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TURKCE OZET

Bu ¢alisma, kemoterapi alan ¢ocuklarda karadut surubu ile sakiz ¢igneme
uygulamasinin oral mukozitleri 6nleme tiizerine etkisini karsilastirmak amaciyla
yapilmistir. Deneysel olarak yapilan ¢alismanin verileri “Hasta Tanitim Formu”,
Diinya Saglik Orgiitii (DSO) “Oral Mukozit Degerlendirme Olgegi” ve “Uluslararasi
Cocuk Mukozit Degerlendirme Olgegi (ChIMES)” ile arastirmaci tarafindan
toplanmistir. Verilerin analizinde Shapiro Wilks, Mann Whitney U, Wilcoxon, ki-
kare ve Fisher-Freeman-Halton testi yapilmistir. Arastirmaya dahil edilen hastalar
rastgele drneklem yontemi ile li¢ gruba ayrilmistir. Grup-1’e dahil edilen hastalara
klinigin rutin agiz bakimmin yani sira karadut surubu, grup-2’ye dahil edilen
hastalara rutin agiz bakimiyla birlikte sakiz ¢ignetme ve grup-3’teki hastalara sadece
Klinikte kullanilan rutin agiz bakim1 verilmistir. Calismada ii¢ grupta da 14. giinde 5.
giine gére Oral Mukozit Degerlendirme Olgcegi ve ChIMES degerlendirmesinde oral
mukozit goriilme oran1 ve toplam skor degerlerinde artig goriilmektedir. Gruplar arasi
karsilastirmalarda, Oral Mukozit Degerlendirme Olgegi ve ChIMES toplam
skorlarina bakildiginda karadut surubu grubunun sakiz ¢igneme grubu ve rutin
protokol grubundan daha diisik medyan degerine sahip oldugu bulunmustur
(p<0.001). ChIMES’in diger tiim alt gruplarinda da (yutma, agiz ici agri, yemek
yeme, icme, agri kesici alma, tilser varligi) karadut surubu grubu diger iki gruba
kiyasla daha diisiik grade degerlerine sahiptir. Ayrica gruplar i¢i karsilastirmada
karadut surubu grubunun 5. ve 14. giiniinde %33,3 olguda hi¢ oral mukozit
gbzlemlenmemistir.

Sonug olarak kemoterapi tedavisi alan pediatrik hastalarda oral mukozit
gelisimini onlemek, tedavi etmek ve iyilesme siiresini kisaltmak amaciyla karadut
surubu kullanimi1 6nerilebilir.

Anahtar Sozciikler: pediatri, oral mukozit, sakiz ¢igneme, karadut surubu,
kemoterapi, ag1z bakima.
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INGILIZCE OZET

THE EFFECT OF BLACK MULBERRRY SYRUP AND CHEWING GUM
ON THE PREVENTION OF ORAL MUCOSITIS IN CHILDREN
UNDERGOING CHEMOTHERAPY

This study was conducted with the aim of determining the effect of black
mulberry syrup and chewing gum on the prevention of oral mucositis in children
undergoing chemotherapy. Data collection for this experimental study was
performed by the researcher using a Patient Description Form, the WHO Oral
Mucositis Assessment Scale, and the International Child Mucositis Evaluation Scale
(ChIMES). In the analysis of the data, the Shapiro Wilks, Mann Whitney U,
Wilcoxon, chi-square and Fisher-Freeman-Halton tests were used. The patients
included in the study were divided into three groups by the random sampling
method. Patients in Group 1 were given black mulberry syrup in addition to routine
oral care, those in Group 2 were given chewing gum in addition to routine oral care,
and those in Group 3 received only the routine oral care provided in the clinic. In all
three groups in the study, the proportion of oral mucositis and the total scores on the
Oral Mucositis Assessment Scale and the ChIMES showed an increase on day 14
compared to day 5. Comparing groups, it was found that the black mulberry syrup
group had a lower median score value on the Oral Mucositis Assessment Scale and
the ChIMES than the chewing gum and routine protocol groups (p<0.001). Also, in
all other subgroups of ChIMES - swallowing, pain inside the mouth, eating,
drinking, taking painkillers, the presence of ulcers — the black mulberry syrup group
had lower grade values than the other two groups. In addition, when comparisons
were made within the groups, no oral mucositis was observed in 33.3% of cases in
the black mulberry syrup group on days 5 and 14.

In conclusion, the use of black mulberry syrup is recommended to prevent,
treat and shorten recovery time in oral mucositis in pediatric patients undergoing
chemotherapy.

Key words: Pediatrics, oral mucositis, chewing gum, black mulberry syrup,
chemotherapy, oral care.



1. GIRIS
Kanser, hiicrelerin normal olmayan sekilde kontrolsiizce cogalmasi ve
yayllmasii temel alan bir hastaliktir. Tedavisi ger¢eklesmez ise sonu genelde
oliimdiir. Ozellikle gelismis iilkelerde goriilen kanser, farkli doku ve organlarda

gelisen 200°den ¢ok hastaligi kapsar (Ertugrul ve ark., 2007).

Cocuklarda en sik goriilen maligniteler arasinda 16semiler (%40) ilk sirada,
beyin tiimorleri ikinci sirada ve lenfomalar ti¢lincii sirada yer almaktadir. Cocukluk
cag1 malignitelerinde basvuruda en sik goriilen problemler; kilo kaybi, istahsizlik,
ates, kilo alamama ve lenfadenopatilerdir (Ertugrul ve ark., 2007; Toriiner ve

Biiyiikgoneng, 2015).

2018 yilinda yapilan uluslararast bir arastirmada yine benzer sonuglar elde
edilmistir. 0-14 yas aras1 ¢ocuklarda, kombine tiim bolgelerde 6nde gelen kanserler
sirasiyla; 16semi, CNS tliimorleri ve lenfomalardir. Bu siralama ¢ogu diinya
bolgesinde ayni sekilde gozlemlenmektedir. 15-19 yaslar1 arasindaki genglerde ise
lenfomalar kombine bolgelerde en sik goriilen kanserleri olustururken, bunu epitelyal
timorler ve melanomlar takip etmektedir (WHO, 2018). Yetiskinde goriilen
kanserler genellikle yasam sekli ile iligkilendirilirken, ¢ocukluk ¢agi kanserlerinin
nedeni hala tam olarak bilinememektedir. Cocukluk cagi kanserleri hala korku
yaratan ve anksiyetesi yliksek hastaliklar arasinda yer almasina karsin, tedavi
edilebilen kronik bir hastalik olarak kabul edilmektedir. Kemoterapi, radyoterapi ve
cerrahi tekniklerin kullanilmas1 sonucu sag kalim ve tedavi oranlarinda da ciddi bir
artis izlenmektedir (Conk ve ark., 2013). Erken tani alan ¢ocuklarda yasam siireleri

anlamli olarak artmistir (Toriiner ve Biiylikgoneng, 2015).

Kemoterapi ve radyoterapinin tiimore etkilerinin yani sira normal hiicre ve
dokular1 da etkileyerek komplikasyonlara yol agtigi bildirilmektedir. Bu

komplikasyonlar arasinda anemi, alopesi, dermatit, trombositopeni, mukozit, bulanti-



kusma ve agri sayilabilir. Bu problemlerden 6zellikle oral mukozitler kemoterapi
sonrast en sik goriilen komplikasyonlardan biridir ve tedavi goren ¢ocuklarin

yaklasik %52 ile %80'inde goriilmektedir (Conk ve ark., 2013; He ve ark., 2018).

Kemoterapi 6zellikle malign hiicrelerin cogalmasini ve biiyiimesini onlerken,
hizla ¢cogalma yetenegine sahip oral mukoza epitel hiicrelerinin olgunlagsmasini ve
biiyiimesini de onleyerek primer mukozal bariyere zarar vermektedir. Hasar;
mukozal bariyer, epitel hiicrelerin zayiflamasi, eritem, 6dem, hemoraji ve
lilserasyonlar nedeniyle gelismektedir. Oral mukozitler, hafif veya siddetli
olabilmektedir. Ve genellikle mukozitin ilerlemesini 6nlemek igin tedavide
kullanilan dozun azaltilmasi, dozun atlanmasi sebebiyle tedavi gecikmelerine neden
olmaktadir. Ayrica ciddi vakalarda sistemik enfeksiyonlara da yol acarak, mortaliteyi

yaklasik %40 artirabilmektedir (Mazhari ve ark., 2019; Miller ve ark., 2012).

Mukozitler beslenme kisitlanmasina, dehidratasyona, kilo kaybina, agriya ve
anksiyeteye sebep olurken; hastalarin yasam kalitesini diisiiriir ve hastanede kalig
stiresinde artisa sebep olur (Erdem ve Giingérmiis, 2014; Mazhari ve ark. 2019). Bu
cocuklarin  yasam  kalitesini  arttirmak,  stres  diizeylerini  diislirmek
icin mukozitin 6nlenmesi ve yonetimi 6nemlidir. Uygun agiz hijyeni ve bakim
uygulamalari mukozitin 6nlenmesi ve siddetinin yonetiminde etkilidir (Cheng ve

ark., 2012; Devi ve Allenidekania, 2019).

Oral mukozitlerin tedavisine bakildigr zaman klinik uygulamalar farklilik
gostermekle birlikte yaygin olarak; sodyum bikarbonatlh gargara, glutamine, nistatine
ve klorheksidin kullanilmaktadir. Bunlarin disinda oral mukozitler ile ilgili diisiik
enerjili lazer tedavisi (He ve ark., 2018), E vitamini, bal (Bahramnezhad ve ark.,
2015) ve amifostine ile ilgili ¢esitli ¢calismalar yapilmistir. Yapilan bir ¢alismada,
oral mukozit yonetiminde E vitaminin en etkili ajan olarak bulunmus, ardindan bal
ikinci sirada klorheksidin ise diger ikisine kiyasla daha az etkili bulunmustur (Sener
ve ark., 2019). Bal ile ilgili yapilan g¢alismalarda, oral mukozitlerin tedavisinde
anlaml etkisi oldugu bildirilirken, randomize ¢alismalar devam etmektedir
(Bahramnezhad ve ark., 2015; Demir, 2014). Ulkemizde kanserli ¢ocuklarmn
ebeveynleri ile yapilan bir ¢alismada, oral mukozitle basa ¢ikmak i¢in en sik karadut

surubunun (%41,5) kullanildig1 ve bunu sirasiyla karbonat ve balin takip ettigi


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Allenidekania%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31192726
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bahramnezhad%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26568850

belirlenmistir (Osmanoglu ve ark., 2019). Oral mukozitleri 6nleme uygulamalarinda
karadut surubu ile ilgili yapilan deneysel calismalarda karadut surubunun oral
mukozitleri 6nlemede etkili oldugu sonucuna ulagilmistir (Cubukgu, 2012; Demir ve
ark., 2017; Harman ve ark., 2019). Bas-boyun radyoterapisi alan hastalarla yapilan
bir ¢alismada, %38 oraninda karadut surubunun oral mukozitleri 6nledigi sonucuna
varilmigtir (Demir ve ark., 2017). Yapilan diger iki ¢alismada ise; karadut surubunun
oral mukoza biitiinligiinii daha iyi korudugu, tedavi ettigi ve agiz i¢i agriy1

hafiflettigi belirlenmistir (Cubukc¢u, 2012; Harman ve ark., 2019).

Sakiz ¢igneme tatlandirict ve mekanik stimiilasyon yoluyla tiikiiriik
salgilanmasin1 uyarmakta, akisi arttirmaktadir. Sadece bir ¢alismada, sakiz
cignemenin KT alan ¢ocuklarda mukozitin o6nlenmesi lizerine potansiyel etkisi
degerlendirilmis oldugu i¢in etkinligine iliskin bilgi eksikligi bulunmaktadir.
Yetersiz kanit nedeniyle de kilavuzlarda yer almamaktadir (Jensen ve ark., 2013).
Oral mukozitin dnlenmesi ve tedavisi iizerine yapilan ¢ok sayida ¢alismaya ragmen,
standart tedavi olarak kabul edilebilecek ajanlardan hi¢biri tamamen etkili degildir.

Kural olarak iyi agiz bakim uygulamalarinin tiimii tesvik edilmektedir.

Hemsireler tarafindan saglanacak agiz bakimi oldukc¢a Onemlidir. Hasta
bakiminda birincil rol oynayan hemsireler agiz bakimindan ve mukozitin
onlenmesinden sorumludur. Hemsirelerin mukozit gelismesini 6nlemek i¢in yeterli
bilgi ve beceriye sahip olmalari, uygulama protokollerine uymalari, kanit temel
olusturacak arastirmalarda yer almalar1 ve bu c¢alisma sonuglarimi takip etmeleri

gerekmektedir (Cavusoglu, 2007).

Bu calisma kemoterapi alan cocuklarda karadut surubu ile sakiz ¢igneme
uygulamasinin oral mukozitleri Onleme iizerine etkisini belirlemek amaciyla

yapilmugtir.
Arastirma Hipotezleri

Hipotez 1: Kemoterapi alan alan ¢ocuklarda karadut surubu uygulamasinin oral

mukozitleri Onleme tizerine olumlu etkisi vardir.

Hipotez 2: Kemoterapi alan ¢ocuklarda karadut surubu uygulamasinin oral

mukozitleri 6nleme iizerine olumlu etkisi yoktur.



Hipotez 3: Kemoterapi alan ¢ocuklarda sakiz ¢igneme uygulamasimin oral

mukozitleri 6nleme lizerine olumlu etkisi vardir.

Hipotez 4: Kemoterapi alan ¢ocuklarda sakiz ¢igneme uygulamasmin oral

mukozitleri 6nleme iizerine olumlu etkisi yoktur.



2. GENEL BIiLGILER
2.1. Cocukluk Cag1 Kanserleri

Kanser normal olmayan hiicrelerin kontrolsiiz ¢cogalmasi ile karakterize olan
hastaliklar grubunu tanimlarken, biitiin diinyada ¢ocukluk ¢agi hastaliklarinda 6nemli
bir yere sahiptir (Conk ve ark., 2013). Pediatrik kanserlerin yetiskin kanserlere gore
goriilme siklig1 daha az olmakla beraber, tiim kanserlerin %0,5’1 15 yasin altindaki
cocuklarda goriilmektedir. Eriskin kanserleri daha c¢ok yasam sekli ile
iligkilendirilirken, ¢ocukluk cag1 kanserlerinin pek ¢cogunun nedeni heniiz tam olarak
bilinmemektedir (Toriiner ve Biiylikgoneng, 2015). Cocukluk ¢agi kanserlerinin
yagam oranlarina bakildigi zaman yirmi birinci yiizyilin ikinci yarisindan itibaren
artis saglanmakta olup, biitiin kanser tiplerinde 5 yillik genel yasam orani %80'lere
yiikselmistir. Bu iyilesme ile birlikte kanser tedavilerinde akut ve ge¢ yan etkilerin

en aza indirilmesi amaglanmistir (Linabery ve Ross, 2008).

2.2. Epidemiyoloji

Cocukluk ¢agi kanserleri en sik 0-4 yas grubunda goriilmektedir (Toriiner ve
Biiyiikgoneng, 2015). ABD’nde ¢ocukluk c¢agi maligniteleri 1 yas iistii ¢ocuklarda
dordiincii 6lim sebebini olusturmaktadir (Robin ve Farmer, 2018; Gurney ve Bondy,
2011). Diinya geneline bakildiginda ise; 2015 yilinda 224.000 yeni tani almis
kanserli cocuga ulasilmistir (Ward ve ark., 2019). Tiirkiye Kanser Istatistikleri 2015
verilerinde, 0-14 yas grubundaki ¢ocuklarda goriilen kanserlerde %31,5 orani ile ilk
sirada losemiler, %31,4 ile ikinci sirada SSS tiimorleri, %13,2 ile li¢iincii sirada
lenfomalar yer almaktadir. Bunlar1 sirasiyla; noéroblastoma (%7), yumusak doku
sarkomlar1 (%6,9), malign epitelyal neoplazi/melanom (%4,9), kemik tiimdrleri
(%4,8), renal tiimorler (%4,4), germ hiicreli tiimorler (%3,8), retinoblastom (%3,8),
hepatik tiimérler (%1,5) takip etmektedir (Tiirkiye Kanser Istatistikleri 2015, 2018).



Ulkemizde 2005 yilindan itibaren Tiirk Pediatrik Onkoloji Grubu (TPOG) ve Tiirk

Pediatrik Hematoloji Dernegi (TPHD) c¢ocukluk cagi kanser kayitlarini birlikte

tutmaya baglamistir. Bu verilere gore; 2002-2008 ve 2009-2014 yillar1 arasinda

tilkemizde ¢ocukluk ¢aginda en sik goriilen kanserler sirasi ile 16semiler, lenfomalar

ve SSS tiimorleridir (Kutluk, 2014).

