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OZET
Kemoterapi alan kanserli hastalarda oral muko-
zitler dnlenebilir mi?

Amag: Bu calismanin amaci, kemoterapi alan hastalarda agiz bakimi
icin sodyum bikarbonat sollisyonu, benzidamin hidroklorir solis-
yonu ve karadut surubu kullaniminin oral mukozitlere etkisini belir-
lemektir.

Yontem: Arastirmanin verileri arastirmaci tarafindan “Hasta izlem
Formu’, “Agiz Mukozasi Degerlendirme Formu” ve “Agri Algi Skalas”
kullanilarak toplandi. Arastirmanin 6rneklemini olusturan 90 hasta l¢
gruba ayrildi. Agiz bakim sollsyonu olarak Grup 1 “benzidamin hid-
rokloriir’, Grup 2 “sodyum bikarbonat’, Grup 3 “karadut surubu” kul-
landi. Verilerin degerlendirilmesinde frekans ve ortalamaztstandart
sapma, ki-kare, Fisher ki-kare, Kolmogorov Smirnov, ANOVA, t-testi
ve Bonferroni ¢oklu kiyaslama testleri kullanild.

Bulgular: U¢ grup arasinda sosyodemografik dzellikler ve sigara
icme durumlari agisindan anlamli fark bulunmadi. ikinci gériismede;
diger gruplara gore Grup 3'de mukozit gelismeyen hasta sayisi daha
fazla oldu. Grup 1 ve Grup 2'de bogaz agrisi sorunlarinin arttigi, Grup
3'de degisiklik olmadigi, Grup 1'de agiz kurulugu sorununun daha
fazla oldugu belirlendi. Rotterdam semptom listesine gore; birinci
goriismede Grup 1'de aktivite diizeylerinin daha iyi oldugu, ikinci
gorlismede ise Grup 2'de daha fazla fiziksel rahatsizlik yasandigi
belirlendi.

Sonug: Kemoterapi alan hastalarda oral mukozitleri, agiz ici agryi ve
agiz kurulugunu 6nlemek icin karadut surubu kullanilabilir.

Anahtar sozciikler: Agiz bakimi, karadut surubu, kemoterapi, oral
mukozit, sodyum bikarbonat

ABSTRACT
Can oral mucositis be prevented in patients
receiving chemotherapy?

Objective: The aim of this study was to determine the effects of
using sodium bicarbonate solution, benzydamine hydrochloride
solution and black mulberry syrup for oral care on oral mucositis in
patients receiving chemotherapy.

Method: The data of the present experimental study were obtained
by the researcher using “Patient Observation Form’, “Oral Mucosa
Evaluation Form’, and “Visual Analog Scale”. Ninety patients included in
the study were divided into three groups. Group 1, Group 2 and Group
3 used oral care solutions of benzydamine hydrochloride, sodium
bicarbonate, and black mulberry syrup, respectively. Frequency
and averagexstandard deviation, chi-square, Fisher chi-square,
Kolmogorov Smirnov, t-test, ANOVA variance analysis and Bonferroni
multiple comparison tests were used for evaluation of the data.
Results: Sociodemographic characteristics and smoking habits
showed no significant difference. On the second interview, the
number of patients without mucositis in group 3 was higher than
that of the other groups. Throat pain points in Group 1 and Group
2 were increased whereas in Group 3 no change was monitored.
Moreover, in Group 1, higher oral dryness points were marked.
According to the Rotterdam symptom list, activity level of Group 1
was better than that of the other groups on the first interview, and
physical disturbance of Group 2 was much more than that of the
other groups on the second interview.

Conclusion: Black mulberry syrup usage for avoiding oral mucositis,
oral mucosal pain and oral dryness is recommended in patients
receiving chemotherapy treatment.

Key words: Oral care, black mulberry syrup, chemotherapy, oral
mucositis, sodium bicarbonate

GiRiS
Kemoterapi, kanserli hastalarin tedavisinde kullanilan
yontemlerden biri olup hastaligin histopatolojik tanisi

konulduktan ve evresi belirlendikten sonra kiratif ya da
palyatif amach olarak uygulanir (1). Kemoterapétik ilaclar
hedef timorin béliinerek cogalan hiicrelerini ve epiteli hiz-
la etkiledigi gibi enflamasyon ve iyilesme yanitlarini da etki-
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lemektedir. Bu degisimler oral mukozanin Ulserasyonlarina
ve mukozite neden olabilmektedir (2). Agiz mukozasi, hizli
hiicre yenilenmesi nedeniyle kemoterapi ve radyoterapinin
etksine aciktir ve kolay zedelenir (2,3). Mukozit, Ulser, kana-
ma, dis ve gingiva bozukluklari, ses kisikhgi, agiz kurulugu
veya yutma gicligine ikincil gelisen tukirik fazlalig
kemoterapi sonrasinda en sik saptanan agiz ici komplikas-
yonlardir (1,4).

Oral mukozada bozulma eritem ve ilseratif lezyonlara
kadar giden oral mukozitler olarak tanimlanir (5,6). Muko-
zitler, kemoterapilerin intraven6z uygulanmasindan yakla-
sik bir hafta sonra ortaya ¢ikar ve genellikle 21 giin sonra
iyilesir (7). Oral mukozit icin gesitli derecelendirme sistemle-
ri mevcut olmakla birlikte, Diinya Saglik Orgitiince dneri-
len derecelendirme siklikla kullaniimaktadir. Bu derecelen-
dirmeye gore oral mukozit, baslangi¢ enflamatuar/vaskiiler
fazi (Evre 1), epitelyal faz (Evre Il), Ulseratif/bakteriyolojik faz
(Evre 1Il) ve iyilesme fazi (Evre IV) olmak lizere dort fazli bir
fonksiyon bozuklugudur (7-9).

