 0,000 0,000" 0,000™ -5,634; 0,000 0,000™ 0,000 0,000™ -5,496; 0,000 0,000" 0,000™ 0,000™

Mudahale 12,155,063 4,94+2,235 3,82+1,57 3,39+1,784 7,363,009 3,15+1,395 2,55+1,034 1,67+0,957 4,79+2,176 1,79+0,992 1,27+0,626 1,730,944

4.gin Kontrol 19,81+6,173 8,14+2,647 5,78+1,988 5,89+2,092 11,89+3,784 5,14+1,686 3,81+1,371 2,95+1,153 7,922,671 341,08 1,97+0,897 2,95+1,053
' . . x . o -4,318; -5,014; . o -4,869; -3,743; -5,073; . x -5,504; -5,074; -5,409;
tp -5,496; 0,000 -5,325; 0,000 0,000 0,000 -5,337; 0,000 0,000 0,000 0,000 -5,619; 0,000 0,000 0,000™ 0,000

Midahale 110125897  479:2,522 3,791,709  333:1,947 70213664  303+1531 26110273  158+1082 4,722,208  1,76¢1062 1,180,528  1,76+1001

sgun  Kontrol 20621695  841+2929  614+211  608+2,265  12,65¢4,442 53241916  4,32+151 341,225 7,972,682  308+1115 18120811  3,08+1115
' , e e -5490; -5,112; e 5454 -5,070; -3,795; e 5575 -5,698; -5,041;
t;p -5,546; 0,000 -5,607; 0,000 0,000 0,000 -5,227; 0,000 0,000" 0,000" 0,000™ -5,201; 0,000 0,000" 0,000™ 0,000™

Miidahale 12,55+6,629 4,94+2 561 4,09+2,227 3,52+2,078 7,584,039 3,15+1,603 2,731,485 1,7+1,132 4,97+2,651 1,79+1,053 1,36+0,742 1,82+1,044

6.giin Kontrol 21,92+7,354 8,68+2,887 6,97+2,522 6,27+2,281 13,24+4,487 5,46+1,865 4,68+1,684 3,11+1,22 8,68+2,926 3,22+1,109 2,310,845 3,16+1,143
' . . o . e -5,528; -5,519; . o -4,998; -5,528; -5,519; -32,708; -5,107; -4,998; -5,528;
tp -5,077;0,000" -5,259; 0,000 0,000" 0000 1070000 0,000" 0,000" 0,000™ 0,000 0,000" 0,000" 0,000"

Midahale  13,36+7814  536+3,121 436269  364t2162  8,15t49 34942008 2011792  176t1173  521+2987  188+1139  146:0905  188+1,083

sgin  Kontol 262261877 0621470 1014:2898 6462202  1627+L018 6320700 6761035 31041108  O95HLI3 331127 3309 3274117
. . . wox . x -8,602; -5,282; . x -7,771; -8,598; -5,039; . x -5,230; -8,491; -5,143;
tp -9,844; 0,000 -7,422; 0,000 0,000 0,000 9,852; 0,000 0,000" 0,000" 0,000™ 8,672; 0,000 0,000" 0,000" 0,000™

*p<0,01 **p<0,001 Ort=Ortalama SS=Standart Sapma t=Bagimsiz Orneklem T Testi ~p=Anlamlilik Diizeyi



