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OZET

KEMOTERAPI ALAN BIREYLERDE PERIFERAL NOROPATININ YETI YITiMI VE
ANKSIYETE UZERINE ETKISI

Tugba UCMAN

Amasya ﬂniversitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii
Hemsirelik Anabilim Dal1, I¢ Hastahk_!arl Hemsireligi, Yiiksek Lisans, Agustos/2021
Danigsman: Dr. Ogr. Uyesi Nese UYSAL

Bu ¢aligmanin amaci, nérotoksik kemoterapi (taxan, platin grubu) alan bireylerde periferal
noropatinin yeti yitimi ve anksiyete ile iligkisini belirlemektir.

Tanimlayici, iliski arayici tipte yiiriitilen galigmanin evrenini Mart 2021-Temmuz 2021
tarihleri arasinda bir hastanenin kemoterapi iinitesinde taksan ve platin bazli kemoterapi ilaglarindan
en az bir tanesini alan bireyler olusturmustur. Calismanin 6rneklem sayisinin hesaplanmasinda power
analizi sonuglar1 kullanilmistir. Calismaya en az 3 kiir norotoksik kemoterapi alan, 18-65 yas
arasinda olan ve ¢alismaya katilmaya onam veren 180 hasta dahil edilmistir. Aragtirmada veriler,
Tamitici Bilgi Formu, Advers Olaylar i¢in Ortak Terminoloji Kriterleri Versiyon 5.0-Periferal
Néropati, Kisa Yeti Yitimi Anketi ve Beck Anksiyete Olgegi kullanilarak toplanmustir.

Calismada norotoksik kemoterapi alan bireylerde periferal noropati sikligr %73,3 olarak
saptanmistir. Noropati siddeti grade 0 olan hastalarin %30,8’inde, grade 1 ndropatisi olan hastalarin
%51,9’unda, grade 2 ve 3 noropatisi olan hastalarin %17,3’linde orta diizeyde yeti yitimi oldugu ve
hastalarin yeti yitimi puanlarinin néropati siddetine gére anlamli farklilik gosterdigi belirlenmistir
(p<0,05). Noropati siddeti grade 0 olan hastalarin %29,4’linde, grade 1 noropatisi olan hastalarin
%41,2’sinde, grade 2 ve 3 noropatisi olan hastalarin %29,4’iinde orta diizeyde anksiyete oldugu ve
hastalarin anksiyete puanlarinin ndropati siddetine gore istatistiksel olarak anlamli farklilik
gosterdigi saptanmustir (p<<0,05). Noropati gelisen bireylerde cinsiyet, metastaz durumu, radyoterapi
alma, daha 6nce kemoterapi tedavisi alma ve tam siiresine gore yeti yitimi diizeylerinin anlaml
farklilik gosterdigi belirlenmistir.

Calismamizda noropati sikliginin yiiksek oldugu, néropati siddetinin anksiyete ve yeti yitimi
diizeyleri ile iligkili oldugu saptanmistir. Noropati semptomlarinin hastalar {izerindeki etkilerine
yonelik daha fazla galisma yapilmasi, néropatinin akut ve kronik etkileriyle basa ¢ikmaya yonelik
girigsimlerin hemsirelik bakimina dahil edilmesi dnerilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Anksiyete, Kemoterapi, Periferal Noropati, Yeti Yitimi
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ABSTRACT

THE EFFECT OF PERIPHERAL NEUROPATHY ON DISABILITY AND ANXIETY IN
INDIVIDUALS GETTING CHEMOTHERAPY

Tugba UCMAN

Amasya University, Institute of Health Sciences
Department of Nursing, Internal Medicine Nursing, MSc, August/2021
Supervisor: Dr. Ogr. Uyesi Nese UYSAL

The aim of this study is to determine the relationship of peripheral neuropathy on anxiety and disability in
individuals receiving neurotoxic chemotherapy (taxan, platinum group).

The population of the descriptive, correlational study consisted of individuals who received at
least one of the taxane and platinum-based chemotherapy drugs in the chemotherapy unit of a hospital
between March 2021 and July 2021. Power analysis results were used to calculate the study sample
number. The study sample consisted of 180 patients aged between 18-65 years who received at least
3 courses of neurotoxic chemotherapy and gave consent to participate in the study. Research data
were collected using Descriptive Information Form, Common Terminology Criteria for Adverse
Events version 5.0-Peripheral Neuropathy, Brief Disability Questionnaire, and Beck Anxiety
Inventory.

In our study, the prevelance of peripheral neuropathy was found to be 73.3% in individuals receiving
neurotoxic chemotherapy. Moderate disability was found in 30.8% of patients with grade 0 neuropathy, 51.9%
of patients with grade 1 neuropathy, and 17.3% of patients with grade 2 and 3 neuropathy and the disability
scores of the patients differed significantly according to the severity of neuropathy (p<0.05). Moderate anxiety
was reported in 29.4% of patients with grade 0 neuropathy, 41.2% of patients with grade 1 neuropathy, and
29.4% of patients with grade 2 and 3 neuropathy and the anxiety scores of the patients showed a statistically
significant difference according to the severity of neuropathy (p<0.05). It was determined that disability levels
differed significantly in individuals with neuropathy according to gender, metastasis status, radiotherapy,
previous chemotherapy treatment, and duration of diagnosis.

In our study, it was determined that the prevelance of neuropathy was high and the severity of
neuropathy was associated with anxiety and disability levels. It is recommended that more studies be
conducted on the effects of neuropathy symptoms on patients, and that interventions to cope with the
acute and chronic effects of neuropathy should be included in nursing care.

Key Words: Anxiety, Chemothreapy, Peripheral Neuropathy, Disability



1. GIRIS

1.1. Problemin Tanimi ve Onemi

Kanser, diinyada ve ililkemizde morbidite ve mortalite artisina neden olan ciddi bir
saglik sorunudur. Globacan verilerine gore 2020 yilinda diinyada 18,1 milyon insan kanser
tanis1 almis ve 10 milyon insan kanser nedeniyle yasamini kaybetmistir [1]. Ulkemizde ise
kanser, kalp ve damar hastaliklarindan sonra 6liim nedenleri arasinda ikinci sirada yer
almakta ve tiim oliimlerin yaklasik %20’sini olusturmaktadir [2].

Ulkemizde sik gériilen kronik hastaliklarin basinda gelen kanser icin uygulanan temel
tedavi secenekleri kemoterapi, radyoterapi ve cerrahidir. Bu tedavi yontemlerinden biri olan
kemoterapi yiiksek kiir saglayici etkisi, niiks riskini azaltmas1 ve sag kalim oranlarinda artis
saglamasi nedeniyle yaygin kullanilan tedavi segeneklerinden biridir. Kiir saglayici etkisinin
yani sira tedavi amagh verilen yiiksek doz ve kombine kemoterapi rejimleri akut ve kronik
toksisite gelisme riskini artirarak hastalarin birgok alanda sorun yasamasina neden
olmaktadir [3 ve 4]. Yaygin olarak kullanilan kemoterapi ilaglarina bagli gelisen 6nemli
komplikasyonlardan biri norotoksisitedir. Siklikla periferik sinir liflerinin (duyusal, motor
ve otonomik) hasarina neden olan ndrotoksisite prevalansinin kemoterapi alan bireylerde
%19-85 arasinda oldugu bildirilmistir [5].