Oral mukoza ve normal tlikiriik aktivitesi mikroorganiz-
malarin invazyonunu engelleyen iki dnemli bariyerdir (8).
Ancak mukoza, kanser tedavisi sirasinda yiiksek mitotik
aktivitesi nedeniyle bircok kemoterapétik ajandan etkilenir.
Oral mukozit gelismesine yol acan kemoterapi ilaglari;
metotreksat, 5-florourasil gibi antimetabolitler, daktinomi-
sin, adriamisin, bleomisin gibi antibiyotikler ve vinblastin
gibi alkaloidlerdir (8,9). Oral mukozit gériilme orani, hemo-
poetik kok hiicre transplantasyonu olan hastalarda yiiksek
doz kemoterapi uygulamasinda %85-95 (10), bas-boyun
kanseri olan ve radyasyon ile birlikte kombine kemoterapi
alan hastalarda ise %98'dir (11).

Mukozitler hastalarin konusma, yutma, beslenme duru-
mu ve yasam kalitesini dnemli dlizeyde etkiler (12,13). Ayri-
ca, ciddi septisemilerin %25-50'sinde oral odakh oldugu
gosterilmistir (14). Mukozitler, nazogastrik sonda veya total
parenteral beslenme kullanilmasi, damar yolunun acilmasi-
na gereksinim duyulmasi ve opioid kullanilmasi olasiligini
arttinir (13). Gelisen yan etkilerin siddeti, kemoterapinin
kesilmesine veya ertelenmesine ve hastanede kalma siiresi-
nin uzamasina neden olmaktadir (15). Bu nedenle uzun
donemli tedavi sonuglari da olumsuz etkilenmektedir.

Mukozitte temel amag risk faktorlerinin belirlenmesi ve
koruyucu 6nlemlerin alinmasidir. Hastanin yasi ve cinsiyeti,
genetik faktorler, kotl oral hijyen, akut ya da kronik perio-
dontal hastaliklar, enfeksiyonlar, yetersiz beslenme, ilaca

bagh agiz kurulugu, tiikirik fonksiyonlarinin bozulmasi,
immdin sistemin baskilanmasi ve sigara-alkol tiiketimi
mukozit gelisiminde kisiye bagl risk faktorlerini olusturur
(11,16,17). Degistirilebilir risk faktorlerinin ortadan kaldirila-
bilmesi icin iyi agiz bakimi yapilmasi ve dislerin kontrolii
sarttir. Mukozit olugtuktan sonra yine agiz ici hijyenik bakim
strdiriilmeli, antiseptik ve analjezik etkili gargaralar kulla-
nilmali, agri ¢ok siddetli ise narkotik analjezik verilmeli ve
mukozit nedeniyle beslenmesi bozulan hastaya mutlaka
beslenme destegi yapiimalidir (17,18).

Tedavi sirasinda 6zel agiz bakim protokolleri kullanimi-
nin mukozit insidansini dnemli derecede azalttigi, oral
mukozanin durumunu iyilestirdigi ve oral komplikasyonla-
rin gorilme sikhgini azalttigr gosterilmistir (18). Mukozitleri
onlemek ve tedavi etmek icin %0.9'luk sodyum klorir soluis-
yonu veya sodyum bikarbonat gibi hafif gargaralar (19,20),
grandilosit koloni stimiile edici faktor ve grandilosit-makro-
faj koloni stimiile edici faktor (21), kriyoterapi (22,23), suk-
ralfat sispansiyonu, prostaglandin E2, hidroksipropil seli-
loz film, polivinilpirolidon/sodyum hiyaliironat ve amifostin
gibi mukoza ortiileyicileri (20), A ve E vitaminlerinin topikal
yoldan uygulanmasi ve 3-karotenin parenteral uygulanma-
si (24) onerilmektedir. Ancak, literatiirde oral mukozitleri
onleme ve tedavisinde kullanilabilecek yontemlerin etkinli-
gine iliskin bulgular yetersizdir.

Oral mukozitin 6nlenmesi ve tedavisi ile ilgili en etkili
yontemin ne oldugu hakkinda fikir birligi olmamasindan
dolayi bu calismaya ihtiya¢ duyuldu. Bu calisma, kemotera-
pi alan hastalarda agiz bakimi icin sodyum bikarbonat
sollisyonu, benzidamin hidrokloriir ve karadut surubu kul-
laniminin oral mukozitlere etkisini belirlemek amaciyla
deneysel olarak yapildi.

GEREC VE YONTEM

Arastirma Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma ve
Uygulama Hastanesinin Kemoterapi Servisinde yapildi.
Kemoterapi Unitesinin toplam alti odasi ve her odada 4 uygu-
lama koltugu bulunmaktaydi. Kemoterapi uygulamasi icin
08:00-16:00 saatleri arasinda 5 hemsire gorev yapmaktaydi.

Arastirmanin evreni, Kasim 2009-Mayis 2010 tarihleri
arasinda Kocaeli Universitesi Tip Fakdiltesi Arastirma ve
Uygulama Hastanesine bagl Kemoterapi Servisinde ayak-
tan kemoterapi alan hastalardan olustu. Orneklem biiyiik-
[gl Power analiz sonucunda; %80 gli¢ degeri (%80 Power)
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ve 0.05 yanilma diizeyi (a=0.05) temel alinarak n=90 olarak
bulundu.

Arastirmanin érneklemini Kocaeli Universitesi Tip Fakiil-
tesi Arastirma ve Uygulama Hastanesinin Kemoterapi Servi-
sinde 5-florourasil, metotreksat, daktinomisin, adriamisin,
bleomisin ve vinblastin tedavisi alan hastalardan kir ayrimi
yapmaksizin tedavinin ilk gliniinde olan, iletisim sorunu
olmayan, 18-75 yas arasi, en az ilkokul mezunu, agiz yarasi
olmayan ve calismaya katilmayi kabul eden 90 hasta olus-
turdu.

