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OZET

Amag: Taksan ve platin bazli kemoterapi ilaglarina bagli olarak gelisen periferal
noropati  yaygin  olarak  goriilmektedir. Tanimlayici ~ olarak  planlanan  bu
calismakapsaminda, taksan ve platin bazli kemoterapi tedavisi tamamlanmis hastalarda
tedavi sonrasi goriilen periferal ndropati semptomlart ve bu semptomlarin neden oldugu

fonksiyonel kisitliliklarin yasam kalitesine etkisini incelemek amaglanmustir.

Yontem: Bu calismaHaziran- Kasim 2016 tarihleri arasinda Akdeniz Universitesi Tip
Fakdiltesi Tibbi Onkoloji Poliklinigi’nde yiiritilmiistiir. Taksan ve platin bazli
kemoterapi uygulanmis ve son iki yildir poliklinik takibinde olan, ¢alismaya dahil
edilme kriterlerine uygun 106 hasta arastirma kapsamina alinmigtir.Verilerin
toplanmasinda;hasta tanmitim formu, EORTC QLQ-C30 ve EORTC QLQ-CIPN20
yasam kalitesi 6l¢ekleri kullanilmistir.Verilerin analizi SPSS 22.0 paket programinda
yapilmuistir.

Bulgular: Bu ¢alisma kapsaminda degerlendirilen hastalarin % 58,51 kadin ve ortanca
yas 53.00(aralik, 21-77).Arastirmamizda cinsiyet, tani evresi,uygulanan kemoterapi
rejiminin tipi ve kemoterapi kiir sayisina gore CIPN20 o6lgegi alt boyutlarinda
istatistiksel olarak anlaml farklilik oldugu saptanmistir(p<0.05).Kadin hastalarinmotor,
erkek hastalarin otonomik, sisplatin uygulanan hastalarin otonomik, evre II hastalarin
duyusal, 7-8 kiir kemoterapi uygulanan hastalarin otonomik fonksiyon puanlarinin
anlamli diizeyde yiiksek oldugu bulunmustur(p<0.01). Periferal noropati semptomlari

ile yasam kalitesi arasinda negatif korelasyon oldugu saptanmustir.

Sonug: Taksan ve platin bazli kemoterapi tedavisi tamamlanmis hastalarda tedavi
sonras1 goriilen periferal noropati semptomlar1 ve bu semptomlarin neden oldugu
fonksiyonel kisitliliklarin devam ettigi, ndropati semptomlarindaki artisin yasam

kalitesini olumsuz etkiledigi saptanmistir.

AnahtarKelimeler: kanser, kemoterapi, periferal noropati,yasam kalitesi



ABSTRACT

Objective: Peripheral neuropathy is common due to chemotherapy drugs based on
taxane and platinum. In this descriptive study, we aimed to investigate the effects of
peripheral neuropathy symptoms after treatment on the quality of life of functional
limitations caused by these symptoms in chemotherapy-treated patients with taxane and
platinum-based chemotherapy.

Method: This study was conducted between June and November 2016 at the Medical
Oncology Clinic of Akdeniz University Medical Faculty. Taxane and platinum-based
chemotherapy were applied and 106 patients who were admitted to the outpatient clinic
for the last two years were included in the study. In gathering the data; Patient
identification form, EORTC QLQ-C30 and EORTC QLQ-CIPN20 quality of life scales

were used. Analysis of the data was done in SPSS 22.0 package program.

Results: Of the patients evaluated in this study, 58.5% were female and the median age
was 53.00 (range,21-77). In our study, it was found that there was a statistically
significant difference in CIPN20 scale subscale according to sex, diagnosis stage, type
of chemotherapy regimen and number of chemotherapy cures(p<0.05). The motor
function scores of female patients, autonomic function scores of male patients,
autonomic patients of patients receiving cisplatin, and sensory, 7-8 cycles of
chemotherapy of stage Il patients were significantly higher(p<0.01). There was a

negative correlation between the symptoms of peripheral neuropathy and quality of life.

Conclusion: Peripheral neuropathy symptoms and functional limitations of these
symptoms persisted after treatment with taxane and platinum-based chemotherapy-
treated patients, and the increase in neuropathy symptoms affected quality of life

negatively.

Key words: cancer, chemotherapy, peripheral neuropathy, quality of life
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1. GIRIS

Kanser tedavisi hastaliga bagli semptomlari engellemekte ve genel sag kalimi
arttirmakla beraber tedavilere bagli erken ya da geg¢ yan etkilerin goriilmesine neden
olmaktadir (Ferrier ve ark., 2013).Meme,akciger, kolon ve ¢esitli solid tiimorlere bagh
kanserlerde birinci basamak tedavi olarak kullanilan kemoterapi ajanlari
taksanlar(paklitaksel,dosetaksel),platin bilesikleri(sisplatin,oksaliplatin, karboplatin) ve
vinka alkaloidler iiceren tedavi protokolleri giinlilk yasam aktiviteleri ve yasam
kalitesini olumsuz etkileyen kemoterapiye bagli periferal noropati gelismesine neden
olmaktadir (Beijers ve ark., 2012).Kemoterapiye bagl periferal noropati akut ya da
kronik sekilde gorllebilir. Akut donem noéropati belirtilerinde kemoterapi sonrasi
gerileme gorulirken, kronik periferal noropatide kemoterapi tedavisi tamamlandiktan
sonraki yillarda hastalar1 etkilemeye devam etmektedir(Caveletti, 2014).Kemoterapiye
bagl periferal noropati simetrik olarak meydana gelir en uzun aksonun her iki ayak
parmaklarinin distal ucunda baglar (eldiven-gorap dagilimi) ve iist ekstremitelere
dagilir(Miltenburg ve Boogerd, 2014). Kimdulatif doz, tedavi dozu, tedavi 6ncesi eslik
eden faktorlere bagli olarak periferal noropati gelisme riskini arttirmaktadir(Wilkes,
2007;Velasco ve Bruna, 2010).Meme, over ve akciger kanserlerinin birinci basamak
tedavisinde kullanilan taksanlar, mikrotiibiil birlesmesini saglayan yeni antimikrotiibiil
ajanmidir(Rowinsky,1997).Platin bilesikleri onkolojide solid tlmorlerin (testis, meme,
kolon) tedavisinde yaygin olarak kullanilan kemoterapétik ilag grubudur(Boulikas ve
ark., 2007).

Otuz bir ¢aligmanin incelendigi meta analiz sonucunda;kemoterapiye bagli periferal
noropati prevelansinin tedaviden sonra zaman i¢inde azalmasina ragmen tedaviden
sonraki 6 aylik donemde hastalarin %30’nun kronik periferal noéropati yasadigi
bildirilmistir (Seretny ve ark., 2014).

Periferal ndropati semptomlarin goriilme siddetine bagli olarak hastalarin giinliik yasam
aktivitelerini etkilemektedir.Etkin klinik yonetimin saglanmasi hastalarin giinliik yasam
aktivitelerindeki bozulmay1 azaltici ve yasam kalitesinde iyilestirici etki saglayacaktir

(Ferrier ve ark., 2013;Smith ve ark., 2014).



Tanimlayici planlanan bu calismada, taksan ve platin bazli kemoterapi tedavisi
uygulanmis hastalarda tedavi sonrasi goriilen periferal néropati semptomlart ve bu
semptomlarin neden oldugu fonksiyonel kisitliliklarin yasam kalitesine etkisini

incelemek amac¢lanmustir.

Tez calismasinin kanser hastalarinda kemoterapiye bagli kronik periferal néropati ve
yagsam kalitesine etkisine iliskin, tedavi sirasinda ve sonrasinda semptom yonetimine

iliskin literatiire katki saglayacag diisiiniilmektedir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kanser

Normal saglikli hiicrelerin kendine 6zgl heterojen yapi kazanarak tumor etkisi
olusturmasi kanser olarak tanimlanmaktadir. Kanser hiicresinin 6zelligi normal doku ve
hlcreler tzerinde bollnebilmesi,kendini yenileyebilmesi, kendine 0zgu kok hicreler
olusturarak klonal yapida ¢ogalip uzak organlara metastaz yapabilmesidir(Gkountela ve
Aceto, 2016).

Kanser, kardiyovaskiiler hastaliklardan sonra mortalite acisindan ikinci gelen hastalik
durumundadir (Hoekstra ve ark., 2016). Diinya Saglik Orgiitii’niin (World Health
Organization-WHQO) tahminlerine gore, gelecek 20 yil igerisinde kansere bagh
olimlerde dinya olgeginde %70 artis olmasi beklenmektedir(Gkountela ve Aceto.,
2016). Kanser diinyada niifus artigina paralel olarak artma egiliminde olan insidansi,

mortalitesi ve tedavi maliyetleri ile 6nemli bir saglik sorunudur(Hoekstra ve ark., 2016).

2.1.1. Kanserde Sistemik Tedaviler

1930’lu yillarda baglayan kanser tedavisi, 1940’larda nitrojen mustart ve antifolat
ilaglarin  kanser tedavisinde kullanilmaya baglamasiyla kemoterapdtik tedavinin
baslangici olmustur.1960'larin  sonlarinda Non-Hodgkin Lenfoma ve Kolorektal
kanserlerde kullanilmaya baslanan kombine kemoterapétiklerle beraber kansere bagli
sag kalimda blyiuk Ol¢lide basar1 saglanmis ve tedavide yeni kombine tedavi
kavramlarinin gelismesine yol agmistir.1990'larda timor ve hiicre biyolojisindeki hizli
gelismeler ve monoklonal antikorlarin kesfi (MADS) ile beraber ilerleyici noktaya
ulagsmigtir (Morrison, 2010).Glnimuzde kanser tedavileri hastaligin durumuna gore
cerrahi, kemoterapi, radyoterapi, immunoterapi ve hormonoterapi yodntemlerinin
multidisipliner ekip isbirligi igerisinde kanser hastaliginin semptom yonetimi ve
sagkalimi iizerinde etkili olmaktadir (Jones, 2016).Kanserde sistemik tedaviler Sekil

2.1°de gosterilmistir:



Cerrahi

Kemoterapi

=~ Radyoterapi

| Immunoterapi

KANSERDE TEDAVILER

|| Hormonoterapi |

Sekil 2.1. Kanserde sistemik tedaviler

Cerrahi Tedavi

Dlnya genelinde gergeklestirilen cerrahilerin  %20’sini  kansere bagli ameliyatlar
olusturmaktadir.Tedavideki Onemi doku biyopsisine olanak saglayarak tliimdriin
histolojik tipinin tanimlanmasina olanak vermesidir. Primer timor rezeksiyonu,
metastatik lenf nodu diseksiyonundan dolay1 bir¢ok kanserde ilk tedavi yontemi olarak
tercih edilmektedir.Cerrahi teknikleri; laparoskopik cerrahi, robotik cerrahi, tanisal
cerrahi,endoskopik mikro cerrahi olarak gelismeye devam etmektedir (Hoekstra ve ark.,
2016).

Radyoterapi

Iyonizan 1sinlar yoluyla kanser hiicrelerinde DNA hasar1 olusturmay1 ve hiicre dliimiinii
hedefleyen tedavi yontemidir. Meme,akciger basta olmak {izere bir ¢ok kanserin
tedavisinde kemoterapi ile kombine kullanilmaktadir.Tedavi uygulamalar1 hastaliga
bagl olarak iyonizan radyasyon,stereotaktik radyo-cerrahi(stereotactic radio-surgery-
SRS), stereotaktik ablatif radyoterapi (stereotactic ablative radiotherapy-Sabr) seklinde
planlanmaktadir(Jeongve ark., 2016).

Hedefe Yonelik Tedaviler (Immunoterapiler)

Immiin sistem dogustan var olan bireyi mikroorganizmalara, yabanci patojenlere kars
koruyan hastalik gelisimini engelleyen fizyolojik olaylar buttinudur.Hedefe yonelik
tedavilerin etki alanlar1 tumor hticresindeki hedef antijene baglanarak tumor hucrelerinin
biliylime ve gelismesi asamasinda gerekli olan hiicre sinyal yolaklarinin engellenmesi

uzerinedir (Shore, 2015).



Hormonoterapi

Hormonlar biiyiime,gelisme basta olmak iizere hayatin biitiin sikluslarinda 6nemli yer
tutmaktadir.Meme ve prostat kanserlerinde timor reseptor genlere bagli olarak hormonal
sistem Uretiminde artma gorulmektedir.Fizyolojik etkilerini hicre ici reseptorlere
baglanarak baskin olan hormonu indiikleyerek olustururlar.Meme kanseri hastalarinda
ER(Ostrojen reseptorii)ve PR (Progestron reseptorii) reseptorlerinin derecelendirmesinin
incelendigi immiinohistokimyasal Olcimler premenepoz ve postmenepoz hastalarda

tedaviyi tanimlamada en 6nemli parametrelerden birisidir (Abraham ve Staffurth, 2016).

Kemoterapi

Kanser tedavilerinin blyuk bolimuni antineoplastik ilaglarin kullanildigi kemoterapi
kapsamaktadir(Bhosle ve Hall, 2009).Kemoterapétik ilaglarla kontrolsiiz, hizli ¢ogalma
egiliminde olan tumor hicrelerinin ~ fizyolojik  yolaklarla yok  edilmesi
hedeflenmektedir.Kemoterapi tedavisi hastaligin durumuna gore cerrahi rezeksiyon
oncesi-sonrast diger kanser tedavileri ile birlikte planlanmaktadir (Corrie, 2004).Klinik

kemoterapi tedavileri Sekil 2.2’de gosterilmistir:

Kemoterapi tedavisiyle kanserli timor hicrelerinin yayilmasini engelleyerek hastaligi
tedavi etmek veya yavaslatmak hastaliga bagli semptomlarin giderilmesi ve yasam
kalitesinin arttirilmasi hedeflenmektedir(Jones, 2016).Kemoterapi ilaglar1 damar igi
inflzyonel, oral, intramiskiiler ve intratekal gibi farkli seceneklerle uygulanmaktadir

(Corrie, 2004).

Kemoterapi ilaglarinin tiimor hiicreleri iizerinde olusan sitotoksik etkisi normal saglikli
hiicreleride etkilemektedir. Hizl1 biiyiime ve boliinenebilme 6zelligine sahip kemik iligi,
sindirim sistemi, Uro-genital sistem ve sa¢ folikiilleri tedaviye baglt birincil etkilenen ve
yan etkilerin goriildiigii sistemlerdir(Corrie, 2004).Yan etkilerin siddeti hastalik durumu,
uygulanan ilacin dozu, ilag protokollerinin uygulama araliklari, komorbitide varlig1 ve
hastanin performans durumuna gore degisebilmektedir (Corrie, 2004;Bhosle ve Hall,
2009).



*Lokal erken evre kanserlerde cerrahi rezeksiyon sonrasi lokal niiksii engellemek
Adjuvan uzere planlanan tedavi yontemidir (Corrie, 2004).

Tedavi )

~

eLokal ileri evre kanserlerde cerrahi rezeksiyon 6ncesi kemoterapi veya kemoterapi-
§ radyoterapi kombinasyonuyla tumér kigilmesi saglayarak mikro metastaz olasiligini
Neo-adjuvan | minimum riske diisiirmek {izere planlanan tedavidir (Jones, 2016).

Tedavi )

\
* Kemoterapinin hastalig1 tamamen yok etmek (sifa saglamak) iizere uygulanmasidir.
Akut 16semi, hodkgin lenfoma, ¢ocukluk cagi kanserler ve testis germ hiicreli tiimdrler
Kiratif sitotoksik kemoterapiye karst duyarhdir ve etkin cevap vermektedir (Bhosle ve Hall,
Tedavi 2009).
J
\/ §
*Hastaliga bagli semptomlar1 azaltmak, yasam beklentisini ve yasam kalitesini arttirmak
Palyatif tizere hedeflenen tedavi yontemidir (Jones, 2016).

Tedavi J

Sekil 2.2. Klinik kemoterapi tedavileri

Kemoterapotik ilaglara bagli olarak; hematolojik toksisiteler(Iokopeni, ndtropeni,
trombostopeni),dermatolojik toksisiteler(alopesi, el-ayak sendromu, akne benzeri
dokintiler),gastrointestinal toksisiteler (bulanti-kusma, istahsizlik, anoreksi, mukozit,
diyare, konstipasyon),kardiyak toksisite,hepatoksisite, pulmoner toksisite, nefrotoksisite,
cinsel sorunlar ve norotoksisite gibi yasam kalitesini olumsuz etkileyen yan etkiler
gelisebilmektedir (Corrie, 2004;Jones, 2016).Kemoterapiye bagh gelisen yan etkilerden
biri olan ndrotoksisite kanser hastalarinda giinliik yasam aktivitelerinde ve yasam
kalitesinde olumsuzluga neden olmaktadir(Miltenburg ve Boogerd, 2014).Taksanlar,
platin bilesikleri,vinka alkaloidleri iceren kemoterapi protokollerinde periferal néropati
goriilme sikligmin daha yiiksek oldugu belirtilmektedir(Beijers ve ark., 2012).