Kemoterapinin periferal sinir liflerine, aksonlara, myelin kiliflara veya hiicre
govdesine verdigi hasar nedeniyle sinir sisteminin islevini tam anlamiyla yerine
getirememesi sonucu kemoterapi iliskili periferal ndropati (KIPN) ve buna bagli semptomlar
ortaya ¢ikmaktadir [6-9]. Kemoterapiye bagl noropati geligsen hastalar, duyusal sinirlerin
etkilenmesine bagli ekstremitelerde parestezi, uyusma, karincalanma, yanma hissi, derin
tendon refleksinde azalma ve agri gibi semptomlar yasamaktadir [10]. Motor sinirlerin
etkilendigi hastalarda kas kuvvetsizligi, atrofi, el ve ayak kaslarinda giigsiizliik, yiirimede
zorlanma, denge bozuklugu ve ince motor hareketlerde (diigme ilikleme, butona basma,
cisimleri kavrama, yazi yazma, kalem tutma vb.) bozulma goriilmektedir. Daha az siklikta
goriilen otonom sinir sisteminin etkilenmesi durumunda ise hipotansiyon, bas donmesi ve
bayilma, azalmis veya artmis terleme, sicak intoleransi, mesane, bagirsak hareketlerinde
degisim ve cinsel fonksiyon bozukluklar1 goriilmektedir [9, 11]. Yoo ve Cho [12] tarafindan
yapilan ¢alismada; kemoterapi alan hastalarin néropati nedeniyle ayaklarda uyusma veya
karincalanma (%39), gii¢siizliik hissi (%36) gibi sikayetler yasadiklari, Tofthagen yaptig

calismada hastalarin %43’linlin uyusma, karincalanma, kas giigsiizliigii, konsantrasyon



sorunu, dengesizlik, halsizlik, genel yorgunluk, bas donmesi, %36’sinin ise yanici kas
agrilar1 ve soguga karsi hassasiyet gibi agrili semptomlar yasadigi belirtilmistir [13].
Periferal noropatiye baglh gelisen bu semptomlar hastalara verdigi rahatsizligin yani sira
hastalarin giinlilk yasam aktivitelerini gerceklestirme yetenegini, fiziksel islevselligini,
sosyal iligkilerini ve i3 yasamint olumsuz etkilemektedir. Yapilan c¢alismalarda
parmaklarinda veya ellerinde karincalanma, uyusma, kramp veya agr1 gibi semptomlar
yasayan bireylerin elbise diigmelerini iliklemek, kalem tutmak, kavanoz/sise agmak, ev isleri
yapmak, gibi giinliik aktivitelerde sorunlar yasadigi, ayak parmaklar1 veya ayaklarda benzer
semptomlar yasayan bireylerin ayakta durma, yiirlime, merdiven ¢ikma ve araba kullanma
ile ilgili yagam alanlarinda sorun yasadiklar1 bildirilmistir [14 ve 15].

Kemoterapi ile iliskili periferal noropati gelisen hastalarin gilinliikk yasam
aktivitelerinde yasadiklar1 sorunlar hastalarin psikolojik durumlarini da olumsuz yoénde
etkilenmektedir. Bao vd.[16]’nin yaptig1 ¢alismada, ndropatisi olan hastalarin daha fazla
uykusuzluk, anksiyete ve depresyon yasadigi bildirilmistir. Noropati semptomlari nedeniyle
hastalarin bircok yasam aktivitesinde olumsuz deneyimler yasamasi nedeniyle hayal kirikligi
yasadiklari, yasama dair amaclarin1 kaybettikleri, yasam doyumunu artiran eglenceli
aktiviteleri yerine getiremedikleri belirtilmistir [13]. Uzun siire yiiriyememe veya ayakta
duramama, noropatili hastalar1 bircok aktiviteyi yapamaz hale getirerek sosyal izolasyon
yasamalarina neden olmaktadir. Aym1 zamanda kemoterapi ile iliskili periferal noropati,
kanserin hatirlaticis1 olmasi, performans diisiikliigiine neden olmasi, yagam tarzini olumsuz
yonde degistirmesi, gelecek ile ilgili belirsizlige yol agmasi nedeniyle anksiyete ve
depresyon riskini artirmaktadir [17].

Sistemik bir tedavi olan kemoterapi, basarili bir kanser tedavisine 6nemli Olgiide
katkida bulunmaktadir. Kemoterapiden tam olarak faydalanmak i¢in tedavinin devamliligini
olumsuz etkileyen yan etkilerin yonetimi Onemlidir. Bu nedenle onkoloji hemsireleri
kemoterapiye bagli gelisen noropatinin giinliilk yasam tizerindeki etkisini ve ndropatiye
verilen duygusal tepkileri gézlemleyerek multidisipliner is birligi ile semptomlar1 erken
donemde tespit etmelidir. Bu dogrultuda planlanan destekleyici bakim hizmetleri, advers
etkilerin azaltilmasina, tedavi basarisinin artmasina, ilaglarin yeterli dozda verilmesine
olanak saglayacak ve yasam kalitesini artiracaktir [6, 9, 11, 12]

Kemoterapi, periferal ndropati, kanser, anksiyete, yeti yitimi anahtar kelimeleri
kullanilarak yapilan taramalarda ortaya ¢ikan ulusal ve uluslararas: literatiirde, ndropati

gelisiminin demografik ve hastalik 6zellikleri ile iligkisi, ndropatik agri, ndropatinin yasam



kalitesi ve giinliik yasam aktiviteleri lizerine etkilerinin degerlendirildigi calismalar olmakla
birlikte, kemoterapiye bagli ndropati ile psikolojik sikint1 arasindaki iliski lizerine yapilan
caligmalarin oldukga az sayida oldugu ve iilkemizde periferal ndropatinin anksiyete iizerine
etkisini degerlendiren calismanin bulunmadig1 saptanmistir [9, 78, 89, 101]. Bununla
birlikte, demografik, klinik ve psikolojik faktorlerin ve yeti yitiminin periferal ndropati ile
iligkisini birlikte inceleyen c¢alismaya rastlanmamustir. Bu ¢alisma, norotoksik kemoterapi
(taxan, platin grubu) alan bireylerde periferal noropatinin yeti yitimi ve anksiyete ile
iliskisini belirlemek amaciyla yapilmistir. Noropatinin anksiyete ve yeti yitimi ile iligkisinin
belirlenmesi, bireyin biitiinciil olarak ele alinmasina ve biyo-psikososyal iyilik halini
etkileyen faktorlerin belirlenmesine katki saglayacaktir. Calisma sonucu risk grubundaki
hastalarin belirlenmesi ile dogru ve etkin miidahalelerin yapilmasi, etkili bas etme

becerilerinin gelistirilmesiyle birlikte yasam kalitesinin artirilmas1 6ngoriilmektedir.

1.2. Arastirmanin Amaci
Bu ¢alismanin amaci, norotoksik kemoterapi alan (taxan, platin grubu) bireylerde,

periferal néropatinin yeti yitimi ve anksiyete diizeyleri ile iligkisini belirlemektir. Bu amag

dogrultusunda arastirma sorulari:

1. Norotoksik kemoterapi alan (taxan, platin grubu) bireylerde periferal noropati sikligi
nedir?

2. Norotoksik kemoterapi alan (taxan, platin grubu) bireylerde periferal noropati ve yeti
yitimi arasinda iligki var midir?

3. Norotoksik kemoterapi alan (taxan, platin grubu) bireylerde periferal noéropati ve
anksiyete arasinda iliski var midir?

4. Periferal noropati gelisen bireylerde yeti yitimi diizeyleri sosyodemografik ve hastalik
ozelliklerine gore fakli midir?