Oral mukoziti 6nlemek igin ¢ farkli agiz bakim solUsyo-
nu kullanildi. Arastirmaya katilan hastalar kullanilan bu agiz
bakim sollisyonlarina gore ¢ gruba ayrildi. Bunlar:

Grup 1: Benzidamin hidrokloriir kullanan 30 hasta,

Grup 2: Sodyum bikarbonat kullanan 30 hasta,

Grup 3: Karadut surubu kullanan 30 hasta.

Uc grubun olusturulmasinda randomizasyon yéntemi
kullanilmadi. Ayni guin tedaviye gelen hastalar, birbirleri ile
etkilesim halinde olduklari icin farkl midahale yapilmadi-
gini géstermek icin ayni agiz bakim protokolii uygulandi.

Arastirma Hipotezleri

HO: Karadut surubu kemoterapiye bagl oral mukozit
olusumunda etkili degildir.

H1: Karadut surubu kemoterapiye bagh oral mukozit
olusumunu onler.

Arastirmanin sinirliliklan: Arastirmaya katilacak kemote-
rapi alan hastalardan oral mukozit evresi“sifir” olanlar tercih
edildi. Onkoloji servisinde yatarak tedavi alan hastalarda
oral mukozit goriildig icin bu hastalar ¢calisma disi birakil-
di. Etik olmayacagi icin agiz bakimi yapiimayan kontrol gru-
bu olusturulmadi.

Veri Toplama Teknigi ve Araglari

Arastirma verileri her bir hasta ile iki kez gorisilerek
elde edildi. Birinci gorliisme tedaviye baslandigi ilk giin
tedavi 6ncesi yapildi. Hasta izlem formu ile sosyodemogra-
fik 6zellikler, agiz mukozasi degerlendirme formuile agiz ici
ve cevresi, Rotterdam semptom listesi ile kemoterapi once-
si semptomlar ve agr algi skalasi (VAS) ile agiz ici agrilari
degerlendirildi.

ikinci goriisme hastalarin bir sonraki kemoterapiye gel-
dikleri glin olan 21. glinde yapildi. A§iz mukoza degerlendir-

me formu, Rotterdam semptom listesi ve VAS ile 21 giin sure-
since gorlilen semptomlar ve adiz ici mukoza degerlendirildi.

ik 30 hastaya benzidamin hidrokloriir (Tanflex gargara),
ikinci 30 hastaya sodyum bikarbonat sollisyonu ve ii¢linci
30 hastaya karadut surubu ile agiz bakimi yaptinldi. Agiz
bakimi, gtinde dort kez yemeklerden sonra ve gece yatma-
dan 6nce belirlenen 5 ml. sollisyon ile gargara seklinde yap-
tinldu. ilgili firma tarafindan dogal olarak hazirlanan karadut
surubu sulandiriimadan kullanildi ve agiz calkalandiktan
sonra yutulmasi istendi.

Konsensus kararina uygun hazirlanan bakim protokolii-
ne gore agdiz bakimi, 6nce arastirmaci tarafindan yapildi,
daha sonra hasta ve hasta yakinlarina 6gretildi ve uygula-
masi degerlendirildi. Hastalara, arastirmaci tarafindan hazir-
lanan hasta egitim kitapcidi verildi.

Arastirma verileri Hasta izlem Formu, Agiz Mukozasini
Degerlendirme Formu, VAS ve Rotterdam Semptom Listesi
kullanilarak elde edildi.

Hasta izlem Formu

Arastirmaci tarafindan hazirlanan hasta izlem formu
hastalarin sosyodemografik 6zellikleri, hastalik tanilar,
tedavi sekilleri, tedavi protokolleri, kronik hastalik varligi ve
sigara icme durumlarini icermektedir.

Agiz Mukozasini Degerlendirme Formu

Agiz mukozasini degerlendirme formu, WHO'nun &zel-
likle klinik arastirmalarda sitostatik ajanlarin neden oldugu
toksisitelerin tanimlanmasinda yaygin olarak kullanilan
tanimlama araclarndir. Bu siniflandirmada oral mukozaya
iliskin anatomik degisiklikler ve mukozitlerin siddeti “sifir
ile“dort”arasinda puanlanmaktadir. Grad 0 mukozit olmadi-
gini gosterirken, grad 1 bu sorunun hafif, grad 2 orta, grad 3
ciddi ve grad 4 yasami tehdit edecek diizeyde oldugunu
gostermektedir. Bu calismada, tablodaki gozlerde beklenen
deger besin altinda oldugu icin mukozitin “var” ve “yok” ola-
rak istatistiksel degerlendirmesi yapildi.

”

Agn Algi Skalasi (VAS)

Agrinin siddetini degerlendirmek icin kullanilan VAS,
tekrarh olgcuimlerde glivenli, gegerli ve kullanilabilir bir
6lclim araci olarak kabul edilmektedir (25). VAS, 10 cm.
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uzunlugunda, yatay ya da dikey olarak kullanilabilen “agr
yok” ile baslayip “dayanilmaz agr” ile biten bir 6lcektir. Bu
calismada, tablodaki gozlerde beklenen degder besin altin-
da oldugu icin agiz ici agr “var” ve “yok” olarak istatistiksel
degerlendirmesi yapildi.