Tablo 2.1 2002-2008 yillar1 arasinda iilkemizde ¢ocukluk ¢agindaki kanserlerin yillara gére ortanca

yas ve cinsiyete gore dagilimi (Kutluk, 2014)

Timor Tipi n Ortanca yas E/K %
1-16semi 3793 55 2147/1646=1,3 31,6
2-Lenfoma ve | 2043 8,3 1407/636=2,2 17
retikiiloendotelyal

neoplaziler

3-SSS  ve  spinal | 1605 6,9 926/679=1,3 13,4
tiimorler

4-Sempatik sinir | 895 2,1 457/438=1,04 74
sistemi tiimorleri

5-Yumusak doku | 772 6,4 442/331=1,34 6,4
sarkomlari

6-Malign kemik | 717 12,2 407/310=1,31 5,9
tiimorleri

7-Bobrek tiimorleri 652 3 330/321=1,02 54
8-Germ hiicreli | 562 4.8 223/339=0,6 4,7
tiimorler, trofoblastik

ve diger gonadal

neoplaziler

9-Karsinomlar ve | 333 12,1 173/160=1,08 2,7
diger malign epitelyal

neoplaziler

10-Retinoblastom 372 2 181/191=1,02 31
11-Karaciger 173 2 105/68=1,54 14
tiimorleri

12-Diger 66 45 39/27=1,4 0,6
siiflanamamis

malign neoplaziler

13-Toplam 11983 6 6837/5146=1,32 100

Tablo 2.2: 2009-2014 yillar1 arasinda iilkemizde gocukluk ¢agindaki kanserlerin yillara gore ortanca

yas ve cinsiyete gore dagilimi (Kutluk, 2014)

Timor Tipi n Ortanca yas E/K %
1-16semi 2966 55 1690/1276=1,3 29,5
2-Lenfoma ve | 1817 9,3 1240/572=2,1 18,1
retikiiloendotelyal

neoplaziler

3-SSS  ve  spinal | 1248 7 673/574=1,1 12,4
tiimorler

4-Sempatik sinir | 805 2,4 431/374=1,1 8
sistemi tiimorleri

5-Yumusak doku | 673 6,9 411/262=1,56 6,7
sarkomlari

6-Malign kemik | 628 12,3 347/281=1,31 6,2
tiimorleri

7-Bobrek tiimorleri 507 3,4 236/270=0,87 54
8-Germ hiicreli | 594 6,7 208/381=0,5 47

tiimorler, trofoblastik
ve diger gonadal
neoplaziler




9-Karsinomlar ve | 284 13,2 134/150=0,89 2,7
diger malign epitelyal

neoplaziler

10-Retinoblastom 306 13 172/134=1,02 3
11-Karaciger 158 1,7 92/66=1,39 15
tiimorleri

12-Diger 37 58 14/23=0,6 0,3
siniflanamamis

malign neoplaziler

13-Toplam 10023 6,3 5648/4363=1,32 100

2.3. Risk Faktorleri

Kanser ¢evresel ve genetik birgok faktoriin etkilesimiyle ortaya ¢ikan multifaktoriyel
kokenli bir hastaliktir. Karsinojenlere maruz kalma siiresi, karsinojen etkenlerin
karsilikli etkilesimi ile metabolizmanin genetik saglik durumu kanser olusumunu
etkilemektedir (Toriiner ve Biiyiikgoneng, 2015). Bu faktorler;

- Baz1 kromozom bozukluklar1 (6rn: Down Sendromu’nda 16semi riski artmistir.)

- Dogumsal baz1 bozukluklar ve hastaliklar (hemihipertrofi, aniridi)

- Bagisiklik sistemini bozan hastaliklar (ataksi)

- Cesitli viral enfeksiyonlar

- Radyasyona maruz kalma

- Baz1 kimyasal maddeler (Benzen, agir metaller, tarim ilaglar1)

- Hamilelikte kullanilan bazi ilaglar (6rn; alkile edici ajanlar ve alkol)

- Ailede 6zellikle geng yasta ve belli tip kanserlerin varlig1 olarak siralanabilmektedir

(Conk ve ark., 2013).

Tablo 2.3: Cocukluk Cagi Kanserlerinde Bilinen Risk Faktorleri

Kanser Tipi Risk faktorii Etyoloji

Irk Beyaz ¢ocuklarda 2 kat artmis risk
Akut Lenfoblastik Losemi(ALL)

Genetik Down sendromu, NF-1,bloom
sendromu, ataksi telenjiektazi,
langerhans hiicreli histiositoz

Tyonize radyasyon Prenatal X  1smlar,  teropatik
radyoterapi
Akut miyeloid 16semi (AML) Kemoterapotikler Epipodofilotoksinler
Genetik faktorler Down sendromu, NF-1, ailesel
monozomi 7
Beyin tiimérleri Genetik faktorler NF-1°de ozellikle optik gliom sik

goriiliir, diger kanser ¢esitleri de
goriiliir. Tiiberoskleroz

Terapotik iyonize radyasyon

Hodgkin Lenfoma (HL) Ailesel oykil Monozigot ikizler ve kardeslerde risk
fazladir
Enfeksiyonlar Ebstein Barr viriis (EBV)
enfeksiyonunda risk artmigtir
Non Hodgkin Lenfoma (NHL) Immun yetmezlik Konjenital ve edinsel immin




yetmezlikte ve immunsupresif
tedavide risk artar

Enfeksiyonlar Ozellikle EBV enfeksiyonu Burkitt
Lenfoma ile iligkilidir.
Osteosarkom Kemoterapotikler Alkilleyici ajanlar

Iyonize radyasyon

Genetik faktorler Li-Fraumeni  sendromu,  Herediter
Retinoblastom
Ewing sarkom Irk Beyaz irkta siyah irktan 9 kat fazladir
Noroblastom Bildirilen risk faktorii yoktur
Retinoblastom Genetik faktorler
Renal meduller karsinom Orak hiicre anemisi Etyoloji bilinmiyor
Malign germ hiicreli tiimor Kriptorsidizm
Hepatoblastom Genetik faktorler Beckwith-Wiedemann Sendromu,

hemihipertrofi, Gardner sendromu,
adenomatdz polipozis

Rabdomyosarkom Konjenital anomaliler ve genetik | Li-Fraumeni sendromu, NF-1,
sendromlar dogumsal defektler

(Epidemiology of Childhood Cancer, 2011)

2.4. Klinik Belirti ve Bulgular

Cocukluk cag1 kanserleri ¢esitli kategoride siiflandirildigi i¢in klinik belirti
ve bulgular benzerlik gostermekle birlikte birbirinden farklidir.

Akut 16semi klinik bulgulari; kemik iliginin ve ekstramediiller organlarin
infiltrasyonuna baglidir. Kemik iligi yetersizligi anemi, kanama ve enfeksiyonlara
neden olur. Organ infiltrasyonu ise; biiyiime ve fonksiyon bozuklugu ile kendisini
gosterir (Anak ve ark., 2011). Diger belirtiler; solukluk, yorulma, tasikardi, ates, agiz
ici mukozada enfeksiyon ve iilserasyon, petesi, purpura, kemik agrisi, konviilsiyon
olarak sayilabilir (Oner ve Karaman, 2016).

Hodgkin hastaligi klinik bulgulart ise; %90 ilk sikayetleri ¢evresel lenf
bezlerindeki agrisiz biiylimelerdir. Bu biiylimelerin %75°1 ise boyun bdlgesinde
olmaktadir Ayrica ates, kilo kaybi, gece terlemesi, kasinti ve hepatosplenomegali
goriilmektedir.

Non-Hodgkin Lenfomada belirti ve bulgular1 bir yada daha fazla periferal
lenf nodun asimetrik, agrisiz, sert ve lastik kivaminda biiytimesi goriilebilir. Bunun
disindaki belirti ve bulgular hodgkin lenfoma belirti ve bulgulariyla benzerlik
gostermektedir.

Multiple Myeloma da belirtiler ise su sekilde siralanabilir; kemik agrilar1 ve

patolojik kiriklar, bobrek tutulumu, norolojik bozukluklar, enfeksiyona yatkinlik,



kardiyovaskiiler komplikasyonlar ve kemik dis1 dokularda timor olusumudur
(Ertugrul ve ark., 2007).

Genel belirti ve bulgular ise;

- Ac¢iklanamayan kilo kayb1

- Uzun siiren ve agiklanamayan ates

- Halsizlik, solukluk

- Boyun, koltuk alt1 ve kasik bolgesindeki lenf bezlerinde hassasiyet ve sislik
- Burun ve diseti kanamalar1

- Kemik eklem agrilar

- Ciltte petesiler, purpuralar

- Dengesizlik, yiiriimede giicliik

- Lokokori, gozde kayma

- Oksiiriik, nefes darlig

- Ben ya da sigillerdeki degisikliklerdir (Toriiner ve Biiyiikgoneng, 2015)

2.5. Tam Islemleri

Hastaliklarin hepsinde oldugu gibi kanser hastaliginin tanisinda da iyi bir
fizik muayene ve Oykii olduk¢a Onemlidir. Dikkatli alinan 6ykii ve ayrintili fizik
muayene sonucunda kanserden siipheleniliyorsa diger tan1 yontemlerine basvurulur.
Yaygin olarak kullanilan tani islemleri; tam kan sayimi, periferik yayma, lomber
ponksiyon (LP), kemik iligi aspirasyonu, akciger grafisi, beyin omurilik sivis1 (BOS)
incelemesi, manyetik rezonans goriintileme (MRI), bilgisayarli tomografi (CT),
positron emisyon tomografi (PET), batin ultrasonografi, testis ultrasonografi, kanama
pihtilasma testleri, sintigrafi, sitogenetik, floresan m situ hibridizasyon (FISH),
sitomorfoloji, sitokimya, ¢ok parametreli akim sitometresidir (Devecioglu ve ark.,
2006; Tortiner ve Bliylikgoneng, 2015; Willoughby, 2011).

Tanida kanser hiicrelerinin laboratuar ve histolojik incelemeleri 6nem arz etmektedir.
Tani1 islemleri kanser kaynagini, hiicre yapisini ve metastaz durumunu belirlemeye de
yardimct olur. Ayrica kanserin evresi de belirlenebilmektedir (TOriiner ve

Biiyiikgoneng, 2015).



2.6. Kanser Tedavisi

Kanserde tedavi kanserin evresine, tipine ve yayilim yerlerine gore
degiskenlik gostermektedir. Antikanser tedavide dort segenek bulunmaktadir. Bunlar
kemoterapi (KT), radyoterapi (RT), cerrahi ve kok hiicre naklidir (HKHN) (Kara,
2016).

2.6.1. Kanser Cerrabhisi

Cerrahi tedavinin amaci; gozle goriilebilir ve mikroskobik tiim malign
hiicrelerin ¢ikarilmasidir. Cerrahi ayn1 zamanda kanserin tipi, organa etkisi, evresini
belirlemek i¢in de yapilabilir. Bazi zamanlarda agriyr azaltip, yasam kalitesini
yiikseltmek amaciyla palyatif olarak da uygulanabilir (Torliner ve Biiyiikgonenc,
2015). Kisaca kanserde cerrahi tedavinin amaci kiiratif ve palyatif olarak ayrilabilir.
Kiiratif cerrahide bilinen uzak metastaz yok ve timoriin tamaminin g¢ikarilmasi
hedeflenirken; palyatif cerrahi tedavisinde bilinen metastaz varligina eslik eden i¢i
bos organlarin tikanmasi yada delinmesi sonucunda kanama, bazen sarilik gibi
komplikasyonlar1 ortadan kaldirmak i¢in bazen de yasam kalitesini yiikseltmek icin

yapilmaktadir (Cubukgu, 2012).

2.6.2. Radyoterapi

Radyasyon tedavisi pediatrik kanserlerin tedavisinde siklikla kullanilip,
kemoterapi yada cerrahi tedavi ile kombine olarak uygulanmaktadir (Toriinerve
Biiytikgoneng, 2015). Radyoterapi ¢evre dokuya minimal hasar1 vererek terapotik
dozda iyonize radyasyon kullanilarak tiimor hiicrelerini yok eder. Lenfoma, solid
timorler ve beyin tiimorleri gibi birgok kanserde kullanilir. Temel amaci; kanser
hiicrelerini yok ederek hastaligi tedavi etmek, tiimoriin biliylime ve yayilmasim
kontrol altina almak ve yasam kalitesini arttirmakdir. Radyoterapi primer, kombine

ve palyatif tedavi amaciyla kullanilmaktadir (Conk ve ark., 2013)

2.6.3. Hematopoetik Kok Hiicre Nakli

Cocukluk cag1 kanserlerinde biiylik caligma gruplarinin 6nerdigi kemoterapi
protokolleri uygulanmaktadir. Bu kemoterapi protokolleri ile basar1 oranlar1 %80-
90’lara ulagmistir. Ancak relaps riski yiiksek olgularda ve remisyon sonrasi relaps

gelisen hastalarda hematopoetik kok hiicre nakli tedavinin 6nemli bir mekanizmasini
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olusturmaktadir. Yiiksek doz kemoterapi ve santral sinir sistemi tutulumu olan

olgularda total viicut 1simnlamasit 6n hazirligryla nakil protokoliine baglanir. Nakil

irtinti kemik iliginden, perifer kanindan ya da kort kanindan toplanabilmektedir.
Hastada nakile karar verirken, hasta iliskili ve hastalik iligkili faktorleri ayri

ayr1 degerlendirmek gerekmektedir (Gtilbas, 2019; Yesilipek ve Karasu, 2016).

2.6.4. Kemoterapi

Cocuk hematoloji ve onkolojisinde siklikla kullanilan tedavi sekli olan
kemoterapi; kanserli hiicreleri yok etmek amaciyla uygulanmaktadir. Antineoplastik
ajanlar hiicrelere hasar vererek kontrolsiiz ¢cogalmanin 6niine gecer ya da apoptozu
indiikleyerek hiicre oliimiine yol acar. Bu ajanlar hiicre icerisinde niikleik asit, DNA
ve RNA islevini yada iiretimini bozarak; hiicre siklusu ve/veya biiyiime hizinm
etkiler. Malign olsun olmasin tiim hiicreler yasam dongiisiinii dort evrede tamamlar.

1) Dinlenme Evresi (GO0)

2) RNA ve protein sentezinin yapildigi evre (G1)
3) DNA sentezinin yapildigi evre (S ve G2)

4) Mitozis evresi (M)

Cogu antineoplastik ajan hiicrelerin aktif oldugu donemlerde etkisini gosterir.

Kemoterapiye direng siklikla dinlenme evresinde goriilmektedir (Conk ve ark., 2013)

Dinlenme Evresi (G0) ’ RNA ve Protein sentezi (G1)

Hiicre Boliinmesi/ Mitozis (M) | DNA sentezi (S veG2)

Sekil 2.1: Hiicre Dongiisii Evreleri (Conk ve ark., 2013)
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Kemoterapide siklikla kullanilan sitotoksik ila¢ gruplari:

-Antimetabolitler: Hiicrelerin metabolik siireclerini bozarak (DNA Sentezi gibi)
hiicre cogalmasin1 engeller. Sadece S fazinda etkisini gosterir (Metotreksat,
merkaptopiirin gibi).

-Alkilleyiciler: Hiicre ¢ekirdegindeki DNA ile reaksiyona girerek yapisini bozar ve
hiicreyi yok eder. G1 ve S fazlariin gelismesini onler (Sisplatin, busulfan gibi)
-Vinko alkoloidler: Mitoz boliinmeyi metefaz asamasinda etkileyerek hiicre 6liimiine
sebep olur. M fazi etkiler (Vinkristin ve vinblastin gibi).

-Antitimor antibiyotikler: Niikleik asit sentezi ile fonksiyonunu bozarak DNA
ve/veya RNA sentezini inhibe eder (Daktinomisin, bleomiisn gibi).

Steroidler: Prednison DNA’ya baglanip mitoz boliinme evresine etki ederek yeni
hiicre olusumunu engeller.

Antineoplastik ajanlarda amag tiimori etkilemek olmakla birlikte, biitiin
saglikli sistemler iizerinde de yan etkiler gdzlemlenebilmektedir. Yan etkiler daha
¢ok hiicre ¢ogalma hizinin yiiksek oldugu sistemlerde; gastrointestinal,
hematopoetik, renal, hepatik, deri ve iireme sisteminde ortaya ¢ikar. Bu yan etkiler
akut olabilece8i gibi uzun yillar sonrasinda gec¢ yan etkiler olarak da karsimiza

cikabilmektedir (Conk ve ark., 2013).

Tablo 2.4: Antineoplastik ajanlar, uygulama yollari ve yan etkiler

ilac sinmiflamasi Yan etkiler Uygulama yolu ve éneriler

Antimetabolitler

Sitozinarabinosid Bulanti ,kusma, anoreksi, kemik iligi baskilanmasi, | IV, IM, IT, SC

(ara-c, cytrabine) alopesi, ates, ishal, mukozit Bulanti, kusma,
dehidratasyon takibi,

hematopoetik durum takibi,
KC fonk.takip

6-Merkaptopiirin Kemik iligi baskilanmasi, stomatit PO, IV

6-MP, Purinethol Karaciger toksisitesi Hematopoetik takip
SGOT, SGPT, bilurubin
takip

Allopurinol ilag toksisitesini
artirir, diigiik doz 6-MP

Metotreksat Bulanti, kusma, stomatit, mukozit, alopesi IV ,IM, PO, IT

(MTX) KC ve SSS toksisitesi, ishal Hematopoetik takip
Fotosensitivite, ates, norolojik degisiklik KC enzim takip
Dokiintii, dermatit, bobrek yetmezligi Antiemetik kullanimi

Yeterli hidrasyon

Leucoverin ile toksisiteyi
koruma

Giines kremi kullanimi
Norolojik takip

Thioguanine Hafif bulanti, kusma, anoreksi, KC toksisitesi PO, hematopoetik takip
(6-TG)

Alkilleyici Ajanlar
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Siklofosfamid
(CTX)

Hemorajik sistit, bulanti, kusma, pulmoner fibroz,
kardiyotoksisite

1V, PO

Hematopoetik takip

Yiiksek dozda mesna
uygulanmasi

1V hidrasyon

Antiemetik kullanimi
Yiiksek dozda konjoktivit

ifosfamid
(IFex)

Bulanti, kusma, renal toksisite, sistit
Periferal néropati, laterji
Konfiizyon,alopesi

\Y

Hematopoetik durum takip
BUN-kreatin takip
Nérolojik takip

Hidrasyon saglanmasi
Yiiksek dozda mesna

Karboplatine Nefrotoksisite, isitme kaybi Aleminyum igeren

Deri iritasyonu malzemelerle birlikte
kullanilmamalidir

Vinko alkoloidleri

Vinkristine Periferik néropati \Y

(oncovin) Lokal seliilit Nérolojik takip
Konstipasyon, nérotoksisite Laksatif kullanimi 6nerilir.