Kemoterapi ilaglar1 siniflandirma Tablo 2.1°de gosterilmistir.



Tablo 2.1. Kemoterapi ilaglar1 siniflandirma(Bhosle ve Hall, 2009;Jones, 2016).

Kemoterapi ilaglari ilac Adx

Simiflandirma

AlKilleyici Ajanlar Siklosfamid, ifosfamid, melphalan, bendamustin
Anti-Metabolitler 5Fluorourasil,methotrexate, pemetrexed,merkaptopurine,gemsitabin,r

altitreksed, kapesitabin

Antitimor Antibiyotikler Bleomysin,antrasiklinler(doksorubisin,epirubisin), mitomysin

Topoizomeraz inhibitérleri | Topoizomeraz | inhibitorleri (irinotekan,topotekan)

Topoizomeraz Il inhibitorleri (etoposid)

Tubulin-Baglayic1 Ajanlar Taksanlar (paklitaksel, dosetaksel)
Vinka alkaloidleri (vinkristin, vinorelbin)

Platin Bilesikleri Sisplatin, karboplatin,oksaliplatin

2.2.Kemoterapiye Bagh Noropatide Patofizyoloji

Sinir Sistemi Fizyolojisi

Sinir sistemi, insan vicudunda kendisinde ve gevresine reseptorler araciligiyla yanit
olusturulmasini ve dis ¢evreye karsi uyumunu saglayan sistemdir.Biitlin uyarilar santral
sinir sisteminde toplanir ve uygun yanitla gonderilir.Sinir sistemi beyin ve medulla
spinalisdeki noronlar ve glia denen destek hiicrelerden olusur,glia hiicreleri néronlara

destek gorevi yapan hicreler olup iletim isine katilmazlar.

Noronlar ¢ bolimden olusmaktadir; hiicre gdvdesi, dendritler ve akson. Dendritler
uyariy1 hiicre gévdesine dogru tasirken, aksonlar uyariy1 hiicre govdesinden alip uzaga
tagimaktadir. Dendritler bir veya birden fazla sayida olabilirken her sinir hiicresinin bir
adet aksonu bulunmaktadir.Bazi noéronlarin aksonlarinda glia hiicreleri tarafindan
olusturulan myelin kilif bulunur.Myelin, sinir liflerini gevreleyen maddedir ve sinir
impulslarmin viicudun diger boliimlerine gegisini hizlandirir.Noronlarin  aralarinda

iletisim  yaptiklar1  bolgelere sinaps bolgeleri iletisime sinaptik ileti adi



verilmektedir.Sinir sistemi,merkezi sinir sistemi ve periferal sinir sisteminden

olusmaktadir(Farley ve ark., 2014).

Merkezi Sinir Sistemi

Merkezi Sinir Sistemi (MSS)beyin (serebral korteks)ve omurilikten (medulla spinalis)
meydana gelir. Iskelet kaslarinin motor aktivitesi,motor, duyu (dokunma, agri, sicak-
soguk) gOrme, isitme, konusma alanlarinin koordinasyonundan sorumlu sistemdir.
MSS’nin bozulmus fonksiyonel durumunda konusma bozukluklari, duyusal motor kaybi1

gelisebilmektedir(Matic, 2014).

Periferal Sinir Sistemi

Periferal sinir sistemi duyular ve hareketten sorumlu kraniyal ve spinal sinirlerden
olusmaktadir.Periferal Sinir Sistemi (PSS) duyusal, motor ve otonomik ¢ok sayida sinir
lifinin (aksonun) bag dokusu kiliflariyla ¢evrilmesiyle meydana gelir (Marrs ve Newton,
2003). Motor sinir lifleri medulla spinalis iginde duyusal sinir lifleri omuriligin disinda
arka kok ganglionu i¢inde yer alir. PSS’de akson yapilar1 ve dendritler sinir demetleri
halinde diizenlenmistir.Akson icinde hiicre gdvdesinden perifere ve periferden hiicre
govdesine dogru degisik yapilarda tagima mekanizmalar1 bulunmaktadir(Wicham,

2007).

PSS’nin reseptorlerle merkez arasinda baglanti kuran néronlara duyu noéronlar (afferent
noronlar) merkez ile effektor organ arasinda baglanti kuran ndronlara motor
noronlar(efferent ndronlar)denilmektedir(Wicham, 2007).PSS’nin yapisi;dis tabakasinda
sinirin butininG orten epindéryum, i¢ tabakada motor ve duyusal aksonlari g¢evreleyen
perinbryum ve aksonlarin arasindaki bag dokusu endondéryumdan olusmaktadir (Marrs
ve Newton, 2003).

Periferal sinir lifleri kalinlik ve ileti 6zelliklerine gore myelinli kalin lif sinirleri ve
myelinsiz ince sinir lifleri olarak ayrismaktadir.Myelinli ve myelinsiz tim sinir aksonlar
schwann kilifi ile sarilidir (Marrs ve Newton, 2003;Wicham, 2007).



Periferal sinir sistemi kendi iginde ikiye ayrilir;

1- Somatik sinir sistemi dis ortamdan gelen uyarilar ile istemli fonksiyon yapan

yapilarin (¢izgili kaslar) koordinasyonunu saglar(Matic, 2014).

2- Otonom (visseral) sinir sistemi, salg1 bezleri ve i¢ organlarin diiz kaslarin kontrolini

saglamaktadir. Otonom sinir sistemide kendi iginde ikiye ayrilir (Matic, 2014).
a-Sempatik sinir sistemi
b-Parasempatik sinir sistemi

Kemoterapiye Bagh Periferal Noropati

Periferal sinir liflerinde meydana gelen yaralanma ve inflamasyonlar sonucunda
dejenerasyon meydana gelmesi periferal noropati olarak adlandirilmaktadir(Marrs ve
Newton, 2003;Wilkes, 2007).

Kemoterapiye Bagli Periferal Noropatinin  (KBPN) %30-40 oraninda gorildiigi
belirtilmektedir(Velasco ve Bruna, 2010).Kemoterapétik ilacin 6zelligi, ilacin dozu,
uygulama sdresi, kimialatif tedavi, tedavi oncesi eslik eden faktorlere bagli olarak
noropati gelismesini etkilemektedir. KBPN belirtileri genellikle uyusma, karincalanma
seklinde baslamaktadir(Wickham, 2007; Beijers ve ark., 2012).

Akut donem noropati belirtilerinde kemoterapi sonrasi gerileme goriliirken, kronik
noropatide kemoterapi tedavisi tamamlandiktan sonrada hastalari etkilemeye devam
etmektedir. KBPN,hastalarda giinliik yasam aktiviteleri ve yasam kalitesinde engelleyici
semptomatik yoniiyle tedavilerde moral kayiplarina neden olmaktadir(Caveletti,
2014).KBPN gelismesinde aktif rol alan ajanlarin etkiledikleri sinir mekanizmalari

Sekil2.3°te gosterilmistir (Ferrier ve ark., 2013):
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Sekil 2.3.Kemoterapiye bagli periferal noropati gelismesinde aktif rol alan ajanlarin etkiledikleri sinir
mekanizmalari

2.2.1.Taksanlara Bagh Periferal NOoropati

Taksanlar, mikrotiibiil birlesmesini  saglayan yeni antimikrotiibiil ajandir.
Taksol(paklitaksel) over, meme ve akciger kanseri olmak iizere diger solid kanserlerin
tedavisinde sisplatin, karboplatin ve diger kemoterapdtiklerle kombine sekilde yaygin
olarak kullanilmaktadir. Dosetaksel, paklitakselin sentetik analogu olarak gelistirilmis
olan antimikrotiibiil ajandir.Meme, akciger, prostat, mide ve bas-boyun kanserlerinde
kombine olarak kullanilmaktadir. Hucresel islevleri, timor hiicrelerinde tubulin
dimerlerinden depolimerizasyonu engelleyerek tubulin mikrottbdl dengesini bozmak ve
hicre bolinmesinin (mitoz) metafaz evresinde sitotoksik etki gergeklestirerek hiicre
bolinmesini sonlandirmaktir.Paklitaksel ve dosetaksele bagli gelisen yan etkiler;
hiperesensivite, myolesupresyona bagli ndtropeni,sa¢ dokiilmesi, ciltte kuruluk, tirnak

degisiklikleri, eritem ve norotoksisite seklinde goriilmektedir(Rowinsky, 1997).
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Taksan tedavilerinde periferal néropati gelismesi diger kemoterapdtik ajanlara gore daha
fazla gorulmektedir. Mikrotlbll depolimerizasyonundaki  hicresel  degisikligin
mikrotiibiile dayali aksonal transportta dejenerasyon meydana gelmesi sonucu

norotoksisiteye neden oldugu distiniilmektedir (Miltenburg ve Boogerd, 2014).

Noropatik belirtiler paklitaksel tedavisinden 24-72 saat sonra gorilebilmektedir.
Paklitaksele bagli noropati gelisiminde yuksek doz ve inflizyon hizinin etkili oldugu
belirtilmektedir. Faz 11l randomize kontrollii haftalik ve ti¢ haftalik paklitaksel
uygulamasinin yapildigi calismada 175mg/m? {i¢ haftada bir tedavi uygulanan hastalarda
grade 3-4 arasi kas agris1 ve artralji seklinde ilerleyen duyusal ndropati goriilme
sikliginin %20-35 arasinda oldugu bildirilmistir (Seidman ve ark., 2008).Belirtiler
agirlikli olarak duyusal noéropatiler seklinde gelismektedir.Noropatiler simetrik olarak
meydana gelir (Eldiven-gorap dagilimi) en uzun aksonun distal ucunda baslar ve Ust
ekstremitelere dogru dagilir. Karincalanma,igneleme tarzi batici yanict agri kramp tarzi

kasilmalar belirgin klinik bulgulardir.

Dosetaksele bagli gelisen periferal ndropatinin siddeti daha hafiftir ve tedavi kesildikten
sonra kaybolur.Noropatinin siddeti verilen kiimiilatif tedavinin dozuna bagli olarak
degismektedir (Miltenburg ve Boogerd, 2014). Hilkens ve arkadaslari(1997) dosetaksel
uygulanan meme kanserli hastalarda yaptiklar1 ¢alismada 600mg/m? kiimulatif doz

uygulanan hastalarda noropati goriilme sikliginin daha yiiksek oldugunu belirtmistir.

2.2.2.Platinlere Bagh Periferal Noropati

Platin bilesikleri; sisplatin, karboplatin ve oksaliplatin timaor hicrelerinin biylime sinyal
aktivasyonlarini engellemek iizere etki olusturmaktadirlar. Sisplatin testis, akciger, over,
mide,serviks,bag-boyun meme ve bir ¢ok solid timoriin tedavisinde birinci basamak-
kombine tedavilerle kullanilan etkinligi kanitlanmis kemoterapdtik ajandir.Etkisini DNA
cift zincirinde zincirler arasi ve zincir i¢i ¢apraz baglanma yaparak gosterir hiicre

boliinmesi donemine 6zgii degildir.

Sisplatine bagli (bulanti-kusma, nefrotoksisite, ototoksisite, alopesi),karboplatine bagli
(myelosupresyon),oksaliplatine bagli (hipersensivite, bulanti-kusma)ve norotoksisite

yaygin Yyan etkiler olarak gorilmektedir(Boulikas ve ark., 2007).
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Sisplatine bagli periferal ndropatinin uygulanan kiimiilatif dozla iligkili olarak gelistigi
diisiiniilmektedir. 400-700 mg/m? doz araliklarinda tedavi goren hastalarda duyusal
KBPN gelistigi bildirilmistir(Ferrier ve ark., 2013). Kronik ndéropatilerde gorilen
aksonal dejenerasyona dorsal spinal kok gangliyonlarda sisplatin birikiminin neden

oldugu disiinilmektedir (Miltenburg ve Boogerd, 2014).

Karboplatin solid timorlerde kombine sekilde kullanilmaktadir.Paklitaksel-karboplatin
rejimlerinde yiiksek doz uygulamalarda (200mg/m?-400mg/m?) duyusal noropati

gelisebilmektedir (Verstappen ve ark., 2003).

Oksaliplatin,kolorektal  kanserlerin  adjuvan tedavisinde(5-fluorourasil/lokovorin)
FOLFOX, (Kapesitabin) XELOX protokolii kombine kulanimi onaylanmig Ugunci
kusak platin bilesigidir (Hoff ve ark., 2012).Oksaliplatine bagli gelisen noéropatilerde
oksalat metabolitinin etkisiyle voltaj kapili sodyum kanallarinin kapanmasi sonucu
kalsiyum konsantrasyonundaki artigla sinir hiicre membraninda asir1 duyarlilik

gelistirdigi diisiiniilmektedir (Miltenburg ve Boogerd, 2014).

Oksaliplatine bagli noropati akut ve kronik olarak gelisir. Akut ndropati %90 gibi
yiksek oranda kemoterapi tedavisi uygulama sonrasi 24 saat iginde parestezi
(uyusukluk), disestezi(karincalanma),soguk hassasiyeti (eller,ayaklar ve perioral bolge)
semptomlarinin gelistigi bir hafta sonra noropati belirtilerinin azaldigi semptomatik

tablo olarak gelismektedir.

Kronik KBPN, oksaliplatin tedavisini tamamladiktan sonrada yillarca devam eden
rahatsiz edici semptom olarak goriilmeye devam edebilir(Hoff ve ark., 2012).Taksanlar

ve platin bazli ilaglara bagl gelisen néropatinin 6zellikleri Tablo 2.2.’de gosterilmistir.
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Tablo 2.2.Taksan ve platin bazl ilaglara bagli gelisen ndropatinin 6zellikleri (Wicham, 2007;Miltenburg
ve Boogerd, 2014).

fla¢ Ad1 NorotoksisiteDozu Klinik Bulgular
Taksanlar
Paklitaksel >175-200mg/m? >250mg/m? hastalarin  %50’sinde  parestezi, diseztezi
Kiumiilatif doz siklikla gelisir.Kas giigsiizliikleri, myaljinin eslik ettigi
1500 mg/m? noropatiler geri doniigiimliidiir. Nadirende olsa kalict
noropati gorilebilir.
Dosetaksel >75-100 mg/m? Duyusal noropatiler tedavinin dozuna bagli olarak akut ve
Kimidlatif doz hizli gelisir. Semptomlar kendiliginden diizelir.Nadirende
600 mg /m?2 olsa kalic1 ndropati gorilebilir.
Platin
Bilesikleri
Sisplatin >Doz tedaviye bagli  Parestezi alt ekstremitelerde agri, diseztezi, duyusal ataksi
Kimilatif doz (konusma, yiirlime bozuklugu),nérosensdriyel isitme kaybi
400-700mg/m? gorulebilir. Noroapiteler geriye dontisimlidiir. Nadirende
olsa kalic1 ndropati goriilebilir.
Oksaliplatin > 130 mg/ m? Akut duyusal belirtiler tedaviden 30-60 dakika sonra gelisir.
Kimilatif doz Diseztezi, parestezi,soguk hassasiyeti yaygin olarak goriiliir.
1000 mg /m? Akut semptomlar tedavi kesildikten sonra 6-8 ayda
kendiliginden diizelir. Nadirende olsa kalict noropati
gorulebilir.
Karboplatin > 400 mg/m? Kombine tedavilerde doza baglh duyusal noropatiler
gorilebilir.
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2.3.Kemoterapiye Bagh Periferal Noropatiyi Etkileyen Risk Faktorleri

KBPN'de kemoterapotik ajanin norotoksik etkisi, uygulanan tedavinin dozu ve
uygulama araliklari, kombine tedavi uygulamalari, tedavi oncesi eslik eden faktorler,
hastanin demografik 06zelligi noropati gelismesine olumsuz etki olusturmaktadirlar
(Wicham, 2007). Nurgalieva ve arkadaslar1 (2010) akciger, over ve meme kanseri
hastalarda yaptiklar1 ¢aligmada eslik eden noropati ve diyabet hastaliginin taksan ve
platin kombinasyonlu kemoterapi uygulanan hastalarda noropati gelisme riskini
arttirdigini degerlendirmistir. Tedavi uygulamalarinda uygulanan ilaglarin 6zelliginin
bilinmesi, risk grubu hastalarin degerlendirilmesi gelisebilecek semptomlar1 onleme

acisindan onem tasimaktadir (Velasco ve Bruna, 2010). Risk faktorleri;

e Taksan ve platin bazli, vinka alkaloidleri igeren kemoterapi protokollerinde
periferal noropati goriilme sikliginin daha yiiksek oldugu belirtilmektedir
(Beijers ve ark, 2012).Tedavilerde kullanilan kemoterapotik ajanlarin norotoksik
etkileri, verilen kiimiilatif doz, infiizyon hizi, cerrahi rezeksiyonun sahasi ve
radyoterapi  kombinasyonlu tedavilerin uygulanmasi riski arttirmaktadir
(Wicham, 2007).