Rotterdam Semptom Listesi (The Rotterdam
Symptom Checklist)

Kanserli hastalarin yasadiklari semptomlara bagli geli-
sen sikintiyl degerlendirmek icin kullaniimaktadir. Haes ve
arkadaslari tarafindan 1983 yilinda gelistirilen (26),
Turkiye'de gecerlik ve givenirligi Can tarafindan (2001)
meme kanserli hastalarda yapilmis olan Rotterdam Semp-
tom Listesi'nin Cronbach’s alfa degerleri, tedavi sonrasinda
fiziksel semptomlar icin 0.72, psikolojik semptomlar icin
0.78 olarak bulunmustur (27). Bizim ¢alismamizda ise
Cronbach’s alfa fiziksel semptomlar icin 0.62, psikolojik
semptomlar icin 0.86 olarak bulundu.

Rotterdam Semptom Listesi toplam 39 maddeden olu-
sur ve dlcegin 4 alt boyutu vardir. Bunlar; kanser tani ve teda-
visinin neden oldugu fiziksel semptomlardan etkilenme
diizeyini degerlendiren “fiziksel semptom rahatsizligi alt
boyutu” (23 madde), psikolojik durum degisikliklerinden
etkilenme duzeyini degerlendiren “psikolojik rahatsizlik alt
boyutu” (7 madde), glinliik yasam aktivitelerinin etkilenme
duzeyini degerlendiren “aktivite diizeyi alt boyutu” (8 mad-
de) ve son bir hafta icinde genel anlamda yasam kalitesini
degerlendiren “yasam kalitesi alt boyutu“dur (1 madde) (27).

Arastirmanin Etik Boyutu

Calismalarda insan olgusunun kullanimi bireysel hakla-
rinin korunmasini gerektirdiginden calisma siiresince insan
Haklari Helsinki Deklerasyonu'na sadik kalindi. Kocaeli Uni-
versitesi Tip Fakdiltesi Hastanesinden etik kurul izni ve has-
talardan bilgilendirilmis yazili onay alindi. Arastirma asama-
sinda hastalara arastirmanin amaci, takip edilecekleri siire
ve olasi beklenen sonuglar agiklandi ve katilimlari igin yazili
onam alind.

Verilerin Degerlendirilmesi

Arastirma sonucunda elde edilen veriler, SPSS (Statisti-
cal Package for the Social Sciences) 12.0 programi yardimiy-

la degerlendirildi. Verilerin degerlendirilmesinde, frekans
ve ortalamazstandart sapma (SS), iki grup frekans karsilas-
tinlmalarinda ki-kare, beklenen degerler 5'in altinda oldugu
iki grup frekans karsilastirilmalarinda (2x2) Fisher ki-kare, iki
grup fazla frekans karsilastiriimalarinda (2x3) Kolmogorov
Smirnov, parametrik verilerde iki grup ortalamalarinin kar-
silastirmalarinda t-testi, lic ve daha fazla grup ortalamalari-
nin karsilastirlmasinda ANOVA varyans analizi ve Bonferro-
ni ¢oklu kiyaslama testleri kullanildi. Arastirmada tiim bul-
gular %95'lik giiven araliginda p<0.05 anlamhlik dlizeyinde
ve ¢ift yonli olarak sinandi.

BULGULAR

Arastirma kapsamina alinan benzidamin hidroklorir
(Grup 1), sodyum bikarbonat soliisyonu (Grup 2) ve karadut
surubu (Grup 3) kullanan hastalar arasinda yas, cinsiyet,
medeni durum, egitim durumu ve sigara icme durumu agi-
sindan anlamli fark bulunmadi (p>0.05) (Tablo1).

ilk gériismede, mukoziti olan hastalar calismaya dahil
edilmediginden dolay1 Agiz Mukozasini Degerlendirme For-
muna ve Agrn Algi Formuna iligkin verilere yer verilmedi;
ancak ikinci gériisme verileri degerlendirildi. ikinci géris-
mede, mukozit olusumu agisindan U¢ grup arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0.05). Karadut surubu
ile agiz bakimi yapan hastalarda beklenenden daha az
mukozit gorildi (Tablo 2). Ayrica, bu hastalarda Evre 3
mukozite hi¢ rastlanmadi. Buna gore, H1 hipotezi kabul edil-
di.

ikinci gérismede a@iz ici agri algi puani; Grup 1'de
2.074£3.01, Grup 2'de 1.33+2.44 ve Grup 3'de 0.47£1.22 ola-
rak bulundu. Buna gore, agri algilama puanlari agisindan tg¢
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark oldugu ve
karadut surubu ile agiz bakimi yapan hastalarda agri algila-
ma puanlarinin daha disiik oldugu belirlendi (F=3.503,
p=0.034).

Arastirma kapsamina alinan ti¢ grubun birinci ve ikinci
goriismelerdeki agiz kurulugu ve bogaz agrisi sorunlarina
iliskin bulgular Tablo 2'de verilmistir. Birinci goriismede
bogaz agnisi acisindan gruplar arasinda anlamli fark bulun-
mazken (p>0.05), ikinci goriismede anlamli fark bulundu
(p<0.05), (Tablo 2). Karadut surubu ile agiz bakimi yapan
hastalarda bogaz agrisi beklenenden daha az gorildi.

Birinci ve ikinci goriismede agiz kurulugu agisindan i¢
grup arasinda anlaml fark bulundu (p<0.05, p<0.05 ve
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Tablo 1: Sosyodemografik Ozellikler Agisindan Ug Grup Arasindaki Farklar (N=90)

Sosyodemografik Grup 1 Grup 2 Grup 3 Anlamhihk
Ozellikler (n=30) (n=30) (n=30)
Yas (y1l) (ort£SS) 45.20+£11.17 49.30+£10.20 51.83+9.26 F=3.076
p=0.051
Cinsiyet
Kadin 18 (15.3) 13 (15.3) 15(15.3) 1*=1.690
Erkek 12 (14.7) 17 (14.7) 15(14.7) p=0.430
Medeni Durum
Evli 29 (28.0) 26 (28.0) 29 (28.0) x?=3.214
Bekar 1(2.0) 4 (2.0) 1(2.0) p=0.200
Egitim Durumu
ilkégretim 17 (19.7) 23 (19.7) 19 (19.7) ¥?=2.756
Lise ve Universite 13 (10.3) 7 (10.3) 11 (10.3) p=0.252
Sigara igme
Kullaniyor 3(3.3) 3(3.3) 4(3.3) %?=0.225
Kullanmiyor 27 (26.7) 27 (26.7) 26 (26.7) p=0.894

Not: ANOVA, ki-kare ve Kolmogorov Simirnov testleri kullanildi.