Ek Tablo 2. Miidahale ve Kontrol Gruplar1 Arasinda 2.Kiir Rhodes Bulanti Kusma Ogiirme indeksi Alt Boyut Puanlar (ITT)
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ikinci Kiir
Semptom Bulanti Kusma Ogiirme Semptom Bulanti Kusma Ogiirme Semptom Bulanti Kusma Ogiirme
Deneyimi Olusumu Sikintisi
Gin Grup Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort£SS Ort£SS
Midahale 13,42+9,014 5,33%£3,55 4,24+2 55 3,85+3,144 8,21+5,29 3,49+2,181 2,82+1,685 1,91+1,588 5,21+3,765 1,85+1,439 1,42+0,867 1,94+1,58
1.giin Kontrol 26,05+9,56 10,3+3,858 8,41+3,5 7,35£3,19 15,92+5,775 6,7+2,437 5,57+2,34 3,65+1,637 10,14+3,874 3,6%1,554 2,84+1,167 3,7£1,561
. . - . e -5,628; -4,617; . e -5,793; . * -4,501; . o -4,859; . . -4,691;
tp -5,668; 0,000 -5,579; 0,000 0,000" 0,000" -5,797; 0,000 0,000" -5,580; 0,009 0,000" -5,378; 0,000 0,000" -5,695; 0,000 0,000"
Miidahale 13,888,792 5,61+3,491 4,27+2,466 4+3,082 8,42+4,944 3,672,102 2,76+1,48 2+1,561 5,46+3,922 1,94+1,456 1,52+1,034 2+1,561
2.giin Kontrol 25,749,058 10,6+3,826 7,54+2,968 7,573,078 15,345,291 6,78+2,382 4,76+1,847 3,76+1,588 10,41+3,947 3,81+1,561 2,78+1,315 3,81+1,506
t -5,528; 0,000™ -5,674; 0,000™ -4,975; -4,838; -5,595; 0,000™ -5,575; -4,958; -4,657; -5,254; 0,000™ -5,168; -4,447; -4,935;
P 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000
Miudahale 14,64+9,367 5,85+3,65 4,73+2,875 4,06+3,061 8,97+5,394 3,82+2,172 3,12+1,867 2,03+1,551 5,67+4,036 2,03+1,551 1,61+1,059 2,03+1,551
3.giin Kontrol 27,57£9,72 10,92+3,904 8,89+3,247 7,763,113 16,76+5,785 7,05+2,449 5,84+2,154 3,87+1,584 10,81+4,075 3,871,584 3,05+1,224 3,89+1,542
t -5,652; 0,000”  -5,593; 0,000™ -5,651; -4,998; -5,803; 0,000™ -5,819; -5,606; -4,885; -5,263; 0,000™ -5,029; -5,663; -5,589;
P 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000
Midahale 14,91+9,382 5,94+3,605 4,79+2,997 4,18+3,015 9,12+5,39 3,88+2,132 3,15+1,922 2,09+1,528 5,79+4,052 2,06+1,54 1,64+1,113 2,09+1,528
4.gin Kontrol 27,849,668 10,95+3,858 9,08+3,311 7,81+3,026 16,95+5,749 7,08+2,397 5,97+2,192 3,89+1,542 10,89+4,061 3,871,584 3,11+1,242 3,92+1,498
t -5,661; 0,000™ -5,017; 0,000™ -5,854; -5,876; -5,694; 0,000™ -4,889; -5,255; -4,820; -5,195; 0,000™ -5,049; -5,722; -5,642;
P 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000™ 0,000™ 0,000 0,000
Midahale  12.91#6,12 51242534 4242222  355:1716  7,76£358  333%1708  27%1,311 1730876  515:2,671  179:0027  155:1034  182:0917
5.giin Kontrol 21,51+6,419 8,57+2,566 7,3+2,788 5,65+1,889 12,95+3,894 5,68+1,796 4,49+1,82 2,78+0,947 8,57+2,853 2,89+0,966 2,81+1,288 2,87+1,004
t -5,028; 0,000™  -4,855; 0,000™ -5,779; -5,574; -4,669; 0,000™ -4,827; -5,153; -4,865; -4,498; 0,000™ -4,533,; -5,623; -5,524;
P 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000™ 0,000 0,000
Midahale 13125835 52112446 4332231  358:tL,601  B806£3499  346:1607  276£1,324  185:0006  506£2423  1,76:0867  156£1,082  1,73:0,801
6.giin Kontrol 21,24+6,202 8,49+2,501 7,3+2,788 5,46+1,726 13+3,859 5,68+1,796 4,49+1,82 2,84+0,928 8,24+2 565 2,81+0,908 2,81+1,288 2,62+0,861
t -4,872;0,000™ -4,716; 0,000™ -5,585; -5,300; -4,497; 0,000™ -4,502; -5,319; -4,948; -4,393; 0,000™ -4,481; -5,661; -4,768;
P 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000
Miidahale 13,856,671 5,36+2,356 4,76+3,113 3,731,567 8,73+4,346 3,61+1,619 3,18+2,098 1,94+0,933 5,12+2,446 1,760,867 1,58+1,091 1,790,781
7.giin Kontrol 22,76£3,337 9,19+1,33 8,14+1,873 5,43+1,555 14+2,392 5,731,694 5,3+1,392 2,970,957 8,76x1,402 3,46+0,803 2,84+1,302 2,460,767
. . o~ . ox -5,568; -4,593; ] . ox -5,346; -5,020; -4,563; R . ox -8,527; -4,367; -3,625;
tp -7,182; 0,000 8,481; 0,000 0,000" 0,000" 6,378; 0,000 0,000" 0,000" 0,000™ 7,731; 0,000 0,000" 0,000" 0,000™