¢ Diyabet,hipotiroidi,sarkoidoz,romatoid artrit,sistemik lupus eritomatozis, sjogren
sendromu,enfeksiyonlar(HIV, herpes zoster),B12 vitamin eksikligi,periferal
damar hastaliklari(vaskiilit,gecirilmis iskemik ataklar), diger tedavilere baglh
kullanilan ilaglar (kolsisin, isoniazid, lityum, dapson, fenitoin, amiodarone) ve
alkolizmin eslik ettigi durumda noéropati gelisme riski artmaktadir(Wilkes,
2007;Velasco ve Bruna, 2010).

e Komorbid hastaliklarin goriilme sikligi yasla birlikte artmaktadir.Ileri yasta
kanser tedavisinin yaninda hastanin diger eslik eden hastaliklarina bagli olarak

ilag kullanimu riski arttirmaktadir (Velasco ve Bruna, 2010).

2.4. Kemoterapiye Bagh Periferal Noropatinin Yasam Kalitesine Etkisi
Yasam kalitesinin tanimi oldukca genis olup giindelik faaliyetlerde yeterlilik, yasam
doyumu, iyi olma hali, mutluluk, sosyal iyilik gibi kavramlarla 6n plana ¢ikmaktadir.

Saglikla ilgili yasam kalitesi(Health-related quality of life, HRQOL) yasam kalitesinin
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tamamlayict yapisi olarak birbirleriyle yakindan iliskili kavramlardir. Saglikta yasam
kalitesi, hastaligin ve tedavinin hasta zerindeki olumlu ve olumsuz etkilerinin hasta
acisindan  yansimasidir(Bottomley, 2002).Kemoterapiye baglh periferal noropati
,.semptomlarin siddetine gore hastayr rahatsiz edici ve giinlik yasam aktivitelerini
engelleyici etkiye sahiptir.Uyusma, karincalanma, kramp ve ileri kas agrilarinin eslik
ettigi duyusal ve motor noropatik belirtiler ellerde ve ayaklarda gelismektedir. Ust
ekstremitede gelisen noropatiler; hastalarin giyinme, yemek yapma, yazi yazma ve
temizlik, Alt ekstremitede gelisen noropatilerde; araba kullanma,ylriimede dengesizlik
ve alig-veris yapmada Qiicliiklerin goriildiigii fizyolojik rollerinde kisitlamalar
gelismektedir.Semptomlarin siddetine bagli olarak hastalarin psikolojik-ruhsal olarak
etkilenmesine, aile-sosyal iligkilerinde bozulmalara ve yogun anksiyete yasamalarina
neden olmaktadir (Bakitas, 2007).

2.5. Kemoterapiye Bagh Periferal Noropatide Kullanilan Olgekler

KBPN’nin motor, duyu ve otonomik fonksiyon bilesenlerinin ve yasam kalitesinin
degerlendirildigi olgekler; Amerika Ulusal Kanser Enstititi Toksisite Kiriterleri
(Common Terminology Criteria for Adverse Events Version 3.0-CTCAE v3.0),Kanser
Tedavisinin Fonksiyonel Degerlendirmesi/Jinekolojik Onkoloji Grubu- Norotoksisite
(Functional Assessment of Cancer therapy/The Gynecologic Oncology Group-
Neurotoxicity), Total Noropati Skoru (Total Neuropathy Score-TNS), Avrupa Kanser
Aragtirma ve Tedavi Organizasyonu Yasam Kalitesi Olcegi(European Organization for
the Research and Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire-EORTC QLQ-
C30), Avrupa Kanser Arastirma ve Tedavi Organizasyonu Yasam Kalitesi Olgegi
Kemoterapiye Bagli Periferal Noropati (European Organization for the Research and
Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire Chemotherapy-Induced Peripheral
Neuropathy-EORTC QLQ-CIPN 20) yaygin olarak kullanilmaktadir (Postma ve ark.,
2005; Griffith ve ark., 2010).

2.5.1.EORTQLQ-C30 (Yasam Kalitesi Olcegi)

EORTC QLQ-C30 yasam kalitesi 6lgegi Aaronson ve arkadaslari tarafindan (1993)
yilinda gelistirilmistir. Beser ve Oz tarafindan (2003) yilinda kapsam gegerligi ve
giivenirlik ¢alismast yapilmis ve cronbach alfa giivenirlilik katsayis1 r=0.9014 olarak
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bulmustur. Giizelant ve arkadaslari tarafindan (2004) yilinda yapilan ¢aligmada 6lgegin
cronbach alfa alt katsayisini en diisiik degerini fiziksel fonksiyon alt boyutu igin r=0.70,

kiiresel yasam kalitesi i¢in 0.94 bulmustur.

EORTC-QLQ-C30 genel iyilik hali, fonksiyonel giiclikler ve semptom kontrolii olmak
tizere ii¢ alt baslik ve 30 sorudan olusmaktadir. Olgekteki 30 maddeden ilk 28’i dortli
likert tipi olup cevaplar1 Hi¢ “1”, Biraz “2”, Olduk¢a “3”, Cok “4” puan verilerek
degerlendirilmektedir. Olgegin 29. ve 30. sorularinda hastadan lineer analog skala
kullanilarak 1’den 7°ye kadar deger verilerek (“1”’cok kotii ve “7” miikemmel) 29.
soruda genel saglik durumunu ve 30. soruda genel yasam Kkalitesini degerlendirmesi
istenmektedir.29. ve 30.sorular genel iyilik hali alanini1 olusturan sorulardir. Bu
boliimden alinan yiiksek puanlar yasam kalitesinin yiiksek oldugunu, diisiik puanlar ise
yasam kalitesinin diistiigiinii ifade etmektedir. Fonksiyonel skala fiziksel fonksiyon (1-5.
sorular), ugras fonksiyon (6 ve 7. sorular), duygusal fonksiyon (21-24. sorular), kavrama
fonksiyon (20 ve 25. sorular) ve sosyal fonksiyon (26 ve 27. sorular) alt gruplarindan
olugsmaktadir. Fonksiyonel skala bdliimden alinan yiiksek puanlar yasam kalitesinin
yiiksek oldugunu, diisiik puanlar ise yasam kalitesinin diistiiglinii ifade etmektedir.
Semptom skalasi ise yorgunluk (10,12,18.sorular), bulanti-kusma (14 ve 15.sorular), agri
(9 ve 19.sorular),solunum giigliigii (8.soru), uykusuzluk (11. soru), istah kaybi (13.
soru), konstipasyon (16. soru), diyare (17.soru), ekonomik guclukler (28.soru) alt
gruplarindan olugmaktadir. Bu boliimden alinan puanlarin diisiik olmasit yasam
kalitesinin yiiksek, puanlarin yiiksek olmasi ise yasam kalitesinin diisik oldugunu
gostermektedir. Tiim skalalarda puanlar hesaplanirken Ol¢ek alt grup maddelerinin
ortalamasi hesaplanarak ham skor elde edilir. Ham skor=RS= (l1+l>+.....+ I/)n
Fonksiyonel Skala Skoru=x100 formuli ile genel iyilik hali ve semptom skala skorlari
ise =x100 formiili ile hesaplanir (EK-1).

2.5.2. EORTC QLQ-CIPN 20 (Kemoterapiye Bagh Periferal Noropati Olcegi)

Postma ve arkadaslar1 tarafindan (2005) yilinda gelistirilmis olan 6lgek kemoterapiye
bagli periferal noéropati semptomlart ve bu sorunun neden oldugu fonksiyonel
kisitlamalarin hastalarin yasamlarina etkisini ortaya ¢ikarmak icin kullanilan 20

maddelik bir degerlendirme aracidir. Olgegin duyusal (karincalanma, uyusma, agri,
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yiirlirken veya ayakta dururken dengesizlik, sicakligi ayirt etmek ve isitme), motor
(kramplar, yazi yazma, kiiciik nesneleri kavrama, gii¢siizliik) ve otonomik (pozisyon
degistirdikten sonra bas donmesi, gérme, ereksiyon bozuklugu) olmak {izere 3 alt boyutu
vardir. Olgekte yer alan 20 madde likert tipi olup cevaplar1 Hi¢ “1”, Biraz “2”, Olduk¢a
“3”, Cok “4” puan verilerek degerlendirilmektedir. Bu boliimlerden alinan yiiksek
puanlar daha fazla semptom ve sorunu, diisiik puanlar ise daha az semptom ve sorunu
ifade etmektedir. Tiim skalalarda puanlar hesaplanirken 6l¢ek alt grup maddelerinin
ortalamasi hesaplanarak ham skor elde edilir. Ham skor=RS= (l1+Il>+.....+ I/)n Tim alt
Ol¢ceklerde skala skorlar1t EORTC QLQ-C30 semptom skalasinda hesaplandigi gibidir.

Skala skoru hesaplanirken x100 formiilii kullanilir.

Kim ve arkadaglarimin (2014) yaptigi calismada Olcegin cronbach alfa degeri 0,77
bulunmustur. Onsiiz ve Can (2015) Tiirkge gecerlik ve giivenlik calismasinda 6lgegin
duyusal ve motor alt boyutlar1 i¢in cronbach alfa degerlerini 0.78 ve 0.85 bulmustur

(EK-2)(Unal Onsiiz 2016, yazili gériisme) (EK-3).

2.6.Kemoterapiye Bagh Periferal Noropatide Tedavi Yaklasimlar:

KBPN’de semptomlar tedavi sirasinda yiiksek seyrederken tedavinin tamamlanmasi
sonunda geri doniisiimlii olmaktadir. Ancak, kronik olarak semptomlarin goriilmesi
yillar i¢inde devam edebilmektedir (Caveletti, 2014).KBPN’de etkin bir tedavi yontemi
olmamakla birlikte klinik aragtirmalar devam etmektedir.Tedavi yaklagimlari
farmakolojik ve farmakolojik olmayan yaklagimlar olarak iki grupta ele alinmaktadir

(Pachman ve ark., 2014).
2.6.1.Farmakolojik Tedavi Yaklasimlari
Antidepresanlar

Duloksetin (Cymbalta)

Duloksetin, giiclii bir serotonin-noradrenalin geri alim inhibitoriidiir (SNRI) (Pachman
ve ark., 2014).Major depresif bozukluk ve diyabetik néropatide kullanimi onaylanmuistir.
Duloksetinin kemoterapiye bagh gelisen noéropatik agrida etkinliginin karsilagtirildigi

randomize-kontrollii ¢alismada hastalarda 5 hafta duloksetin kullaniminin KBPN’de
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etkili oldugu belirtilmistir. Kanit diizeyli ileri ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir (Piccolo
ve Kolesar, 2014).

Venflaksin (Efexor)

Venflaksin,serotonin-noradrenalin  geri alim inhibitérleri (SNRI) grubuna ait
antidepresandir.Oksaliplatin tedavisi uygulanan hastalarda venflaksinin KBPN’de
etkisinin incelendigi plasebo ¢alismalarda oksaliplatine bagli gelisen periferal noropatide
akut donem gelisen semptomlarda tedavi sonrasi devam eden semptomlara gore daha

etkin sonuglar elde edildigi agiklanmistir(Pachman ve ark., 2014).

Amitriptilin (Laroxyl) ve Nortriptyline (Pamelor)

Seretonin ve NE (Norepinerfin) geri alimini inhibe ederek etki olusturmaktadir.
Sisplatine bagli periferal néropatide amitriptilin eklendigi plasebo ¢alismada nétropenik
agriya analjezik etki olusturmasina karsin noéropati semptomlarina yonelik anlamli

sonuglar elde edilmemistir(Pachman ve ark., 2014).
Antiepileptikler

Gabapentin (Neurontin) ve Pregabalin (Lyrica)

Gabapentin noropatik agri tedavisinde sik kullanilan ilaglardan birisidir.Kesin etki
mekanizmasi tam olarak agiklanamasada voltaj kapili kalsiyum kanallarma yiiksek
baglanma etkisi ile diizenlenme sagladigi diisiiniilmektedir. Bu etkisiyle glutamat,
norepinefrin ve norotransmitterlerin salinimin1 engeller. Pregabalin gabapentine benzer
bir mekanizma ile etki gosterirken emilimi ve etkisi daha hizli olusur.Diyabete baglh
noropatide gunlik 300-600mg/giin pregabalin kullaniminda etkinligi gosterilmistir.
Gabapentinin 2700mg/gin kullanildigi randomize kontrolld, cift kor ¢alismada KBPN
tedavisi i¢in etkili sonug¢ elde edilememistir. KBPN’de kanit diizeyinde c¢alismalara

ihtiya¢ duyulmaktadir(Pachman ve ark., 2014;Piccolo ve Kolesar, 2014).

Lamotrijin (Lamictal)
Voltaj kapili sodyum kanallarimi bloke ederek etkisini gdstermektedir. Diyabetik
noropatide etkin oldugunu agiklayan ¢alismalar bulunmaktadir. KBPN’de kanit diizeyli

calismaya rastlanilmamigtir(Pachman ve ark., 2014).
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Karbamazepin (Tegretol)

Voltaj kapili sodyum kanallarini bloke ederek etki meydana getirmektedir.
Karbamazepinin oksaliplatine bagli periferal ndropatide etkisinin incelendigi pilot
calismada noropatik semptomlarda azalma oldugu degerlendirilmistir(De luliisa ve ark.,
2015)

Opioidler

Opioidlerin kansere bagli gelisen agrida etkili oldugu gosterilmistir. Somatik agrilar
tizerinde etki olustururken noropatiye bagli gelisen agrida opioidlerin etkin oldugunu
goOsteren kanit yoktur.Sik gorulen yan etkileri; konstipasyon, sedasyon, bulanti ve ilag

bagimliligidir(Taverner, 2015).
Topikal ilaglar

Ketamin (Ketaler) ve Baklofen (Lioresal)

Ketamin, genel anestezide kullanilan NMDA(N-metil-D-aspartik asit) reseptorleri
Uzerinde antagonist etkisi yaratan bir aminoasittir. Baklofen, GABA(gama amino butirik
asit)tip B reseptor agonistidir. KBPN iizerinde etkili calismaya rastlanilmamistir
(Pachman ve ark., 2014).

Lidokain (Anestol)

Lidokain, sodyum kanal inhibisyonu ile sinir uglarindaki asir1 duyarliliga analjezik etki
saglamaktadir.%5'lik lidokain jel ve krem formatlart agrili bolge {izerine
uygulanmaktadir. Bel ve omurilik yaralanmalarinda olumlu ¢alismalar bulunmaktadir.
KBPN’de kullanimi i¢in yapilan ¢alismalarda kanit seviyesi yeterli degildir(Taverner,
2015).

Kapsaisin (Capciderm%0.075 krem)

Kapsaisin, vanilloid reseptoriine baglanarak kapsaisin antagonistlerinin inflamasyonu
sonucu sinir uclarinda olusan agrinin giderilmesine etki olusturmaktadir.Uygulanan doza
bagl olarak uygulama bdlgesinde reaksiyonlara neden olabilir.Kronik noropatik agrida
kapsaisin kullanimai ile ilgili anlamli sonuglar elde edildigi ve ¢alismalarin arttirilmasi

gerektigi belirtilmistir(Pachman ve ark., 2014).
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Vitamin ve Mineraller

Glutamin

Glutamin, kanda ve blylk boliminin iskelet kasinda bulundugu tiim viicuttaki serbest
aminoasit havuzunun %60°n1 olusturan notral, esansiyel bir aminoasittir.Yapisinda purin
ve pirimidin iki amin grubu igerir dolayisiyla niikleik asit sentezinde nitrojen tasiyicisi
olarak onemli gorev alir. Metastatik kolorektal hastalarda oral glutamin tedavisinin
15gr/7giin  kullanildigr ¢alismada tedavi sonrasi ortaya ¢ikan periferal noropati

semptomlarinda gerileme oldugu degerlendirilmistir(Brami ve ark., 2016).

Glutatyon

Glutatyon glutamik asit sisteinve glisinden olusan hiicre ig¢i tripeptittir.Oksidatif
streslerin neden oldugu hiicresel hasar1 engelleyici ve hiicre koruyucu o6nemli
mekanizmalarindan birisidir (Caveletti ve Zanna, 2002).Taksol ve Kkarboplatin
uygulanmis hastalarda yapilan randomize-kontrollii ¢alismada glutatyon kullaniminin
kemoterapiye bagli periferal noropatide etkinligi desteklenmemistir (De luliisa ve ark.,
2015).