Grup 1: Benzidamin hidrokloriir, Grup 2: Sodyum bikarbonat sollsyonu, Grup 3: Karadut surubu

Tablo 2: Birinci ve Ikinci Gériismede Mukozit, Bogaz Agrisi ve Agiz Kurulugunu Degerlendirme Acisindan Ug Grup Arasindaki Farklar

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Anlamhilhik
(n=30) (n=30) (n=30)
Mukozit 2. Gorlisme
Yok 13(18.3) 19 (18.3) 23(18.3) x*=7.106
Var 17 (11.7) 11(11.7) 7(11.7) p=0.029*
Bogaz Agrisi 1. Gérisme
Yok 23 (24.0) 24 (24.0) 25 (24.0) y>=0.417
Var 7 (6.0) 6 (6.0) 5 (6.0) p=0.812
Bogaz Agrisi 2. Gorlisme
Yok 17 (19.3) 16 (19.3) 25(19.3) ¥?=7.080
Var 13(10.7) 14 (10.7) 5(10.7) p=0.029*
Agiz Kurulugu 1. Gortisme
Yok 16 (16.0) 11 (16.0) 21 (16.0) x*= 6.696
Var 14 (14.0) 19 (14.0) 9 (14.0) p=0.035*
Agri Kurulugu 2. Gériisme
Yok 6(11.3) 8(11.3) 20(11.3) %?=16.261
Var 24 (18.7) 22 (18.7) 10 (18.7) p=0.000%**

Not: Ki-kare testi kullanildi. *p<0.05, ***p<0.001.

Grup 1: Benzidamin hidroklorir, Grup 2: Sodyum bikarbonat soltisyonu, Grup 3: Karadut surubu.

p<0.01) (Tablo 2). Karadut surubu ile agiz bakimi yapan has-
talarda agiz kurulugu beklenenden daha az goruldi.

Uc gruptaki tiim hastalar icin mukozit gelismesinde
etkili olabilecegi dusiiniilen yas, cinsiyet, medeni durum,
egitim durumu ve sigara icme durumlarina gore degerlen-
dirme Tablo 3'de verilmistir. ikinci gériisme oral mukozit
olusan ve olusmayan hastalar arasinda yas, cinsiyet, egitim
durumu ve sigara icme durumlarina gore farklilik goster-
mezken (p>0.05), medeni durumlar agisindan farkhlik gos-

terdi (p<0.05). Bekar olan hastalarda hi¢ oral mukozite rast-
lanmadi (Tablo 3).

Birinci gorlismedeki Rotterdam semptom listesinin
yasam kalitesi, fiziksel ve psikolojik rahatsizlik alt boyutlar
acisindan gruplar arasinda anlamh fark bulunmazken
(p>0.05), aktivite diizeyi acisindan gruplar arasinda anlamli
fark bulundu (p<0.05) (Tablo 4). Bonferroni ¢oklu kiyaslama
testine gore, hem benzidamin hidrokloriir ve karadut suru-
bu kullanan hastalar arasinda (p=0.004), hem de benzida-
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Tablo 3: Hastalarin Sosyodemografik Ozelliklerine Gére ikinci Gériismede Mukozit Gériilme Durumu (N=90)

ikinci Goriismede Mukozit

Yok (n=55) Var (n=35) Anlamhhk
Yas (y1l) 49.20+11.24 47.85+9.19 t=0.402
p =0.689
Cinsiyet
Kadin 28 (28.1) 18(17.9) %2=0.002
Erkek 26 (26.9) 17 (17.1) p=0.962
Medeni durum
Evli 49 (51.3) 35(32.7) ¥2=4.091
Bekar 6(3.7) 0(2.3) p=0.043*
Egitim durumu
ilkokul 36 (36.1) 23 (22.9) %?=0.001
Lise ve Universite 19 (18.9) 12 (121 p=0.980
Sigara igme
Kullaniyor 4 (6.1) 6(3.9) ¥?=2,110
Kullanmiyor 51 (55.0) 35 (35.0) p=0.178
Not: Ki-kare, Fisher ki-kare ve t-testleri kullanildi. ¥*p<0.05
Tablo 4: Birinci ve ikinci Gériismede Gruplar Arasi Rotterdam Listesi Semptom Puanlari Farki (N=90)
Birinci goriisme Anlamlilik ikinci gériisme Anlamlilik
(ort£SS) (ort+SS)
Fiziksel Rahatsizlik
Grup 1 7.83£5.77 F=0.557 10.03+£6.81 F=3.307
Grup 2 9.43+6.33 p=0.575 12.66+7.31 p=0.041*
Grup 3 8.93+5.89 8.46+4.75
Psikolojik Rahatsizlik
Grup 1 2.26+2.43 F=1.846 2.30+ 291 F=2.518
Grup 2 3.00+£3.41 p=2.518 3.36£3.76 p=0.086
Grup 3 1.66+2.03 1.63 +2.15
Aktivite Dizeyi
Grup 1 19.10+4.67 F=6.414 15.13+£8.66 F=0.017
Grup 2 15.50+4.93 p=0.030* 15.10+4.38 p=0.983
Grup 3 14.93+5.03 15.36+4.39
Yasam Kalitesi
Grup 1 6.36+1.88 F=0.406 6.83+1.36 F=1.848
Grup 2 6.30+1.02 p=0.687 6.40£1.10 p=0.075
Grup 3 6.43+£1.07 6.50+1.16

Not: ANOVA kullanildi. *p<0.05.