5. Periferal noropati gelisen bireylerde anksiyete diizeyleri sosyodemografik ve hastalik

ozelliklerine gore fakli midir?

1.3. Arastirmanin Smmirhhiklar:

Calismaya en az ii¢ kiir kemoterapi alan hastalarin dahil edilmesi nedeniyle ilk ve
ikinci kemoterapi kiirlerinde ndropati gelisen hastalarin anksiyete ve yeti yitimi diizeylerinin
degerlendirilmemesi, 65 yas Ustii bireylerin ¢alismaya dahil edilmemesi nedeniyle yash

bireylere iliskin bulgularin incelenmemesi, calismanin tek merkezde yliriitiilmiis olmasi,



bireylerin noropati agisindan tek zaman diliminde degerlendirilmesi nedeniyle tedavi
stirecinde veya tedavi sonrasinda degerlendirme yapilmamasi aragtirmanin sinirliklarini

olusturmaktadir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kanser ve Tedavisi

Kanser, viicudun cesitli bolgelerinde anormal ve kontrolsiiz ¢ogalan hiicrelerin
olusturdugu, invazyon ve metastaz yapma 06zelligi olan hastalik grubudur [21]. Kanser,
diinya genelinde goriilme sikli§i ve Oliime neden olma acgisindan kardiyovaskiiler
hastaliklardan sonra ikinci sirada yer almaktadir [22]. Globacan 2020 verilerinde, yilda 18,1
milyon insana kanser tanist koyuldugu ve 10 milyon insanin kanser nedeniyle yasamini
kaybettigi bildirilmistir [1]. Tirkiye’de 2016 yilinda yasa standardize kanser hizinin
erkeklerde yiiz binde 259,9, kadinlarda yiiz binde 183,2 ve toplam kanser insidansinin yiiz
binde 221,6 oldugu belirtilmistir. Ulkemizde giinde yaklasik 450 bireye kanser teshisi
konmaktadir ve kanser tiim oliimlerin yaklagik %20’sini olusturmaktadir [2, 23].

Kanser tedavisinde cerrahi, kemoterapi (KT), radyoterapi ve biyolojik ajanlar gibi
tedavi segenekleri tek baglarina veya es zamanli olarak birlikte uygulanabilmektedir. Cerrahi
tedavi, en eski ve etkin tedavi yontemi olup viicuttaki kanserli doku/organin ¢ikarilmasi
islemidir. Giliniimiizde kanser tanisi alan kisilerin %60’indan fazlasi cerrahi yontem ile
tedavi edilmektedir [21, 24]. Kemoterapi tedavisinde, sitotoksik ilaclar kullanilarak kanser
hastaligint tedavi etmek amacglanmaktadir [25]. Radyoterapi, kanserli hiicreleri iyonize
radyasyon kullanilarak yok etmeye dayanan bir tedavi yontemidir. Radyoterapi, bdlgesel
olarak uygulanan bir tedavi olmakla birlikte tiim viicuda da uygulanabilmektedir [24].
Immiinoterapide, organizmanin kendi savunma sistemini giiglendirerek ve aktive ederek
kanser hiicrelerini tanimasi ve kanser hiicrelerini yok etmesi hedeflenmektedir [26].

Kanser sikliginda devam eden artis ve yiiksek mortalite oranlar1 nedeniyle kanser
tedavisine yonelik ilerlemeler son yillarda hiz kazanmistir. Giiniimiizde ileri teknoloji
radyoterapi uygulamalari, immiinoterapi gibi yeni tedavi yontemlerinin eklenmesiyle
birlikte bu alanda 6nemli gelismeler kaydedilmektedir [4]. Bununla birlikte kemoterapi,
kanser hastaliginin tedavisinde en sik kullanilan yontemlerden biri olmaya devam
etmektedir. Kemoterapi, hastaligi tedavi etmek, kanser hiicrelerinin proliferasyonunu
onlemek, hastaliga bagli sikayet ve semptomlar1 ortadan kaldirarak bireyin yasam kalitesini
artirmak, cerrahi veya radyoterapi Oncesi uygulanarak lokal tedavileri kolaylagtirmak,
cerrahi veya radyoterapi sonrast uygulanarak hastalik niiksiinii azaltmak amaciyla

uygulanmaktadir [27].



2.2. Kemoterapi ve Norotoksik Yan Etkileri

Kanser tedavisinde kullanilan sitotoksik ilaglar, hizl1 boliinen kanser hiicrelerini yok
etmeyi amaglayan, farkli etki mekanizmalarina sahip, kanserin ilerlemesini durdurmada son
derece etkili yontemlerdir. Ancak bu ilaglar, viicudun normal hiicrelerini ve yapilarini da
etkileyerek cesitli zararli ve hatta bazen yikict yan etkilere (6rnegin anemi, ishal, mide
bulantisi, kusma, enfeksiyonlar, nérolojik degisiklikler, yorgunluk, sa¢ dokiilmesi, kisirlik,
agr1 ve periferik noropati) neden olmaktadir. Gelisen bu yan etkiler nedeniyle kemoterapi
dozunun azaltilmasi veya kesilmesi gerekebilmektedir [3, 7].

Meme, Kkolon, akciger, mide, rahim agz1 ve yumurtalik kanserleri gibi birden fazla
kanser tiiriiniin tedavisinde yaygin olarak kullanilan kemoterapi ilaglarinin yan etkilerinden
biri kemoterapiye bagli gelisen norotoksisitedir [5]. Kemoterapi ilaglarinin santral sinir
sistemine, periferal sinir sistemine veya kraniyal sinirlere direkt ya da indirekt hasarina bagh
olarak gelisen norotoksisiteler santral sinir sistemi ve periferik sinir sistemi toksisiteleri
olmak iizere ikiye ayrilmaktadir [28 ve 29].

Santral sinir Sistemi norotoksisitesi: Beyin ve spinal korddan olusan santral sinir
sisteminde kemoterapi nedeniyle meydana gelen hasar sonucu, viicut pozisyonu, kas
aktivitelerinin koordinasyonu ve viicut postiiriiniin siirdiiriilmesi ile ilgili duyusal bilgi
merkezi etkilenmekte, ataksi, sallantili yiiriiyiis, reflekslerde degisim ve konfiizyon gibi
sorunlar goriilmektedir [29].

Periferal sinir sistemi nérotoksisitesi: Viicuttaki periferal sinir liflerinin herhangi bir
sekilde yaralanmasi, inflamasyonu veya dejenerasyonu sonucu ortaya ¢ikan periferal sinir
sistemi toksisitesinde, periferik sinirlerdeki hasar nedeniyle parestezi, kas gii¢siizliigii,
konstipasyon gibi motor, duyu ve otonom faaliyetlerle ilgili alanlarda sorunlar

yasanmaktadir [30].

2.3. Kemoterapi ile Tliskili Periferal Noropati (KiPN)

Sitotoksik etkileri olan kemoterapinin periferik sinir hiicreleri iizerinde yarattigi
patolojik degisiklikler ve hasar veya islevsel bozukluklara bagli sinir dokusunda olusan
durum kemoterapi iliskili periferal noropati (KIiPN) olarak tanimlanmaktadir [27, 31, 32].
Periferik sinir sisteminin, ¢evresel ve kimyasal ekzojen ajanlara karst merkezi sinir sistemi
kadar etkili bir sekilde korunamamasi, kemoterapi ilaclarinin toksik etkilerine karsi periferik
sinir sistemini savunmasiz kilmakta ve kemoterapi alan bireylerde periferal noropatiye

yatkinlig1 artirmaktadir [33 ve 34].