E Vitamini (Alfa-Tokoferol)

E vitamin (Alfa-tokoferol) lipitte ¢6zlinen énemli bir besin bilesenidir.Bitki ve hayvan
dokularinda yeterli seviyede bulunan E vitamini giinliik beslenmede bitkisel yaglar,
findik ve yesil sebzeler yoluyla yeterli seviyede alinmaktadir.Sentezlenmesi ince
bagirsak ve karacigerde meydana gelir. Sisplatin, taksol ve oksaliplatine bagl
noropatide etkinliginin degerlendirildigi randomize-kontrolll, plasebo ¢alismalarda
KBPN semptomlari iizerinde anlamli sonuglar elde edildigi ve E vitamin (Alfa-
tokoferol) kullaniminin hastalar tarafindan tolere edebildikleri belirtilmistir(Brami ve
ark., 2016).

Omega-3 Yag Asitleri

Omega-3 yag asitleri, gilinlik yasantinin saghkli siirdiiriilebilmesi  fosfolipit
membranlardan zengin dokularin saglikli yapilanmalar1 agisindan 6nem tasimaktadir.
Kalp hastaliklarinin 6nlenmesi, immiin sistemin desteklenmesinde etkilidir. Paklitaksel

uygulanmis meme Kkanserli hastalarda omega-3 yag asidinin tedaviye eklendigi
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randomize kontrollii ¢aligmada periferal noropati semptomlarinin daha az oranda

goriildiigii degerlendirilmistir(Brami ve ark., 2016).

Goshajinkigan

Goshajinkigan,Japonya'da uygulanan geleneksel Cin tibbina dayanan dogal bitkilerin
cesitli bigimlerde kullanildigi kampo tibbina dayanmaktadir.Oksaliplatin tedavisine
eklenmis goshajinkiganin noropatik semptomlar tizerinde etkisinin incelendigi plasebo

calismalar olmasina ragmen kanit diizeyinde yetersizdir (Brami ve ark., 2016).

Alfa Lipoik Asit

Alfa lipoik asitlipofilik grubu igeren giiclii antioksidan 6zelligi olan bir molekiildiir.
Alfa-lipoik asit 600mg/gun/3 hafta uygulanan calismalarda diyabete bagli noropatik
belirtilerde anlamli sonuglar elde edilmistir. Dosetaksel ve sisplatine bagli periferal
noropatide Alfa-lipoik asit kullaniminin etkinliginin incelendigi ¢alismada sisplatine
bagli noropati semptomlarini Onleyebilecegi dosetakselde ise ¢aligmalara ihtiyag

duyuldugu degerlendirilmistir(Pachman ve ark., 2014).

Acetil L-Karnitin

Asetil-L-karnitin endojen bir molekildur mitokondrial enerji Uretiminde gorev alir.
Metaboliti karnitin yag asidinin mitokondriye transportu ic¢in kullanilir. Paklitaksel
uygulanmis meme kanserli hastalarda yapilan randomize, plasebo kontrollii ¢aligmada
Asetil-L-karnitinin KBNP’yi engellemede yeterli olmadig belirtilmistir(De luliisa ve
ark., 2015).

Kalsiyum Glukonat ve Magnezyum Siilfat Infiizyonlar

Randomize-kontrollii, plasebo ¢alisma sonucunda oksaliplatine bagli akut periferal
noropatide kalsiyum glukonat ve magnezyum siilfat infiizyonlariin KBPN’de yeterli
etki olusturmadiklar1 degerlendirilmistir.Kalsiyum glukonat ve magnezyum silfat
inflizyonlarmin oksaliplatine bagli periferal ndropatiyi onlemek icin premedikasyon

rejimlerine eklenmis galismalar devam etmektedir (Piccolo ve Kolesar, 2014).
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Sitoprotektorler

Amifostin (Ethyol)

Amifostin tiyol igeren bilesiklerden olusan bir molekildir.Radyoterapi ve kemoterapi
tedavilerine bagh gelisen sitotoksik etkiye karsi normal dokularda profilaksi amagh
uygulanmaktadir(Caveletti ve Zanna, 2002). KBPN’de galismalar bulunmasina ragmen

anlamli sonuglar elde edilememistir (De luliisa ve ark., 2015).
2.6.2.Farmakolojik Olmayan Tedavi Yaklasimlar:

Akupunktur

Akupunktur, geleneksel Cin tibbinin bir kolu olarak en eski tedavi yontemlerinden biri
olarak uygulanmaktadir.Ulusal Saglik Enstiitlisii tarafindan 1998 yilinda diizenlenen
“Akupunkturda Konsensus Gelistirme Konferansi”da yayimlanan raporda bu tedavi
yonteminde yapilan kontrollii-klinik ¢alismalarin sonuglar1 dogrultusunda tamamlayici
terapilerin icinde uygulama olarak kabul edildigi belirtilmistir(Brami ve ark., 2016).
Bortezomib,siklosfamid,deksametazon uygulanan bir olguda 6 haftalik akupunktur
uygulamasinin sonunda periferal noropatiye bagli gelisen agrinin gerilemesi sonucu
hastanin agr1 kesici kullanma ihtiyacinin azaldig1 tamamlanan 14 akupunktur seansinin 1
yil sonraki yapilan kontrolde periferal noropati sikayetlerinde artis olmadigi
degerlendirilmistir KBPN’de  kanit diizeyli ¢aligmalarin  tasarlanmasi  tavsiye

edilmektedir (Arikan ve ark., 2014).

Masaj

Cesitli manuel teknikleri kullanarak viicudun kaslar ve yumusak dokularina elle yapilan
manipiile uygulamadir(Priscilla ve Santha, 2014). Cunningham ve arkadaslar1 (2011)
sisplatin-dosetaksele bagli gelisen grade 2 periferal noropatide yapilan tek olgu
caligmasinda, 6 hafta/3seans/giin hastanin ekstremitelerine uygulanan 6floraj ve petrisaj
tekniklerinin kullanildigr uygulamada periferal ndropatiye bagli semptomlarin gradel

seviyesine geriledigini degerlendirmistir(Arikan ve ark., 2014).
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Refleksoloji

Ellerde ve ayaklarda bulunan refleks noktalarina karsilik gelen endokrin bezlerine,
organlara, manuel teknikle bas parmak veya isaret parmagmi kullanarak (el, kulak ve
ayak) basing uygulamaktir(Stephenson ve Dalton, 2003). Literatlirde periferal néropati
yonetiminde, HIV/AIDS ve diyabete yonelik yapilan ¢alismalar sonucunda periferal
noropatiye baglh gelisen semptom yonetiminde etkili bir yaklasim oldugu
degerlendirilmistir. KBPN’de kanit dilizeyli ¢alismalarin tasarlanmasi tavsiye

edilmektedir(Arikan ve ark., 2014).

Fiziksel Egzersiz

Meme hastasi dosetaksel uygulamasina bagli gelisen periferal néropatide 4hafta/haftada
2 defa 45-60 dakika ayak bileklerini g¢evirmek suretiyle top kullandirilip egzersiz
yaptirilan olgu c¢alismasinda egzersizin periferal noéropatiye bagli ortaya c¢ikan

semptomlar1 rahatlattigr ve yasam kalitesini iyilestirdigi degerlendirilmistir(Arikan ve
ark., 2014).

Beden-Zihin Uygulamalari

Meditasyon, hayal-kurma, gevseme egzersizleri ve yoga uygulamalarinin KBPN’de
etkisini inceleyen yeterli ¢alisma bulunmamaktadir. KBPN semptomlarini azaltmak igin
kendi kendine yonetim stratejileri, hasta odakli yaklasimlarin degerlendirilebilecegi

onerilmektedir (Brami ve ark., 2016).

Sicak Ayak Banyosu

Literatirde kemoterapiye bagl gelisen periferal noropati yonetiminde sicak ayak
banyosu ve masajin noropatiye etkinliginin yapildigi tek calismaya rastlanildi. Park ve
Park’in (2015) Folfox tedavisi uygulanan hastalarda sicak ayak banyosu 40C/her
glin/30-dakika/8seans/ ve masaj haftada 2 defa/30-dakika/8 seansin uygulandigi deney-
kontrollii caligmanin sonucunda sicak ayak banyosu ve masajin hastalarin KBPN’ye
ilisgkin ortaya c¢ikan nodropatik semptomlarin azalmasinda ve yasam kalitesinin

artmasinda etkili oldugu belirtilmistir.
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Tens

Transkitan Elektriksel Sinir Stimulasyonu (Transkitan Electrical Nerve Stimulation-
TENS) deri Uzerine yerlestirilen yuzeyel elektrodlar araciligiyla agri noktalarina
uygulanan analjezik amagh elektrik akimi verilmesidir. Diyabetik ndropatide yapilan
calismalarda anlamli sonuglar elde edilmistir. Kronik KBPN semptomlarinin devam
ettigi hastalarda yapilan pilot ¢aligmada 10 giinliik TENS uygulamasinin noéropatiye
bagli agr1 skorunda tedavi 6ncesine gore %59’luk diisme oldugu belirtilmistir(Pachman
ve ark., 2014).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Arastirmanin Sekli
Taksan ve platin bazli kemoterapi uygulanmis hastalarda tedavi sonras1 gorilen periferal
noropati semptomlar1 ve bu semptomlarin neden oldugu fonksiyonel kisitliliklarin yagsam

kalitesine etkisini incelemek amaciyla tanimlayici yapilmustir.

3.2. Arastirmanin Yapildig1 Yer ve Ozellikleri

Bu arastirma, Haziran-Kasim 2016 tarihleri arasinda Tibbi Onkoloji Polikliniginde
yuritiilmiistiir. Tibbi Onkoloji Polikliniginde iki onkoloji &gretim tiyesi, iki uzman, ii¢
asistan, iki egitim hemsiresi gorev yapmaktadir. Kemoterapi Oncesi egitim hemsireleri
tarafindan hastalara kemoterapi yan etkilerinin yonetimi hakkinda egitim verilmektedir.
Tibbi Onkoloji Polikliniginde yeni tani ve takipte olan ortalama giinde 100-150 hastaya

hizmet verilmektedir.

3.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Arastirmanin evrenini son iki yildir Akdeniz Universitesi Hastanesi Tibbi Onkoloji
Polikliniginde takip edilen, 18 yas ve lstii,taksan ve platin bazli infizyonel kemoterapi
protokolii uygulanan tiim hastalar olusturmaktadir. Arastirmanin 6rneklemini belirlemek
icin arsiv taramasi yapilmis son iki yilda Tibbi Onkoloji Polikliniginde takip edilen
toplam 2200 hasta dosyasi taranmigtir. Arastirmaya dahil edilme kosullarini 156 hastanin
karsiladig1 belirlenmistir. Ancak bazi hastalarin il disinda olmasi, ulasim sorunu ve
calismaya katilmak istememeleri gibi nedenlerden dolayr 106 hasta arastirmanin

orneklemini olusturmustur.
Arastirmaya Alinma Olciitleri
e 18 yas ve iistii olma

e Taksan ve platin bazli kemoterapi protokoli uygulanmis ve tedavisinin

bitmis olmasi
e Anlama ve cevap verme yeteneginin olmasi

e Arastirmaya katilmayi kabul etme
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Arastirma Dis1 Birakma Oliitleri

e Polindropati tanisinin olmasi
e Diyabet hastaliginin olmasi
e Periferal damar hastaliginin olmasi

e Periferal noropati riskini arttiran ila¢ kullanimi (Kolsisin, isoniazid, hydralazine

vb. ilaclar)

e (Calismaya katilmayi kabul etmeme

3.4. Arastirma Veri Toplama Araclari

Arastirmada veriler; hasta tanitim formu, EORTCQLQ-C30 yasam kalitesi ve EORTC
QLQ-CIPN20 yasam kalitesi kemoterapiye bagl periferal ndropati 6l¢ekleri kullanilarak
toplanmistir. Arastirmaci tarafindan hastalarla telefon goriismesi sonrasi, Tibbi Onkoloji
Poliklinigi toplanti salonunda yuz-ylze yaklasik 20-40 dk. siiren goriigmede SOSyo-
demografik veriler hastalardan, tedaviye 0zgu genel bilgiler(hastaligin tanisi, evresi,
uygulanan diger tedaviler, uygulanan kemoterapi protokolu, tedavi dozu, kiir sayisi) elde

edilmesinde hasta dosyalarindan yararlanilarak elde edilmistir.

Bu ¢alismada: EORTC QLQ-CIPN20 (KBPN) 6l¢eginin cronbach a degeri; duyusal alt
boyutu icin 0.78, motor alt boyutu icin 0.72 ve otonomik alt boyutu icin 0.43
bulunmustur. Otonomik alt boyutunun cronbach o degerinin 0.43 olmasinin arastirmada
yer alan erkek hasta (n=44) sayisinin az olmasindan dolayr olumsuz etkiledigi
diistintildii. Kemoterapiye bagl periferal noropati dlgeginin giivenilirlik analizi sonuglar

Tablo3.1.’de gosterilmistir.

3.4.1.Hasta Tamitim Formu

Literatiirden yararlanilarak hazirlanan hasta tamitim formunda hastalarin sosyo-
demografik ozelliklerini yansitan on soruluk birinci bolim ve hastalik-ila¢ bilgilerini
degerlendiren bes soruluk ikinci boliimden olusmaktadir(Wickham, 2007;Tofthagen ve
ark., 2013)(EK-4).

e Sosyo-demografik ozellikler: Bu bolimde cinsiyet, yas, medeni durumu, saglik
guvencesi, egitim durumu, ¢alisma durumu degerlendirildi.
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e Hastalik ve ila¢ bilgilerinin O6zellikleri: Tani, tani tarihi, evresi, uygulanan
kemoterapi protokoli (kiir sayisi, tedavi dozu),uygulanan tedaviler(kemoterapi,
radyoterapi, cerrahi ve diger tedaviler), kemoterapiye bagl gelisen periferal
ndropatide bilgi durumu, uyguladigi yontem, eslik eden kronik hastaligi ve

stirekli ila¢ kullanim1 degerlendirildi.

3.5.Arastirma Verilerinin Degerlendirilmesi

Arastirmadan elde edilen verilerin degerlendirilmesi;Sosyal bilimler igin istatistik
programu (Statistical package for the socialsciences) 22.0 paket programinda yapilmistir
ve p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli olarak kabul edilmistir. Verilerin
dagiliminin tanimlamasinda yiizde (%), aritmetik ortalama, standart sapma(xSD) gibi
tanmimlayict istatistikler, Ki-kare, Mann Withney U, Kruskal Wallis ve Korelasyon

analizi kullanilmistir.

3.6.Arastirmanin Etik Yonii

Arastirma i¢in  Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi “Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu”ndan etik kurul onayi, verilerin kullanim izni igin “Akdeniz Universitesi
Hastanesi Baghekimligi’nden gerekli izin alindi. Calisma ile ilgili agiklama yapildiktan
sonra aragtirmaya katilmayr kabul eden hastalardan arastirmayr kabul ettiklerine dair

yazili ve sozli onay alindi (EK-5).