Grup 1: Benzidamin hidrokloriir, Grup 2: Sodyum bikarbonat soliisyonu, Grup 3: Karadut surubu.

min hidroklorir ve sodyum bikarbonat sollisyonu kullanan
hastalar arasinda (p=0.005) fark oldugu saptandi. Benzida-
min hidrokloriir kullanan hastalarin aktivite diizeylerinin
daha iyi oldugu belirlendi.

ikinci gériismede Rotterdam semptom listesinin sadece
fiziksel rahatsizlik alt boyutunda gruplar arasinda anlamli
fark bulundu (p<0.05). Bonferroni ¢oklu kiyaslama testinde
sodyum bikarbonat sollisyonu ve karadut surubu kullanan
hastalar arasinda farklilik (p=0.038) oldugu saptandi. Sod-

yum bikarbonat kullanan hastalarin daha fazla fiziksel
rahatsizlik yasadigi belirlendi (Tablo 4).

TARTISMA

Giinlimizde oral mukozitlerin tedavisi icin cesitli proto-
koller gelistirilmistir. Yapilan calismalarda oral mukozitlerin
6nlenmesi ve tedavisinde glutamin (28), benzidamin hid-
roklorir (29,30) ve serum fizyolojik icinde sodyum bikarbo-
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natin (31) etkili oldugu bildirilmistir. Yaptigimiz bu ¢alisma-
da benzidamin hidrokloriir ve sodyum bikarbonat solis-
yonlarininyani sira, karadut surubunun oral mukozitler tize-
rine etkisini degerlendirdik. Literatir incelendiginde calis-
mamiza benzer bir calismaya rastlanmadi.

Arastirma kapsamina alinan (¢ grup arasinda yas, cinsi-
yet, medeni durum, egitim durumu ve sigara kullanma agI-
sindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (Tablo 1).
Bu sonug, mukozit olusumunda sosyodemografik 6zellikle-
rin ve sigara kullaniminin yaratacagi etkiden bagimsiz ola-
rak uygulanacak agiz bakim protokoliiniin etkisini goster-
mek agisindan énemlidir.

Calismamizda ilk goriismede oral mukozit belirlenen
hastalar calismaya alinmadigi icin oral mukoza verilerinin
istatistiksel degerlendirmesi yapilmadi; ancak ikinci goriis-
me verilerinin istatistiksel degerlendirmesi yapildi. ikinci
gorismede, agiz bakimi icin benzidamin hidroklorir ve
sodyum bikarbonat soltiisyonu kullanan hastalara gore
karadut surubu kullanan hastalarda daha az mukozit goriil-
du (Tablo 2).

Benzidamin hidrokloriir bir nonsteroidal ajandir. Anti-
mikrobiyal, antiinflamatuvar, anestezik ve analjezik etkileri
vardir ve TNF-a iceren proinflamatuvar sitokinleri inhibe
eder. Yapilan bazi calismalarda benzidamin hidrokloriiriin
daha ¢ok radyoterapi géren bas-boyun kanserli hastalarda-
ki oral mukozitlerin dnlenmesi ve tedavisinde etkili oldugu
ancak kemoterapiye bagli mukozitlerin dnlenmesinde etki-
sinin olmadigi (32,33), bazi ¢alismalarda hem kemoterapi
hem de radyoterapiye bagli mukoziti 5nlemede etkili oldu-
gu belirtilmistir (29). Oral ve gastrointestinal mukozitlerin
onlenmesi icin olusturulan klinik uygulama rehberinde ve
MASCC/ISOO (Multinational Association of Supportive Care
in Cancer/International Society of Ocular Oncology)'da rad-
yoterapiye bagli oral mukozitlerin 6nlenmesinde benzida-
min hidroklorir 6nerilmistir (24). Ayrica, antimikrobiyal ve
anestezik 6zellikleri nedeniyle benzidamin hidrokloririin
mukozitlere bagh agrinin azaltiimasinda etkili oldugu bildi-
rilmistir (30).

Literatirr incelendiginde karadut surubunun kanserli
hastalarda agiz mukozasi tizerine etkinligini degerlendiren
calismaya rastlanmamistir. Ancak, karadut meyvelerinin su
ve etanol ekstrelerinin antikandidal aktivitesi oldugu bildi-
rilmistir (34).

Karadut surubunun bilesiminde bulunan papyriflavonal
A, kuraridin, saphoraflavanone D ve saphoraiso flavanone A

iyi bir antifungal ve giiclii antimikrobiyal aktivite gdster-
mektedir. Candida turlerinden 6zellikle C. albicans lizerinde
antifungal aktivite gostermektedir. Yine yapisinda bulunan
2-arylbenzofurans metisiline direncli stafilokoklar Gizerinde
antimikrobiyal etki gostermektedir (34). Ayrica, karadut en
fazla siyanidin 3-glikozid antosiyanini icerir ve siyanidin
3-glikozid kii¢lik sitotoksisite potansiyeli olan bir antikanser
ajan olarak islev gorebilir. Tim bu etkileri nedeniyle calis-
mamizda kullanilan karadut surubunun oral mukozitlerin
gelismesinde ve kotllesmesinde etken olan mikroorganiz-
malarin gelismesini 6nleyerek agri algisini, agiz kurulugunu
ve bogaz agrisini azalttigi disiinilmektedir (Tablo 2).