Vinblastin Lokal seliilit, alopesi \Y

(velban) norotoksisite Hematopoetik takip

Antitiimér antibiyotikler

Daunorubisin
(cerubidine)
Doksorobisin

Bulanti, kusma, alopesi
Lokal doku nekrozu
kardiyotoksisite

v
Hematopoetik takip
Nabiz takibi

(adriamisin) Deriyi irite eder
Antiemetik onerilir
Aktinomisin D Lokal doku nekrozu, bulanti v
Mukozit, kusma, anoreksi Hematopoetik takip
Ishal, alopesi, KC toksisitesi Antiemetik Onerilir
SGOT takibi
Bleomisin Pnomoni, stomatit, dermatit 1V, IM, SC
Pulmoner fibroz, hiperpigmentasyon Solunum fonksiyon takibi
Anaflaksi, alopesi Acil ekipmanlari hazir
bulunmali
Enzimler
L aspariginaz Ciddi alerjik reaksiyonlar IM
(elspar) Koagiilopati, hiperglisemi Acil ekipman hazir
Pankreatit, hepatotoksisite bulunmali
Glukoz takibi
Kc enzim takibi
Enjeksiyon sonrasi 1 saat siki
takip
Hormonlar
Prednizon Su-tuz retansyionu, ilser PO
Diyabet, enfeksiyon, psikoz Act takip
Pankreatit, katarakt, osteoporoz Kan glukoz takip
Prednizolon Prednizona benzer etkiler PO, IV, IM
Prendizona benzer
uygulamalar
Deksametazon Prednizona benzer etkiler PO, IV
Prendizona benzer
uygulamalar
Diger
Etoposid Kemik iligi baskilanmasi, bulanti, kusma, alopesi PO, IV
(\VP-16) Hematopoetik takip

Tansiyon takibi
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(Conk ve ark. 2013)

Antineoplastik ajanlar kanserli hiicrelere etki ettigi gibi normal saglikl
hiicreler iizerinde de bir takim degisikliklere sebep olmaktadir. Yan etkiler kisa
donemde olusuyorsa; akut yan etkiler, uzun donemde ortaya ¢ikiyorsa; ge¢ donem
yan etkiler olarak adlandirilmaktadir. Cocugun konforuna, tedavi siiresine, tedaviye
verdigi yanita ve tedavi prognozuyla ilgili bir¢ok faktore etki ettiginden akut yan
etkileri minimum seviyede tutmak gerekmektedir (Conk ve ark., 2013; Toriiner ve
ark., 2015).

Kanser hiicreleri hizla biiylir ve boliinlir. Kemoterapi hizla biiyliyen ve
boliinen hiicreleri tahrip eder (agiz ve mideyi kaplayan hiicreler gibi). Bazen
kemoterapi kemik iligindeki hiicreleri yavaslatabilmekte veya tahrip edebilmektedir.
Bu saglikli hiicrelerin zarar gdrmesi yan etkilere neden olur. Yan etkiler hastalarin
aldigt kemoterapi ilag tiirline baglh olarak biiyiik olclide farklilik gosterir.
Kemoterapinin sik goriilen yan etkileri arasinda yorgunluk, bulanti, ishal, agiz
yaralari, sa¢ dokiilmesi, agri, anemi ve yliksek enfeksiyon riski bulunmaktadir (NCI,
2015).

2.6.4.1. Yorgunluk

Yorgunluk; kemoterapi, immiinoterapi, radyasyon tedavisi, kemik iligi nakli
ve cerrahi dahil olmak iizere birgok kanser tedavisinin ortak yan etkisidir.
Anemi, agr ve ilag tedavisi gibi durumlar yorgunluga sebep olabilir. Insanlar siklikla
kansere bagli yorgunlugu, asir1 yorgun hissetmek, zayif, agir, tiilkenmek ve enerjisiz
olmak olarak tanimlar. Dinlenmek her zaman kansere bagli yorgunluga iyi

gelmemektedir. Kansere bagli yorgunluk, bir¢ok insanin basa ¢ikabilecegi en zor yan
etkilerden biridir (NCI, 2018).

2.6.4.2. Bulanti-Kusma

Mide bulantist, sanki kusacakmig gibi hissedilen
zamandir. Kusma, kusma eyleminin  ger¢eklesmis oldugu zamandir. Akut ve
gecikmis olmak {lizere cesitli tiplert vardir. Beklenti, kemoterapinin sebep oldugu
bulanti yada kusma hissinin ortadan kaldirilmasidir. Bulanti ve kusmay1 kontrol

etmek hastanin kendisini daha iyl hissetmesine, yetersiz
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beslenme ve dehidrasyon gibi daha ciddi problemlerin 6nlenmesine yardimci
olacaktir. Antiemetikler belirli zaman araliklarinda yapilarak bulantt kusma
onlemeye c¢alisilmaktadir. Bulanti kusma sikayeti olan hastanin bol miktarda sivi
alimi, yagl ve kizartilmis yiyeceklerden kaginmasi ve antiemetiklerle desteklenmesi

onerilmektedir (NCI, 2018).

2.6.4.3. ishal

Ishal normalden daha sik ve yumusak kivamli gaita cikismnin olmasi ile
karakterize artmis bagirsak hareketlerinin eslik ettigi bir durumdur. Kanser tedavisi
veya kanserin kendisi ishal olusumuna sebep olabilir. Artmis sulu gaita ¢ikisi
dehidratasyona sebep olarak, viicutta sivi elektrolit dengesini bozmaktadir.
Enfeksiyon varligi, stres ya da kullanilan bazi ilaglar da ishale sebep olmaktadir.

Ishal varlig: hekime bildirilmesi gereken énemli bir durumdur (NCI, 2018).

2.6.4.4. Alopesi

Bazi kemoterapiler sa¢ ya da viicuttaki diger tiiylerin dokiilmesine sebep
olabilmektedir. Tedavi oncesi sag¢ dokiilmesine sebep olan KT uygulnacak hastaya
mutlaka bilgi verilerek tedavi siiresince alopesi ile basetme yontemi gelistirmesi

saglanmalidir (Toriiner ve Biiylikgoneng, 2015).

2.6.4.5. Agn

Kanserin kendisi veya yan etkileri agriya sebep olabilir. Agrinin kontrol altina
alinmasi kanser tedavi planinin 6nemli bir pargasidir. Agr1 immiin Sistemi baskilayip

iyilesme stiresini uzatabilmektedir (NCI, 2018).

2.6.4.6. Oral Mukozit
2.6.4.6.1. Tanim

Mukozit, agiz boslugunda meydana gelen kanser tedavisine sekonder olarak
gelisen mukozal hasari ifade ederken; faringeal, laringeal ve 6zofagus bolgelerini ve
bunlara ek olarak gastrointestinal sistemin diger alanlarini da etkileyebilmektedir.
Mukozite kemoterapi ve/veya radyasyon tedavisi neden olabilmektedir.
Konvansiyonel kemoterapi alan hastalarin yaklagik %20 ile %40'inda, hematopoetik

kok hiicre nakli (HSCT) i¢in yiikksek doz kemoterapi alan hastalarin %80'inde ve
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hemen hemen bas ve boyun radyasyon tedavisi alan tiim hastalarda goriiliir. Oral
mukozit (OM), oral mukozanin eritemi ya da iilseri olarak goriilmektedir (NCI,
2014). Kullanilan sitotoksik ajanin ¢esidi ve dozu olusacak oral mukozitin siddetini
etkilemektedir. Cocuklarda OM goriilme sikligr yetiskinlere gore 3 kat daha fazladir.
Pediatrik hastalarin  mukoza yiizeylerinin turnover oranlarmin yiiksekligi,
immiinolojik yanitin ve direncin degisiklik gostermesi OM goriilme oranini
arttirmaktadir (Sahin, 2015). Oral mukozit olusumunda 6zellikle kanser tedavilerinin
cogalmakta olan epitel mitozunu etkiledigi, sitokinlerin ve mikrobiyal floranin da
etkisinin oldugu diistiniilmektedir. Genellikle gastrointestinal ve oral sistem
mukozasinda goriilmektedir. Agri, ilserasyon, enfeksiyon, kanama, ¢igneme ve
yutma giicliigline sebep olarak, oral alimin azalmasi ve yasam kalitesinin
bozulmasina neden olmaktadir. Belirti ve bulgular kemoterapiye ara verilmesine ya
da kesilmesine; ilag dozlarinin azaltilmasi neden olabilmektedir. Hastalarda OM
derecesi arttik¢a opioid kullanimi da artarken, oral alimin azalmasi ya da tamamen
kisitlanmas1 sebebiyle parenteral beslenmeye gegilebilmektedir. Ayrica kemoterapi
sonrast baskilanan kan degerleri sonucu noétropenik hastada bozulan bariyer,

enfeksiyon ve sepsis riskinin artmasina yol agmaktadir (Muhsiroglu, 2017).

2.6.4.6.2. Fizyopatoloji

Kanser tedavisinde amag¢ kanserli hiicrelerin oldiiriilmesi ve tahrip
edilmesidir. Ancak bu tahrip saglikli hiicreler lizerinde de bir takim degisikliklere
sebep olabilmektedir. Ozellikle viicudun hizli béliinen hiicrelerinde daha ¢ok
harabiyete sebep olmaktadir. Kemoterapilerin dogrudan etkisi ilag verildikten sonra
5-8 giin igerisinde ortaya g¢ikarken yaklagik 14 gilin boyunca siirmektedir. Dolayli
stomatoksisite ise KT inflizyonunun 5. giiniinde baglar ve yaklasik 21 giin devam
eder. Gastrointestinal mukoza ¢ok katli yassi keratinize olmamis epitel hiicrelerinden
olusmaktadir. Bu yapi, antineoplastik ajanlarin mekanik ve kimyasal yan etkilerinden
korunmay1 saglamaktadir. Mukozitler siklikla hiicre boliinme hizi fazla olan agiz
mukozasinin keratinize olmamis epitelyumu, yumusak damak, dil ve bilateral yanak
bolgesinde goriilmektedir. NF-jB geni sitokinler ve sitokin modiilatorleri de dahil
olmak iizere mukozit patogenezinde Onemli rol oynamaktadir. Patobiyolojik

mukozitler 5 asamada tarif edilmistir (Sonis, 2009).
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- Evre I Baslangic (Initiation)

Bu evre sitotoksik ajan verilmesinden kisa bir siire sonra baglamaktadir. DNA hasari
ile beraber veya DNA hasar1 olmaksizin submukoz tabaka ya da bazal epitel
tabakada harabiyet baslamistir. Verilen kemoterapotik ajanlar reaktif oksijen
tiriinlerinin (ROS) hiicre igerisinde artmasina sebep olur. Artan ROS hiicrelerde ve
dokularda birikerek hiicre 6liimiine ayn1 zamanda ikincil hasar1 baglatarak da niikleer
faktor-kB’nin (NF-kB) saliniminin artmasina sebep olmaktadir. ROS ve uygulamasi
devam eden sitotoksik ajanlar ile birlikte artan (NF-kB) hiicre 6liimiine neden olan
timor nekrotik faktdér (TNF-a), interlokin 6 (IL-6), interlokinlf (IL-18)’nin
aktiflesmesine, bag dokusunda ve endotel tabakada hasar olusturarak mukoza
biitiinliiglinlin bozulmasina sebep olmaktadir (Goktuna, 2017).

- Evre II-III Tepki Verme ve Tepkiyi Artirma

Enzimlerin ve proinflamatuar sitokinlerin liretiminin artmaya devam ettigi
evrelerdir. Artan hiicre zedelenmesi ve Oliimii iilseratif lezyon olusumunu
hizlandirmaktadir. Oral kavitede bozulmalar baslayabilmektedir (Karadakovan,

2014).

- Evre IV Ulserasyon Evresi (Ulceration)

Oral bakteriler iilserlerin hizli ve derin bir sekilde ilerlemesine sebep olmaktadir.
Proinflamatuar sitokinlerin artig1 ve doku makrofajlarinin aktive olmas1 mukozadaki
inflamasyonu artirarak {lserlerin siddetini de artirmaktadir. Bu durum hastada
agrinin artmasina buna bagli olarak da beslenme yetersizligi, yutma ve konusma
giicliigiine sebep olabilmektedir (Goktuna, 2017; Karadakovan, 2014).

- Evre V lyilesme (Healing)

Submukozanin hiicre dig1 matriksinden alinan sinyallerin, iilserle ¢evrili dokuya
saglam epitel gociinii uyarmasi ile epitel hiicrelerinin tekrar prolifere olmaya
baslamasiyla iyilesme gerceklesmeye baslamaktadir. Ancak kemoterapi tedavisi
devam eden hastalarda epitel hiicrelerindeki hasar devam edecegi i¢in saglikli doku

olusumu gerceklesmeyebilir (Karadakovan, 2014; Sonis, 2009).
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Phase 11/l
Phase | Messaging, signaling, Phase V PhaseV
Normal epithelium Initiation and amplifiation  Ulceration (mucositis) Healing

Sekil 2.2:Mukozit Evreleri

2.6.4.6.3. Oral Mukozit Olusumunu Etkileyen Risk Faktorleri

Oral mukozit gelisimi hasta bireyin kisisel 6zelliklerinden kaynaklanabilecegi
gibi aldig1 kemoterapiye bagli olarak gelisebilmektedir.
Hastaya bagli faktorlere baktigimiz zaman; yas, cinsiyet, beden kitle indeksi, oral
hijyen aligkanligi, beslenme, genetik faktorler, akut ya da kronik periodontal
hastaliklar, sigara ve alkol kullanimini icermektedir.

Tedaviye iliskin faktorler ise; antineoplastik ajanin dozu, kombinasyonu,
radyasyon tedavisinin varlig1 ve bdlgesi ve varsa kemik iligi transplantasyonunun

cesidini kapsamaktadir (Demir,2014; Karadakovan,2014).

2.6.4.6.4. Oral Mukoza Biitiinliigiiniin Degerlendirilmesi

Hemsirelerin temelde amaci oral mukozitin olusumunu 6nlemek, riskli hasta
gruplarint  belirlemek ve olugsmus olan mukozitlere agiz bakim rehberleri
dogrultusunda bakim vermektir. Oral mukozitin degerlendirilmesinde ¢ok boyutlu ve
tek boyutlu olarak siiflandirilan farkli 6lgekler kullanilmaktadir. Bu 6lgekler agiz ici
kavitesindeki fiziksel degisiklikler ile genel goriinlimii 4 veya 5 puanl likert tipi
skorlama sistemiyle degerlendirip puanlandirmaktadir (Goktuna, 2017).

NCI-CTC, Ulusal Kanser Enstitiisii tarafindan kullanilan standart advers olay
raporlama sistemidir ve oral mukoziti derecelendirmek icin yaygin olarak

kullanilmaktadir. Diinya Saglhk Orgiitii 6lgegi ise eritem ve iilserasyon gibi nesnel
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mukozit belirtileri ile birlikte yeme ve icme yetenegine dayanmaktadir (Jacobs ve
ark., 2013). Bununla birlikte, ¢cocuklarda mukoziti degerlendirmek i¢in dogrulanmis
Olceklerin eksikligi devam etmektedir (Tomlinson ve ark., 2008).

Daha onceki caligmalar, yeni bir pediatrik mukozit Ol¢egine olan ihtiyaci ortaya
koymus; olgegi iiretmis, hazirlamis ve ebeveynlerin ve kanserli ¢ocuklarin kabul
edilebilirligine  ve igerik  gegerliligine  odaklanarak  erken  psikometri
degerlendirmistir. Daha sonra Cocuklarin Uluslararas1 Mukozit Degerlendirme

Olgegi olarak adlandirilan son versiyonuna ulasilmistir (Jacobs ve ark., 2013).

Tablo 2.5: Diinya Saglk Orgiitii (DSO) Mukozit Simiflamasi

Grade-0 Mukozada degisiklik yok

Grade-1 Hafif lokal degisiklikler (eritemli alanlar) agri ve duyarlilik heniiz yoktur. Agizdan beslenebilir.

Grade-2 Agrisiz iilser ve eritem, hafif agr hissi, 2 mm den kiigiik iilserler vardir, agizdan alabilir.

Grade-3 Agrili eritem, 6dem veya iilser vardir (derinlik <2mm ve mukozanin yarisindan azinda) kanama yoktur,
agizdan alim bozuktur, zorlukla yiyebilir.

Grade-4 Eritem, 6dem, iilser (mukozanm yarisindan fazlasinda), Giddetli agri, kanama vardir, agizdan alamaz.
Parenteral veya enteral beslenme destegi gerekir.