Kemoterapiyle iligkili periferal noropatiler, duyusal, motor ve otonomik degisiklikleri
icermekle birlikte ¢ogunlukla duyusal noropatiler seklinde goriilmektedir [35]. KIPN ile
iliskili semptomlarin yogunlugu akut, gecici termal duyumlardan kronik agr1 ve geri dontisti
olmayan kalici sinir hasarina kadar degisiklik gostermektedir [36].

Periferal noropatiler, degisen yogunluklarda ve siirelerde ortaya c¢ikmakla birlikte
hastalarin ¢ogunda birincil olarak ortaya ¢ikan akut norotoksisiteler, inflizyondan dakikalar
ile saatler iginde baslamakta ve genellikle birka¢ giin i¢inde diizelmektedir. Akut
norotoksisite semptomlari, ekstremitelerde ve siklikla soguk tarafindan indiiklenen veya
kotiilesen paresteziler ve dizestezileri, kas kramplarini ve bogaz kaslarindaki spazmlari
icermektedir. Kronik norotoksisite semptomlari, sogukla iligkili olmayan dizestezileri ve
ekstremitelerde parestezileri igerirken, bu semptomlar genellikle dongiiler arasinda devam
etmekte ve kiimiilatif kemoterapi dozuyla siddetleri artmaktadir. KIPN bagl gelisen
semptomlar tedavinin baginda, tedavi siiresince veya kemoterapi tamamlandiktan aylar sonra

da gozlemlenmekle birlikte bazen de kalic1 olmaktadir [28, 29, 37].

2.4. Kemoterapi ile Iliskili Periferal Noropati Prevelansi

Norotoksik kemoterapi alan bireylerde en sik goriilen norolojik komplikasyonlardan
biri olan noropatinin goriilme sikligr %19-85 arasinda degismektedir [5, 38]. Miaskowski
vd. [39]’nin 623 kanser hastasiyla yaptig1 kesitsel bir ¢alismada, kemoterapiye bagl gelisen
periferal noropati sikliginin %68,4 oldugu belirtilmistir. Song vd. [40]’nin taksan grubu
kemoterapi alan meme kanserli hastalarla yaptig1 ¢aligmada, periferik noropati sikliginin
%21,9 oldugu; paklitaksel kullanan hastalarin %42,2’s1 ve dosetaksel kullanan hastalarin
%15,8’inde noropati gelistigi bildirilmistir. Kemoterapi sonrasi periferal noropati sikliginin
degerlendirildigi baska bir ¢alismada, KT sonrasi ndropati sikligiin birinci ayda %68,
ticlincii ayda %60 ve altinct ayda %30 oldugu belirtilmistir [5].

2.5. Kemoterapi ile Iliskili Periferal Noropati Risk Faktorleri

Kemoterapi alan hastalarda ndropati gelisiminde rol oynayan bir¢ok risk faktorii
bulunmaktadir. Kemoterapinin sinir sistemi {izerindeki norotoksik etkileri, kullanilan
kemoterapi ilacinin fiziksel ve kimyasal 6zelliklerine, kiimiilatif kemoterapi dozlarina ve
infiizyon siirelerine bagli olarak farklilik gostermektedir [7]. Platin bilesikleri (sisplatin,
karboplatin, oksaliplatin), taksanlar (paklitaksel, dosetaksel), vinka alkaloidlari, proteazom

inhibitdrleri, antianjiyojenik ve immiinmodiilator ajanlar periferal ndropati goriilme riskini



artirdig1 bildirilen ajanlardir [27, 36, 41]. Paklitaksel icin siddetli (derece 3/4) duyusal
noropati, her ii¢ haftada bir 250 mg/m? alan hastalarm %20-35’inde, ii¢ haftada bir 200
mg/m?’den az alan hastalarin ise %5-12’sinde meydana gelmektedir. Yiiksek doz (250
mg/m?) paklitaksel alan hastalarin %13’iinde rapor edilen siddetli (derece 3/4) KiPN
insidansi, ayn1 dozun 24 saat boyunca infiize edildigi hastalarda %7 oraninda goriilmektedir.
Sisplatin ile indiiklenen ndropati, kiimiilatif doz olan 300-450 mg/m? tamamlandiginda
gelismektedir. Ek olarak birden fazla norotoksik ajanin birlikte kullanilmasi néropatinin
siddetini, siliresini ve ndropatiye bagl gelisen semptomlar1 etkilemektedir [42].

Norotoksik kemoterapi almanin yani sira diyabet, hipotiroidi ve bobrek yetmezligi gibi
kronik hastaliklarin varligi, kranial radyoterapi uygulamasi, periferal damar hastaliklari,
vitamin eksiklikleri, kaseksi, insan immiin yetmezlik viriisii (HIV), bakteriyel ve viral
enfeksiyonlar, ileri yas, yiiksek beden kitle indeksi ve bazi kan hastaliklar1 periferal

ndropatiye yatkinlig1 artirmaktadir [27, 41, 43].

2.6. Kemoterapi ile Iliskili Periferal Noropati Fizyopatolojisi

Periferik sinir sistemi; dokunma, agri, 1s1, vibrasyon hissini meydana getiren duyusal
sinirler, kas tonusiinii ve istemli hareketlerin koordinasyonunu saglayan motor sinirler, kan
basinci ve bagirsak hareketleri gibi fonksiyonlar1 diizenleyen otonom sinirlerden
olugmaktadir [44 ve 45]. Kemoterapi ile iliskili periferal ndropati fizyopatolojisi tam olarak
aciklanamamis olmakla birlikte, kemoterapide kullanilan ilaglarin kan beyin bariyerini
asarak arka kok ganglionlarma ve periferal aksonlara hasar vermesi sonucu noronlarda
elektriksel aktivitede bozulmaya neden oldugu kabul edilmektedir [9]. Ozellikle dorsal kok
ganglionu sinir kan bariyeri tarafindan daha az korundugu icin norotoksisiteye karsit daha
savunmasizdir [36].

Farkli kemoterapi ilaglar1 dorsal kok ganglion hiicrelerinden distal aksona kadar farkl
sinir sistemi bilesenlerini etkilemektedir Kemoterapiye bagli ilk hasar genellikle duyusal
aksonlarda meydana gelmekte, sonra sirasiyla diger aksonlarda ve onlarin miyelin
kiliflarinda meydana gelmektedir. Baz1 kemoterapi ilaglar1 ise duyusal sinir liflerinde
dejenerasyona ve epidermal tabakadaki kiiciik sinir liflerinin de kayiplarina neden
olmaktadir [46-48].

Kemoterapi ile Iliskili Periferal Noropati Gelisiminde Rol Oynayan Mekanizmalar

Kemoterapdtiklerin periferal ndropati gelisimdeki mekanizmalari ¢ok faktorliidiir. Bu

faktorler, mikrotiibiil bozulmasini, oksidatif stres ve mitokondriyal hasari, degistirilmis iyon



kanali aktivitesini, miyelin kilif hasarini, DNA hasarini, immiinolojik siiregleri ve
noroinflamasyonu icermektedir [7, 42].

Periferal Sinirlerin Yapilarindaki Degisimler: Kemoterapi ilaglarinin toksik etkilerine
kars1 periferik sinir sistemi etkin sekilde korunmamaktadir [33 ve 34]. Kemoterapi ile
aksonlarda, miyelinli sinir liflerinde azalan iletim hiziyla birlikte sinir lifi kaybi nedeniyle
noropati gelismektedir. Intraepidermal sinir liflerindeki azalma, agrili noropati ve asiri
uyarilma semptomlari ile korelasyon gostermektedir. Sitotoksik ilaglarin ¢esidine ve dozuna
bagli periferik sinir hasar1 degisiklik gostermektedir. Insan viicudundaki en uzun aksonlar,
el ve ayaklardaki noronlardir ve bu da KIPN’de ellerin ve ayaklarin neden en sik
etkilendigini agiklamaktadir [7, 42, 49].