Galismamizda, Grup 2'de bogaz agrisi yasayan hasta
sayisinin artmasi, sodyum bikarbonatin anestezik 6zelligi
olmamasi nedeniyle beklenen bir sonugtur. Sodyum bikar-
bonat irritan ve dehidrate edici olmayan bir gargaradir. Oral
mukozitin fazlarina gére agiz bakimi yapilmasi yaklagimina
gore, normal salin veya salin ve sodyum bikarbonat karisi-
mi, oral mukozit gelisim riskinin en az oldugu vakalarda ter-
cih edilmektedir. Lidokain, difenhidramin ve sodyum bikar-
bonat kullanilarak yapilan bir calismada, ti¢ uygulamanin
da agiz bakiminda semptomatik rahatlama sagladigi belir-
tilmistir (31).

Oral mukozitlerin gelismesinde kemotorapotiklerin
yani sira bazi bireysel 6zelliklerin de etkili oldugu bildiril-
mistir. Yapilan bazi calismalarda, oral mukozit gelisimi ile
cinsiyet (16,17), yas (19) ve sigara kullanimi (17) arasinda
anlamlriiliski oldugu bildirilirken, baska bir calismada muko-
zitolusumuiile yas ve sigara kullanimi arasinda iligki olmadi-
g1 gosterilmistir (23). Bizim ¢alismamizda oral mukozit olu-
san ve olusmayan hastalar arasinda yas, cinsiyet, egitim
durumu ve sigara icme durumlarina gére anlamli farkhhk
bulunmazken, medeni durumlar acisindan anlamli farklilik
bulundu. Bekar olan hastalarda hig¢ oral mukozite rastlan-
madi (Tablo 3). Bu sonug, bekarlarin hijyenik bakimlarina
daha 6nem vermesi ile ilgili olabilir.

Kemoterapi uygulamasindan sonra hastalarda ciddi
semptomlar ortaya cikmaktadir. Ozellikle yorgunluk gibi
fiziksel semptomlar daha fazla goriilmektedir (27). Yaptigi-
miz ¢alismada birinci goriismede benzidamin hidroklorir
kullanan hastalarin Rotterdam semptom listesine gore akti-
vite dlizeylerinin daha iyi oldugu, ikinci gériismede ise sod-
yum bikarbonat kullanan hastalarin daha fazla fiziksel
rahatsizlik yasadigi belirlendi (Tablo 4). Yapilan ¢alismalarda
oral mukozite bagh olarak agiz kurulugu, disfaji ve kilo kay-
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bi gibi semptomlarin ortaya ¢iktigi ve hastalarin beslenme-
sinin bozuldugu bildirilmistir (35). Karadut surubu ile agiz
gargarasl yapan hastalarda ciddi oral mukozit (Evre 3) olus-
madidi icin daha az fiziksel rahatsizlik yasadiklari diistiinl-
mektedir.

SONUC VE ONERILER

Karadut surubu kullanan hastalarin agiz mukoza biitiin-
[iglnun daha iyi korundudu, agiz ici agriyr ve agiz kurulu-
gunu daha az yasadiklari, sodyum bikarbonat soliisyonu
kullanan grupta bogaz agrisi yasayan hasta sayisinda artma
oldugu, benzidamin hidroklorir soliisyonu kullanan hasta-
larin daha fazla bogaz agrisi yasadigi belirlendi. Ayrica,

KAYNAKLAR

1. Redding SW. Cancer therapy-related oral mucositis. J Dent Educ.
2005;69(8): 919-929.

2. Epstein JB, Schubert MM. Oropharyngeal mucositis in cancer therapy.
Oncology. 2003;17(12): 1767-1776.

3. Filicko J, Lazarus HM, Flomenberg N. Mucosal injury in patients
undergoing hematopoietic progenitor cell transplantation: new
approaches to prophylaxis and treatment. Bone Marrow Transplant.
2003;31: 1-10.

4. Sonis ST, Elting LS, Keef D, Peterson DE, Schubert M, Hauer-Jensen M,
et al. Perspectives on cancer therapy-induced mucosal injury. Cancer.
2004;100(9): 1995-2025.

5. Alterio D, Jereczek-Fossa BA, Fiore MR, Piperno G, Ansarin M, Orecchia
R. Cancer treatment-induced oral mucositis. Anticancer Research.
2007;27:1105-1126.

6. D'Hondt L, Lonchay C, André M, Canon JL. Oral mucositis induced
by anticancer treatments: physiopathology and treatments.
Therapeutics and Clinical Risk Management. 2006;2(2): 156-168.

7. Scully C, Epstein J, Sonis S. Oral mucositis: a challenging complication
of radiology, chemotherapy and radiochemotherapy. Part 2:
Diagnosis and management of mucositis. Head and Neck. 2004;1:
77-84.

8. Brown CG, Yoder L. Stomatitis. An overview protecting the oral cavity
during cancer treatment. Oncol Nursing Update. 2002;4: 20-23.

9. ligenli T, Oren H, Uysal K. The acute effects of chemotherapy upon the
oral cavity: prevention and management. Turkish J Cancer. 2001;31:
93-105.

10. Wardley AM, Jayson GC, Swindell R, Morgenstern GR, Chang J, Bloor
R, Fraser CJ, Scarffe JH. Prospective evaluation of oral mucositis
in patients receiving myeloablative conditioning regiments and
hematopoietic progenitor rescue. Br J Haematol. 2000;110: 292-299.

birinci gorismede benzidamin hidroklorir kullanan hasta-
larin aktivite ile ilgili daha fazla sorun yasadiklari, ikinci
goriismede sodyum bikarbonat soliisyonu kullanan hasta-
larin daha fazla fiziksel rahatsizlik yasadiklari belirlendi.

Bu bulgular dogrultusunda kemoterapi alan hastalarda
oral mukozitleri, agiz i¢i agriyi ve agiz kurulugunu 6nlemek
icin karadut surubunun kullaniimasini énerebiliriz.