Tablo 2.6: Uluslararast Cocuk Mukozit Degerlendirme Olgegi (ChIMES)

0 puan 1 puan 2 puan 3 puan 4 paun 5 puan
Agiz ici | Agri yok Hafif agr Orta siddette Siddetli agr Cok  siddetli | Dayanilmaz
agrinin siddeti agri agri agri
Agrinin yutma | Zorluk yok Cok az zor Biraz daha zor | Tamamiyla Cok zor Yutamiyorum
iizerine etkisi zor
Agrinin Zorluk yok Cok az zor Biraz daha zor | Tamamiyla Cok zor Yiyemiyorum
yemek yeme zor
iizerine etkisi
Agrinin igmek | Zorluk yok Cok az zor Biraz  daha | Tamamiyla Cok zor Icemiyorum
iizerine etkisi zor zor
Agr kesici | Hayir Evet
alma durumu
Ulser varlig Hayir Evet

2.6.4.6.5. Mukozitten Korunma ve Tedavisi

Hemsireler, hastalara dogru agiz bakim yontemlerinin 6gretilmesinde ve
hastalarin ~ 6gretilenleri uygulayabilmesi ic¢in tesvik edilmesinde etkin rol
oynamaktadir. Kemoterapi tedavisi alan ¢ocuk ve ergen hastalarda goriilen siddetli
oral mukozit morbidite nedenidir. Mukozite bagli olarak gelisen semptomlarin

siddeti hastanin psikolojik stres diizeyini ve yasam kalitesini de derinlemesine
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etkilemektedir (Cheng ve ark., 2012). Agiz mukozasinin en énemli problemlerinden
birisi olan mukozitin 6nlenmesinde ve eger olusmus mukozit varsa yonetiminde
hemsireler, kanita dayali uygulamalar takip etmek, uygun Olglim araglarmi
kullanarak tanilanmasinda rol almak, hasta izlemlerini diizenli yapmak, uygun egitim
ve bakimi vermekle sorumludur. Kanser tedavisi esnasinda mukoza biitiinliigline
zarar verecek sicak, soguk, acili ve baharatli besinler, tiitiin ve {irtinleri ile alkolden
uzak durulmasi 6nerilmektedir. Agiz ve dudaklarda fark edilen kizariklik, hassasiyet
ve ya yaranin bildirilmesi de olduk¢a 6nemlidir (Bayindir, 2018; Cubukcu, 2012).
Oral mukozitlerin goriilme sikligi, hastalar {lizerinde gelistirdigi sekonder
problemler, saglik ve ekonomik maliyetler iizerindeki etkisine ragmen oral
mukozitlerin 6nlenmesi ya da tedavi edilmesi i¢in kanita dayali uygulamalar
stnirhdir. Oral mukozitin yonetimi i¢in bir dizi kilavuz, Kanserde Cokuluslu
Destek¢i Bakim Dernegi (MASCC), Amerikan Klinik Onkoloji Dernegi (ASCO) ve
Ulusal Kapsamli Kanser Agi (NCCN) panelleri tarafindan 6zenle hazirlanmistir
(Sonis, 2012). Bu klavuzlarda yayinlanan ve oral mukozit tedavisinde kullanilan

yontemler su sekilde siralanmaktadir;

2.6.4.6.5.1. Temel Agiz Bakim

Temel agiz bakimi, kemoterapi tedavisi alan kanser hastalarma klinisyenler
tarafindan sik Onerilen bir uygulamadir. Dis firgalama, dis ipi kullanimi, agiz
gargaralarin1 igeren bir uygulamadir. Temel agiz bakimi ile ilgili yapilmis olan
randomize kontrollii ¢aligmalarda, verilen profesyonel agiz bakiminin tiirii, kanser
tedavisinin sekli ve c¢alisilan hasta popiilasyonu ag¢isindan anlamli farkliliklar
bulunmaktadir. OM tedavisi konusunda profesyonel agiz bakimimnin yararina hicbir
kanit bulunamamistir. Ancak OM'nin Onlenmesi igin profesyonel agiz bakiminin
kullanimin1 destekleyen kanitlar yetersiz olmasina ragmen, hastanin odontojenik
kaynaklardan lokal ve sistemik enfeksiyon riskini azaltmak icin kanser tedavisinden
once belirtildigi sekilde dis muayenesinin ve tedavinin istenebilecegi kanisindadir

(Cubukgu, 2012; Hong ve ark., 2019).

2.6.4.6.5.2. Klorheksidin (CHX)

Klorheksidin genis spekturumlu, antimikrobiyal ve antiseptik etkili bir

ajandir. CHX kullanimiyla 6nemli dl¢lide agizda rahatsizlik hissi, tat degisikligi ve
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dislerin boyandigi bildirilmistir. Bu etkilerinden dolayr klorheksidinin oral

mukozitlerin tedavisinde kullanilmasi 6nerilmemektedir (Hong ve ark., 2019).

2.6.4.6.5.3. Cok Ajan Kombinasyonlu Agiz Bakim Protokolleri

Klorheksin, nistatine, sodyum bikarbonat gibi ¢oklu ajanlarin oral mukozitler
tizerindeki etkisi yapilmis randomize kontrollii caligsmalarla degerlendirilmistir.
Temel agiz bakimi, dis fircalama, sodyum bikarbonatli ve nistatine ile yapilmis
gargalar degerlendirmeye dahil edilmistir. Rehberler ¢oklu ajan kombinasyonlu agiz
bakim protokollerinin oral mukozitler iizerinde etkisi oldugunu bildirmis ve

kullanimin1 6nermistir (Hong ve ark., 2019).

2.6.4.6.5.4. Hasta Egitimi

Oral mukozitin olusumunun engellemesinde ve yonetiminde daha 6nce higbir
rehberde yer verilmemesine karsin 2019’da yayinlanan oral mukozit rehberinde hasta
egitimi 6nemli bir yer almaktadir. Dis hekimi ya da alaninda uzman bir onkoloji-
hematoloji hemsiresi tarafindan tekli veya coklu seanslar dogrultusunda hastaya
egitim verilerek oral mukozit yonetimine katilmasini saglamak amaglanmistir. Bu
uygulama ile hem hastanin 6z benliginin gelismesi hem de tedaviye olan uyumun
artmasi beklenmektedir. Bu rehber hasta egitimini destekleyip, 6nermektedir (Hong

ve ark., 2019).

2.6.4.6.5.5. Salin ve Sodyum Bikarbonat Kullanimi

Sodyum bikarbonat ile hangi sivinin karistirilarak etkinligini artiracagina dair
yapilmis ¢alismalar olmasina ragmen kesin bir yargiya varilamamistir. Yapilan bazi
randomize caligmalarda, salinin tek basina hidrojen peroksit gargarasindan daha
etkili oldugu bulunmustur. Sodyum bikarbonatin oral mukozitler {izerindeki etkilerini
arastiran bir randomize kontrollii ¢alismada, CHX ile karsilastirildiginda etkili
oldugu ortaya c¢ikarken; hidrojen peroksit ile yapilan karsilastirmali caligmada
aralarinda anlamli fark bulunamamistir. Ancak hem tuzlu su hem de sodyum
bikarbonat i¢cin mevcut sinirli verilere ragmen, rehber bu durulama maddelerinin,
agiz hijyenini korumak ve hasta konforunu arttirmak i¢in yardimci olabilecek oral

klirensi artiran etkisiz yumusak durulamalarin oldugunu kabul etmektedir (Hong ve
ark., 2019).
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2.6.4.6.5.6. Kriyoterapi

Oral kriyoterapi, agiz boslugu icinde diisiik kan dolasimina neden olan ve
boylece sitotoksik ilaca maruz kalmay1 azaltan lokal vazokonstriksiyona neden olur.
Bu yontemin 5-fluorourasil ile tedavi edilen hastalarda OM'yi azaltmada etkili
oldugu kanitlanmistir. Yiiksek doz melfalan alan hastalarda da kriyoterapinin oral
mukozitler tizerinde anlamli etkili oldugu bulunmustur. Kriyoterapinin oral mukozit
tedavisinde rutinde kullaniminmi desteklemek i¢in daha homojen ve fazla sayida

kohort ¢calismasina ihtiya¢ duyulmaktadir (Vokurka ve ark., 2011).

2.6.4.6.5.7. Bitkisel Yaklasimlar

Yapilan ¢alismalarda, A ve E vitamininin oral mukozitleri 6nleme {izerinde
etkili oldugu bildirilmistir. Ozellikle topikal yoldan yapilan uygulamalarla da
azaldig1 gosterilmistir (Karadakovan, 2014).

Bal ile ilgili yapilmis randomize kontrollii calismalara bakildiginda; kesin bir sonuca
ulagilamamasin1 oral mukozit tedavisinde kullanilan balin ¢esitliligi kismen
aciklamaktadir. Ayni c¢esit bal ile ilgili yapilmis calismalarda ise diisiik gradeli
mukozit, daha az tariflenen agr1 ve artmis yasam kalitesi sonuclarina ulagilmistir.
Ayrica kilo kaybinda azalma da goriilmektedir. Ancak balin OM’de kullanimu ile
ilgili kesin bir rehber bulunmamaktadir (Miinstedt ve ark., 2019).

Karadut surubunun yapisinda bulunan papyriflavonal A, kuraridin, saphoraflavanone
D ve saphoraiso flavanone A gii¢lii bir antifungal ve 1yi antimikrobiyal aktivite
gostermektedir. Candida ¢esitlerinden oOzellikle Candida Albicans iizerinde
antifungal etki gostermektedir. Yine yapisinda bulunan 2- Arylbenzofurans metisilin
direngli stafilokoklar {izerinde antimikrobiyal aktivite gostermektedir (Citlak ve
Kapucu, 2015). Literatiir incelendiginde; karadut surubunun oral mukozitler tizerinde
etkisini arastiran birka¢ c¢alismaya rastlanmistir. Caligmalarin  genelinde oral
mukozitin olusumunu geciktirdigi, agiz i¢i kurulugu ve agriy1 azalttigr bulunmustur.

Ancak bununla ilgili bir rehbere denk gelinmemistir.

2.6.4.6.5.8. Sakiz Cigneme

Sakiz ¢ignemenin tiikiiriik salgisini artirarak oral hijyeni saglama iizerinde

etkili olabilecegi diisiiniilmiistiir. Tiikiirik akisinin inhibisyonunun, tiikiiriikte
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salgilanan sitotoksik ilacin miktarini diisiirerek oral mukozit siddetini azaltabilecegi
varsayllmistir (Jensen ve ark., 2013). Tiikiiriik akis1 pilokarpin veya diger maddeler
tarafindan uyarilabilir. ilaclara ek olarak tiikiiriik bezi salgisi, sakiz gibi mekanik
giidiimlerle da arttirilabilir. Bu ¢esit uyari, herhangi bir ilag icermedigi ve yan etkileri
olmadigi i¢in ¢ekicidir. Bununla beraber, sakiz {izerinde yapilmis bir ¢alismada oral
mukozitler i¢in faydali olduguna iligskin yeterli veriye ulagilamamistir (Gandemer ve
ark., 2007). Yapilmis baska calismada ise; dis eti iltihabin1 azaltmada etkili oldugu,
tikiiriik salgisimi stimiile ettigi bulunmustur. Ancak oral mukozitler iizerinde etkili

oldugunu gosteren kanit diizeyi yiiksek rehber bulunamamaistir (Balaj1 ve ark., 2018).

23



3. GEREC VE YONTEM
3.1. Arastirmanin Tiirii

Kemoterapi alan ¢ocuklarda karadut surubu ile sakiz ¢igneme uygulamasinin
oral mukozitleri onleme iizerine etkisini belirlemek amaciyla yapilan g¢alisma

randomize kontrollii deneysel olarak planlanmistir.

3.2. Arastirmanin Amaci

Bu arastirma kemoterapi alan ¢ocuklarda karadut surubu ile sakiz ¢igneme
uygulamasinin oral mukozitleri Onleme iizerine etkisini belirlemek amaciyla

yapilmistir.

3.3. Arastirmamin Yapildig1 Yer ve Ozellikleri

Bursa Uludag Universitesi Saglk Uygulama ve Arastirma Merkezi,
Sebahattin Gazioglu Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Hastanesi Klinik ve

Polikliniklerinde yiirtitilmiistiir.

3.4. Arastirmanin Evreni

Arastirmanin evrenini  Subat/2018-Subat/2019 tarihleri arasinda Uludag
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Cocuk Hematoloji ve Onkoloji klinik ve

poliklinigine bagvuran, ayaktan ve yatarak kemoterapi alan ¢cocuklar olusturmustur.

3.5. Arastirmanin Orneklemi

Arastirmanin 6rneklemini Subat/2018-Subat/2019 tarihleri arasinda Bursa
Uludag Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi Sebahattin Gazioglu
Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Hastanesi Klinik ve Polikliniklerine bagvuran 8-18
yaslar1 arasinda kanser tanisi almis 120 hastaya ulasilmasi planlandi. Arastirma 3
grup olmak tiizere karadut surubu grubuna 36 hasta, kontrol grubuna 36 hasta ve

sakiz ¢igneme grubuna ise hastalarin sakiz ¢igneme uygulamasini reddetmeleri ve 15
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hastanin da ¢alismanin 5. giliniinde ¢alismadan ¢ikmak istemeleri sebebiyle 10 hasta

dahil edilebilmistir. Toplamda arastirma 82 ¢ocuk hasta ile gergeklestirilmistir.

3.6. Veri Toplama Protokolii

Verilerin bir randomizasyon kontrol listesi kullanilarak hangi gruba dahil
edilecegi belirlenmistir. Veriler 3 grupta takip edilmistir.

1. Grup karadut surubu grubuna; klinigin rutin agiz bakimi ve ona ek olarak
karadut surubu verilmistir. Giinde 4 defa 5 cc ile gargara yapilarak uygulanmstir.
Karadut surubu tek bir markanin {iriinii kullanilmistir. Ek boya maddesi, gida
maddesi ve seker icermeyen ve pastdrize edilmis {iriin tercih edilmistir.

2. Grup sakiz ¢igneme grubuna; klinigin rutin agiz bakimi ve ona ek olarak
sekersiz sakiz ¢ignetilmistir. Glinde 4 defa 10-15 dakika kadar ¢ignetilmistir. Sakiz
tek markanin olmak tizere sekersiz liriin kullanilmistir.

3. Grup rutin agiz bakimi grubuna ise; yalnizca klinigin rutin agiz bakimi
uygulanmistir. Klinigin rutin agiz bakiminda; sodyum bikarbonat (10 cc) ile giinde
dort defa gargara yapmasi istenmistir. Ardindan etken maddesi stikralfat olan
siispansiiyon 15 cc, etken maddesi nistatine olan siispansiiyon 5 cc ve lidokain 7 puff
olacak sekilde iiclii bir karisim hazirlanmistir. Hazirlanan bu karisimdan 5 cc ile
giinde dort defa hastanin ag1z i¢i gargara yapip yutmasi saglanmistir. Bu iiclii karisim
ve sodyum bikarbonat ile yapilan gargara klinigin rutinde kullandiklar1 agiz
bakimidir.

Ayrica islem 6ncesi 20 sorudan olusan “’hasta tamitim formu’’ anketi yiiz
yiize goriismeler yapilarak veriler toplanmistir. Tedaviye baslayacak olan hastalarin
oral mukozasi kontrol edilerek grade 0 olan hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. 5.
giin ve 14. giinde de DSO oral mukozit degerlendirme 6lgegi ve ChIMES 6lgegi
kullanilarak oral mukozitlere bakilmistir. ChIMES 6lceginde agiz ici agrinin siddeti,
yutma lizerine etkisi, yemek yeme lizerine etkisi, birseyler icmek iizerine etkisi, agri
kesici alma durumu ve ilser varlig1 degerlendirilmistir. Hasta yakinlarina gargarayi
nasil yapacaklar1 arastirmaci tarafindan anlatilmig ve ilk uygulama arastirmaci ile

birlikte yapilmistir.
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3.7. Veri Toplama Araclar

Arastirma  verileri arastirmacilar tarafindan literatiir = dogrultusunda
hazirlanarak olusturulan; Hasta Tanilama Formu (Ek-1), Diinya Saglik Orgiitii
mukozit siniflamas1 (Ek-2) ve Uluslararasi Cocuk Mukozit Degerlendirme Olgegi

(ChIMES) (EK-3) kullanilarak toplanmuistir.

3.7.1. Hasta Tanilama Formu

Aragtirmaci tarafindan hazirlanan formda hastalarin sosyo-demografik
Ozellikleri, aldiklari tedavi, tanilari, risk gruplar (risk gruplari yas, 16kosit sayisi,
tedaviye yanit, malign klonun biyolojik o6zellikleri dikkate alinarak ve degisik risk
faktorlerinin ~ varligina  gore  diisiik-orta-yiiksek  riskli  hasta  gruplarini
olusturmaktadir), dis fircalama aligkanliklar1, daha 6nce agiz yarasi ile ilgili problem

yasayip yasamadigi, agiz yarasiyla ilgili yaptiklar1 uygulamalari igermektedir (Ek-1).

3.7.2. Diinya Saghk Orgiitii Mukozit Simiflamasi

Ag1z mukozasmin degerlendirilmesi DSO’niin dzellikle klinik arastirmalarda
sitotoksik ajanlarin sebep oldugu toksisitenin tanimlanmasinda yaygin olarak
kullanilmaktadir. Bu smiflama mukozadaki bozukluklarin siddetini yerini
derecelendirmektedir. Sifir ile dort puan arasinda puanlandirilmaktadir. Grade-0
mukozada degisiklik olmadigini, grade-1 agrisiz f{ilserler, eritem veya hafif
duyarliligi, grade-2 agrili eritem ve ilser olmasina ragmen kat1 besinler tiiketebilir.
Grade-3 agrili eritem, 6dem veya dllser var sadece sivi tiiketebilir, grade-4

tilserasyon, nekroz ve hemoraji var, hasta beslenemez, enteral veya parenteral destek

gerekir (Ek-2).

3.7.3. Uluslararasi Cocuk Mukozit Degerlendirme Ol¢egi (ChIMES)

Uluslararasi Cocuk Mukozit Degerlendirme Olgegi (ChIMES)(Ek-3)
Tomlinson ve ark. (2010) tarafindan, kemoterapi alan ¢ocuklarda agiz icinde mukozit
varhigini/yoklugunu; mukozit varsa mukozit nedeniyle agiz icindeki/bogazdaki
agrinin  siddetini; cocuk tiikiiriigiinii yutarken, bir seyler yerken, sivi igerken
agizdaki/bogazdaki agr1 nedeniyle meydana gelen zorlugu belirlemek amaciyla
gelistirilmistir. ChIMES; 1. Agiz i¢i agrinin siddeti, 2. agrinin yutma iizerine etkisi,

3. agrinin yemek yeme tiizerine etkisi, 4. agrinin bir seyler igcmek {iizerine etkisi, 5.
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agr1 kesici alma durumu ve nedeni, 6. agiz i¢i iilserin varligi/yoklugu olmak {izere 6
maddeden olusmaktadir. Olgegin 1., 2., 3. ve 4. maddelerinin her biri verilen cevaba
bagl olarak en diisiik 0, en yiiksek 5 puan ile degerlendirilmekte, besinci madde en
disiik 0, en yiiksek 2 puan ile degerlendirilmekte, altinci madde en diisiik 0, en
yiikksek 1 puan ile degerlendirilmektedir. Tiim maddeler cevaplandiginda 6lgekten
alinacak maksimum puan 23'tiir. Olgek toplam puani yorumlama kolaylig1 agisindan
100'e gevrilmistir. Olgekten alinan toplam puanin yiiksek olmas1 mukozit derecesinin

arttigini gostermektedir (Yavuz, 2011).