Tablo3.1.Kemoterapiye baglh periferal néropati 6l¢eginin giivenilirlik analizi sonuglari

EORTCQLQ-CIPNZO(KBPN Cronbach Alfa
Olgegi)

Duyusal 0.785

Motor 0.722
Otonomik 0.437
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4. BULGULAR

4.1. Sosyo-Demografik Ozellikler

Arastirmaya almnan hastalarin ortanca yas 53.00 (aralik, min:21-max:77), kadin
hastalarin oranm1 %58.5, erkek hastalarin oraninin %41.5 oldugu belirlenmistir. Cogunun
evli (%96.2) yarisindan fazlasinin (%62.2) ilkdgretim mezunu oldugu, %68.9°’nun
caligmadigi belirlenmistir. Hastalarin %79.2’nin gelirinin giderine esit oldugu, hastalarin
timadnun sosyal glvencesinin oldugu, %84.9°’nun sigara kullanmadigi belirlenmistir

(Tablo 4.1).
Tablo 4.1.Sosyo-demografik dzelliklerin dagilimi

Yas
Medyan Mean+SD Min. Mak.
53.00 51.58+10.92 21 77

n %

Cinsiyet

Kadin 62 58.5

Erkek 44 41.5
Medeni durum

Evli 102 96.2

Bekar 4 3.8
Egitim Durumu

[Ikogretim 66 62.3

Lise 20 18.9

Lisan ve Ustii 20 18.9
Calisma Durumu

Calisan 33 31.1

Caligmayan 73 68.9
Gelirin gidere gore durumu

Az

Dengeliyor 22 208

84 79.2

Sosyal glivencesi

Olan 106 100.0

Olmayan 0 0.0
Alkol Kullaninm

Evet 0 0.0

Hayir 106 100.0
Sigara Kullanim

Evet 16 15.1

Hayir 90 84.9

Mean: Aritmetik ortalama SD:Standart sapma
Min:Minumum deger Mak:Maksimum deger n:Kisi sayisi
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4.2. Hastahk, Tedavi Donemi ve Bazi Saghk Aliskanliklaria iliskin Ozellikler
Hastalarin tani siiresi (aralik,11-90) bulunmustur. %37.7’nin Kkolorektal, %26.4’niin
jinekolojik, %18.9’nun meme kanseri tanist aldigi belirlenmistir (Sekil 4.1). Hastalarin
%48.1’nin evre Il oldugu saptanmistir. %55.7’ne kemoterapi-cerrahi tedavisinin
uygulandigi, kemoterapi uygulama araliginin %58.5’nin yirmibir giinde bir, uygulanan
kemoterapi kiir sayisinin %27.4’niin 6 kiir oldugu belirlenmistir. Hastalarin tedavisinde
uygulanan kemoterap6tik ajanlarin; %77.6’min  paklitaksel, %46.0’nin oksaliplatin
oldugu belirlenmistir.Kemoterapiye bagli el/ayakta uyusma, karicalanma, agri, yanma
gibi durumlarda egitim bilgilendirilmeleri incelendiginde hastalarin yarisindan fazlasinin
(%50.9) egitim bilgilendirilmesinin olmadigr belirlenmistir. Kemoterapi sonrasi gelisen
periferal noropatide tamamlayict tip uygulamalar incelendiginde, %36.8’nin(%7.5
bitkisel yontem, %6.6egzersiz, %3.8 masaj,%6.6 yiriyis ve %12.3diger yontem)
girisimsel yontem uyguladiklar1 belirlenmistir (Tablo 4.2.a, 4.2.b).

Jinekolojik
28

bas-boyun

Sekil 4.1.Hastalik tanilarinin dagilimi
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Tablo 4.2.a.Hastalik ve tedavi dzelliklerinin dagilimi

Tam siiresi

Medyan Mean+SD Min. Mak.
25.50 31.79+18.18 11.00 90.00
Ozellikler Toplam=106
n %
Tam
Akciger 7 6.6
Bas-Boyun 4 3.8
Jinekolojik 28 26.4
Kolorektal 40 37.7
Meme 20 18.9
Testis 7 6.6
Evre
| 28 26.4
1 24 22.6
1 51 48.1
v 3 2.8
Taksanlar
Paklitaksel 38 77.6
Dosetaksel 11 22.4
Platinler
Sisplatin 17 195
Karboplatin 30 34.5
Oksaliplatin 40 46.0
Tedavi Kiir Arahg:
1.8.15.giin 21 giinde 1 15 14.2
14 glinde 1 19 17.9
21 giinde 1 62 58.5
1.2.3.4.5. 21 gunde 1 10 9.4
Uygulanan Toplam Kur
3 kiir 17 16.0
4 kir 23 21.7
6 kir 29 27.4
7-8 kir 21 19.8
9-12 kiir 16 15.1
Kumdlatif doz mg/m?AUC
Mean+SD Medyan Minimum Maximum
Paklitaksel 1659.32+393.50 1704.00 840.00 3114.00
Dosetaksel 618.91+155.53 582.00 372.00 960.00
Sisplatin 518.47+£134.38 525.00 330.00 800.00
Oksaliplatin 1520.28+ 377.56 1503.50 840.00 2660.00
Karboplatin 3537.27+1181.84 3570.00 1866.00 8100.00

Mean: Aritmetik ortalama SD: Standart sapma Min: Minumum deger Mak: Maksimum deger n:Kisi sayist
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Tablo 4.2.b. Tedavi ve bazi saglik aligkanliklar1 6zelliklerinin dagilimi

Ozellikler Toplam

n %
Uygulanan Tedaviler
Kemoterapi-cerrahi 59 55.7
Kemoterapi-radyoterapi 5 4.7
Kemoterapi-radyoterapi-cerrahi 25 23.6
Kemoterapi-radyoterapi-cerrahi-hormonoterapi 17 16.0
Egitim Bilgilendirme
Var 52 49.1
Yok 54 50.9
Tamamlayici Tip Yontemi
Var 39 36.8
Yok 67 63.2
Tamamlayici Tip Yontem Adi
Bitkisel 8 7.5
Egzersiz 7 6.6
Masaj 4 3.8
Yiirtiyiis 7 6.6
Diger 13 12.3
Yodntem yok 67 63.2
Kemoterapi sonrasi gelisen noropatide
kullanilan ilag
Efexor 1 1.0
Gabapentin 1 1.0
Pregabalin 4 3.9
[lag kullanim1 yok 100 94.1
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4.3.Yasam Kalitesi ve Kemoterapiye Bagh Periferal Noropati Olcegi Puan
Ortalamalari

Arastirmada hastalarin EORTC QLQ-C30 yasam kalitesidlgegi alt boyutlarigenel iyilik
hali puan ortalamast 74.84+15.56, semptomdurumu puan ortalamasi 8.51+8.47,
fonksiyonel saglik durumu puan ortalamasi 90.54+9.30saptanmistir. EORTC QLO-
CIPN20 o6lgegi duyusal fonksiyon puan ortalamast 45.31+11.25, motor fonksiyon puan
ortalamas1 41.28+8.62, otonomik fonksiyon puan ortalamasi 42.51+12.36 olarak
saptanmistir(Tablo 4.3.).

Tablo 4.3.Yasam kalitesi ve kemoterapiye bagl periferal noropati 6lgegi puan ortalamalari

EORTCQLQ-C30(Yasam Kalitesi Olcegi) n X *s5

Genel Tyilik Hali* 106 74.84+15.56
Semptom Durumu** 106 8.51+8.47

Yorgunluk 106 18.55+16.42
Bulanti-kusma 106 34.28+4.50

Agn 106 40.41+14.36

Solunum Giigliigii 106 38.99+12.58
Uykusuzluk 106 40.88+18.56

Istah kaybi 106 36.79+12.11
Konstipasyon 106 37.11+13.27

Diyare 106 34.91+8.46

Ekonomik Gliglik 106 50.31+26.53
Fonksiyonel Saghk Durumu*** 106 90.54+9.30

Fiziksel Fonksiyon 106 57.61+10.70

Ugras Fonksiyon 106 64.47+9.51

Duygusal Fonksiyon 106 53.30+15.29

Kavrama Fonksiyon 106 55.82+15.09

Sosyal Fonksiyon 106 91.67+16.14
EORTCQLQ-CIPN20(KBPN Olgegi)**** 106 X 455

Duyusal 106 45.31+11.25

Motor 106 41.28+8.62

Otonomik 106 42.51+12.36

*Genel iyilik hali puani; 0-100 arasinda degismektedir. Yiiksek puan iyilik halini gostermektedir.**Semptom
durumu; 0-100 arasinda degismektedir. Yiiksek puanlar semptomun siddetli oldugunu gostermektedir
#*#Fonksiyonel olgekte puani; 0-100 arasinda degismektedir. Yiiksek puan yiiksek fonskiyonel diizeyi
gostermektedir. ****CIPN puani; 20-80 arasinda degismektedir. Yiiksek puanlar semptomun siddetli oldugunu
goOstermektedir

n:Kisi sayist ss:Standart sapma X :Aritmetik Ortalama
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4.4.Yasa Gore Yasam Kalitesi ve Periferal Noropati Semptomlarina Etkisi

Arastirmada 41 yas alti hastalarda fonksiyonel saglik durumu alt bilesenlerinden
kavrama fonksiyonu istatiksel olarak yiksek saptanmistir(p<0.05). Duyusal fonksiyon
puan ortalamasinin 41 yas istii hastalarda (45.89+11.38) daha yiiksek oldugu ancak
gruplar arasindaki farkliligin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 saptanmistir (p>0.05)

(Tablo 4.4).

Tablo 4.4.Yasa gore yasam kalitesi ve periferal néropati semptomlarina etkisi

40 yas ve altt | 41 yas ve istil
(n=17) (n=89)

EORTCQLQ-C30 (Yasam Kalitesi X 4ss X +ss z p
Olgesi)

Genel lyilik Hali 75.00+16.14 74.81+15.54 -0.09 0.928
Semptom Durumu 7.99+£11.21 8.61+7.91 -1.22 0.220
Yorgunluk 15.69+18.03 19.10+16.15 -0.84 0.401
Bulanti-kusma 35.29+8.08 34.08+3.47 0.28 0.778
Agr 36.27+8.81 41.20£15.09 -1.45 0.147
Solunum Giigliigii 39.22413.10 38.95+12.55 0.07 0.942
Uykusuzluk 43.14+22.87 40.45£17.75 0.28 0.783
Istah kayb1 41.18+18.74 35.96+10.33 1.49 0.137
Konstipasyon 35.29+8.08 37.45+14.05 -0.44 0.663
Diyare 33.33+0.00 35.21+9.21 -0.87 0.382
Ekonomik Guglik 54.90+31.05 49.44+25.68 0.69 0.488
Fonksiyonel Saghk Durumu 88.75+12.02 90.89+8.72 -0.49 0.624
Fiziksel Fonksiyon 59.22+12.67 57.30+10.33 1.23 0.219
Ugras Fonksiyon 63.73+12.13 64.61+9.00 0.08 0.936
Duygusal Fonksiyon 50.49+16.26 53.84+15.13 -0.83 0.409
Kavrama Fonksiyon 44.12+21.20 58.05+12.59 -2.79 0.005
Sosyal Fonksiyon 93.14+14.50 91.39+16.50 0.38 0.700
EORTCQLQ-CIPN20(KBPN Olcegi) X +s5 X #ss z p
Duyusal 42.27+10.32 45.89+11.38 -1.57 0.117
Motor 40.48+9.39 41.43+8.51 -0.74 0.457
Otonomik 40.85+10.38 42.82+12.73 -0.42 0.671
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4.5.Cinsiyete GoOre Periferal Noropati Semptomlar1 Puan Ortalamalarinin
Karsilastirilmasi

Aragtirmada hastalarin cinsiyetleri ile periferal noéropati semptomlar1 puan ortalamalari
karsilastirildiginda motor fonksiyonun kadinlarda yuksek, otonomik fonksiyonun
erkeklerde anlamli yiiksek oldugu saptanmistir (p<0.05).Duyusal fonksiyon puan
ortalamasi kadinlarda daha yiiksek bulunmustur (46.58+11.45) (Tablo 4.5).

Tablo4.5.Cinsiyete gore periferal ndropati semptmomlar1 puan ortalamalarinin karsilastiriimasi

Kadn Erkek

(n=62) (n=44)
EORTCQLQ- _ X 53 X 53 z p
CIPN20(KBPN Olgegi)
Duyusal 46.58+11.45 43.52+10.84 1471 0.141
Motor 43.28+9.62 38.46+6.00 3.474 0.000
Otonomik 39.52+9.65 46.72+14.49 2.802 0.005
CIPN puant; 20-80 arasinda degismektedir. Yiiksek puanlar semptomun siddetli oldugunu gostermektedir.
n:Kisi sayist X :Aritmetik Ortalama ss:Standart sapma Z:Standart normal dagilim p:p degeri

4.6.Hastalik Evresine Gore Periferal Noropati Semptomlar:1 Puan Ortalamalarimin
Karsilastirilmasi

Arastirmada hastalarin  hastalik evresi ile periferal noéropati semptomlari puan
ortalamalar1 karsilastirmasinda evre 2 hastalarda duyusal fonksiyon istatiksel olarak
yiiksek bulunmustur (p<0.05) (Tablo 4.6).

Tablo4.6.Hastalik evresine gore periferal néropati semptomlari puan ortalamalarinin karsilagtirilmasi

Evre 1 Evre 2 Evre 3-4

(n=28) (n=24) (n=54)
EORTCQLQ-CIPN20 | X #ss X £ss X £ss z p
(KBPN Ol¢egi)
Duyusal 40.97+7.66 47.38+£12.83 | 46.64+11.66 | 6.047 | 0.049
Motor 38.31+4.48 43.40£10.95 | 41.88+8.82 3.276 | 0.194
Otonomik 40.48+11.70 | 42.36+14.17 | 43.62+11.94 | 2.053 | 0.358

34



4.7.Hastallk Tanisina Gore Periferal Noropati Semptomlar:1 Puan Ortalamalarinin
Karsilastirilmasi

Aragtirmada hastalik tanisina gore periferal ndropati semptomlar1 puan ortalamalari
karsilastirilmasi incelendiginde,otonomik fonksiyon akciger tanili hastalarda istatiksel
olarak yiiksek saptanmistir (p<0.05). Jinekolojik kanser hastalarinda duyusal fonksiyon
puan ortalamasimnin (47.32+12.81) daha yiiksek oldugu ancak gruplar arasindaki
farkliligin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 saptanmistir (p>0.05) (Tablo 4.7).

4.8.Uygulanan Kemoterapi Ilaclarmmm Yasam Kalitesi ve Periferal Noropati
Semptomlarina Etkisi

Arastirmada uygulanan kemoterapi ilaglarmin periferal ndropati semptomlar1 ve yasam
kalitesine etkisinin incelenmesinde, sisplatin uygulanan hasta grubunda otonomik
fonksiyon istatiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptanmustir (p<0.05). Oksaliplatin
uygulanan grupta uykusuzluk, agri semptomlari anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir
(p<0.05). Paklitaksel uygulanan hastalarin duyusal fonksiyon puan ortalamasi
(47.93+£12.60) dosetaksel uygulanan hastalara gore daha yiksektir ancak gruplar
arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0.05) (Tablo 4.8.a, 4.8.b).

4.9.Kemoterapi Tedavisinde Uygulanan Kiir Sayisinin Yasam Kalitesi ve Periferal
Noropati Semptomlarina Etkisi

Arastirmada kemoterapi tedavisinde 7-8 kir uygulanan hastalarda otonomik fonksiyon,
semptom alt boyutlarindan ekonomik guiclik 7-8 kir uygulanan hastalarda istatistiksel

olarak anlamli diizeyde daha yiiksek saptanmistir (p<0.05) (Tablo4.9).
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Tablo4.7.Hastalik tanisina gore periferal noropati semptomlart puan ortalamalarinin karsilagtirilmasi

Akciger Bas Boyun | Jinekolojik Kolorektal Meme Testis
(n=7) (n=4) (n=28) (n=40) (n=20) (n=7)
EORTCQLQCIPN20(KBPN | X #ss X SS X %S5 X *sS X *ss X %SS z p
Olcegi)
Duyusal 40.21+5.83 39.81+3.55 | 47.32+12.81 | 45.65+11.84 | 46.11+10.30 | 41.27+9.90 | 4.330 | 0.503
Motor 36.99+2.90 40.77+£3.84 | 43.18+10.13 | 40.31+6.96 | 43.48+11.25 | 37.50+5.38 | 6.784 | 0.237
Otonomik 49.21+17.98 36.11+£5.56 | 36.90+8.31 | 47.08+13.25 | 41.67+11.47 | 38.10+8.74 | 16.523 | 0.006

CIPN puani; 20-80 arasinda degismektedir. Yiiksek puanlar semptomun siddetli oldugunu gostermektedir.

n:Kisi sayist: X :Aritmetik Ortalama ss:Standart sapma Z:Standart normal dagilim p:p degeri




LE

Tablo4.8.a.Uygulanan kemoterapi ilaglariin yasam kalitesi ve periferal néropati semptomlarina etkisi

Karboplatin Oksaliplatin Sisplatin
(n=30) (n=40) (n=17)

EORTC QLQ-C30(Yasam Kalitesi Ol¢egi) X +ss X +ss X +ss Z p

Genel Iyilik Hali 75.98+13.78 76.94+17.19 74.17+14.71 1.23 0.542
Semptom Durumu 8.60£7.25 9.57+10.05 6.22+6.59 2.64 0.267
Yorgunluk 18.30+12.99 21.48+19.12 13.89+15.66 3.37 0.185
Bulanti-kusma 34.31+4.04 33.89+3.04 34.17+3.68 0.19 0.911
Agr 39.22+10.11 45.00£19.15 36.67+12.05 7.23 0.027
Solunum giigliigi 39.22+13.10 42.22+14.99 35.83+8.89 4.65 0.098
Uykusuzluk 37.25+16.17 44.44+22 .03 35.83+11.66 6.03 0.049
Istah kayb1 43.14+19.60 34.44+6.09 35.83+11.66 6.78 0.034
Konstipasyon 37.25+16.17 36.67+13.42 36.67+10.13 0.29 0.862
Diyare 33.33+0.00 33.33+0.00 36.67+12.63 3.61 0.165
Ekonomik gugluk 52.94+31.31 44.44+22.03 50.00+27.22 1.09 0.577
Fonksiyonel Saghik Durumu 92.15+6.62 89.48+12.02 92.67+5.63 0.37 0.833
Fiziksel Fonksiyon 59.61+8.32 56.00+12.82 60.50+7.61 2.29 0.318
Ugras Fonksiyon 66.67+0.00 61.67+14.62 66.25+2.64 5.08 0.079
Duygusal Fonksiyon 55.39+13.80 51.67+20.46 56.04+10.50 0.37 0.832
Kavrama Fonksiyon 50.98+19.96 57.78+13.66 57.50+12.49 1.35 0.509
Sosyal Fonksiyon 98.04+5.54 91.67+15.63 91.25+16.01 2.69 0.260
EORTCQLQ-CIPN20(KBPN Olgegi) X +ss X +ss X +ss z p