Mitokondriyal Fonksiyon Bozuklugu ve Oksidatif Stres: Sitotoksik kemoterapi ajanina
maruziyetle birlikte mitokondriyal zarda ve mitokondri néronlarinin fonksiyonlarinda
degisiklikler goriilmesi sonucu hiicre i¢i fonksiyonlarda bozulma oldugu belirlenmistir [50].
Sitotoksik ilaglarin temelde ATPaz bagimli Na*/K* kanallar1 ve Ca*? homeostazisini
bozmasi ile mitokondri yapisinda hasar meydana gelmektedir. Bozulmus mitokondri
fonksiyonlar1 oksidatif stresi artirmakta ve periferik sinirlerde hasara neden olmaktadir [50
ve 51].

Iyon Kanallari: Na* iceren iyon kanallari, KIPN gelisiminde etkin bir sekilde rol
oynamaktadir. Oksaliplatinin dorsal kok gangliyonlarindaki Na iyonu akimini degistirdigi
ve calisma hizimi etkiledigi saptanmustir [52]. Na* kanalindaki degisiklikler, noropatide
goriilen parestezi ve kas seyirmelerinin nedenini agiklamaktadir [7, 42, 49].

Noroenflamasyon: KIPN gelisen bireylerde ndronlarda enflamatuar yanit gelistigi
goriilmiistiir. KIPN’de hasar varsa schwann hiicreleri ve makrofajlarin aktivasyonuna cevap
olarak enflamatuar hiicreler hasar goren sinirlerin etrafinda birikmekte ve tiimér nekroz
faktorii, alfa, interlokin 1, Interldkin 6 gibi birgok sitokin ve kemokin iiretilmesine neden
olmaktadir. Enflamatuar mekanizma ve sitokin artisinin noron hasarina neden olabilecegi
diistiniilmektedir [42].

Taksan grubu kemoterapi ilaglar1 néronlarin gelisimine, ndronlarin bilylimesine ve
yapisina katkida bulunan mikrotiibiillerin polimerizasyonunu onleyerek mikrotiibiillerin
hasarina, akson ve myelin kilifin zedelenmesine neden olarak duyusal ve motor ndropatilere
neden olmaktadir [53-55]. Paklitaksel grubunda yer alan ilaglar, mitokondriyal permeabilite
gecis porunu (mPTP) acarak, mitokondriden kalsiyumun salinmasina neden olmakta ve

kalsiyum aracilt néronal uyarilmanin norotoksisitede rolii oldugu diisiiniilmektedir [56].
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Platin bazli kemoterapotikler, DNA’ya kovalent olarak baglanarak periferal sinirlerde
hasara neden olmaktadir. Bu hasar; hiicre metabolizmasinin ve aksonal transportun
bozulmasi, arka kok gangliyon atrofisi, duyusal aksonlarin kaybi, duyusal aksonlar ve arka
kok gangliyonunda ilacin birikmesine bagli olugsmaktadir [27]. Platin grubunda yer alan
oksaliplatin, ek olarak Na* kanallarinin gegici aktivasyonu ile periferik sinir membraninda
asirt uyartlmaya neden olmaktadir [57]. Periferik ndronlarin noroinflamasyonu ve
uyarilabilirligi, mitokondriyal hasar ve oksidatif stres de platin bazli ndrotoksisitenin
gelismesinde rol oynamaktadir.

Vinka alkaloidleri, immiin hiicre aktivasyonu yoluyla proinflamatuar sitokinlerin
salinmasina neden olmaktadir. Ek olarak vinka alkoloidlerinin neden oldugu tiibiilin
polimerizasyonunun inhibisyonu distal aksonopati ile sonuc¢lanmaktadir.

Proteazom inhibitorleri, periferik sinir dejenerasyonuna neden olan reaktif oksijen
tiirlerinin (ROS) tiretimi ile mitokondriye zarar vermektedir [58 ve 59].

Tablo 2.1° de periferal noropati gelisme riskini arttiran kemoterapi ajanlar1 ve bu

ajanlarin etkileri gosterilmektedir [27].

Tablo 2.1. Periferal Noropati Gelisme Riskini Arttiran Kemoterapi Ajanlari ve Etkileri

Ajan Norotoksisiteye Periferal sinir sistemine etkisi
neden olan doz
Oxaliplatin ~ >300 mg/m? Infiizyondan 30-60 dakika sonra paresteziler,
duyusal periferik néropati
Sisplatin >300 mg/m? Duyusal néropati goriiliir. Tedavinin kesilmesi ile
olasilikla doza belirtiler kotiilesir. Hissizlik, karincalanma,
bagl vibrasyon hissinin azalmasi ve derin tendon
refleksinin kaybi
Doksataksel >175 mg/m? doza Baskin olarak duyusal periferal néropati gelisir.
bagli degil Agr dizesteziler; siklikla ilerleyici parestezi,
siklikla miyalji veya otonomik ndropati
Paklitaksel ~ Her 3 haftada >200 Sensorimotor periferal ndropati, myalji, proksimal
mg/m? kas giicsiizligii
Vincristine  Hafif:>5mg/m? Sensorimotor periferik noropati, monondropati,

Siddetli:>15mg m?
Doza bagl
kiimiilatif

kraniyal sinir felci, otonomik néropati
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2.7. Kemoterapi ile iliskili Periferal Noropati Belirti ve Bulgulari

Kemoterapi ile iligkili ndropati semptomlar1 duyusal, motor ve otonomik sistemleri
icermekte ve ¢esitlilik gostermektedir. Periferik néropati semptomlar1 genellikle el ve ayak
parmaklarindan baslayarak eldiven ve ¢orap dagiliminda proksimale dogru yayilmaktadir.
Semptomlar alt ekstremitelerde bileklere ve bacagin alt kisimlarina ilerlerken; {ist
ekstremitelerde el parmaklarindan baslayip bileklere ve kollara ulagsmaktadir. Duyusal
semptomlar eller ve ayaklarda agri (dizestezi, allodini), karincalanma (parestezi) ve
uyusmay1 igermekte, motor semptomlar genellikle halsizlik, kas kramplar1 veya yiiriime
disfonksiyonu olarak ortaya ¢ikmakta, otonomik semptomlar ise kabizlik veya ishal, terleme
anormallikleri ve bag donmesini icermektedir [42].

Periferal noropati semptomlart1 agrili ve agrisiz semptomlar olarak da
gruplandirilmaktadir.  Agrisiz semptomlar; uyusma, denge kaybi, kas zayifligi,
karmcalanma, giligsiizlik, koordinasyon eksikligi ve konsantrasyon sorunlaridir. Agrili
semptomlar; soguga duyarlilik, eklem agrisi, kas agrilari, igne batmasi, yanma, keskin,
elektrik ¢arpmasi benzeri agr1 veya basing ve bicak saplanmasi tarzinda agri seklindedir [10,
60].

Tablo 2.2’ de periferal noéropatinin duyusal, motor ve otonomik semptomlari

gosterilmektedir [27, 61].