*p<0,001

Ort=Ortalama SS=Standart Sapma

t=Bagimsiz Orneklem T Testi ~ p=Anlamlilik Diizeyi



Ek Tablo 3. Miidahale ve Kontrol Gruplar1 Arasinda 3.Kiir Rhodes Bulanti Kusma Ogiirme indeksi Alt Boyut Puanlar (ITT)
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Ugtinct Kiir
Semptom Bulanti Kusma Ogiirme Semptom Bulant1 Kusma Ogiirme Semptom Bulanti Kusma Ogiirme
Deneyimi Olusumu Sikintisi
Gun Grup Ort£SS Ort£SS Ort£SS Ort£SS Ort£SS Ort£SS Ort£SS Ort£SS Ort£SS Ort+SS Ort£SS Ort£SS
Miidahale 14,27+7,743 5,58+2,873 4,73+2,918 3,97+2,443 8,94+4,589 3,73+1,755 3,12+1,916 2,09+1,284 5,33+3,247 1,85+1,202 1,61+1,029 1,88+1,244
1.giin Kontrol 28,05+7,42 11+3 9,38+2,586 7,68+2,944 17,05+4,484 6,89+2,258 6,35+1,654 3,81+1,506 11+3,046 4,11+1,173 3,03+1,093 3,87+1,475
. . _— . - -7,071; -5,690; R . . . . . « -5,109; R . o -7,950; -5,582; -6,050;
tp 7,600; 0,000 7,704; 0,000 0,000" 0,000 7,475; 0,000 6,489; 0,000° -7,570; 0,000 0,000 7,532; 0,000 0,000" 0,000™ 0,000™
Miidahale 14,52+7,819 5,58+2,873 4,88+2,987 4,06+2,41 9,12+4,675 3,73+1,755 3,24+1,985 2,15+1,253 5,39+3,23 1,85+1,202 1,64+1,025 1,91+1,234
2.giin Kontrol 28,68+7,685 11,22+3,092 9,6+2,587 7,872,964 17,46+4,688 7,03+2,339 6,51+1,627 3,92+1,498 11,22+3,137 4,19+1,175 3,08+1,115 3,95+1,508
. . o . - -7,079; -5,846; R . o . . . . -5,318; R . . -8,231; -5,620; -6,138;
tp 7,633; 0,000 7,876; 0,000 0,000 0,000™ 7,438; 0,000 6,611; 0,000° -7,573; 0,000 0,000 7,644; 0,000 0,000™ 0,000™ 0,000™
Miidahale 15+7,858 5,88+2,913 53,021 4,12+2,382 9,39+4,623 3,91+1,792 3,3+1,976 2,18+1,236 5,61+3,335 1,97+1,237 1,7+1,075 1,94+1,223
3.giin Kontrol 29,46+7,995 11,46+3,176 10+2,56 8+2,944 17,89+4,812 7,16x2,41 6,76+1,571 3,97+1,462 11,573,321 4,3+1,175 3,24+1,164 4,031,536
. . o . - -7,494; -6,013; R . o . . . « -5,489; R . . -8,069; -5,750; -6,238;
tp 7,614; 0,000 7,629; 0,000 0,000 0,000 7,513; 0,000 6,345; 0,000° -8,135; 0,000 0,000 7,482; 0,000 0,000 0,000 0,000