Duyusal 40.52+7.35 47.13£12.39 45.65+11.84 3.87 0.144
Motor 39.60+6.87 42.10+9.37 40.31+6.96 1.08 0.583
Otonomik 39.22+8.67 38.52+11.85 47.08+13.25 12.67 0.002




Tablo4.8.b.Uygulanan kemoterapi ilaglarinin yasam kalitesi ve periferal noropati semptomlarina

etkisi

Paklitaksel Dosetaksel

(n=38) (n=11)

EORTC QLQ-C30Yasam | X #ss X £SS Z P
Kalitgsi Ol¢egi)
Genel lyilik Hali 75.22+18.02 74.24+13.67 0.37 0.709
Semptom Durumu 11.13+10.38 7.69%7.25 0.95 0.341
Yorgunluk 23.10+18.15 20.20+14.76 0.37 0.710
Bulanti-kusma 34.65+5.98 33.33+0.00 0.73 0.463
Agr 45.61+17.62 37.88+10.78 1.50 0.134
Solunum giigliigii 42.98+15.32 36.36x10.05 1.32 0.187
Uykusuzluk 47.37+£22.77 42.42+21.56 0.77 0.441
Istah kaybi 35.09+7.54 36.36x10.05 0.43 0.665
Konstipasyon 38.60+16.49 33.33+0.00 1.09 0.278
Diyare 34.21+5.41 33.33+0.00 0.49 0.625
Ekonomik giicliik 50.00+25.41 48.48+22.92 0.01 0.989
Fonksiyonel Saghk Durumu 87.95+13.06 89.29+5.78 1.03 0.304
Fiziksel Fonksiyonu 54.21+13.44 55.76+10.44 0.19 0.843
Ugras Fonksiyonu 60.96+15.15 66.67+0.00 1.37 0.171
Duyusal Fonksiyonu 50.22+19.90 50.76+13.15 0.41 0.686
Kavrama Fonksiyonu 55.70+15.63 57.58+13.67 0.29 0.775
Sosyal Fonksiyonu 90.35+18.43 87.88+18.40 0.50 0.617
EORTCQLQ—CIPNZO(KBPN X %sS X £ss Z p
Olgegi)
Duyusal 47.93+12.60 42.42+5.82 1.07 0.287
Motor 43.84+10.84 38.53+6.19 1.44 0.151
Otonomik 39.18+11.26 42.42+13.67 0.74 0.459

n:Kisi sayis1 X :Aritmetik Ortalama ss:Standart sapma Z:Standart normal dagilim p:p degeri
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Tablo4.9.Kemoterapi tedavisinde uygulanan kiir sayisinin yagam kalitesi ve periferal ndropati semptomlarina etkisi

3 Kir 4 Kir 6 Kir 7-8 Kir 9-12 Kir
(n=17) (n=23) (n=29) (n=21) (n=16)

EORTC QLQ-C30 (Yasam Kalitesi Olgegi) X +ss X +s5 X +s5 X +ss X +ss z p
Genel Iyilik Hali 74.02+12.46 73.19+18.63 77.59+15.61 73.81+16.52 74.48+13.43

Semptom Durumu 8.45+8.59 11.93+9.58 7.34+5.88 9.04+11.02 5.13+5.38 7.404 0.116
Yorgunluk 17.65+15.74 23.19+14.18 19.54+14.75 17.99+21.51 11.81+14.89 5.494 0.240
Bulanti-kusma 34.31+4.04 34.78+6.95 33.91+3.09 34.92+5.01 33.33+0.00 1.970 0.741
Agri 39.22+11.70 44.20+16.37 40.23+11.37 38.89+16.10 38.54+16.91 5.828 0.212
Solunum giiliigii 35.29+8.08 44.93+16.23 39.08+12.81 38.10+11.95 35.42+8.33 7.996 0.092
Uykusuzluk 41.18+22.14 46.38+21.88 40.23+16.38 38.10+£15.94 37.50+16.67 4.935 0.294
Istah kayb1 43.14%19.60 36.23+9.60 33.33+0.00 38.10+£15.94 35.42+8.33 7.749 0.101
Konstipasyon 37.25+16.17 39.13+16.37 35.63+12.38 38.10+11.95 35.42+8.33 2.482 0.648
Diyare 33.33+0.00 34.78+6.95 34.48+6.19 38.10+15.94 33.33+0.00 3.263 0.515
Ekonomik giiclik 52.94+33.46 59.42+24.53 39.08+15.61 58.73+33.17 43.75%+20.07 12.885 0.012
Fonksiyonel Saghk Durumu 90.84+7.27 88.02+12.62 89.81+10.45 92.2846.11 92.92+6.35 1.816 0.769
Fiziksel Fonksiyon 58.43+10.42 52.17+14.02 58.85+7.98 58.10+11.18 61.67+6.67 7.645 0.106
Ugras Fonksiyon 66.67+0.00 60.87+17.12 64.37+8.60 65.87+3.64 65.62+4.17 2.991 0.559
Duygusal Fonksiyon 52.45+14.66 52.90+14.78 50.57+20.77 56.75+7.74 55.21+12.87 0.783 0.941
Kavrama Fonksiyon 50.98+19.96 55.80+16.37 53.45+15.03 58.73+11.33 61.46+10.03 4.799 0.308
Sosyal Fonksiyon 97.06+8.81 90.58+19.35 90.80+16.42 92.06+11.33 88.54+21.70 2.859 0.582
EORTCQLQ-CIPN20(KBPN Olgegi) X +ss X +ss X +ss X +ss X +ss z p
Duyusal 40.52+6.34 46.05+11.86 46.20+10.18 45.50+11.42 47.45%15.37 3.872 0.424
Motor 39.78+6.80 43.35+12.41 40.60+5.94 40.50+8.00 42.15+9.03 0.999 0.909
Otonomik 40.52+11.58 42.75+12.69 36.78+7.77 49.74+14.96 45.14+11.45 16.040 0.003




4.10.Uygulanan Kemoterapi ilaclarmmn Kiimiilatif Dozlar ile Kemoterapiye
Bagh Periferal Noropati Semptomlar1 Arasindaki Korelasyon Dagilimlar:
Oksaliplatin kiimulatif dozu ile duyusal fonksiyon arasinda pozitif yonde zayif
korelasyon saptanmistir (Tablo 4.10).

Tablo4.10.Uygulanan kemoterapi ilaglarimin kiimiilatif dozlar1 ile kemoterapiye bagli periferal
noropati semptomlari arasindaki korelasyon dagilimlari

Duyusal Motor Otonomik
Paklitaksel Kimulatif Doz 0.06088 0.05472 -0.15725
Karboplatin Kiimilatif Doz 0.07325 0.11032 -0.13491
Oksaliplatin Kiimulatif Doz 0.32956* 0.23294 0.18027
Sisplatin Kimilatif Doz -0.01185 -0.14326 0.04577
Dosetaksel Kumdlatif Doz -0.20875 0.19635 -0.10462

*p<0.05  ** p<0.01

4.11.Kanser Tedavilerinin Yasam Kalitesi ve Periferal Noropati Semptomlarina
Etkisinin Karsilastirilmasi

Arastirmada kemoterapi-radyoterapi tedavisi uygulanan hasta grubunda semptom alt
boyutu, kemoterapi-radyoterapi-cerrahi-hormonoterapi tedavisi uygulanan hasta
grubunda semptom, fonksiyonel saglik alt boyutu istatiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksek saptanmistir (p<<0.05). Uygulanan kanser tedavilerinin ve periferal noropati
semptomlarina etkisi karsilastirlldiginda gruplar arasinda istatsistiksel anlamli

farklilik olmadigi belirlenmistir (p>0.05) (Tablo4.11).

4.12.Hastalarin Devam Eden Periferal Noropati Semptomlarinda Uyguladiklar:
Tamamlayicr Tip Yontemlerinin Yasam Kalitesi ve Periferal Noropati
Semptomlarina Etkisi

Duyusal fonksiyon tamamlayici tip yontemi uygulayan hastalarda yiiksek
bulunmustur(p<0.05)(Tablo4.12).
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Tablo4.11.Kanser tedavilerinin yasam kalitesi ve periferal néropati semptomlarina etkisinin kargilagtirilmasi

Kemoterapi-cerrahi Kemoterapi-radyoterapi Kemoterapi- Kemoterapi-radyoterapi-
(n=59) (n=5) radyoterapi-cerrahi cerrahi-hormonoterapi
(n=25) (n=17)

EORTC QLQ-C30 (Yasam Kalitesi X +ss X +ss X +ss X +ss z p
Olgegi)

Genel lyilik Hali 76.69+16.87 73.33+9.13 72.00+11.51 73.04+17.56 1.735 0.629
Semptom Durumu 7.04+8.27 11.28+3.89 9.23+£7.97 11.76+10.06 8.449 0.038
Yorgunluk 15.82+17.29 26.67+6.09 20.89+15.82 22.22+15.21 4.925 0.177
Bulanti-kusma 33.62+2.17 33.33+0.00 35.33+5.53 35.29+8.08 4.348 0.226
Agn 38.98+14.39 46.67+£13.94 41.33+16.04 42.16x11.96 5.684 0.128
Solunum gii¢liigii 37.85+11.51 53.33+18.26 37.33+11.06 41.18+14.57 7.935 0.047
Uykusuzluk 40.68+19.64 33.33+0.00 36.00+9.23 50.98+23.91 9.787 0.021
Istah kayb1 36.72+11.90 33.33+0.00 37.33+14.66 37.25+11.07 0.664 0.882
Konstipasyon 35.59+8.45 46.67+29.81 37.33+14.66 39.22+17.62 1.549 0.671
Diyare 33.33+0.00 33.33+0.00 38.67+15.75 35.29+8.08 7.337 0.062
Ekonomik guicliik 48.02+£24.97 40.00£14.91 50.67+29.06 60.78+29.43 4.017 0.259
Fonksiyonel Saghk Durumu 91.75+9.42 92.44+2.98 91.20+5.46 84.84+12.53 8.316 0.039
Fiziksel Fonksiyon 59.89+10.54 54.67+2.98 56.80+8.63 51.76+13.23 11.842 0.008
Ugras Fonksiyon 64.69+9.83 66.67+0.00 66.00+3.33 60.78+14.36 4.217 0.239
Duygusal Fonksiyon 53.95+16.69 61.67+4.56 56.00+9.17 44.61+16.65 8.535 0.036
Kavrama Fonksiyon 55.65+15.35 56.67+9.13 58.00+13.71 52.94+17.91 0.967 0.809
Sosyal Fonksiyon 93.79+13.81 93.33+9.13 89.33+18.56 87.25+20.86 2.218 0.528
EORTCQLQ-CIPN20(KBPN Olgegi) X #ss X #ss X #ss X #ss z p
Duyusal 44.88+12.78 42.22+3.31 46.33+8.64 46.19+10.89 2479 0.479
Motor 40.64+8.55 40.95+3.35 40.90+6.63 44.15%11.97 1.772 0.621
Otonomik 41.43+11.64 44.44+13.61 44.89+14.34 42.16x11.96 1.247 0.742




Tablo 4.12.Hastalarin devam eden periferal noropati semptomlarinda uyguladiklar: tamamlayici tip

yontemlerinin yasam kalitesi ve periferal noropati semptomlarina etkisi

Tamamlayici tip | Tamamlayic1 tip
uygulayan uygulamayan
(n=39) (n=67)
EORTC -QLQ-C30 (Yasam | X %Ss X xSs Z p
Kalitesi Olcegi)
Genel lyilik Hali 77.35%£16.66 73.38+£14.81 0.984 | 0.325
Semptom Durumu 9.66+9.64 7.85+7.70 1.015 | 0.310
Yorgunluk 19.94+18.24 17.74+15.36 0.439 | 0.661
Bulanti-kusma 34.62+5.90 34.08+3.47 0.169 | 0.865
Agr 42.31+14.73 39.30+14.12 1581 | 0.114
Solunum giigligii 40.17+13.64 38.31+11.97 0.730 | 0.465
Uykusuzluk 41.88+19.82 40.30£17.92 0.411 | 0.681
Istah kaybi 35.90+9.00 37.31+13.64 -0.258 | 0.797
Konstipasyon 41.03£19.44 34.8316.95 1.986 | 0.047
Diyare 33.33+0.00 35.82+10.56 -1.538 | 0.124
Ekonomik gucluk 52.99+27.27 48.76+26.16 0.848 | 0.397
Fonksiyonel Saghk 90.71+8.99 90.45+9.54 0.185 | 0.853
Durumu
Fiziksel Fonksiyon 56.75+£11.63 58.11+£10.17 -0.504 | 0.615
Ugras Fonksiyon 63.68+10.02 64.93+9.24 -1.118 | 0.263
Duygusal Fonksiyon 55.56+13.01 51.99+16.42 1.249 | 0.211
Kavrama Fonksiyon 56.41+15.11 55.47+15.18 0.442 | 0.659
Sosyal Fonksiyon 91.03+£15.69 92.04+16.50 -0.560 | 0.575
EORTCQLQ- X 1SS X xSs Z p
CIPN20(KBPN Ol¢egi)
Duyusal 47.65+10.73 43.95+11.40 2141 | 0.032
Motor 41.13+9.68 41.36+8.01 -0.692 | 0.489
Otonomik 44.59+13.81 41.29+11.37 1.129 | 0.259
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4.13.Yasam Kalitesi ve Kemoterapiye Bagh Periferal Noropati Arasindaki
Korelasyon Dagilimlar

Aragtirmada verilerin korelasyon analizlerinde, semptom durumu ve fonksiyonel
saglik durumu arasinda negatif yonde orta derecede iliski bulunmustur. Semptom
durumu ile fonksiyonel saglik durumu arasinda negatif yonde orta derecede iliski
bulunmustur.Duyusal fonksiyon ve fonksiyonel saglik durumu arasinda negatif
yonde orta derecede iliski, motor fonksiyon ile fonksiyonel saglik durumu arasinda
negatif yonde orta derecede gucli iliski bulunmustur. Motor fonksiyon ve duyusal
fonksiyon ile semptom durumu ve duyusal fonksiyon arasinda pozitif yonde iliski
bulunmustur (p<0.01) (Tablo 4.13).

Tablo 4.13.Yasam kalitesi ve kemoterapiye bagl periferal noéropati arasindaki korelasyon dagilimlar

Genel lyilik Hali Fonksiyonel Semptom Duyusal Motor
Saglik Durumu Durumu | Fonksiyon | Fonksiyon
Fonksiyonel Saglik 0.43340**
Durumu 0.0001
Semptom Durumu -0.38520** -0.62532**
0.0001 0.0001
Duyusal Fonksiyon -0.16670 -0.52653** 0.45567**
0.0877 0.0001 0.0001
Motor Fonksiyon -0.38524** -0.67719** 0.67173** | 0.68843**
0.0001 0.0001 0.0001 0.0001
Otonomik Fonksiyon -0.29500** -0.09953 0.16569 0.14104 0.13624
0.0021 0.3100 0.089 0.1493 0.1638

*p<0.05  **p<0.01
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5. TARTISMA

Bu bélimde, taksan ve platin bazli kemoterapi tedavisi uygulanmig hastalarda tedavi
sonrasi goriilen periferal noropati semptomlart ve bu semptomlarin neden oldugu
fonksiyonel kisithiliklarin yasam Kkalitesine etkisini incelemek amaciyla yapilan

aragtirmadan elde edilen bulgular literatiir kapsaminda degerlendirilmistir.

Kanser insidansi orta yasla birlikte artmaktadir. 2030 yilina kadar kanser vakalarinin
%70'nin yetiskinler arasinda ortaya ¢ikacagi ongoriilmektedir. Yasa bagli hiicresel
degisiklikler, gecirilmis c¢oklu enfeksiyonlar, immiin sistem zayifligi, eslik eden
hastaliklar(diyabet gibi), beslenme alisgkanligi, c¢evresel faktorlere maruz
kalma(giines 15181, radyasyon, asbest), sigara kullanimi orta yas yetiskinlerde
kanserin gelisme riskini arttirmaktadir (White ve ark., 2014).