3.7.4. Arastirmanin Etik Boyutu

Arastirma yliriitiilirken bilimsel etik kurallarin yani sira evrensel etik ilkelere
de uyulmasi zorunludur. Bu ama¢ dogrultusunda yararlilik, zarar vermeme, 6zerklik
ve gizliligin glivenligin korunmasi ilkesi dikkate alinmistir. Caligmamizda insan
olgusunun kullaniliyor olmasi nedeniyle de insan Haklar1 Helsinki Deklerasyonu’na
sadik kalinmistir. Arastirmanin yazili izni Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi
Etik Kurulu’ndan alinmistir. Ayrica Bursa Uludag Universitesi Saglik Uygulama ve
Arastirma Hastanesi Pediatri Anabilim Dalindan, Cocuk Hematoloji ve Onkoloji
Anabilim Dalindan yazili izinler alinmistir. Hasta ve ailelerine arastirma ile ilgili
gerekli bilgiler verildikten sonra katilmayr kabul edenlerden bilgilendirilmis goniillii

olur formu da alinmistir.

3.8. Arastirmaya Dahil Edilme ve Dislanma Kriterleri

Aragtirmaya dahil edilme kriterleri;

- 8-18 yas araliginda olmak

- Agiz iginde yara olmamak

- Kemoterapi aliyor olmak

- Arastirmaya katilmay1 kabul etmis olmak

Aragtirmadan diglanma kriterleri

- 8-18 yas aralig1 disinda olmak

- Agiz iginde yara olmasi

27



- Arastirmaya katilmay1 kabul etmemesi
3.9. Istatistiksel Yontem

Verilerin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilks testi ile test edilmistir. Gruplar
arast bagimsiz karsilastirmalar Mann Whitney U testi ve bagimli gruplarin
karsilastirmalar1 ise Wilcoxon testi ile yapilmistir. Verilerin normal dagilim
gostermemesinden ve non-parametrik testler uygulanmasindan dolay1 betimleyici
degerler medyan (min-max) deger olarak verilmistir. Kategorik verilerin
karsilastirmasinda ki-kare ve Fisher-Freeman-Halton testi ile yapilmistir. Bagimli
kategorik karsilastirmalar McNemar testi ile yapilmistir. Kategorik veriler frekans ve
yiizde olarak ifade edilmistir. Degiskenler arasindaki iligkiler Spearman sira
korelasyon katsayis1 ve biserial korelasyon katsayisi ile incelenmistir. Istatistiksel
anlamlilik diizeyi olarak a=0,05 olarak alinmistir. Verilerin analizinde SPSS V.22

paket programi kullanilmistir.

ChIMES 6l¢eginin giivenirlik analizi 5. giin uygulamadaki tim olgular katilarak
Cronbach alpha katsayisi ile incelenmistir. Cronbach alpha katsayisi 0,932 olarak

bulunmustur. Olgek yiiksek giivenirlikte olarak nitelendirilebilir.
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4.1. Gruplar Arasinda Homojenlik Karsilastirmalar:

4. BULGULAR

Tablo 4.1: Gruplar arasinda homojenlik karsilagtirmalari

Grup Karadut surubu Sakiz ¢igneme Rutin protokol p
n=36 n=10 n=36
Yas medyan (Min-Max) 11,5 (8-18) 10,5 (8-17) 10 (8-18) 0,778
Cins (Kiz) 15 (41,7) 4 (40,0) 16 (44,4) 0,956
All 25 (69,4) 9 (90,0) 27 (75,0) 0,947
Aml 3(833) 1(10,0) 4(11,1)
Ewingsarkom 3(8,3) 0 (0,0) 3(8,3)
Osteosarkom 2 (5,6) 0(0,0) 0(0,0)
Noroblastom 2 (5,6) 0(0,0) 2 (5,6)
non-hodking lenfoma 1(2,8) 0 (0,0) 0 (0,0)
Tanidan_gecen_sure (ay) 6 (1,5-23) 5,5 (2-13) 7 (2-22) 0,417
Iyilesme_siiresi (giin) 10 (3-30) 9,5 (5-14) 10 (5-20) 0,719
Risk grubu orta risk 8(22,2) 3(30,0) 9(25,0) 0,874
yiiksek risk 28 (77,8) 7 (70,0) 27 (75,0)
Bakimu siirekli yapan anne 33(91,7) 10 (100,0) 33(91,7) 1,000
baba 3(83) 0(0,0) 3(83)
Bakim verenin egitimi ilkokul 18 (50,0) 0(0,0) 14 (38,9) 0,096
ortaokul 6 (16,7) 3(30,0) 6 (16,7)
lise 8(22,2) 5 (50,0) 10 (27,8)
universite 4(11,1) 2 (20,0) 6 (16,7)
Diizenli dis fircalayanlar 17 (47,2) 5 (50,0) 17(47,2) 0,987
Yara i¢in uygulama rutin agiz bakimi 29 (80,6) 7 (70,0) 24 (66,7) 0,664
gargara 6 (16,7) 3(30,0) 10 (27,8)
glutamine 1(2,8) 0(0,0) 2 (5,6)
Geleneksel uygulama yapanlar 3(8,3) 1(10,0) 0(0,0) 0,220

Deneme etkinligini

bakimindan karsilastirildiginda anlamli farklilik bulunmamaktadir (p>0,05) (Tablo

4.1).
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4.2. DSO Degerlerinin Gruplar icinde ve Gruplar Arasinda Karsilastiriimasi

Tablo 4.2 : DSO degerlerinin gruplar iginde ve gruplar arasinda karsilastiriimasi

Grup DSO_5.giin DSO_14.giin Gruplar i¢i
karsilastirma
p

Karadut surubu (KS) (n=36) 0 (0-1) 1(0-2) <0,001

Sakiz ¢igneme (SC) (n=10) 1(0-1) 2(1-3) 0,004

Rutin protokol (RP) (n=36) 1(0-2) 2,5 (1-4) <0,001

Gruplar arasi karsilastirma p <0,001 <0,001

) KS$-SC 0,001 <0,001

|I:)klh kargilagtirmalar KS-RP <0001 <0001

SC-RP 0,684 0,191

Ug grupta da yapilan gruplar ici karsilastirmada (5. giin ile 14. giin karsilastirmasi)
anlamli farkhiliklar bulunmustur. Ug grupta da 14. giinde 5. giine goére grade
degerinde artis goriilmektedir (Tablo 4.2).

Gruplar aras1 karsilagtirmalarda ise; hem 5. giinde hem de 14. giinde anlamh
farkliliklar bulunmustur. Yapilan ikili karsilastirmalar sonucunda da karadut surubu
grubunun sakiz ¢igneme ve rutin protokol grubundan DSO degerleri bakimindan
farklilik gosterdigini ve daha diisiik grade degerlerine sahip oldugunu gostermektedir
(Tablo 4.2).

4.3. ChIMES Olgeginin Agiz I¢i Agri Maddesi I¢in 5. Giin ve 14. Giin Gruplar
Ici ve Arasi Karsilastirmalar:

Tablo 4.3: ChIMES 6l¢enin agiz i¢i agri maddesi i¢in 5. Giin ve 14. Giin gruplar i¢i ve arasi

karsilastirmalari
Grup Chimes_5.glin_agizi | Chimes 14.glin_agiz | Gruplar igi
ciagri igiagri karsilagtirmalar
Karadut surubu 0(0-1) 0(0-2) <0,001
Sakiz ¢gigneme 1(0-2) 3(2-4) 0,003
Rutin protokol 1(0-2) 3 (1-5) <0,001
Gruplar arasi karsilastirma p <0,001 <0,001
) KS$-SC <0,001 <0,001
:)kili karsilagtirmalar KSRP <0001 <0.001
SC-RP 0,927 0,646

ChIMES o6lgegi agiz ici agr1 medyan degerlerinin, ii¢ grupta da yapilan gruplar igi

karsilagtirmasinda (5. gin ile 14. gilin karsilagtirmasi); anlamlhi farkliliklar
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bulunmustur. Ug grupta da 14. giinde 5. giine gore agr1 degerinde artis goriilmektedir
(Tablo 4.3).

Ag1z i¢i agr1 medyan degerlerinin 5.glin ve 14.giin gruplar arasi karsilastirmalarinda,
lic grup arasinda anlamli farkliliklar bulunmustur. Yapilan ikili karsilastirmalarda,
Karadut surubu grubunun sakiz ¢igneme ve rutin protokol grubundan istatistiksel
olarak anlamli farklilik gosterdigi goriilmektedir. Karadut surubu grubu diger iki
gruptan daha diisiik medyan degerine sahiptir. Sakiz ¢igneme grubu ile rutin protokol

grubu arasinda anlamli farklilik bulunmamaktadir (Tablo 4.3).

4.4. ChIMES Olgeginin Yutma Maddesi icin 5. Giin ve 14. Giin Gruplar ici ve
Arasi Karsilastirmalar:

Tablo 4.4: ChIMES o6l¢eginin yutma maddesi i¢in 5. Gilin ve 14. Giin gruplar igi ve arasi

karsilagtirmalari
Grup Chimes_5.giin_yutm | Chimes_14.gilin_yut Gruplar ici
a ma karsilagtirmalar
Karadut surubu 0 (0-3) 0 (0-4) 0,007
Sakiz ¢igneme 1(0-2) 3(2-4) 0,002
Rutin protokol 1(0-4) 3(1-5) <0,001
Gruplar aras1 karsilastirma p <0,001 <0,001
) KS$-SC 0,002 <0,001
Ikili karsilagtirmalar
D KS-RP <0,001 <0,001
SC-RP 0,609 0,783

Yutma medyan degerlerinin, li¢ grupta da yapilan gruplar i¢i karsilastirmasinda (5.
giin ile 14. giin karsilagtirmas1) anlaml farkliliklar bulunmustur. Ug grupta da 14.
giinde 5. giine gore medyan degerinde artis goriilmektedir (Tablo 4.4).

Yutma medyan degerlerinin 5. giin ve 14. giin gruplar aras1 karsilastirmalarinda ii¢
grup arasinda anlamli farkliliklar bulunmustur. Yapilan ikili karsilagtirmalarda,
Karadut surubu grubunun sakiz ¢igneme ve rutin protokol grubundan istatistiksel
olarak anlamli farklilik gosterdigi goriilmektedir. Karadut surubu grubu diger iki
gruptan daha diisiik medyan degerine sahiptir. Sakiz ¢igneme grubu ile rutin protokol

grubu arasinda anlamli farklilik bulunmamaktadir (Tablo 4.4).
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4.5. ChIMES Olceginin Yemek Yeme Maddesi i¢in 5. Giin ve 14. Giin Gruplar
I¢i ve Arasi Karsilastirmalan

Tablo 4.5: ChIMES 6l¢eginin yemek yeme maddesi i¢in 5. Giin ve 14. Giin gruplar igi ve arasi

karsilastirmalari
Grup Chimes_5.giin_yem | Chimes 14.giin_ye Gruplar ici
ekyeme mekyeme karsilagtirmalar
Karadut surubu 0(0-2) 1(0-3) <0,001
Sakiz ¢igneme 2 (0-3) 4 (2-5) 0,005
Rutin protokol 2 (0-4) 4 (2-5) <0,001
Gruplar arasi karsilastirma P <0,001 <0,001
KS-S¢C <0,001 <0,001
Ikili karsilastirmalar
p KS$-RP <0,001 <0,001
SC-RP 0,969 0,824

Yemek yeme medyan degerlerinin, ¢ grupta da yapilan gruplar igi
karsilagtirmasinda (5. giin ile 14. giin karsilastirmasi) anlamli farkliliklar
bulunmustur. Ug grupta da 14. giinde 5. giine gdre medyan degerinde artis
goriilmektedir (Tablo4.5).

Yemek yeme medyan degerlerinin 5. giin ve 14. gin gruplar arasi
karsilastirmalarinda ii¢ grup arasinda anlamli farkliliklar bulunmustur. Yapilan ikili
karsilastirmalarda Karadut surubu grubunun sakiz ¢igneme ve rutin protokol
grubundan istatistiksel olarak anlamli farklilik gosterdigi goriilmektedir. Karadut
surubu grubu diger iki gruptan daha diisiik medyan degerine sahiptir. Sakiz ¢igneme
grubu ile rutin protokol grubu arasinda anlamli farklilik bulunmamaktadir (Tablo
4.5).

4.6. ChIMES Olgeginin igmek Maddesi I¢in 5. Giin ve 14. Giin Gruplar ici ve
Arasi Karsilastirmalar:

Tablo 4.6: ChIMES o6l¢eginin igmek maddesi i¢in 5. Giin ve 14. Giin gruplar i¢i ve arasi

karsilastirmalari
Grup Chimes_5.giin_igme | Chimes_14.giin_icm | Gruplar ici
k ek karsilagtirmalar
p

Karadut surubu 0 (0-1) 0 (0-3) 0,011
Sakiz ¢igneme 1(0-2) 3 (2-5) 0,004
Rutin protokol 1(0-4) 3 (1-5) <0,001
Gruplar arasi karsilastirma p <0,001 <0,001

KS-SC <0,001 <0,001

32




KS$-RP <0,001 <0,001
SC-RP 0,646 0,646

Ikili karsilastirmalar
P

Icme medyan degerlerinin, ii¢ grupta da yapilan gruplar ici karsilastirmasinda (5. giin
ile 14. giin karsilastirmasi) anlamli farkliliklar bulunmustur. Ug grupta da 14. giinde
5. giline gére medyan degerinde artis goriilmektedir (Tablo 4.6).

Igcme medyan degerlerinin 5. giin ve 14. giin gruplar aras1 karsilastirmalarinda ii¢
grup arasinda anlamli farkliliklar bulunmustur. Yapilan ikili karsilastirmalarda
Karadut surubu grubunun sakiz ¢igneme ve rutin protokol grubundan istatistiksel
olarak anlamli farklilik gosterdigi goriilmektedir. Karadut surubu grubu diger iki
gruptan daha diisiik medyan degerine sahiptir. Sakiz ¢igneme grubu ile rutin protokol

grubu arasinda anlamli farklilik bulunmamaktadir (Tablo 4.6).

4.7. CHIMES Olgeginin Agr1 Kesici Alma Maddesi i¢in 5. Giin ve 14. Giin
Gruplar ici ve Arasi Karsilastirmalar:

Tablo 4.7: CHIMES 6lceginin agr1 kesici alma maddesi i¢in 5. Giin ve 14. Giin gruplar i¢i ve arasi

karsilastirmalari
Grup Chimes_5.giin_agr1 Chimes_14.giin_agr1 | Gruplar ici
kesici alma kesici alma karsilastirmalar
p
Karadut surubu 0 (0-0) 0(0-1) 0,025
Sakiz ¢gigneme 0 (0-1) 1(1-2) 0,002
Rutin protokol 0,5 (0-2) 15 (1-2) <0,001
Gruplar arasi karsilastirma <0,001 <0,001
KS-SC 0,056 <0,001
Ikili karsilastirmalar
p KS-RP <0,001 <0,001
SC-RP 0,609 0,646

Agn  kesici

karsilastirmasinda (5.

alma medyan degerinin,

ile 14. giin karsilastirmasi) anlamli

lic grupta da yapilan gruplar ici

farkliliklar

bulunmustur. Ug grupta da 14. giinde 5. giine gére medyan degerinde artis
goriilmektedir (Tablo 4.7).

Agr kesici medyan degerlerinin 5. giin ve 14. giin gruplar aras1 karsilastirmalarinda

lic grup arasinda anlamli farkliliklar bulunmustur.

Yapilan ikili karsilagtirmalarda 5. giinde karadut surubu grubu, sakiz ¢igneme grubu

ile anlamlh farklilhik gdstermemekte (p=0,056), rutin protokol grubu ile anlamli
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farklilik gdstermektedir (p<<0,001). Karadut surubu grubunun medyan degeri rutin
protokol grubundan daha diisiiktiir. Sakiz ¢igneme grubu ile rutin protokol grubu

arasinda anlamli farklilik bulunmamaktadir (p=0,609) (Tablo 4.7).

Yapilan ikili karsilastirmalarda 14. giinde karadut surubu grubu, sakiz ¢igneme ve
rutin  protokol grubundan istatistiksel olarak anlamli farklilik gosterdigi
gorilmektedir. Karadut surubu grubu diger iki gruptan daha diisiik medyan degerine
sahiptir. Sakiz ¢igneme grubu ile rutin protokol grubu arasinda anlamli farklilik

bulunmamaktadir (Tablo 4.7).

4.8. ChIMES Olgeginin Ulser Varhg icin 5. Giin ve 14. Giin Gruplar i¢i
Karsilastirmalar

Tablo 4.8: ChIMES 6l¢eginin iilser varligi i¢in 5. Glin ve 14. Giin gruplar i¢i karsilagtirmalar

A1z Igi Ulser p
5.giin yok yok var var
14.glin yok var yok var
Karadut surubu 12 (33,3) 21 (58,3) 0(0,0) 3(8,3) <0,001
Sakiz ¢igneme 0(0,0) 2 (20,0) 0(0,0) 8 (80,0)
Rutin protokol 0 (0,0) 9 (25,0) 0(0,0) 27 (75,0)

Ug grupta da yapilan gruplar ici karsilastirmada (5. giin ile 14. giin karsilastirmasi)
karadut surubu kullananlarda bir degisim gozlenmistir. Karadut surubu kullananlarda
%33,3 olguda hem 5. giinde hem de 14. giinde ilser goriilmemistir. Sakiz Cigneme
ve rutin protokol gruplarinda 14. giinde tiim olgularda iilser varlig1 goriilmektedir; bu

nedenle de istatistiksel olarak karsilastirilamamistir (Tablo 4.8).