Miidahale 15,67+7,737 6,24+3,011 4,91+3,035 4,52+2,266 9,73+4,639 4,09+1,926 3,24+1,985 2,39+1,197 5,94+3,23 2,15+1,228 1,67+1,08 2,12+1,193
4.gin Kontrol 29,95+7,863 11,733,024  10,14+2,594  8,08+2,938 18,16+4,787 7,32+2,369 6,84+1,59 4+1,472 11,78+3,198 4,41+1,066 3,3+1,175 4,08+1,516
. . o . o -7,767; -5,635; . o . » . " -4,970; . - -8,221; -6,019; -5,960;
tp -7,642; 0,000 -7,594; 0,000 0,000" 0,000 -7,467; 0,000 -6,217; 0,000 -8,404; 0,000 0,000 -7,596; 0,000 0,000" 0,000 0,000
Miidahale 16,747,464 6,88+2,826 4,94+3,092 4,88+2,132 10,39+4,493 4,55+1,822 3,27+2,035 2,58+1,119 6,3+3,107 2,33+£1,216 1,67+1,08 2,3+1,159
5.gin Kontrol 30,57+7,737 11,92+2,803  10,38+2,639  8,27+2,903 18,62+4,71 7,46+2,292 7+1,599 4,161,424 11,953,109 4,460,931 3,38+1,187 4,11+1,524
. . _ . o -7,940; -5,513; R . . . . . " -5,138; R . o -8,263; -6,283; -5,526;
tp -7,612; 0,000 7,482; 0,000 0,000" 0,000 7,455; 0,000 5,839; 0,000° -8,566; 0,000 0,000 7,583; 0,000 0,000" 0,000™ 0,000
Miidahale 17,09+7,307 7,12+2,736 4,94+3,092 5,03+1,992 10,61+4,444 471,759 3,272,035 2,64+1,084 6,49+2,98 2,42+1,146 1,67+1,08 2,39+1,088
6.giin Kontrol 30,92+7,925 12,162,911 10,43+2,651 8,32+2,916 18,81+4,806 7,612,327 7,03+1,607 4,19+1,431 12,11+3,178 4,57+0,929 3,41+1,189 4,14+1,53
. . o . - -8,002; -5,451; R . o . . . . -5,069; R . . -8,631; -6,374; -5,425;
tp -7,559; 0,000 7,440; 0,000 0,000™ 0,000™ 7,386; 0,000 5,821; 0,000° -8,610; 0,000 0,000™ 7,609; 0,000 0,000™ 0,000™ 0,000
Miidahale 17,64+7,079 7,39+2,633 5,033,077 5,21+1,883 10,82+4,426 4,85+1,752 3,332,026 2,64+1,084 6,82+2,778 2,55+1,034 1,7+1,075 2,58+0,969
7.giin Kontrol 31,16+7,855 12,3+2,914 10,46+2,662 8,41+2,843 18,97+4,833 7,712,32 7,05+1,615 4,22+1,436 12,19+3,081 4,6£0,927 3,41+1,189 4,19+1,431
: a7 o1a o -5:469; N E TR a0 R B0 00 1z noont 18250 aaag e 6,276 -5,456; -5,426;
tp 7,532; 0,000 7,914; 0,000 0,000™ 7,330; 0,000 5,753; 0,000 8,539; 0,000 -5,143; 0,000 0,000 8,747; 0,000 0,000™ 0,000 0,000

*p<0,001

Ort=Ortalama SS=Standart Sapma  t=Bagimsiz Orneklem T Testi ~ p=Anlamlilik Diizeyi