Tablo 2.2. Periferal Noropatide Duyusal, Motor ve Otonomik Semptomlar

Duyusal Motor Otonomik
Semptomlar Semptomlar Semptomlar
Parestezi Giigsilizlik Konstipasyon
Hiperestezi Yiiriimede zorlanma Uriner retansiyon
Hipoestezi Denge bozuklugu Seksiiel

Dizestezi Ince motor hareketlerde disfonksiyon
Agn zorlanma (diigme Kan basinci
Karmcalanma ve uyusukluk ilikleme, cisimleri  degisimleri

Sogukla temasta elektrik ¢arpma kavrama vb.)

hissi

Tat almada bozulma
Reflekslerde azalma
Vibrasyon duyusunda bozulma

KIPN semptomlari kemoterapi infiizyonu sirasinda veya sonrasinda akut olarak
goriilebilmekle birlikte paklitaksel ve oksaliplatin disinda tipik olarak tedavinin ilk 2 ayinda
ortaya ¢ikmaktadir. Semptomlar aktif antineoplastik tedavi sirasinda ilacin kiimiilatif dozu

ile orantili olarak ilerlemekte ve genellikle tedavi tamamlandiktan hemen sonra
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diizelmektedir. Bununla birlikte KIPN semptomlar1 ge¢ dénemde, yani kemoterapinin
tamamlanmasindan haftalar veya aylar sonra da goriilebilmekte ya da kalict olabilmektedir

[7, 21].

2.8. Kemoterapi ile iliskili Periferal Néropati Tamisi/Degerlendirmesi

KIPN degerlendirmesinin temel dayanagi klinik degerlendirme, oykii ve klinik
muayenedir. Periferik ndropatinin karakteristik belirti bulgular1 ve ndropati semptomlarinin
kemoterapi ile dogrudan korelasyon gdstermesi nedeniyle tanida dykii ve fizik muayene
bulgular1 6nem tasimaktadir. Degerlendirmenin ilk basamagini semptomlarin Oykiisii
(6rnegin parestezi, uyusma, agri), néropatiye olasi predispozan faktorlerin degerlendirilmesi
(6rnegin, diyabetes mellitiis, B12 vitamini eksikligi ve alkol tiiketimi) olusturur. Ikinci
basamak degerlendirmede, c¢esitli duyusal modalitelerin (titresim, dokunma, eklem
pozisyonu, igne batmasi hissi, sicak ve soguk hassasiyeti), kas kuvvetinin (bileklerin
fleksiyonu ve ekstansiyonu, topuk ve ayak parmagi lizerinde yiiriime), derin tendon
reflekslerinin, ince motor fonksiyonlarinin (6rnegin diigmeyi ilikleme) ve dengenin
(romberg testi, ¢izgide yiirlime) test edilmesinden olugmaktadir [21, 28]. Norofizyolojik
yontemlerden elektronéromiyografi klinik degerlendirme i¢in tamamlayic1 bilgiler
saglamakta, onceden var olan, bazen hala subklinik duyusal periferik ve simetrik ndropati
varligini ve tutulan lifin tipini (motor, duyu) belirlemek i¢in kullanilmaktadir. [62].

KIPN degerlendirmesinde kullanilan farkli skala ve dlgekler bulunmaktadir. Bunlar
arasinda en yaygin kullanilan 6l¢ek/skalalar; Ulusal Kanser Enstitiisii Advers Olaylar i¢in
Ortak Terminoloji Kriterleri, Kemoterapi ile Indiiklenen Periferal Noropati Olgekleri ve
Noropatik Agr1 Skalalasidir.

Ulusal Kanser Enstitiisii Advers Olaylar igin Ortak Terminoloji Kriterleri (NCI-
CTCAE)-Periferal Noropati: Toksisite kriterleri kemoterapi uygulanmig hastalardaki
periferik ndropati semptomlarint siddetine gore derecelendirilmistir. Derecelendirmede
hastalarin  giinliikk yasamint ve kisisel bakimim1 engelleyen sikayetlerin siddeti
sorgulanmaktadir.

Grade 1, Asemptomatik, derin tendon reflekslerinin kaybi, parestezi

Grade 2, Glinliik yagsami1 engelleyen orta siddetli semptomlar

Grade 3, Kisisel bakimini (giyinme, yikanma) engelleyen siddetli semptomlar
Grade 4, Acil miidahale gerektiren (yasami tehdit eden) semptomlar

Grade 5, Toksisite nedenli 6liim olarak derecelendirilmistir [63].
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EORTC-CIPN20 ((European Organization for the Research ve Treatment of Cancer
Quality of Life Questionnaire Chemotherapy-Induced Peripheral Neuropathy (Avrupa
Kanser Arastirma ve Tedavi Organizasyonu Yasam Kalitesi Anketi- Kemoterapiye Bagl
Periferal Noropati)): Olgek, kemoterapi ile iliskili periferal ndropati semptomlar1 ve bu
semptomlarin neden oldugu fonksiyonel kisitlamalarin hastalarin yasamina etkisini ortaya
cikarmak i¢in kullanilan 20 maddelik bir degerlendirme aracidir. Olgegin duyusal
(karincalanma, uyusma, agri, yiirlirken veya ayakta dururken dengesizlik, sicaklii ayirt
etmek ve isitme), motor (kramplar, yaz1 yazma, kii¢iik nesneleri kavrama, giigsiizliik) ve
otonomik (pozisyon degistirdikten sonra bag donmesi, gorme, ereksiyon bozuklugu) olmak
tizere 3 alt boyutu vardir. Bu bdliimlerden alinan yiiksek puanlar daha fazla semptom ve
sorunu, diisiik puanlar ise daha az semptom ve sorunu ifade etmektedir. Olcegin Tiirkce
gecerlilik ve giivenilirlik ¢aligmasi Onsiiz ve Can tarafindan yapilmistir [64 ve 65].

S-LANSS Agri Skalasi: S-LANSS Agn Skalasi, klinik olarak noropatik agriyi
nonspesifik agridan ayirt etmek i¢in kullanilmaktadir. Hastaya yatak basi uygulanabilecek,
kisa uygulama siiresi ve degerlendirme kolaylig1 olan S-LANSS Agr1 Skalasinin ilk bes
maddesi agr1 semptomlarini, son iki maddesi ise allodini ve igne batmalar1 (pinprick) testi
0z bildirimini gostermektedir. 12 puan ve iizeri ndropatik agr1 olarak degerlendirilmektedir.
Noropatik agriy1 degerlendiren skalanin Tirkce gegerlik ve giivenirlik ¢aligmasi Kog ve
Erdemoglu [66] tarafindan yapilmistir.

Kemoterapi alan hastalarda néropatinin degerlendirilmesi, ndropatinin 6nlenmesi ve
tedavisinin en dnemli basamagini olusturmaktadir. Bu nedenle kemoterapiye baslamadan
once hastalar yas, bobrek fonksiyonlari, diyabetik ndropati gibi onceden var olan diger
duyusal noropati riskleri bakimindan degerlendirilmelidir. Kemoterapi siiresince hastalarin
duyusal, motor ve otonomik semptomlar1 sorgulanmali, vital bulgular, yiiriime,
koordinasyon durumlari, derin tendon refleksleri ve kas giicleri degerlendirilmelidir. Tedavi
tamamlandiktan sonra da hastalar néropati semptomlar1 agisindan takip edilmelidir [21, 27,
62].