4.9. ChIMES Olceginin Ulser Varhg I¢in 5. Giin ve 14. Giin Gruplar Arasi

Karsilastirmalar

Tablo 4.9: ChIMES 6lgeginin tilser varligt i¢in 5. Giin ve 14. Giin gruplar arasi karsilagtirmalari

Grup Ulser varlig1 5.giin Ulser varlig 14.giin
Karadut gsurubu (n=36) 3(8,3) 24 (66,7)
Sakiz ¢igneme (n=10) 8 (80,0) 10 (100)
Rutin protokol (n=36) 27 (75,0) 36 (100)
Gruplar arasi karsilastirma p <0,001 <0,001
KS-SC <0,001 0,044
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KS$-RP <0,001 <0,001

SC-RP 1,00

Ikili karsilastirmalar
p

Ulser varlig1 bakimindan 5. giin ve 14. giin gruplar arasi karsilastirmalarinda, {i¢ grup
arasinda anlamli farkliliklar bulunmustur. Yapilan ikili karsilastirmalarda karadut
surubu grubunun sakiz ¢igneme ve rutin protokol grubundan istatistiksel olarak
anlamli farklilik gosterdigi goriilmektedir. Karadut surubu grubunda diger iki
gruptan daha diisiik oranda iilser goriilmiistiir. 5. giinde ise sakiz ¢igneme grubu ile
rutin protokol gruplari arasinda iilser goriilme oranlar1 bakimindan anlamli farklilik
bulunamamistir. Sakiz ¢igneme grubu ile rutin protokol gruplarmin 14. giiniinde

tamaminda iilser goriilmiistiir (Tablo 4.9).

4.10. ChIMES Olceginin Toplam Puam i¢in 5. Giin ve 14. Giin Gruplar ici ve
Arasi Karsilastirmalar:

Tablo 4.10: ChIMES o6lgeginin toplam puani i¢in 5. Giin ve 14. Giin gruplar igi ve arasi

karsilagtirmalart
Grup Chimes_5.giin_topla | Chimes_14.giin_topl | Gruplar ici
m am karsilagtirmalar
p
Karadut surubu 0(0-4) 2(0-10) <0,001
Sakiz ¢igneme 6(0-11) 15,5(11-20) 0,005
Rutin protokol 6,5(0-14) 17(7-22) <0,001
Gruplar arasi karsilastirma <0,001 <0,001
KS-SC <0,001 <0,001
ikili karsilastirmalar
P KS-RP <0,001 <0,001
SC-RP 0,783 0,824
ChIMES Toplam medyan degerlerinin, {i¢ grupta yapilan gruplar ici
karsilastirmasinda (5. ile 14. giin karsilastirmasi) anlamli farkliliklar

bulunmustur. Ug grupta da 14. giinde 5. giine gdre medyan degerinde artis
goriilmektedir (Tablo 4.10).

ChIMES Toplam medyan degerlerinin 5. giin ve 14. giin gruplar arasi
karsilastirmalarinda {i¢ grup arasinda anlamli farkliliklar bulunmustur. Yapilan ikili
karsilastirmalarda Karadut surubu grubunun sakiz ¢igneme ve rutin protokol
grubundan istatistiksel olarak anlamli farklilik gosterdigi goriilmektedir. Karadut

surubu grubu diger iki gruptan daha diisiikk medyan degerine sahiptir. Sakiz ¢igneme
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grubu ile rutin protokol grubu arasinda anlamli farklilik bulunmamaktadir (Tablo
4.10).

Medyan
3
2,5 o

1,5

0,5

= =@= = Karadut Surubu —0— Sakiz Cigneme =g == Rutin Protokol

Sekil 4.1: Karadut surubu, sakiz ¢igneme grubu ve rutin protokol grubu medyanlarin karsilastirilmasi
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5. TARTISMA ve SONUC

Kemoterapi alan hastalarda siklikla karsilasilan bir komplikasyon olan
mukozitler agizdan aniise kadar biitiin sindirim sistemini etkileyen patolojik bir
durumdur. Ozellikle oral mukozitler hasta konforunu onemli Slgiide
etkileyebilmektedir. Yasam kalitesinde diisme, beslenmede azalma, kilo kaybi ve
daha birgok probleme sebep olan oral mukozitler tedavi siirecini de 6nemli derecede
etkilemektedir. Ozellikle ¢ocuklarda gorillen mukozitler icin aileler non-
farmokolojik yontemler ile oral mukozay1 koruma yoluna gitmektedir. Calismamizda
literatlir taranarak oral mukozitler {lizerinde karadut surubu ile sakiz ¢igneme
uygulamasinin etkinligi arastirilmistir. Hastalarin hepsinde daha 6nce oral mukozit
gelismistir. Calismamiza dahil ettigimiz hastalarin %24,4’{ orta risk grubunda iken
%75,6’s1 yiksek risk grubundadir. Calismaya katilan hastalarin %42,7’si kiz iken
%57,3’1 erkektir. Cocuklarin bakimi ile yiiksek oranda anneler ilgilenirken (%92,7),
babalar %7,3 oraninda bakima dahil olmustur. Aragtirmamizda gruplar arasinda risk
faktorili, cinsiyet, tami siiresi, diizenli dis firgalama gibi 0Ozellikler homojenlik
gdstermektedir. Calismamizda yas ile DSO’niin 5. giin oral mukozit gériilme siklig1
karsilastirildiginda anlamli bir iliski bulunamamistir. Cubukc¢u ve ark. (2012) yaptig
calismada, bizim c¢alismamiza benzer olarak yasin mukozit iizerine etkisinin
olmadigint bulmustur (Cubuk¢u ve ark., 2012). Ancak 2005 yilinda yapilmis bir
diger calisma, yas ile mukozit arasinda anlamli bir iligki oldugunu, gen¢ hastalarda
daha ¢ok mukozit goriildiigiinii bildirmistir (Saadeh, 2005). Calismamizda ¢ocuklarin
bakimlariyla ilgilenen kisilerin egitim durumu ile mukozit arasinda iliski
bulunmamuistir. Literatiir tarandiginda ise egitim durumu ile oral mukozit iligkisinin

calisildig bir aragtirmaya rastlanmamustir.

Calismada cocuklarin aldigr kemoterapiler cesitli olsa da hastalarin

hepsi sadece kemoterapi alan hastalardan olugsmaktadir ve her {li¢ grupta da tani,
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tedavi plant ve tanidan itibaren gegen siire acisindan istatistiksel olarak anlamli

farklilik bulunmamaktadir (p>0,05).

Klinik rehberlere gore oral mukozit baslangict kemoterapi
tedavisinden 3 ile 10 giin sonra ortaya cikarken, yaklasik 7. ile 14. giinde ise
maksimuma ulagsmaktadir (Mazhari ve ark., 2019). Calismamiza ilk gériismede oral
mukozit gelismemis hastalar dahil edildikleri i¢in mukozanin istatistiksel
degerlendirilmesi  yapilmamustir.  ikinci  goriismede agiz  i¢ci  mukozasi
degerlendirilmis, ii¢ grupta da yapilan gruplar i¢i karsilastirmada (5. giin ile 14. giin
karsilastirmasi) anlamli farkliliklar bulunmustur. Ug grupta da 14. giinde 5. giine
gore grade degerinde artig goriilmektedir (Tablo 4.2). Gruplararas: karsilastirmalarda
ise hem 5. giinde hem de 14. giinde anlamli farkliliklar bulunmustur. Yapilan ikili
karsilagtirmalar sonucunda da karadut surubu grubunun sakiz ¢igneme ve rutin
protokol grubundan DSO mukozit degerlendirme &lgegi degerleri bakimindan
farklilik gosterdigini ve daha diisiik grade degerlerine sahip oldugunu gostermektedir
(Tablo 4.2). Bulgularimiza benzer olarak, Harman ve ark (2019)’nin kok hiicre
transplantasyonu yapilmis hastalarda uygulanan c¢esitli soliisyonlarin oral mukozit
tizerine etkisini degerlendirmeye iliskin yapmis oldugu ¢alismada; 7., 14. ve 21. giin
degerlendirmelerinde ilerleyen giinlerle birlikte mukozit goriilme siklig1 artmis, oral
mukozitin tedavisinde ve Onlenmesinde sirasiyla karadut ve kalsiyum-fosfat
cozeltilerinin kullanimimin faydali oldugu bulunmustur. Yine hastalar karadut
surubunun tadindan memnun olduklarini, mide bulantilarinin olmadigimi ifade
etmistir (Harman ve ark., 2019). Cubukcu ve ark. (2012) yaptig1 calisma, karadut
kullanan hastalarda sodyum bikarbonat ve benzidamine hidrokloriir kullanan
hastalara oranla daha az mukozit goriildiiglinti, karadutun agiz i¢i agriyr ve agiz
kurulugunu 6nledigini belirtmistir (Cubukgu ve ark., 2012). Bag-boyun radyoterapisi
alan hastalarla yapilmis bir calismada, karadut surubunun %38 oraninda oral mukozit
olusumunu azalttif1, diseti hassasiyeti ve agri iizerinde olumlu etkisinin oldugu

bulunmustur (Demir ve ark., 2017).

Baska bir c¢alismanin sonuclari degerlendirildiginde; hastalarin
tedavilerinin yedinci giiniinde “evre 0” mukozit diizeyi klorheksidin glukonat ve
benzidamin kloriir i¢eren soliisyon kullanan grupta %93,3, kalsiyum ve fosfat iceren

soliisyon kullanan grupta %89,3, karadut surubu kullanan grupta %92 olarak
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bulunmustur. Evre-2 mukozit diizeyi klorheksidin glukonat ve benzidamin kloriir
iceren soliisyon kullanan grupta %3,3“tiir. Kalsiyum ve fosfat igeren soliisyon
kullanan grupta ve karadut surubu kullanan grupta evre 2 mukozite rastlanmamustir.
Hastalarinin tedavilerinin 21. giinlinde evre-0 mukozit diizeyi klorheksidin glukonat
ve benzidamin hidrokloriir igeren soliisyon kullanan grupta %50, kalsiyum ve fosfat
iceren soliisyon kullanan grupta %60,7, karadut surubu kullanan grupta %80 olarak

bulunmustur (Alisarli, 2017).

Karadut meyvesi Cin tibbinda c¢ok kullanilan antosiyaninler ve
flavonoller bakimindan zengindir. Karadut antinosiseptif ve antibakteriyel
aktiviteleri bakimindan zengindir. Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa ve
Staphylococcus aureus'a karsi anlamli derecede daha yiiksek antinosiseptif ve
antibakteriyel aktivite sergilemektedir (Chen ve ark., 2018). Ayrica laboratuvar
calismalarinda karadut ekstresinin kandida tiirleri {izerine etkisi incelenmis ve
kandida tiirlerinden 6zellikle C.albicans lizerinde antifungal aktiviteye sahip oldugu

goriilmiistiir (Khalid ve ark., 2011).

Karadut surubu ile yapilmis az ¢alisma olmasi nedeniyle benzer olarak
bal ile yapilmig birkag¢ ¢alisma da arastirilmistir. Jaouni ve ark. (2017) kemoterapi ve
radyoterapi alan yas ortalamasi 8 olan 40 hasta ile yapilan randomize kontrollii
calismada, oral mukozit degerlendirilmesi i¢in DSO Oral Mukozit Olgegi
kullanilmistir. Balin topikal olarak uygulanmasinin agriy1 ve candida enfeksiyonunu
azalttig1, enfeksiyonu Onledigi ve hastanede kalis siiresini azalttigr bildirilmistir
(Jaouni ve ark., 2017). Bulut ve Tiifek¢i’nin yaptigi caligmada bal kullanan gruptaki
hastalarin 1iyilesme siirelerinin azaldigi, antiemetik ve antibiyotik kullaniminin

azaldig1 belirtilmistir (Bulut ve Tiifekei, 2016).

Calismamizda ag1z i¢i agr1 medyan degerlerinin, {i¢ grupta da yapilan
gruplar i¢i karsilastirmasinda (5. giin ile 14. glin karsilagtirmasi) anlamli farkliliklar
bulunmustur. Ug grupta da 14. giinde 5. giine gore medyan degerinde artis
goriilmektedir (Tablo 4.3). Agiz ici skor degerlerinin 5. giin ve 14. gilin gruplar arasi
karsilastirmalarinda ise; ii¢c grup arasinda anlamli farkliliklar bulunmustur. Yapilan
ikili karsilagtirmalarda karadut surubu grubunun sakiz ¢igneme ve rutin protokol

grubundan istatistiksel olarak anlamli farklilik gosterdigi goriilmektedir. Karadut
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surubu grubu diger iki gruptan daha diisiik medyan degerine sahiptir. Sakiz ¢igneme
grubu ile rutin protokol grubu arasinda anlamli farklilik bulunamamistir (Tablo 4.3).
Karadut surubunun agiz i¢i agriy1r azalttigi yapilan benzer caligmalarda da ifade
edilmektedir (Bayindir, 2018; Cubukcu, 2012). Bu sonuglardan yola ¢ikarak

aragtirmamiz hipotez 1’1 desteklemektedir.

OM gelisen hastalarda notropenik donemin uzadigi, LDH, CRP
degerlerinin daha yiiksek oldugu ve mortalite oraninin daha fazla oldugu saptanmis
ve oral mukozit gelisiminin kemoterapi alan hastalarda prognostik bir nemi oldugu
bildirilmistir (Yigit, 2014). Bu sebepler goz 6niinde bulundurularak kanita dayali oral
mukozit yOnetimi arayist halen devam etmektedir. Calismamizda ChIMES
degerlendirme Olgeginin agiz i¢i agrinin siddeti, yutma, yemek yeme, bir seyler
icmek, agr1 kesici alma durumu, agiz ici ilserin varligi/yoklugu tizerine etkisini
degerlendiren alt maddelerinin tamaminda karadut surubunun sakiz ¢igneme ve
kontrol grubuna goére mukoziti 6nleme konusunda daha etkili oldugu bulunmustur.
Yapilan ikili karsilastirmalarda ise; kontrol grubu ile sakiz ¢igneme grubu arasinda
anlaml farklilhik bulunmamistir (Tablo 4.3-4.9). Oral mukozitler iizerinde sakiz
cigneme uygulamasinin etkinligi ile ilgili Eghbali ve ark. (2015) yaptig1 ¢alismada,
klinigin rutin protokoliine ek olarak giinde 6 defa 30 dakika boyunca sekersiz sakiz
cignetilmis ve sonuglarina bakilmistir. Calismamiz ile benzer sonuglara ulagmis,
mukozit iyilesmesi lizerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamustir
(Eghbali ve ark., 2015). Calisma bulgularinin aksine; Ayverdi ve ark. (2014)
kemoterapi alan ¢ocuklardaki ¢calismasinda, sakiz ¢cigneme grubunda kontrol grubuna
kiyasla mukozit goriilme oraninda ve siddetinde azalma tespit edilmistir (Ayverdi ve
ark., 2014). Gandemer ve ark. (2007) calismasinda, yogun kemoterapi alan ¢ocuk
hastalarda sakiz cigneme uygulamas: dis eti ve oral mukozit oraninda azalmaya
sebep olmamis, yogunlugu daha az olan tedavide ise mukozit siddetinde azalma
goriilmiistiir (Gandemer ve ark., 2007). Bununla birlikte ¢cok degiskenli analizlerde
oral mukozit riski sadece kemoterapinin tipiyle iligkili bulunmus, bu konuda daha
fazla caligma yapilmasi Onerilmistir. Bu calismada, sakiz ¢igneme grubuna alinan
orneklem sayisinin az olmasi sakizin genel etkinligi konusunda yeterli veriye

ulagilmasin1 engellemis olabilir. Oral mukozitlerin yonetiminde sakiz ¢ignemenin

40



etkinligi ozellikle pediatri alaninda hala netlige kavusmamistir. Arastirmamizin

sonuclarini ele aldigimizda hipotez 4’1 destekledigi goriilmiistiir.

Calismamizda ii¢ grupta da yapilan gruplar ici karsilastirmada (5. giin
ile 14. giin karsilastirmasi) karadut surubu kullananlarda bir degisim gozlenmistir.
Karadut surubu kullananlarda %33,3 olguda hem 5. giinde hem de 14. giinde {ilser
gorilmemistir. Sakiz ¢igneme ve rutin protokol gruplarinda 14. giinde tiim olgularda
iilser varlig1 goriilmektedir; bu nedenle de istatistiksel olarak karsilagtirilamamustir.
(Tablo 4.8). Calisma bulgularina benzer olarak Alisarli’nin yaptigr c¢aligmay:
inceledigimizde; aragtirma grubundaki ¢ocuklarin oral mukozit gradelerinin 4’{incii,
8’inci ve 16’inc1 giin izlemlerinde kontrol grubundaki cocuklarin oral mukozit
gradelerine gore daha diisiik oldugu belirlenmistir. Arastirmada deney grubunda
grade 5 goriilmez iken; grade 3 ve grade 4, kontrol grubuna gore anlamli diizeyde az
goriilmustir (Alisarli, 2017). Bu anlamda Alisarli’'nin yaptigi calisma bizim

calismamiz ile benzerlik gostermektedir.