Ek Tablo 4. Miidahale ve Kontrol Gruplar1 Arasinda 4.Kiir Rhodes Bulanti Kusma Ogiirme indeksi Alt Boyut Puanlar1 (ITT)
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Doérdiinci Kir

Semptom Semptom Semptom

Deneyimi Bulant1 Kusma Ogiirme Olusumu Bulanti Kusma Ogilirme Sikintist Bulanti Kusma Ogilirme
Gln Grup Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS

Miidahale 15,0348,221 5,97+3,137 4,94+3,092 4,12+2,382 9,46+4,957 442 3,27+2,035 2,18+1,236 5,58+3,354 1,971,237 1,67+1,08 1,94+1,223

1.giin Kontrol 29,65+7,103 11,73+2,694 9,87+2,616 8,05+2,728 18,24+4,481 7,51+2,256 6,711,648 4,03+1,384 11,4142,723 4,22+0,947 3,16+1,143 4,03+1,384
. . o . o -7,219; -6,389; . - . " . . -5,853; . o -8,584; -5,608; -6,651;
tp -7,981; 0,000 -8,264; 0,000 0,000" 0,000" -7,792;0,000™ -6,859; 0,000° -7,784; 0,000 0,000 -8,018; 0,000 0,000" 0,000™ 0,000™

Midahale 15,91+7,82 6,52+2,98 5,03+3,077 4,36+2,316 9,85+4,79 4,27+1,925 3,332,026 2,24+1,226 6,063,162 2,24+1,226 1,7£1,075 2,12+1,193

2.giin Kontrol 31,5448,123 12,62+3,121 10,49+2,815  8,43+2,853 19,3245,067 8+2,528 7,11+1,696 4,22+1,436 12,2243,11 4,62+0,924 3,38+1,233 4,22+1,436
' . . . . . -7,748; -6,500; . . . . . - -6,146; . o -9,233; -6,048; -6,592;
tp -8,179; 0,000 -8,346; 0,000 0,000™ 0,000" -8,014; 0,000™ -6,876; 0,000" -8,482; 0,000 0,000 -8,202; 0,000 0,000™ 0,000 0,000™

Miidahale 17,5847,093 7,49+2,563 5,12+3,059 4,97+2,069 11,03+4,202 4,97+1,686 3,39+2,015 2,67+1,08 6,55+3,063 2,5241,149 1,73+1,069 2,3+1,159

3.giin Kontrol 32,438,656 12,76+3,183 11,24+3,227  8,43+2,853 20+5,467 8,14+2,584 7,651,975 4,22+1,436 12,43+3,245 4,62+0,924 3,6%1,363 4,22+1,436
. . ox . ox -8,119; -5,751; . ox . » . " -5,052; . x -8,494; -6,322; -6,085;
t;p -7,796; 0,000 -7,571; 0,000 0,000" 0,000" -7,626; 0,000 -5,989;0,000" -8,193; 0,000 0,000 -7,779; 0,000 0,000" 0,000 0,000

Midahale 18,18+6,862 8+2,512 5,03+3,077 5,15+2,033 11,27+4,185 5,21+1,691 3,33+2,026 2,73%1,069 6,91+2,821 2,79+1,083 1,7£1,075 2,42+1,119

4.gin Kontrol 33,11+9,024 12,84+3,228 11,843,452  8,43+2,853 20,435,713 8,22+2,626 8+2,134 4,22+1,436 12,68+3,375 4,62+0,924 3,84+1,463 4,22+1,436
' . . x . wox -8,666; -5,479; . . . " . “ -4,871; . - -7,646; -6,906; -5,772;
tp -7,716; 0,000 6,936; 0,000 0,000 0,000" -7,572; 0,000 -5,613;0,000" -9,352; 0,000 0,000™ -7,702; 0,000 0,000™ 0,000™ 0,000

Midahale 19,1846,371 8,64+2,369 5,033,077 5,52+1,889 11,733,939 5,55+1,563 3,33+2,026 2,85+0,939 7,46%2,599 3,09+1,011 1,7£1,075 2,671,164