Tesekkiir

Karadut surubunu (reten ve arastirma i¢in destek sagla-
yan Sayin Glilgiin Beygo ve Ali Beygo'ya sonsuz tesekkdirlerimi-
zi sunariz. Bu arastirma, Marmara Universitesi, Saglik Bilimleri
Enstitiisii, Ic Hastahklari Hemsireligi Yiiksek Lisans tezidir.

11. Sonis ST. Mucositis as a biological process: a new hypothesis for the
development of chemotherapy-induced stomatotoxicity. Oral Oncol.
1998;34: 39-43.

12. Borbasi S, Cameron K, Quested B, Olver |, To B, Evans D. More than
a sore mouth: patients’ experience of oral mucositis. Oncol Nurs
Forum. 2002;29: 1051-1057.

13. Lalla RV, Sonis ST, Peterson DE. Management of oral mucositis in
patients who have cancer. Dent Clin North Am. 2008;52: 61-77.

14. Peterson DE, Lalla RV. Oral mucositis: the new paradigms. Curr Opin
Oncol. 2004;22: 318-322.

15. Elting LS, Cooksley C, Chambers M, Cantor SB, Manzullo E, Rubenste
EB. The burdens of cancer therapy. Clinical and economic outcomes
of chemotherapy-induced mucositis. Cancer. 2003;14: 1201-1207.

16. Parulekar W, Mackenzie R, Bjarnason G, Jordan RC. Scoring oral
mucositis. Oral Oncol. 1998;34:63-71.

17. Scully C, Sonis S, Diz PD. Mucosal diseases series: Oral mucositis. Oral
Diseases. 2006;12: 229-241.

18. McGuire DB, Correa M, Johnson J, Wienandts P. The role of basic oral
care and good clinical practice principles in the management of oral
mucositis. Support Care Cancer. 2006;14: 541-547.

19. Miller M, Kearney N. Oral care for patients with cancer: a review of the
literature. Cancer Nurs. 2001;24: 241-254.

20. Eilers J. Nursing interventions and supportive care for the prevention
and treatment of oral mucositis associated with cancer treatment.
Oncology Nursing Forum. 2004;31(4): 13-23.

21. Kwong KK. Prevention and treatment of oropharyngeal mucositis
following cancer therapy: Are there new approaches? Cancer Nurs.
2004;27: 183-205.

22. Mead GM. Management of oral mucositis associated with cancer
chemotherapy. The Lancet. 2002;359: 815-816.

162 Marmara Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisti Dergisi Cilt: 2, Sayr: 4, 2012 / Journal of Marmara University Institute of Health Sciences Volume: 2, Number: 4, 2012 - http:/musbed.marmara.edu.tr




N. U. Cubukgu, S. Cinar

23.

24.

25.

26.

27.

28.

Papadeas E, Naxakis S, Riga M, Kalofonos C. Prevention of
5-fluorouracil-related stomatitis by oral cryotherapy: A randomized
controlled study. European Journal of Oncology Nursing. 2007;11:
60-65.

Rubenstein EB, Peterson DE, Schubert M. Clinical practice guidelines
for the prevention and treatment of cancer therapy-induced oral and
gastrointestinal mucositis. Cancer. 2004;100 (Suppl. 9): 2026-2046.

Epstein JB, Truelove EL, Oien H, Allison C, Le ND, Epstein MS. Oral
topical doxepin rinse: analgesic effect in patients with oral mucosal
pain due to cancer or cancer therapy. Oral Oncology, 2001;37: 632-
637.

Haes JCM, Van Knippenberg FCE, Neijt JP. Measuring psychological
and physical distress in cancer patients: structure and application of
the Rotterdam Symptom Checklist. Br J Cancer. 1990;62: 1034-1038.

Can G, Durna Z, Aydiner A. Assessment of fatigue in and care needs
of Turkish women with breast cancer. Cancer Nursing. 2004;27(2):
153-161.

Peterson DE, Jones JB, Petit RG. Randomized, placebo-controlled
trial of saforis for preventing and treatment of oral mucositis in
breast cancer patients receiving anthracycline-based chemotherapy.
Cancer. 2007;109(2): 322-331.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

Scully C, Epstein J, Sonis S. Oral mucositis: a challenging complication
of radiotherapy, chemotherapy, and radiochemotherapy: part 1,
pathogenesis and prophylaxis of mucositis. Head and Neck. 2003;25:
1057-1070.

Wright J, Feld R, Knox J. Chemotherapy-induced oral mucositis: new
approaches to prevention and management. Exp Opin Drug Saf.
2005;4: 193-200.

Turhal NS, Erdal S, Karacay S. Efficacy of treatment to relieve mucositis-
induced discomfort. Support Care Cancer. 2000;8: 55-58.

Epstein JB, Silverman S, Pagglarino D, Crockett S, Schubert M, Senzer
N, Lockhart B, Gallagher M, Peterson D, Leveque F. Benzydamine HCI
for prophylaxis of radiation-induced oral mucositis. Cancer. 2001;92:
875-85.

Peterson DE, Bensadoun RJ, Roila F. Management of oral and
gastrointestinal mucositis: ESMO Clinical Practice Guidelines. Annals
of Oncology. 2010;21 (Suppl. 5): 261-265.

Yigit N, Yigit D, Ozgen U, Aktas AE. Karadut (Morus nigra L.)'nun
antikandidal aktivitesi. Tlrk Mikrobiyol Cem Derg. 2007;37(3): 169-
173.

Cheng KK-F. Oral mucositis, dysfunction, and distress in patients
undergoing cancer therapy. Journal of Clinical Nursing. 2007;16:
2114-2121.

Marmara Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisti Dergisi Cilt: 2, Sayt: 4, 2012 / Journal of Marmara University Institute of Health Sciences Volume: 2, Number: 4, 2012 - http://musbed.marmara.edu.tr

163