Calismamiz sonuglarinda rutin protokol grubu ile sakiz grubu arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark olmazken, Gandemar ve ark. (2007) yaptig1 benzer
bir calismada, giinde bes defa 20 dakika boyunca sakiz cignetilmistir. Sakiz
cignemenin Evre-1 ve Evre-2 mukozitler {izerine etkili olabilecegini bildirmis,
calismamiz ile farkli sonuglara ulasilmistir (Gandemar ve ark., 2007). Calismamizda
sakiz cigneme grubunda istenilen sayida hastaya ulasamamis olmamiz calisma
sonuglarini etkileyen bir faktor olabilir. Kesin bir kantya varmak i¢in daha ¢ok sayida

hasta ile planlanmis randomize kontrollii ¢alismaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

Sonug¢

Karadut surubu kullanan hastalarda;

-Ag1z i¢ci mukozit olusumun daha gec basladigi ya da hi¢ olmadig,

-Agrinin siddetinin rutin protokol grubu ve sakiz ¢igneme grubundan daha az oldugu,
-Agri kesici alma tlizerinde diger iki gruba oranla daha etkili oldugu,

-%33,3 olguda 5. ve 14. giinlerde hi¢ mukozit goriilmedigi saptanmustir.
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Oneriler

Bu anlamda oral mukozit gelisimin 6nlenmesi, var olan mukozitin iyilesme siiresinin
kisaltilmasi, agrinin ve agr1 kesici aliminin azaltilmasi amaglar1 dogrultusunda

karadut surubunun kullanilmasi 6nerilebilir.

Kemoterapi alan c¢ocuklarda oral mukozit olusumunu engellemek i¢in koruyucu
tedaviler gelistirmede kanit saglayacak daha fazla randomize kontrollii ¢alismaya

ihtiya¢ oldugu diisiiniilmektedir.

Bununla birlikte daha fazla 6rneklem grubu alinip, yas araligi daha genis tutularak
oral mukozitleri 6nlemeye yonelik hemsirelik girisimleri planlanabilir, bu konuda

yeni randomize kontrollii ¢aligmalarin yapilmasi 6nerilebilir.
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7. KISALTMALAR ve SIMGELER

Kisaltmalar

ACT: Aldigi-Cikardigr Takip
HKHN: Hematopoetik Kok Hiicre Nakli
IM: Intramuskuler

IT: Intratekal

IV: Intravenoz

KT: Kemoterapi

OM: Oral Mukozit

RT: Radyoterapi

ROS: Reaktif Oksijen Uriinleri
SSS: Santral Sinir Sistemi

SC: Subcutan

DSO: Diinya Saglik Orgiitii

Sekil ve Tablolar

Sekil 2.1: Hiicre Dongiisii Evreleri

Sekil 2.2: Mukozit Evreleri

Sekil 4.1: Karadut Surubu, Sakiz Cigneme Grubu ve Rutin Protokol Grubu

Medyanlarinin Karsilagtirilmasi

Tablo 2.1: 2002-2008 Yillar1 Arasinda Ulkemizde Cocukluk Cagindaki Kanserlerin

Yillara Gore Ortanca Yas ve Cinsiyete Gore Dagilimi

Tablo 2.2: 2009-2014 Yillar1 Arasinda Ulkemizde Cocukluk Cagindaki Kanserlerin

Yillara Gore Ortanca Yas ve Cinsiyete Gore Dagilimi

Tablo 2.3: Cocukluk Cagi Kanserlerinde Bilinen Risk Faktorleri

Tablo 2.4: Antineoplastik Ajanlar, Uygulama Yollar: ve Yan Etkiler

Tablo 2.5: Diinya Saglik Orgiitii(DSO) Mukozit Siniflamasi

Tablo 2.6: Uluslararas1 Cocuk Mukozit Degerlendirme Olcegi(ChIMES)
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Tablo 4.1: Gruplar Arasinda Homojenlik Karsilastirmalari
Tablo 4.2: DSO Degerlerinin Gruplar iginde ve Gruplar Arasinda Karsilastirilmasi

Tablo 4.3: ChIMES Olgeginin Agiz I¢i Agr1 Maddesi igin 5. Giin ve 14. Giin
Gruplar i¢i ve Aras1 Karsilastirmalar

Tablo 4.4: ChIMES Olgeginin Yutma Maddesi i¢in 5. Giin ve 14. Giin Gruplar I¢i
ve Arasi Karsilagtirmalari

Tablo 4.5: ChIMES Olgeginin Yemek Yeme Maddesi I¢in 5. Giin ve 14. Giin
Gruplar I¢i ve Aras1 Karsilastirmalar

Tablo 4.6: ChIMES Olgeginin igmek Maddesi I¢in 5. Giin ve 14. Giin Gruplar I¢i ve
Aras1 Karsilastirmalari
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8. EKLER

EK 1: Hasta Tanilama
Formu

HASTATAMITIM FORMKL

AMEET

1 Anrket Mo

2- Calisma gruplark

alkaredut pekmesd grubo biESake gignerme grubo cRutin protckolzenirol) grabu
A-Lacuguan tarms nedicr Y

A-Risk grul:a nedir?

alluisuk risk miorta risk ci¥iksek risk
S-RAlim: aypaliklinik byatan hasta kiinig
E- Cocufiun yas nedir?. ...

F-Cacugun cinsiyeti nedir?

ki blerkek

8 Sosyal glverceniz war mmin e oo,

9-M= kadar rarman Snce tam aldimz?

a I05G ay fince L)ES12 ay drce 211324 ay anee
10-CoeuZun bakmgla sidrekl clarak kim ilgilenivac?

alhinne kiBzbha ClBirvilkarna d]Diger......

11-CocugEun bakirmiyia sirekli olarak ilgilenen kiginineiitim dwoamo medin ?
alilkokul E)OLaokul  ¢]lise dilniversite

12-CocuEurusur aldign Ledavi medic 2.

13-Cocufunue diglering dilzenli alarak firgalsyar mu ?

albwet Bl Hayr

14-Daha dnceki tedavilernizde afiz yarasi proklemi yagadimz mi?

AjEwvet EfHayir Cevabinez avet iss

15-he kadar sirede ivilesti v

1E-AE 1 WA TSN iy ile Sesi LI M Papiifiz? o e I
17 -Age vardsrnn iyvilegmesi icin gelemekselfkuilirel herhangi bir oyvaulama yaptinz m?
a] Evet bl-a g Cevabiriz evel ise

1E Hangi uyBularmayt wal PIUIFTIZT (et e e e e e i e

19-Evoe afiz veras olmamas igin uyguladifgnae farkh bir yontzm var m?

albvet bi=ayr Cewvabimiz evetise

20-Uygulachfm z sidnten neclie?
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EK 2: Diinya Saghk Orgiitii Mukozit Stmiflamasi

ORAL MUKOZIT DEGERLENDIAME GLCEGE HASTA TAKIP TABLOSW (WHG)

Cruglar: | iKaradut grusu O [Sakiz cifneme grubu [ Jkontiel graku

LGUOW | E GUNH 14, GON

Grade-olmukozeda degisiklik yok)

Grade-1 {agrisz tlserler, erilem weya nafif duyariik)

| Grade-2 (agrih eritem, dern weya Glsdrolmasins ragmen kat
| besinler taketabilir|
Grade-3 fagrih eritzm, Dderm veya Qlserler var, sadece s
| tiketebilin
| Girade-a {lilserasyon, nekraz ve hamaraji var, hasta
| biesienemeaz, enterzl veya paranteral destrk gerakir)

CHIMES OLCEGI HASTA TAKIP TABLOSL

Lad ici agnmin siddeti
2, AR patma vzerine etkis

A Agrimin yemek yeme zerine atkisi

4, Aprinin biesoylor igmek dzerine etkisi

5. Agn kesici alrma duramu ve nadeni

o ARiE i Cleer varlifyvoklugy

TOPLAR PUAM

CHIMES 1.,2.,5, we &, maddelerin her bir en cliagik |.:|:PI'I yidksek 5 puan, beginei madde en dugilk sifir,
en yiksak 2 puan, sltine madde en disiik 0, en yiksek L soan ile degedendirilmekiedie,
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EK 3: Uluslararasi Cocuk Mukozit Degerlendirme Olgegi (ChIMES)

Oluslararas Goeuk Mukozit Defierlendirme Olpepi

Agetudaki yie idndelerinden hangisi bugin s veyz bogands var alan afyt en i

anlatr® Bir sanesizi isaretle ve soveigaae el

TN SN NN AR
/@:;.)) CON El\ '{4,5) (( (@9
W) e o N / o

u ] 2 3
SR VDK Lali7agm wotn sicsledli 2@ sivsietli 240 vuk ;ndu.lL pin akpualuaz sdne

2.agafidaki yhe ifadeerindan hangisi twghn ufie v sogendaxi agn aedeniyle
idiniEind YUTMAKTA #2 kadar zoriandifin sisleris” Bir fanesini igarele ve daire igine

al.

A, ,‘\ , AR

CS 5o ) (@ /" Gﬁ\‘ '/ l

L8 _,’/ \‘: — / b o \\i \ / "\ _':/' Bilmivarum
a ¢ L] ' ; a 5

avlakowek ok e zor gz dmpzer  anmnvk son @kzer eeldorvorie

3, Ayeadaki vz ledelerinden hangisi buglin afe veya bogranduki sgn nedeniyle YEVMEK
YEMEKTE 52 kacar anlendifiny gisleri? Bir tanesini igareile ve daire wize al,

N R PR Ve S s ey

N ,\e@)\ (ae) (B8 (68 (p&) -

o N oo N N N i
v f 2 3 1 5

2nrluk vuk ok s st barag dsho xor  aoamivle zur gtkIer piyemiyorem

4. Azninduli 7 ifdelerinden haogs: buglin e veys bogazinduli aiirs nedenivlz birgexler

TCMERTE ne kadar seelmdigm sosteri? Bir tanesin’ isaretle ve Jaie igine al.

- e, e P
Paavan P FARNY s\
(\20,1') } (G| (W& ! (OO @a a
o :_'/ N N -/ & \’. / Gilonyn: o
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e luh yok gk e Z20 bites Cag e anamndzzar gekTee igeabona

SGRULCIN ILAC KULLANTME (B saruled coupmlamak deis anmehohg s di bie g shader wrre il

3, Hupiin kechingi bis yerindeki agen igin oir ilag aldin mi!

1 Eva r Havir

Covabin cvet iser Adie vexa bogaz agon noduniyle i ilaca gerekainim dupdun?
C FEvct 1 Hayw

AGLZ CORUIN IR (260 i i fanin ainfsta ki g iolesn s minEelue BV tlinzs

6. Tiitfen yeligkin bivisimler a@ziam iyine hakmosim isle. Agzinéa herhung bir yara condii
md?
L Evel o Ll Laoyleyemedt

Sudug Laneisus .
TIp “asiltei 120
IS Srssdimnslor Eo Ky
rnm:aru an angy e
Rl 2002, AN
234 N8
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LK 111-A: Cluslamrasi (Cacuk Mukazit Degerlendirme Olgedi

(v

Do ankel formunde aizrun iginde herbaogi bir degigiklik oléuvsa vemek
g B 4 ¥

yerken, bir seyler igerken veyu yutarken agzim nasi hisseutizia ile ilgili bazt sorula:

wvar. Serularm her hinmi agagdaki yiiz ifudelerinden birini sogeres cesapla

Asagide verilen Birnck, ankel formunu tas:! doldurtean gerektiging ghstermektedin.

Dogom glintingn piduZn win sasil mwle oldugunu sivlemeni isiersek, Dty

alusilkla nu yiz seklini segordin ve Jdalrs igine alwdm.

TN N A N S
faoy  ‘ee) (& [ew) [V
L //; A\~ B £S5l | Ginias ) L)
o G’ d N Ns” N
1 ? 3 4
gk tir:7 vuk
ghriie vgiein iiginim
Okulda sinay oldugn gan sen agaulakl viiy sellind seoebilicdin
S ZAEN N PPN X
(awy  jeey (W) (6 Ce
W et N N o
0 1 ] E 4
iwpin ok oz Lcamiy’a ok
degiim Uepiniim fziiriie iizetinbm

Oirnek Afiz Yaras Fotodra

pok [zl
Tzpiinu

ek fazla

RS ETY

neag JreeniEie
g Tip ~aaubecl

Jinik Srsatemalse ktk Ko
1arafinden onaylanmish
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Wy rNn

10Q 0%, 1O
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Ek 4: Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurul
Karar Formu

T.C.
ULUDASG UNIVERSITEST
Tip Fakiilresi Klinik Arastrmalar Etik Kurnla

Savl 1 201 1-EKAFR-267 WL, L% ML 2018
konn Btk Kurul karan

San Prof e Murcon (7Y AZICIOGLL
Uludag Universitesi Saghk Bilimlers Fakilesi
Opretim Uvesi

Kouwlomuza  basgvurusunn vaphfome  we  somumlu o arasormaest  olduBunoue
“Rematorapi alun guesklarda karadut gumbu ile sakor gifneme  wyeolamasinn oral
mnbsitleri Snlems fizering ofkisi” haglikll aragtirmamza ilighin Kunudumeonn 20 Sober 2018
tarih ve 2018-4/15 nolu karan ekte génderilmekiedir.

Ceredi icin bilgilerinize sunulur,

.\.
!
o

v 7
Prod De Musiala lL-’\ﬁJ..‘FE,L-S [AFACSID
kIITIJ].‘E'!LI ;igg_‘m,
! -

FEILER:
1- kBoarar (1 adder)
2= BGO formu (B asdet)

Ulndnz Cniversitesi Top Fakiilued Dekanl:g) Rekiorink Binasy, Gl Kampesil 16059 NiliferT3UESA
Tel: 0-224-2930020  Fax: (=2 24-2950024
c-posta; uoknekade lndigeedu.ie Eleburomile i weaear 0 aludag, sshrr
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ULLDAC ONIVERSITESI TIP FAKULTESI KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURTT.U KARAR FORMU
e T ——— —————e—e

| G-

ARASTIRMANIN ACIK AD1

Kemoterapi slan cacuklurdu hurudul surubu ile sakiz gifneme sygolamasisin oral
mukozitleri dnleme Gxerine vikis

" ETIK KURULUN ADI | Uludat ©

Tadair Universitesi Tip Fahdliesi Dekanliz Rekedrlitle Rinas: Ka. | Gériikle

niversitesi fap Fakitleasi Klinik Ansstirmadar Etk Karoly

F'T.iK '.(URU_L M Eeamplhzu Nilddier: Burss
BILGILERI TELEFON 0,224, 295 00 20
FAKS 0.234.2050020 =
E-POSTA vukiesian iy el
SORUMLU ARAS I2MAT R
UNY ANIZADIAOY AN Prof NN urcan Osvacc:niiu
SORLMLL ARASTIRMACININ P VUL TO I SV ey s et
' RUTLINDIGH VERE 17 ' Uluisis Cuivarsitesi Saghix Bilimleri Fakitltasi
YARDIMCI ARASTIRMACININ 5 A = R
4 LNV ANLADLSUY D] Yiksck Lisans 0|j,1 . Hemgire Anfe Albayrak
N ARDIMCT ARASTIRMACINDN Cludag, Universitesd Saithk Uygulams ve Aragtionss Merkezi Sebohatein
BASVURU RITINDUCT MIRKEZ Gazinile Cacuk Herresteinii-Onvkeloji Hassanesi Hemateloji Klinig? |
RIT.GILERT DESTERLCYICE = §
ARASTIRMANIN TORT Hemgirelik elkindizizenin suuela icerisinde vapilan araghoma
ARASTIRVANIN YVAPTLIS AMAC] Yidksck lizans ez saligonas)
R AGTTRA CTARI
ARA’}I‘[ILA,-\\?E]&EE]I.AM A TARNCE LIRS 12 ay
GON UL DS YA SAYTSI 120 =
ARASTIRMAY A KATILAN T=K MERKFZ | 70K MLAKIZL) l LIU3AL | LTUSLARARAS
o MERKEZLER 53] a (W]
Belge Ad: Taribi Dili
g = GIRISIMSEL DCMAY AN ARASTIRMALAR LUIN BASVURL FORMU HRR{REN | Tk
DECERIENDIRILEN 3 RN . -
ILGiLi TN NS
REICKEILER DILGILENDIRILMIG ¢ 107 QLR FORM 02022018 Tiziige
HASTA TANITIM FORMIL TAKIP TABLOSU l T
Belge Adh | A¢ikama ¥;
ARASTIRMA BULCE FURML 3| Taribi: 02022015
ARASTIRICIT.AR ICIN TAAHEU INAME FORMU | Turih: 20072017
PROSPEXTTF Gk KL GIRISIMELL OLMAY AN e LTINS
DEGERLENDIRILEN LMK ARASTIRMA TAAINOTN AMES] B | D201
DtCER LKL Klevuzueun ohuoditiea éxir tanhhinoaes Z
BELGELER SONLEC DZTT RAPORLY ] i =
Asogin: ille bavare (dieltmeritn s
R 2008 wzwar piehol, ilgili ADSDD
DIGER: B2 | viteiend rme ynzis, sareeb: smeghrms
zpaanigi, amsine lor rdiedun imealarsns
| i ‘Tip Birki2i Helsnk: Rildingesi, liwsmin

Sayfal
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ULUDA IINIVERSITEST TIP FAKTLTESI KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU KARAR FORMU
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Ek 5: Bursa Uludag Universitesi Saghk Uygulama ve Arastirma Merkezi Cocuk
Saghg1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dalh Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Bilim Dah

Baskanliklar: izni

T.C.
ULUDAG UNIVERSITESI TIP FAKDOLTESI DEKANLIGI
Diahili Tip Bilimleri Biliim Baskanhin / Cocuk Saghi ve Hastaliklan Anabilim Teal

1v01:2018

ULUDAG DNIVERSITESI TIP FAKULTESL
ELINIK ARAZLIRMATAR CTIK KURLIL BASKANLIGINA

Vidtiledliging Prof Dy, Murean Oevazicioglu’nun vapnpl, Gocok Hemetalaji K1
herngitesi  arife Albayrak™m  yitksek  lisans tez gshemase olarak  plamlunes

U nitesi ;
“Kemuelerupi alan  goouklonda  keradul gueubo il sakir cigneme urgnlsmesammn oral
wweozitler Grlleme Dzering etkisi” haglikl hemsirelik uwezulamalan kepsarmindakl, givigimsel

olmavan sraghirma calismasimn vaplmas: teramdan onaylanmgir,

Gilgilerinize sunulnr.