5.gin Kontrol 33,38+9,169 12,89+3,256 12,054¢3,519  8,43+2,853 20,645,809 8,27+2,653 8,11+2,17 4,22+1,436 12,78+3,433 4,62+0,924 3,95+1,508 4,22+1,436
' . . o . o -8,840; -4,978; . e . " . " -4,652; . o -6,619; -7,104; -4,921;
tp -7,434; 0,000 -6,187; 0,000 0,000" 0,000 -7,382; 0,000™ -5,154; 0,000" -9,480; 0,000 0,000 -7,252; 0,000 0,000" 0,000 0,000

Midahale 19,0946,395 8,762,278 4,85+3,104 5,49+1,856 11,744,004 5,61+1,56 3,21+2,043 2,88+0,927 7,39+2,573 3,15+0,972 1,64+1,084 2,61+1,116

6.gin Kontrol 33,769,335 12,97+3,296 12,35+3,576  8,43+2,853 20,8945,92 8,35+2,69 8,32+2,161 4,22+1,436 12,87+3,473 4,62+0,924 4,03+1,536 4,22+1,436
' . . s . s -9,320; -5,055; . . . " -10,138; -4,566; . sox -6,485; -7,436; -5,190;
t;p -7,575; 0,000 -6,151; 0,000 0,000" 0,000 -7,517;0,000™ -5,140; 0,000 0,000" 0,000 -7,412; 0,000 0,000" 0,000 0,000

Midahale 19,346,257 8,88+2,19 4,853,104 5,58+1,871 11,85+3,93 5,7£1,51 3,21+2,043 2,94+0,966 7,462,514 3,18+0,917 1,64+1,084 2,64+1,113

7.giin Kontrol 33,959,437 12,97+3,296 12,54+3,664  8,43+2,853 21+5,968 8,35+2,69 8,43+2,193 4,22+1,436 12,95+3,511 4,62+0,924 4,11+1,56 4,22+1,436
. . _ . o -9,417; -4,888; R . _— . " -10,268; -4,309; R . " -6,533; -7,608; -5,098;
t;p -7,552; 0,000 6,043; 0,000 0,000™ 0,000" 7,478; 0,000 5,007; 0,000 0,000" 0,000 7,441; 0,000 0,000™ 0,000™ 0,000™

*p<0,001

Ort=Ortalama SS=Standart Sapma  t=Bagumsiz Orneklem T Testi p=Anlamlilik Diizeyi
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Ek Tablo 5. Miidahale ile Kontrol Gruplar: Arasindaki EORTC QLQ-C30 Yasam Kalitesi Alt

Boyut Puanlar: (ITT)

EORTC QLQ-C30 Yasam Kalitesi Olcegi Midahale Kontrol
alt boyutlar:
Ort+SS Ort+SS t p

Fonksiyonel Skor 0,00+0,000 0,00+0,000 - -

Birinci Klr Semptom Skor 0,00+0,000 0,00+0,000 - -
Genel Saghk Skoru 76,60+7,824 88,10+7,996 -5,332 0,000
Fonksiyonel Skor 8,35+6,94 15,8+11,158 -3,390 0,001"

ikinci Kiir Semptom Skor 9,56+8,266 20,03+13,686 -6,920 0,000
Genel Saghk Skoru 70,211,225 58,78+14,292 3,736 0,000
Fonksiyonel Skor 21,68+8,051 29,13+16,125 -2,483 0,019

Ugiincii Kiir Semptom Skor 24,411,252 33,2£17,2 2,557 0,013*
Genel Saghk Skoru 63,89+12,955 52,715,842 3,247 0,002"
Fonksiyonel Skor 25,79+8,03 52,61+26,445 -5,873 0,000

Dérdinci Kir Semptom Skor 29,14+10,837 57,66+28,957 -5,570 0,000
Genel Saghk Skoru 60,86+11,874 43,47+19,358 4,583 0,000"

*p<0,05 Ort=Ortalama SS=Standart Sapma
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9. OZGECMIS