2.9. Kemoterapi ile iligkili Periferal Noropati Tedavisi

KIPN tedavisinde antikonviilsanlar, antidepresanlar, vitaminler, mineraller ve diger
kemoprotektan ajanlar dahil olmak lizere birgok uygulamanin etkinligi degerlendirilmis
ancak KIPN’yi énlemeye yonelik tek bir etkili ydntemin olmadig1 ve tedavi olanaklarmin

cok siirli oldugu bildirilmistir [7].
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2.9.1. Farmakolojik tedavi

KIPN tedavisinin iki ana hedefi, noropatik agriyr kontrol etmek ve islevselligi
siirdiirmek/iyilestirmektir. KIPN diger ndropatilerden nispeten farkli olmasina ragmen,
KIiPN’nin ve tedavisi i¢in segilen ajanlarin ¢cogu, diger yaygimn noropatik agr1 durumlarinda
(0rnegin, agrili diyabetik noropati, postherpetik nevralji) kullanilan etkinligi kanitlanmis
ajanlardir. Noropatik agrilari olan, opioidlere yalnizca kismen yanit veren hastalarda birinci
basamak adjuvan analjezikler olarak antidepresanlar ve antikonviilzanlar 6nerilmektedir
[27]. Agn icermedigi siirece KIPN’nin standart bir tedavisi yoktur. Yapilan ¢alismalarda
kalsiyum, magnezyum, E vitamini, glutamin, melatonin gibi bir¢ok ajanin etkinligi
degerlendirilmis olup, simdiye kadar tam olarak etkili oldugu gosterilen hi¢bir tedavi yoktur.

Yapilan calismalarda etkinligi degerlendirilmis bazi néroprotektif ajanlar:

Kalsiyum ve Magnezyum Tedavisi: Oksaliplatin nedeniyle gelisen akut toksisitenin,
oksaliplatinin bir metaboliti olan oksalatin voltaj kapili sodyum kanallari etkilesimiyle ilgili
oldugu varsayilmistir. Kalsiyum tedavisi ile artan hiicre dist kalsiyum konsantrasyonunun
sodyum kanalinin kapanmasini kolaylastirdig1 ve periferik néronlarin oksaliplatin kaynakli
hipereksitabilitesini azalttig1 diisiiniilmektedir. Kalsiyum ve magnezyum infiizyonlarinin
oksaliplatin ile iliskili periferik ndropatiyi azalttig1 ve 6nlemeye yardim ettigi gosterilmistir
[8, 27].

Vitamin E: Alfa-tokoferol viicutta en yaygin yagda ¢06ziinen, zincir kirict
antioksidandir ve lipid peroksidasyonunu engelleyerek zarlarin biitiinliigiinii  korur.
Kemoterapinin neden oldugu toksisitenin birincil mekanizmasi, reaktif oksijen tiirlerinin
veya serbest radikallerin olusumudur. Antioksidanlar, serbest radikallere baglanarak ve
oksidatif hasar1 dnleyerek norotoksisiteye karsi koruma saglamaktadir. Antioksidan olan E
vitamini viicutta sisplatin ve diger sitotoksik ilaclar nedeniyle meydana gelebilecek agri,
uyusma, karincalanma ve yanma gibi olumsuz etkilere karsi koruyucu olup, periferik
noropatinin siddetini azaltmaktadir [8, 27].

Glutatyon: Organizmada serbest radikallerin ve gesitli toksik maddelerin zararsiz hale
getirilmesinde gorev alan glutatyonun, sisplatin tedavisi alan bireylerde ndrotoksisitenin
onlenmesinde rol oynadig1 gosterilmistir [8, 27].

Glutamin: Glutamin, esansiyel olmayan bir amino asittir. Glial hiicreler, presinaptik
terminallere alinan ve glutaminaz (bir mitokondriyal enzim) tarafindan glutamata metabolize

edilen glutamin salgilarlar. Glutamat, O6grenme ve hafiza i¢in Onemli olan bir
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norotransmitterdir. Glutaminin néropati siddeti ile iliskili olan sinir biiytime faktorii diizeyini
azalttig1 gosterilmistir 8, 27].

Melatonin: Melatoninin kemoterapi toksisitesinde rol oynayan serbest radikallerin
tiretimini inhibe ettigi ileri stiriilmektedir. Kemoterapi sirasinda melatonin alan hastalarda
noropati sikliginin azaldigi ve melatoninin taksana bagli ndropatilerin azaltilmasi veya
onlenmesinde yararli olabilecegi bildirilmistir [67].

Asetil-L-karnitin: Asetil-L-karnitin, néroprotektif ve nérotrofik eylemler, antioksidan
aktivite, mitokondriyal metabolizmay1 diizenleme ve hiicre i¢i zarlarin stabilizasyonunu
saglama gibi aract metabolizmada onemli bir role sahiptir. Paklitaksel, sisplatin veya
oksaliplatine bagli ndropati gelisen hastalarda asetil-L-kartinin’in periferal noropati siddetini
azalttig1 saptanmistir [68].

Karbamazepin: Profilaktik olarak verilen karbamazepinin sodyum kanallarinin
kapanmasini sagladig1 ve oksaliplatine bagli ndropatinin siddetini azalttig1 bildirilmistir. [8,
27].

Amifostin: Amifostin, serbest oksijen radikallerinin temizlenmesinde islev gérmekte
ve normal dokular i¢in radyasyon, alkilleyici ajanlar ve platin bilesiklerinin neden oldugu
toksisitelere karsi secici koruma gostermektedir. Bu nedenle amifostinin néropati siddetini

azalttig1 belirtilmistir. [8, 69].

2.9.2. Nonfarmakolojik tedavi

Periferik noropatinin tedavisinde kullanilan non-farmakolojik yontemler arasinda
akupunktur, refleksoloji, sicak uygulama, egzersiz ve masaj gibi uygulamalar yer almaktadir
[27].

Masaj: Masaj uygulamasi ile uyarilan sinir reseptorleri, spinal kord yolu ile beyne
ulasip gevseme ve rahatlamay1 saglamakta, kan ve lenf dolagimini hizlandirmaktadir [27].
Arikan’in (2013), oksaliplatin bazli kemoterapi tedavisi alan kolorektal kanserli hastalarla
yaptig1 c¢alismada periferik noropati semptomlarinin azaltilmasi ve yasam kalitesinin
yiikseltilmesinde masajin etkili oldugu bildirilmistir [70].

Egzersiz: Literatiirde egzersizin periferal ndropatinin sebep oldugu kas gii¢siizliigi ve
motor defisitleri azalttigi, koordinasyon-denge, aktivite seviyesi ve yasam Kkalitesini
tyilestirdigi, denge problemlerini azalttig1r bildirilmistir. Ayrica egzersizin ndropati
semptomlar1 (karincalanma, uyusma ve soguk/sicaga hassasiyet) ve noropatik agri

skorlarinda azalma sagladig: da belirlenmistir [71-73].
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Refleksoloji: Refleksoloji, kimyasal ve elektriksel uyarilar ile hasarli sinir liflerini
harekete gegirmekte, merkezi sinir sitemine ritmik uyarilar gondererek viicudun sinir
yanitinda, kan ve lenf dolasiminda iyilesme meydana getirmektedir [27, 74, 75]. Kurt
[74]un ¢alismasinda, onkoloji hastalarinda gelisen kemoterapi iliskili periferal néropatinin
yonetiminde refleksolojinin duyusal fonksiyonlarda iyilesme sagladig1 saptanmustir.

Akupunktur: Akupunkturun KiPN’deki etkinliginin degerlendirildigi bir meta-
analizde, akupunkturun noropatik agriy1 azaltabilecegi ve yasam kalitesini iyilestirebilecegi
ortaya koyulmakla birlikte akupunkturun proinflamatuar sitokinler ve nérotrofik faktérlere

etkisi hakkinda daha fazla arastirmaya ihtiya¢ oldugu bildirilmistir [76].