A

"‘n:ui J.L\Ht uP‘EL T BEY iR

'\5 awtah]\h.n
-;ﬂuu By
J \i'

Prof, Tir. Adalet Merel thh]_-'.*;:

Cacuk Saghg ve TTastaliklan
maraledi B

Tndap Univerzites T Fakiltesi Dekanhz: Gariik e Fapusl L TR LE-:'rT-.' IREA

0915 Fax 9-224-203000%
e ludz s edu Elsbaron ¥ Ag wwrw lipuladae edus
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Ek 6: Uluslararasi Cocuk Mukozit Degerlendirme (")lgegi(ChIMES) Kullanim
Izni

YNT: il: il: Hocam yiiksek lisans tez calismam icin sizin 2011 yilinda Tiirk Onkoloji dergisinde yayinlanan "kanserli cocuklarda
uluslararasi cocuk mukozit degerlendirme dlcedi Tirkce formunun gecerlilik ve glivenilirlik calismasi " ihtiyag
duymaktayim.

Iyi aligmalar.
LG Mobile dan génderild!

------ Orijinal mesaj-----—

Gonderen: Betill Yawuz

Tarih: Sal, 22 Adu 20171710

Kime: arife albyrak:

Bilgi:

Konu:Re: Il 1l: Hocam yiksek lisans tez caligmam igin sizin 2011 yilindz Tark Onkoloji dergisinde yayinlanan “kanserli cocuklarda uluslararasi gocuk
mukozit dederlendirme lgedi Turkge formunun gegerlilik ve glvenilirik caligmast * ihtiyag duymaktayim.

Sayin Arife Albayrak;

Yiksek Lisans Tez calismaniz igin “Uluslararasi Cocuk Mukozit Degerlendirme Olcegi (ChIMES)" dlgeginin Tarkge Formunu
kullanabilisiniz.

Olcedin dederlendirmesine iliskin bilgi mail ekinde yer alan Doktora tez calismamda 52. sayfada var bilgin olsun.

Basanlar dilerim.

Selamlar

Betil YAVUZ
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Ek 7: Bilgilendirilmis Goniillii Onam Formu

~ ULUDAG UNVERSITEST TIP FAKULTES]
KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU
siLelj.EannlLMlg GONULLU OLUR FORMU

Dok.Kodu : FR-IAP.C3 Ik Yay.Yasibi ;26 Ocak 2015 Sayfa
Rov, No ) Rev.Tarin| . 1/4
LUTFEN BU DOKUMANI DIKKATLICE OKUMAK iCIN ZAMAN AYIRINIZ
{COCUGUNUZ ICiN }
Sayin ...
Sizi Uludag Universi Saghk 1 ve A merkezi ,Cocuk
Hematolofi - Onkoleji yatan hasta kliniklerj ve poliklinikleri; yurtilen “Kemoterap/

Onteme Uzerino Etkisi” basliki aragtirmaya davet ediyoruz. Bu ara

bu formun bir kopyasi sakl 02 igin size

olmayacaktir.

-
=

Alan Cocuklarda Karadut Surubu ile Sakz Cigneme Uygulamasimn Oral Mukozitleri
stirmaya katilip
katlmama kararini vermeden once, arasgtirmanin Nigin ve nasil yapilacagini, bu araghirmanin
9onil katimeilara  getirecedi olasi faydalan, riskleri ve rahatsiziiklanni bilmeniz
gerekmektedir. Bu nedenle bu formun okunup anlasimasi biylk snem tagimaktadir,
Asagidaki bilgileri dikkatlice okumak igin zaman ayinniz. Istersenlz by bilgileri aileniz.
yakinlarmz vatveya dokterunuzla tartiginiz. Eger anlayamadiginiz ve sizin igin agik olmayan
seyler varsa, ya da daha fazla bilgi isterseniz bize sorunuz. Katilmay kabul ettiginiz takdirde,
gerexli yerleri siz, doktorunuz ve kurulug gorevilsi bir tanik tarafindan doldurup imzalanmig

Aragtirmaya katimak tamamen gondllilik esasina dayanmaktadir, Caligmaya
katilmama veya katildiktan sonra herhangi bir anda caligmadan gtkma hakkinda sahipsiniz.
Her iki durumda da bir ceza veya hakkiniz olan yararlarin kaybi kesinlikle s&z konusu

Aragtirma Sorumlusy
{(Adi-Soyadi-Onvani-imza)

PROF.DR NURCAN OZ’?'}QIOGLU

Aragtirmanin Amagcy;

ifado!

]

By aray alan
talens wzerne etkisini belidomek amuciyla plantanmigtir,

(Gaiismanin araglrma amagh oldugu mutiaka befitimel, gondlianan anlayshilecedi sade bir dif
va & ifadeler agik )

karadul suntbu fe sakiz gianeme uygulamaainin oral mukoziter

izlenecek Olan Yontem ve Yapilacak iglemler:

gekide belidilmel, kan, idrar giti hasta materyalionnin

{tzlenecek olan yontom ve yapliacak biittn sglsmisr -invezif olsun veya olmasin- agik ve amagiir hir

r mutiaka yazimaiche)

i galig TR
ii ve midaram, ainma Soidl, by iglomlere hagh olerak araya giehilecek olumsuziukisr vaya

Uludng Onivensiledi
Tip Fakulteal

altinma

Kurvlu
0

i d .gb\l

P ioR-4/{y

‘ahgmarin adi; Kemotevapi Atan Focuklarda Karadut Surubu ile Sakiz Cldneme Uyguiamasinm Ovat

Mukozitiert Onfeme Dzerine Etiisi
Tarih.0?2 02.2018
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ULUDAG (INWVERSITESI TIP FARULTESI

KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU
BILGILENDIRILMIS GONOLLD OLUR FORMU _
Dak.Kodu : FRHAP.03 IkYay.Tarhh 26 Ocak 2015 | gagla
Rev. No ;0o R, Tarili : 204

Arastrmaryn Yapitigi yer ve zamen © Uludag Uniyeralss] Saflk Uygulama va Araghrma merkeal Cook
Hemateleji - Onkeleji Klinikiefinds valen ve palimiklenne basyuren 0-19 ¥agan aresinda kanser anm almig
___socuklar dahil Edlgceklir.. Araghimma 20.02 201 8 bnhinde baglayacaktir,
Toplam 120 hasta 40°8r kigiik 4 rup olara fakip adicekdr, T gruls Klinifiim rutin a1z Lakim va ana ok olarak
karadid surubgtinde 4 deda 5 oo pargars vap lcak) uygulnacskbn, 2, grubs Khini@in mdin agiz bakimi ve ona sk
larak gekaraiz sakiz{ginde 4 dafz 10-16 dk gineticces) Lygulanacakiis 3 gruba ise klimigin rutin agiz Bakims
uygulanacakhr,

Argghonada deney gruplannda kullarseak matesryvaller

1-Karadut gurubu ;Aksuvilal markasins Uretti3i karadul surubuw yepilaak olan draghrmada kullanilacaktr,
Uriin pastinze edilerak bezidanrnakladir,
Ek boya maddesi, gida learmasz,

Z-8abkiz ; Sakuie gireme uygulamag in de Fekersiz Fainm marka sakiz gifinetilbaakdin

Ayrica giadllilers iglem Sncesl 30 SOrdan ghigan "hasta tantm formu” ankedi yir ylze arastimaciar
taratindian uygulanacakcer . Ankedi cavapiama surasl 15-20 dakikanz alacaktir,

Aragtirmanin Yapilacag Yei(lory:

Uludag Oniversitesl Sajlik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Sebahattin Gazioglu
Gocuk Hematoloji ve Onkolo]l Hastanesi Klinlk ve Polikiiniklerinde yiriitilecektir.

Aragtirmaya Katilan Arastincilar

PROF. DR. NURCAN OZYAZICIOGLU
HEMSIRE ARIFE ALBAYRAK

Aragtirmanin Siiresi:12 AY
Katilmas Beklenen Gondlio Sayis: 120

Size Getirebilecedl Olaz: Faydalar:
(FEmialiann gabsmeys kafdmazm, ek edacak veva pdnlendirecai acletardan kagmdmelidir)

Dluzabilecek oral mukozitierin arkan dérnamde fark edilip ledavi edilmesi.

Size Getireblleceii Ek Rizk ve Rahatsizl klar:

(GUndlitein bogma geiebilacek make olaroic chgeriitetian far lnd fek ve raPatsizi (eIrmafin ag,
enfoksiyon nskl fadavidesi olazs bagarezivk vl Ggikga befidivnetidie Winims! pehtes fazia bir riaky
buiinan sraghnmalards bunun nase giderdleced vaye todaw edlecedf agpiga balinimeaid, |

Bu sraglirmsys kalinaniz dururmnds size Marhangt bir ak fisk ve rahataizik getirmepoec ki,

Katilma ve Grkma:

Eu aragtirmaya katimak tamamen Fonlloiok esasina dayanmaktadir, Caligmaya katimama

wiys herhangi bir ande galgmadan cikma hakking sahipsiniz. Ayrica sorumlu arastine gerak

duyarsa sizi ¢alisma digl birakabilir Galizmaya katimama, galigmadan gikma veya pikarima

durumlarinda bir ceza veya hakkinz olan ¥ararlarn  kaybi kesin!ikle‘“m% pignIsy

olmayacakhr, Wik ¥ FRET et
ik Araghrmslar Eig; Kudiu

taratrulan e
Y pags | EELEI:L; fﬂlﬂ
14 _t{jrq 7
Laligmanin ed: Kemoteraad Alan Cocuklarda Karague Suéul le Sake Ciginame Uygelamasmmn Orar ry
Mukgaitier! Gniemre (zarine Stined
l'erieD2 02,2018
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' ULUDAG TINIVERSITESI TIP FAKULTES]
. KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU
BILGILENDIRILMIS GENULLU OLUR FORMU

Dok Kooy : FR-lap-03 Vitk Yay Tarlnl : 25 Goak 2015 Bayta
Rav. No HE ] | P Tarini 1 314 ‘
Masrafiar:
(Bu heilimda gahgma masrafsern hargi kaypnaklan kargilamacade belintimelidic 1
Masraflar arashirmacilar taratindan kargilanacaktr

| lletigim Kurulacak Kisi(ler): (Caigma e gl olarsk bifgr alma veys mepdana gelehilecek
tarhang bir gitmsuz durumda Gndn 24 seatinds waglabifecek fialerie fsinr va teisfon SRR
Dbelitimeligir)

| Artfe Albayrak : 0538 389 12 47 |
oo oo i S

Glzlilik:
Bu galismadan elde edilen Bilgiler tamamen arastinma amac ila kullanilacak ve kimbik
bilgiteriniz kesinlikle gizli tutulacakbr,

Ben,. e [QERGIGNGD ad), soyadl (kendi el yazmis ile}]
Bilgilendinimiz Gandila Qler Fermundaki 1om agklamalan okudum. Bana, yukanda konusu
ve amagr belivilen aragtirma ite ilgil yezili ve s&zi0 agiklama asadida adi belirtiien hekim
tarafindan yapild). Katimam istenen galimanin kapsarmini ve amaein, géniilli olarak
Uzerime dilgen sorumiuluklar tamamen anladim. Cah hakkinda sary so va

rigma imkan buld ve tatmin edici vamtlar aldim. Bana, calsm 1In_myhfame
riskleri ve ii_clarak da anlatidi Araghirmaya gondild olarak katildigim,
istedidim zaman gerakgeli veya gerekoesiz olarak aragtimadan ayrlabilecedimi ve kendi
istefime  bakiimaksizin araghirmace  tarafindan  arastirma digi  birakilabilscegimi  ve
aragtmadan  ayrldiyim  zaman  mevout tedavimin olumsuz yénde etkllenmeyacedini
biliyorym. N

Eu kogullarda;

1 58z kanusu Kink Arastiimaya highir baskl ve zorlama almaksizin kendl rizamis katilmay
[Eecarfurmunivasimin by caligmaya kabilmasing kabuyl ediyerum.

2y Genk duyulursa kiglzal bilgilerime mevruaig belirtilen kiskkurumkuroleslann erisabilmesing,

31 Cahsmada alde ediien Bignlerin (ki Bifgierim Qizif kcalmak kosol ie) YEYIN igin Kullanilma,
Erenierma ve eder gerek duyulursa hilmsel katkr amaz) ile Ulkemiz digina skiariimesina glur
wRyarm,

Calisma Kapsaminda Kablmeidan Blyolojik Ornek Alinmas: Durumunda Asafidaki
B&lim Katilime: Tarafindan Doldurulmalidir:
O Tarafimdan ahnin kodlanms*® Grnedin valmzea nerilen caligma igin keullanamim
atiylryromm; ileride vapilmas las: digger calismalar igin unay vermivyorum,
J Taralimdan alman Lodlanrmeg  Stmegin, araghimma konusuyla  baglantl digier
gabgmalarda  olbanmny emavhiyorum,  sncak  farkly paligmalar  igin  tekar
bilglendirilmel ve yeni onay vermek tstiyorum,
T Tarafimdan alingn kodlanmy drmefin gelecekre her tidn genetik galizmada
(kmligim ile baglang s1z) olarak kollaningsm onaylyarm, Ulu_?_‘:ugma?mm
sk A |r.-||m;|rg:,u' Kargdy
1nsafiy I andyianmigne
Jarh L ADLBA, eeag
Galigmanin o Kematorap! Alan Cocukiarda Karadut Furutnr e Saker Cidimeme Uyenstam St Ot 200 1. Wy
Wukazitteri Cinleme (izarine Eftisi e
Tarh:e 02 2018
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1 ULUDAG INIVERSITESITIP FAKULTES]
WLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU
BILGILENDIRILMiS GBNULL( COLUR FORMU

BokKodu  : FR-AP-03 Wk Yay.Tarini z D6 Qcgk 2015 J Sayfa
Rew, N » o ey, Tarihil . 414

“Rodlanmiy fmek: Sizden alman fircbe bir kod oumarss verilin, Kod Wimarasing yalmeee aragunoy
bilir ve sizin ienlik bilgilerinize valnzes Aragusic ulagabilit, Biylece klendii bilgileriniz gixcli i g
lur.

Genolundn {Kendi al yazis ileh
Adi-Sayadi:

Imzasi;

Adresi;

fvarsa Telefon No, Faks M)
Tarih (ghnfayily: .. f 0

Wulayet vaya VYesayet Alindg Bulunaniar lgin
Wali veya Vasizinin (kendi el VazIS ile)

A Sayad):

Imzaz::

Adresi:

Warsa Tedalan Mo, Faks Ne

Tarik {giméayiyil .4, 0

Onay Alma Iglemine Basindan Sonuna Kadar Tankik Eden Kunilug Gareviisinin
Ad-Soyad:

Irmzas:

Gtrayi:

Tarih (gorayiily. 0 o

Aciklamalan Yapan Kiginin
Ad)-Soyad);

Imzas:

Tardh (gqunfawied_ i 5

MOT: By lovrenin Bir kopyas ganiilde kalacak, difier kooyas ise hasty ausrasineg pedoshiilecekin
Hasta dosyas) veyr prolokcl mumargs almayan sadihls géniNilsden aknacak oaGiT formuntin bir
Hop¥aS mubiaks sonumiu araghne tarafidsn Saklanacakhr

Liudod e s
. Tip Fakoites)|
rlindh Sragdirnaliar Efik Ky uly
|rrin R iy lanmgEr
Tarin DO TowE

CERELL AT

Galgmanin agi Kemoterspd Alag Cecukiarda Karawuf Surubu ite Selue Figneee Yyguiamasinr Oral
Mekazitfer dmeme Ozerie Etkial
Tarh:Dz 02,2010

62



9. TESEKKUR

Calismamin her adiminda engin bilgi ve deneyimiyle beni aydinlatan, her zaman
anlayish, sabirli, pozitif bakisiyla destegini daima ilizerimde hissettigim degerli
hocam ve danismanim Prof. Dr. Nurcan OZYAZICIOGLU’na

Calismalarimda her zaman yanimda olan ve bilgileriyle beni daima aydinlatan,
calismama basindan sonuna kadar katkis1 olan hocalarim Prof. Dr. Adalet Meral
GUNES’e, Prof. Dr. Birol BAYTAN’a, Dog. Dr. Melike Sezgin EVIM’e
Destekleri ile daima yanimda olan anneme ve babama

Tiim kosullarda destegini her zaman hissettiren Ahmet’e

Ve caligsmaya katilmay1 kabul eden biitiin hasta ve yakinlarina

En i¢ten duygularimla sonsuz siikranlarimi sunarim. ..
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10. OZGECMIS

Adi-Soyadi: Arife ALBAYRAK
Dogum Tarihi ve Yeri: 07.06.1992-Kirklareli

Mezun Oldugu Universite / Fakiilte- Mezuniyet Tarihi: Bursa Uludag
Universitesi Saglik Yiiksekokulu-2014

Gorev Yeri ve Akademik Unvani:

Bursa Uludag Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Sebahattin
Gazioglu Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Hastanesi, Pediatrik Kemik ligi Nakil
Unitesi, Bursa. (2015-....)

Bursa Uludag Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Yiiksek Lisans Ogrencisi
Katildig1 Kongre ve Sempozyumlar

9. Uludag Pediatri Kis Kongresi (2013)

13. Uludag Pediatri Kis Kongresi (2017)

15. Uludag Pediatri Kis Kongresi (2019)

10. Ulusal Kemik 1ligi Transplantasyonu ve Hiicresel Tedaviler Kongresi (2018)

11. Ulusal Kemik 1ligi Transplantasyonu ve Hiicresel Tedaviler Kongresi (2019)
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