Arastirmamizda hastalarin yas1 ortanca yas 53.00(aralik, 21-77) degerlendirilmistir.
Tan1 dagiliminda %37.7’nin kolorektal, %24.4’niin jinekolojik, %18.9’nun meme

ve diger kanserlerin oldugu belirlenmistir.

Kanser hastaligina bagh genel 5 yillik sag kalim; meme kanseri %85, kolorektal
%60-65, over kanseri %30-40, serviks kanseri%60-69 ve akciger kanserinde %20
oraninda seyrettigi belirtilmektedir. Kolon, rektal ve meme kanserinin insidansi
gelismis Ulkelerin  biiyiik kisminda artmaktadir.Ekonomik gelismislik farki
olmaksizin akciger kanserine bagh 6liimlerin ylksek insidansta goriilmeye devam

ettigi belirtilmektedir (Allemani ve ark., 2015).

Kanser tedavisi, genel sag kalimi arttirmakla beraber tedavilere bagli olarak
hastalarda erken ya da ge¢ yan etkiler goriillmesine neden olmaktadir(Ferrier ve ark.,
2013).Meme, akciger, kolon ve gesitli solid tiimorlere bagli kanserlerde birinci
basamak tedavi olarak kullanilan kemoterapi ajanlari taksanlar, platin bilesikleri
genel sag kalimi arttirmakla birlikte yasam kalitesini olumsuz etkileyen KBPN

gelismesine neden olmaktadir (Beijers ve ark., 2012).

Arastirmamizda hastalarin yarisinin taksan bilesikleri kemoterapdtik, diger yarisinin
platin bilesikleri kemoterapotiklerin uygulandigir belirlenmistir. Taksanlar, platin
bilesikleri iceren kemoterapi protokollerinde periferal noropati goriilme sikliginin

daha yiiksek oldugu belirtilmektedir(Beijers ve ark., 2012). KBPN’de duyusal
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(karincalanma, uyusma),motor(yazi yazma, kii¢iik nesneleri kavrama) ve otonomik
(bag donmesi, gormede bozukluk, ereksiyon bozuklugu) belirgin semptomlardir ve

agn gelisebilmektedir (Bakitas, 2007).

Hershman ve arkadaglar1 (2011) taksan uygulanmis meme kanserli hastalarda yapmis
olduklar1 kesitsel calismada kemoterapiye bagl periferal noropati semptomlarinin
tedaviden sonraki 2 yilda goriillmeye devam ettigi ve parestezi sikayetinin belirgin
oldugunu noropatik semptomlarin giindelik yasam aktivitelerinde olumsuz etki
olusturdugunu degerlendirmislerdir. Brouwers ve arkadaslar1 (2009) sisplatin ve
oksaliplatin tedavi rejimini alti yildir tamamlamis hastalarda yaptiklart pilot
calismada, periferal néropati semptomlarinin alt ekstremitelerde ayaklarda belirgin
olmak lzere devam ettigini kronik periferal noropati olarak devam edebilecegini ve

yasam kalitesinin olumsuz etkilendigini degerlendirmislerdir.

Arastirmamizda, 41 yas alt1 hastalarda fonksiyonel saglik durumu alt bilesenlerinden
kavrama fonksiyonu yiiksek saptanmistir(p<0.05).Duyusal fonksiyon puan
ortalamasimin 41 yas istii hastalarda (45.89+11.38) daha yiiksek oldugu ancak
gruplar arasindaki farkliligin istatistiksel olarak anlamli olmadigi saptanmistir

(p>0.05).

Arndt ve arkadaslart (2004) kolorektal hastalarda tedavi sonrasi yasam kalitesini
degerlendirdikleri ¢alismada yasam kalitesinin fonksiyonel ve semptomlar
boyutlarinda daha ¢ok genc¢ hastalari etkiledigini belirtmislerdir. Eckhoff ve
arkadaglar1 (2015) dosetaksel uygulanmis hastalarda yaptiklar1 ¢alismada, tedaviden
1-3 il sonrasinda periferal noropati semptomlarinin % 15 sikliginda goriilmeye
devam ettigini ve 55 yas Ustii hastalarda yasam kalitesi ve ndropati semptomlari

arasinda anlaml iligski oldugunu belirtmistir.

Calismamizda hastalarin cinsiyete gore, motor fonksiyonun kadinlarda,otonomik
fonksiyonun erkeklerde anlamli yiiksek oldugu saptanmistir (p<0.05).Duyusal
fonksiyon puan ortalamasi kadinlarda daha yiiksek bulunmustur (46.58+11.45).

Agn kliniklerde en sik karsilagilan durumlardan birisidir.Arastirmalar kadin
cinsiyetinin erkek cinsiyetine gore farkli tepkiler verdiklerini ortaya g¢ikarmistir.
Agrinin ortaya c¢ikmasinda fiziksel farkliliklar, hormonal faktorler (kadinlarda

menars, dogum), ailevi-sosyal konumlar1 ve iligkileri etkilemektedir.Kadinlarda
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noropatik agr1 esiginin erkeklere gore daha diisiik oldugu belirtilmektedir (Gutiérrez
Lombana ve Gutiérrez Vidal, 2012).Literatiirde kemoterapiye bagli gelisen periferal
noropatide cinsiyetlere gore yapilan calismalar hayvan modelli deney caligmalari
Uzerinde tasarlanmis olarak rastlanildi. Naji-Esfahani ve arkadaslar1 (2016)
paklitaksel ve sisplatin verilen erkek ve disi farelerde paklitaksele bagh

semptomlarin cinsiyet farkinin disi farelerde daha fazla oldugunu saptamiglardir.

Custodio ve arkadaslar1 (2013) Folfox 4 ve Xelox rejimi uygulanan evre 1l ve evre
IIT kolon kanseri hastalarda yaptiklari kohort ¢alismasinda, kronik olarak tedaviden
sonraki 36 aylik donemde grade 1-2 noropati semptomlarinin oksaliplatin tedavisine
bagli goriilmeye devam ettigini degerlendirmislerdir.Bizim c¢alismamizda evre 2

hastalarda duyusal fonksiyonun daha yiiksek oldugu bulunmustur (p<0.05).

Bizim ¢aligmamizda, sisplatin uygulanan hastalarda otonomik fonksiyon yiksek
saptanmistir (p<0.05).Oksaliplatin uygulanan grupta uykusuzluk, agr1 semptomlari
anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir (p<0.05). Egan ve arkadaslar1 (2015) taksan ve
platin bazli kemoterapi uygulamasi1 tamamlanan hastalarda, otonomik fonksiyon
puaninin yiiksek oldugunu ve erkek hastalarda ozellikle ereksiyon probleminin
belirgin oldugunu belirtmislerdir.Otonomik duyu lifleri ile ilgili klinik ¢aligmalarin
az oldugu belirtilmektedir(Velasco ve Bruna, 2010). Tofthagen ve arkadaslar
(2013) oksaliplatin uygulanan 1 ve 7 yil arasi izlemde olan kolorektal kanserlerde
yaptiklar1 ¢alismada kemoterapiye bagli periferal noropatinin tedaviden sonraki
donemde en az bir semptomla goriilmeye devam ettigini, uykusuzluk semptomuyla
noropati semptomunun anlamli sekilde iliskili oldugunu ve yasam Kkalitesinin

olumsuz etkilendigini belirtmislerdir.

Arastirmamizda, uygulanan kemoterapi kiir sayisinin yedi-sekiz kir olan hastalarda
otonomik fonksiyon ve semptom durumu alt gruplarindan ekonomik giigliik anlamli
diizeyde daha yiiksek bulunmustur (p<0.05).Shimozuma ve arkadaslar1 (2012)
taksanlara bagli gelisen kemoterapiye bagl periferal néropati semptomlarinin meme
kanserli hastalarda 175mg/m?/21 ginde bir uygulamada 7.kirden sonra
semptomlarin yasam kalitesini etkiledigini ve tedaviden 1 yil sonra diisiik duyusal
semptomlar seklinde devam ettigini belirtmistir. Briani ve arkadaslar1 (2014) Xelox
8 kiir ve Folfox 12 kiir kemoterapi rejimi uygulanan 91 kolorektal kanser hastasinda

tedaviden 2 yil sonra kemoterapiye bagli periferal noéropati semptomlarinin
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%20’sinde noropatik semptomlarin geriledigini, diger hastalarda tedaviden sonra

negatif periferal ndropati semptomlarinin goriilmeye devam ettigini belirtmislerdir.

Pisu ve arkadaslar1 (2014) tedaviden 1 yil sonra akciger ve kolorektal hastalarda
ekonomik giicliiklerle ilgili yaptiklar1 caligmada hastalarin finansal sikintilariin
hastaliktan sonra arttigini, tedaviden sonra ise donmekte zorluklar yasadiklarini ve

yasam kalitesinin etkilendigini degerlendirmislerdir.

Arastirmamizda oksaliplatin kiimiilatif dozu ile duyusal fonksiyon arasinda zayif
yonde pozitif bir iliski bulunmustur.Oksaliplatin tedavisi uygulanan hastalarda tedavi
sonrast %12 ile %18 arasinda uygulanan kiimiilatif dozla iligkili olarak néropati
semptomlarinin goriilmeye devam ettigi duyusal ndropatilerin belirgin oldugu
belirtilmektedir(Grothey, 2005). Park ve arkadaslar1 (2011) Folfox ve Xelox
uygulanmig 25 aydir izlemde olan hastalarda periferal ndropati semptomlarinin
tedavi sonrasi duyusal semptomlarin belirgin olmak iizere hastalarin %79.2°nde
goriilmeye devam ettigini ve ndropati semptomlarmin puanlar1 ile uygulanan
oksaliplatin ~ kiimiilatif =~ dozu  arasinda  anlamli  korelasyon  oldugunu

degerlendirmislerdir.

Arstirmamizda kemoterapi-radyoterapi-cerrahi-hormonoterapi tedavisi uygulanan
hastalarda semptom alt boyutu ve fonksiyonel saglik alt boyutu anlamli diizeyde
yiksek saptanmistir(p<0.05).Kanser tedavisi glnimuzde cerrahi, kemoterapi,
radyoterapi, hormonoterapi yontemlerinin multidisipliner ekip isbirligi icerisinde
planlanarak uygulanmaktadir (Jones, 2016). Tedavilerde kullanilan kemoterapotik
ajanlarin norotoksik etkileri, verilen kiimiilatifdoz, cerrahi rezeksiyonun sahasi ve
radyoterapi kombinasyonlu tedavilerin uygulanmasit KBPN riskini arttirmaktadir
(Wicham, 2007). Avis (2005) yasam kalitesini degerlendirdigi tedavisi tamamlanmis
takip edilen meme kanseri hastalarinin bozulmus fiziksel ve duygusal semptomlarin
yasam Kkalitesini olumsuz etkiledigini belirtmistir. Fontes ve arkadaslari (2016)
kemoterapi-cerrahi-radyoterapi-hormonoterapi tedavisi uygulanan meme kanserli
hastalarda yaptiklar1 ¢alismada noérolojik semptomlarin tedaviden sonraki ii¢ yilda

goriilmeye devam ettigini belirtmiglerdir.
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Arastirmamizda katilan hastalarin %36.8’1 kemoterapi sonrasi devam eden néropati
sikayetleri nedeniyle tamamlayict yontem uyguladigmi belirtti.Duyusal fonksiyon

tamamlayici tip yontemi uygulayan hastalarda yiliksek saptanmustir (p<0.05).

Genel iyilik hali puan ortalamasi(77.35£16.66) tamamlayic1 yontem uygulayan
hastalarda yontem uygulamayanlara gore daha iyi tespit edildi. Kemoterapiye bagl
periferal noropatide tedavi yaklagimlari farmakolojik ve farmakolojik olmayan
yaklasimlar ~ olarak ~ uygulanmaktadir.Farmakolojik  tedavi  yaklasimlari;
antidepresanlar (duloksetin, venlafaksin, amitriptilin, nortriptyline), antiepileptikler
(gabapentin, pregabalin, lamotrijin, karbamazepin), topikal ilaclar(ketamin, baklofen,
kapsaisin krem, lidokain),opoidler, sitoprotektdrler (amifostin),vitamin ve mineraller
(glutamin, acetil-karnitin, glutatyon, goshajinkigan, Evitamini, alfa lipoik asit,
kalsiyum glukonat ve magnezyum silfat infiizyonlari) kullanilmaktadir (Pachman ve
ark., 2014;Brami ve ark., 2016). Kottschade ve arkadaslari (2010) taksan ve platin
bazli kemoterapi uygulanan hastalarda E vitamini kullaniminin kemoterapiye bagl
periferal noropatide etkisinin degerlendirildigi randomize-kontrolli  plasebo
calismada ndropati semptomlari iizerinde olumlu sonuglar edinmislerdir. Literatiirde
E vitamini takviye edilmis kemoterapi protokollerinde kemoterapiye bagli gelisen
periferal noropati semptomlar iizerinde etkili olabilecegi desteklenmesi igin klinik

arastirmalarin arttirilmasi gerektigi belirtilmektedir (Brami ve ark., 2016).

Farmakolojik olmayan tedavi yaklagimlari; akupunktur, fiziksel egzersiz, beden-zihin
uygulamalari, masaj ve refleksolojidir(Arikan ve ark., 2014;Brami ve Deng, 2016).
Yildiz ve arkadaglari Tirkiye’de (2013) tamamlayict terapilerin kullanilma
yatkinligin1 incelendikleri ¢aligmada hastalarin %57.4’nilin bir tamamlayic1 terapi
yontemi kullandigi ve kanser hastalari arasinda kullaniminin yaygin oldugunu
degerlendirmislerdir. Literatlrde, kemoterapiye bagl periferal néropatide etkin bir
tedavi yontemi olmamakla birlikte tamamlayict terapilerin semptom yonetimi

acisindan klinik aragtirmalarin arttirilmasi onerilmektedir (Brami ve Deng, 2016).

Kemoterapiye bagh periferal noropati tedavi tamamlandiktan sonrada kronik olarak
semptomlarin goriilmesi yillar iginde devam edebilmektedir.Noropatik sikayetlere
bagli ortaya ¢ikan semptomlarin tanimimin klinik diizeyde yeterli olmamasi taniy
zorlagtirmakta yetersiz kayitlar verilerde kayiplara, moral kayiplarma ve saglik

harcamalarinda birikmis yiik olarak geri donmektedir (Caveletti, 2014). Hastalarin
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takibinde ve noropatinin degerlendirilmesinde goz ardi edildigi belirtilmektedir
(Arikan ve ark., 2014). Smith ve arkadaslar1 (2014) hemsirelerin kemoterapiye bagli
gelisen periferal noropatide bilgi ve uygulamalarinin degerlendirildigi c¢alismada
hemsirelerin kliniklerde kemoterapiye bagl periferal néropati semptomlarini yeterli
diizeyde tanimlayamadiklarini ve zaman ayiramadiklarini belirtmislerdir.Ezendam ve
arkadaglar1 (2014) kemoterapi tedavisi uygulanmig 1-12 yil aras1 izlemde olan, over
kanseri hastalarda kemoterapiye bagli gelisen periferal noropati prevalansinin
tedaviden sonra hastalarin %51’inde dizestezi sikayetinin belirgin devam ettigini ve

yasam kalitesini etkiledigini degerlendirmislerdir

Bizim c¢alismamizda periferal noropati ile yasam kalitesi arasinda iliski oldugu
noropati semptomlarindaki artisin yasam kalitesini olumsuz etkiledigi saptanmistir.
Duyusal ve motor fonksiyon ile yasam kalitesi arasinda negatif iliski oldugu, duyusal
fonksiyon ile hastalarin semptom puanlart arasinda pozitif iligski oldugu saptanmistir.
Calismamizin bu sonucu literatiirle benzerlik gostermektedir. Taksan ve platin bazl
kemoterapi tedavisi sonrasi periferal noéropati semptomlarinin goriilmeye devam
ettigi ve yasam kalitesini etkiledigi literatiirde desteklemektedir (Tofthagen ve ark.,
2013; Ezendam ve ark., 2014;Seretny ve ark., 2014).
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6. SONUC ve ONERILER

6.1.Sonuclar

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Tibbi Onkoloji Polikliniginde takip
edilen,taksan ve platin bazli kemoterapi tedavisi uygulanmis hastalarda tedavi
sonras1 goriilen periferal néropati semptomlar1 ve bu semptomlarin neden oldugu
fonksiyonel kisitliliklarin yasam kalitesine etkisini incelemek amaciyla tanimlayici

nitelikte yapilan arastirmadan elde edilen sonuglar dogrultusunda;

e Cinsiyete gore kadin hastalarda motor fonksiyon erkek hastalarda otonomik

fonksiyonun yiiksek oldugu saptanmustir.

e 41 yas altt hastalarda yasam kalitesi semptom alt boyutunda kavrama

fonksiyonunun yiiksek oldugu bulunmustur.

e Otonomik fonksiyonun akciger tanili, sisplatin uygulanan ve 7-8 Kir

kemoterapi protokoli uygulanan hastalarda yiiksek oldugu saptanmustir.

e Kemoterapi, cerrahi, radyoterapi ve hormonoterapi tedavisi uygulanan
hastalarin diger tedavi gruplarina gore yasam kalitesi semptomlarinin yiiksek

oldugu saptanmistir.

e Tamamlayici tip uygulayan hastalarin genel yasam kalitesi puaninin daha iyi

oldugu ve genel yasam kalitesine katkisi oldugu bulunmustur.

e Periferal noropati ile yasam kalitesi arasinda iliski oldugu noropati

semptomlarindaki artisin yasam kalitesini olumsuz etkiledigi saptanmistir.
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6.2.0neriler

Arastirmanin sinirhiliklarindan dolay:1 hastalarda tani, evre, kemoterapi tird
gibi faktorlerin daha homojen ve tek ilag gruplarinin oldugu biiyiik

orneklemle ndropati semptomlarinin degerlendirilmesi,

Kemoterapi tedavisi uygulayan hemsirelere kemoterapOtik ajanlarin

norotoksik etki ve yonetiminin islenecegi egitimlerin verilmesi,

Klinikte taksan ve platin bazli kemoterapi tedavileri uygulama zamanlarinda
hastalara semptom kontroliiniin takibi agisindan kemoterapiye bagli néropati

Olceginin uygulanabilirliginin saglanmasi,

Taksan ve platin bazli kemoterapi uygulanmig poliklinik izleminde takip
edilen hastalara yonelik ndropati semptom algoritmalarinin olusturulmaya

calisilmasi,

Taksan ve platin bazli kemoterapi tedavilerine bagl ortaya ¢ikan periferal
noropati semptomlarinda literatiire uygun tamamlayici terapi yontemlerinden
noropatik semptomlarin rahatlamasina yonelik aragtirmalarin gelistirilmesi

Onerilebilir.
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EKLER

EK- 1: EORTC QLQ —C30 (Yasam Kalitesi Olcegi)

Lutfen sorularintamamimsize uygun gelen rakamu daireigine alarak yanitlayiniz.Sorularin
“dogru” veya “yanhs” yanitlar: yokiur.Verdiginiz yanitlarkesinliklegizlikalacaktir.

Gectigimizhaftazarfinda: Hic Biraz Oldukca Cok
1. Agirbiraligveristorbasiveyavaliz tasimakgibi zorly 1 2 3 4
hareketleryaparkenguclik cekermisiniz?
2. Uzunbiryiriytsyaparkenherhangibirzorluk ¢ekermisiniz? 1 2 3 4
3. Evindisindakisabiryiriyiisyaparken zorlanirmisiniz?
1 2 el 4
4, Ginunbuyukbirkisminioturarakveyayatarak 1 2 3 4

gegirmeyeihtiyacimizoluyormu?

5. Yemekyerken,giyinirken,yikanirkenvetuvaletikullanirkenya| 1 2 3 4
rdimaihtiyacinizoluyormu?
6. | Isiniziveyagunlukaktiviteleriniziyapmaktansizi 1 2 3 4
alikoyanherhangibirengelvarmiyd:?
7. Boszamanaktivitelerinizistrdiirmektenveyahobilerinizle 1 2 3 4

ugrasmaktansizialikoyanbirengelvarmiydi?

8. Nefesdarhigicektinizmi? 1 2 3 4
9. Agrinizoldumu? 1 2 3 4
10. Dinlenme ihtiyacimzoldumu? 1 2 3 4
11. Uyumaktazorluk cektinizmi? 1 2 3 4
12. Kendiniziglgsiizhissettinizmi? 1 2 3 4
13. Istahmizazaldimi? 1 2 3 4
14. Bulantinizoldumu? 1 2 3 4
15. Kustunuzmu? 1 2 3 4
16. Kabizoldunuzmu? 1 2 3 4
17. | ishaloldunuzmu? 1 2 3 4
18. Yoruldunuzmu? 1 2 3 4
19. Agrilarinizglnlikaktivitelerinizietkiledimi? 1 2 3 4
20. Televizyonseyretmekveyagazete okumakgibiaktiviteler 1 2 3 4

yaparkendikkatinizitoplamaktazorluk gektinizmi?

59



21. Gerginlikhissettinizmi? 1 2

22. Endiselendinizmi? 1 2
23. Kendinizikizginhissettinizmi? 1 2
24. Bunalimagirdinizmi? 1 2
25. Baziseylerihatirlamaktazorluk gektinizmi? 1 2
26. Fizikseldurumunuzveyatibbitedavinizaile 1 2

yasantinizaengelolusturdumu?

217. Fizikseldurumunuzveyatibbitedavinizsosyal 1 2
aktivitelerinizeengelolusturdumu?

28. Fizikseldurumunuzveyatedavinizmaddizorluga 1 2
diismenizeyolagtimi?

Asagidakisorularicinlila7arasindakisizeenuygunrakamdaireiginealimz

29. Gegenhaftakisagliginizigenelolaraknasildegerlendirirsiniz?

CokkétiMikemmel

30. Gegenhaftakiyasamkalitenizigenelolaraknasildegerlendirirsiniz?

CokkétiMiikemmel




EK-2: EORTC QLQ CIPN20(Kemoterapiye bagli periferal noropati dlgegi)

EORTC QLQ - CIPN20

Gegtigimiz hafta zarfinda

Hig
1

Biraz

Oldukca
3

Cok

31. El parmaklarinda ya da ellerde karincalanmaniz oldu mu?

32. Ayaklarda ya da ayak parmaklarinda karicalanmaniz oldu mu?

33. Ellerinizde ya da el parmaklarinizda uyusmaniz oldu mu?

34. Ayaklarinizda ya da ayak parmaklarimizda uyugmaniz oldu mu?

35. Ellerinizde ya da el parmaklarmizda batic1 ya da yanici agriniz oldu mu?

36. Ayaklarinizda ya da ayak parmaklarinizda batict ya da yanici agriniz oldu

mu?

37. Ellerinizde kramp tarzinda kasilmalariniz oldu mu?

38. Ayaklarinizda kramp tarzinda kasilmalariniz oldu mu?

39. Ayaklarinizin altindaki zemini hissetme zorlugundan dolay1 ayaga

kalkma ya da yuriime sorununuz oldu mu?

40. Sicak ya da soguk su arasinda ayrim yapma giigliigiiniiz oldu mu?

41. Yaz1 yazmay1 zorlastiran kalem tutma sorununuz oldu mu?

42. El parmaklarinizla kiigiik cisimleri kavrama giigliigiiniiz oldu mu ?

(6rnegin,kiiciik diigme ilikleme)

43. Ellerinizdeki giigsiizlik nedeniyle sise ya da kavanoz agma

giicliigiiniiz oldu mu?

44. Ayak parmaklarniz yere siirttiigii igin yiirlime gilighigiiniiz oldu mu?

45. Bacaklarmizdaki giigsiizlik nedeniyle sandalyeden kalkma ya da

merdiven ¢ikma giigliigiiniiz oldu mu?

46. Oturur ya da yatar pozisyondan ayaga kalktiginizda baginiz dondii mii?

47. Bulanik gérmeniz oldu mu?

48. Isitme zorlugunuz oldu mu?

Liitfen asagidaki soruyu yalmzca araba kullaniyorsamz cevaplayimz.

49. Pedallara basma zorlugunuz oldu mu?

Liitfen asagidaki soruyu yalmzca cinsiyetiniz erkek ise cevaplayimz.

50. Cinsel uyarilma veya birlesme sirasinda sertlesme sorunu yasadiniz mi1?
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EK-3: Unal Onsiiz Yazili Goriisme

Uzm. Hem. Unal ONSUZ

I¢ Hastaliklari Hemsireligi ABD

Tarih: 23.02.2016

Saymn Miirvet Artuk Ugar

EORTC-CIPN20 Kemoterapiye Bagl Periferal Noropati Olgegini calismanizda kullanma
talebiniz degerlendirilmis olup bu ve benzeri ¢alismalarda 6lgegi kullanmanizda bir sakinca
yoktur.

Uzm. Hem. Unal ONSUZ

62



EK-4:Hasta Tanitim Formu

I. HASTA TANITIM FORMU

1.Adi-Soyadr: Dosya No:
2. Cinsiyetiniz a) Kadin b) Erkek 3.Yasimz
4. Medeni Durumunuz a) Evli b) Bekar 5.Sosyal glivenceniz

a)Var b)Yok
6.Egitim Durumunuz 7. Calisma durumunuz
a)Okur-yazar degil ~ b) Ilkdgretim a)Tam giin calistyor
c) Lise d) Yiiksekogretim b)Yarim giin ya da belirli saatlerde

calistyor

¢)Caligmiyor

8.Sigara kullantyormusunuz? 9. Alkol kullantyormusunuz?
a) Evet (Acgiklayniz............... ) a) Evet(Ag¢iklaymiz............... )
b) Hayir

b) Hayr

10.Gelir durumunuz: a) Gelir gidere gére az ~ b)Gelir gideri dengeler c¢) Gelir gidere gore yiiksek

ILHASTALIK ve iLAC BIiLGILERI

Tant: .....ccecceveeeeeeeneennnn Tant Tarihic... e

11. Uygulanan tedavi tiirleri: a) Kemoterapi ~ b) Radyoterapi  c) Cerrahi  d) Diger (Ac¢iklayiniz)

12.Kemoterapiye bagli gelisebilecek el/ayakta uyusma, karincalanma, agri ve yanma gibi durumlarin
gelismesi durumunda neler yapmaniz gerektigi hakkinda bilgi sahibi misiniz?

a) Evet b) Hayr

13.Kemoterapiye bagl gelisebilecek perifereal ndropatinin gelismesi durumunda kendinizin uyguladigi
yontem varsa agiklayiniz?

2) Evet (AGCIKIAYINIZ. .. ..o )
b) Hayir
14. Bagka bir kronik hastaligimiz var mi? a) Evet(Agiklaymz............... ) b)
Hayir
15. Surekli kullandiginiz ilag var mi1? a) Evet(Ag¢iklaymiz............... )

b)Hayir

63



EK-5:Hasta Onam Formu
AYDINLATILMIS ONAM FORMU

Katilimc1 / Gonilliiniin Protokol Numarasi:

1. Arastirmayla ilgili Bilgiler:

a.

C.

Arastirmanin Adi: Kemoterapiye bagh kronik
periferal noéropati ve yasam Kkalitesine etkisi

. Arastirmanin Igerigi:Bu ¢alisma taksan ve platin

grubu inflzyonel kemoterapi rejimi uygulanan
kanser hastalarinda tedavi sonrasinda gelisen
kemoterapiye bagli kronik periferal néropati ve
yasam kalitesini incelemek amaciyla planlanmustir.
Bu amag dogrultusunda sizlerin cevaplayacagi
kisisel bilgi ve hastalikla ilgili bilgilerinizi
kapsayan soru formlar1 bulunmaktadir. Calismada
kullanilacak formlarin verileri sizlerle yiiz yiize
goriistilerek alinacaktir. Sorularin yanitlanmasi
yaklasik 20 dakikanizi alacaktir.

Arastirmanin Amaci:

Bu calisma taksan ve platin grubu inflizyonel
kemoterapi rejimi uygulanan kanser hastalarinda
tedavi sonrasinda gelisen kemoterapiye bagli kronik
periferal noropati ve yagam kalitesini incelemek
amaciyla tanimlayici olarak planlanmistir

d. Arastirmanin Nedeni:

e.
f.

() Bilimsel aragtirma
( %) Tez galigmasi
Arastirmanin Ongoriilen Siiresi:2 yil

Arastirmaya Katilmasi1 Beklenen Katilimc1/Goniillii Sayisi

Akdeniz Universitesi Hastanesi Tibbi Onkoloji Poliklinigine basvuran 18 yas ve iistii

taksan ve platin grubu infizyonel kemoterapi protokolli uygulanan hastalar

olusturmaktadir.

g. Arastirmada Izlenecek Deneysel Islemler: YOK

2. Goniilliintin/Katilimemin Uygulama Sirasinda Karsilagabilecegi Riskler ve
Rahatsizliklar:

Goniilliilerin yasayabilecegi sorun beklenmemektedir.

Yukarida aciklanan arastirma sirasinda uygulanacak olan islemlerin bana
asagida belirtilen riskleri ve rahatsizliklar: getirebileceginin bilincindeyim

3. Goniilliller/Katilimeilar I¢in Arastirmadan Beklenen Yarar:
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4. Arastirma Konusundaki Sorularin Cevaplandirilmast:

Arastirmanin yiiriitiilmesi sirasinda olas1 yan etkiler, riskler ve zararlar ile
haklarim konusunda bilgi almak i¢in asagida belirtilen Kisiyle baglanti
kurmam yeterli olacaktir.

Adi- Soyada:

5. Zararlarin Karsilanmasi:Caligmada potansiyel zarar riski
bulunmamaktadir

Bu calismaya katildigim icin zarar gorecek olursam, gerekli olan tibbi bakimin
sorumlu arastirmaci tarafindan yerine getirilecegi, uygulanan isleme bagh
olarak gelisebilecek her tiir hasara (sakatlanma ve 6liim dahil) kars: giivencede

oldugum, masraflarimin tarafindan karsilanacag

bana bildirildi.

6. Arastirma Giderleri:

Arastirma kapsamindaki biitiin islemler icin benden ya da bagh bulundugum
sosyal giivenlik kurulusundan hicbir iicret istenmeyecektir.

7. Goniilliiliik, Calismay1 Reddetme ve Calismadan Cekilme Hakka,
Calismadan Cikarilma:

a. Arastirmaya hicbir baski ve zorlama altinda olmaksizin
gonalla olarak katihyorum.

b. Arastirmaya katilmay:1 reddetme hakkina sahip oldugum bana
bildirildi.
C. Sorumlu arastirmaciya haber vermek kaydiyla, hicbir gerekce

gostermeksizin istedigim anda bu ¢alismadan
cekilebilecegimin bilincindeyim.

8. Cahsmanin yiiriitiiciisii olan arastirmaci ya da destekleyen
kurulus, calisma programinin gereklerini yerine getirmedeki
ihmalim nedeniyle ya da arastirma prosediiriine bagh olarak
onayimi almadan beni calisma kapsamindan ¢ikarabilir.

9. Gizlilik:

Calisma siiresince tutulan biitiin kayitlar ve dosya bilgileri gerektiginde,
..................................................... firmasi ve yoneticilerine ulastirilacaktir. Bu
calismadan elde edilen bilgiler, verilere gereksinimi olan oteki iilkelerin

65



hiktmetlerine ve ilgili birimlerine iletilebilir.Calismanin sonuclari bilimsel
toplantilar ya da yayinlarda sunulabilir.Ancak, bu tiir durumlarda kimligim
kesin olarak gizli tutulacaktir.

10. Calismaya Katilma Onayi:

Yukarida yer alan ve arastirmadan once goniillitye / katihmciya verilmesi
gereken bilgileri gosteren Aydinlatilmis Onam Formu adli metni kendi
anadilimde okudum ya da bana okunmasini sagladim. Bu bilgilerin icerigi ve
anlami, yazih ve sozlii olarak agiklandi.Aklima gelen biitiin sorular: sorma
olanag: tanindi ve sorularima doyurucu cevaplar aldim.Calismaya
katilmadigim ya da katildiktan sonra ¢ekildigim durumda, hi¢bir yasal
hakkimdan vazgecmis olmayacagim. Bu kosullarla, s6z konusu arastirmaya

hicbir baski ve zorlama olmaksizin goniillii olarak katilmayi kabul ediyorum.

Bu metnin imzah bir kopyasini aldim.

Goniilliiniin / katihmcinin Adi- Soyada:
Yas ve Cinsiyeti:
Imzas:

Adresi (varsa telefon ve/veya fax numarasi):

Velayet ya da vesayet altinda bulunanlar icin;
Veli ya da Vasinin Adi- Soyada:
Imzas::

Adresi (varsa telefon ve/veya fax numarasi):

Aciklamalar1 Yapan Arastirmacinin Adi- Soyada:
Imzas::

Tarih:

Onam alma islemine basindan sonuna kadar tamkhik eden kurulus gorevlisinin
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Adi- Soyada:
imzas::
Gorevi:

Tarih:
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