2.10. Kemoterapi ile Iliskili Periferal Noropatiye Yonelik Hemsirelik Girisimleri ve
Hasta Egitimi
Hemsireler, norotoksik kemoterapi alan hastalar ve ailelerine tedavinin baglangicinda
norotoksisite semptomlarmin yOnetimi, travmalarin Onlenmesi ve giinlik yasam
aktivitelerinin siirdiiriilmesi konularinda bilgilendirme yapmalidir.

KIPN Hasta Egitim Basliklari

e El ve ayak parmaklarinin ¢ok sicaga veya ¢ok soguga maruz birakilmaktan kaginilmasi

Buz paketlerinden veya 1sitma yastiklarinin kullanimindan kaginilmasi

e Bulasik yikarken veya bahge isleriyle ugrasirken eldiven, yemek pisirirken tencere
tutacagi kullanilmasi

e Banyo suyu sicakliginin termometre ile kontrol edilmesi

e Agsir sicakliklara maruz kalinmamasi (6rnegin acik hava etkinlikleri)

e Kiyafet seciminde duruma gore sicak tutan ayakkabilar, ¢oraplar ve eldivenler giyilmesi

e (ivi, bicak vb. kullanirken yaralanmaya kars1 dikkatli olunmasi

e Siki ayakkabilar gibi baski noktalarindan kaginilmasi

e Fermuar ve diigmeler icin uzatic kulp/ip kullanilmasi

e Ayak muayenesi, ¢iplak ayakla yilirimeme ve uygun ayakkabi giymenin 6nemi de dahil
olmak {izere ayak bakimui ilkelerinin 6gretilmesi

Diismelerin 6nlenmesine yonelik

e Kaymayan dug/banyo paspaslar1 kullanilmasi

e Diismeye neden olacak kilim veya diger nesnelerin kaldirilmasi

e Ortamin iyi aydinlatilmasz,
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e Merdivenlerde korkuluk kullanilmasi,

e Evdeki zeminin kaymayan ylizeyler olmasi

e Bol veya dar ayakkabilar kullanmaktan kaginilmasi

e Kas giiclendirmesine yonelik egzersizler yapilmasi

Oksaliplatin alan hastalar icin ek olarak;

e Soguk nesnelerle temas edilmemesi, yiyecekleri/nesneleri buzdolabindan veya
dondurucudan ¢ikarirken eldiven giyilmesi

e Yerden 1sitma yoksa evde de sicak tutan ayakkabilar ve coraplar giyilmesi

e Kulaklarin ve burnun soguktan korunmasi

e Soguktan korunmak icin eldiven, ¢orap ve atki giyilmesi

e Soguk yiyecek ve igecekler tiiketilmemesi

e Soguk hava solunmamasi, klimaya fazla maruz kalinmamasi

Otonomik semptomlar: olan hastalar icin ek olarak;

e Postural hipotansiyonu Onlemeye yonelik ayaga kalkmadan oOnce bacaklarin asagi
sarkitilmasi, kalkarken giivenli ylizeylere tutunulmast ve yavasca pozisyon
degistirilmesi

o Konstipasyona yonelik yeterli glinliik sivi alim1 ve yiiksek lifli diyet 6nerilmesi

e Idrar retansiyonu etkilerini azalmak igin yeterli sivi alinmasi, mesane egzersizleri

yapilmasi 6nerilmektedir [21 ve 62].

2.11. Kemoterapi ile Iligkili Periferal Noropati ve Yeti Yitimi

Yeti yitimi viicuttaki fonksiyonel sorunlar nedeniyle gelisen yetersizlik, aktivite
kisitlamasi ve giinliik yasam aktivitelerine katilim kisithiligini iceren durumdur. Uluslararasi
Bozukluk, Yeti yitimi ve Sakatlik Smiflandirmasi (International Classification of
Impairments, Disabilites and Handicaps-ICIDH) yeti yitimini, bir aktivite gosterme
yeteneginde herhangi bir kisitlama veya sinirlama olarak tanimlamaistir [77].

Periferik noropati semptomlar1 (yanma, karincalanma, uyusma hissi, duyu kaybu,
agriya kars1 hassasiyet ve azalmis refleksler) hastalara verdigi rahatsizligin yani sira
hastalarin giinliik yasam aktivitelerini gerceklestirme yetenegini olumsuz etkilemekte,
hastalarin diigme riskini artirmakta ve fiziksel fonksiyonlarinda kayiplara neden olmaktadir
[15]. KIPN’li 240 meme kanserli kadinla yapilan bir calismada, kadinlarin araba kullanma,
doku ve sicaklik farkliliklarinmi fark etme, yiiksek topuklu ayakkabilar iizerinde yiiriime, bir
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elbisenin diigmesini ilikleme, saglarini tarama ve hatta yemek yapma giigliikleri yasadiklar
saptanmustir [78]. Ust ekstremitede noropatisi olan hastalarin; tuslara basma, fermuar ¢ekme,
yaz1 yazma, dikis dikme ve ev isi yapma gibi eylemleri ger¢eklestirmede sorun yasadigi, alt
ekstremite noropatisi olan hastalarin; araba siirme, yiirlime, egzersiz yapma, hareket ya da
denge gerektiren herhangi bir eylemi ger¢eklestirmede zorluk ¢ektigi saptanmistir. Giinliik
yasam aktivitelerini dogrudan ilgilendiren bu eylemleri gergeklestirmede giicliik ¢eken
bireylerin; depresyon, anksiyete ve 6fke krizleri yasadiklari belirlenmistir [79 ve 80]. Bagka
bir ¢alismada, noropatik agr1 gézlenen hastalarin; giyinirken, dogrulurken, yemek yerken,
yiiriirken, hijyenik ihtiyaglarini karsilarken, bir nesneye uzanirken, elle kavrarken, bir seyleri
acarken ve gilinliik isleri yaparken zorlandigi ve bu aktiviteleri gergeklestirirken yardim
aldig1 belirlenmistir [18]. Tofthagen’in [60] kemoterapi alan hastalarla yaptig1 ¢calismada
hastalarin uyusukluk, kas gii¢siizliigii ve denge kaybu ile iliskili sekonder travma oykiisii
yasadiklar1 bildirilmistir. Periferal noropati semptomlarinin yasam kalitesi ve gilivenlik
tizerinde belirgin bir etkisi oldugu, ekstremitelerde duyu kaybi ve kas giicli kaybinin yan
sira propriosepsiyon kaybi, postural instabilite nedeniyle ndropati gelisen kanser hastalarinin
diisme olasiliginin ii¢ kat daha fazla oldugu saptanmistir. Bununla birlikte el becerisi ve
denge kaybiyla birlegsen noropati semptomlari, hastalarin kemoterapiden sonra ise ve sosyal

yasama donmelerini olumsuz etkilemektedir [14 ve 81].

2.12. Kemoterapi ile iliskili Periferal Noropati ve Anksiyete

Kanser ve tedavi siirecinde yasanilan cesitli travmatik deneyimler ve kanser
tedavilerine bagl gelisen yan etkiler nedeniyle kanser hastalar1 anksiyete, depresyon ve
distres gibi psikolojik sorunlar siklikla yasamaktadir [82]. Kemoterapiye bagl gelisen yan
etkilerden biri olan norotoksisite kanser hastalarinin yasam kalitesiyle birlikte duygusal
durumunu da olumsuz etkilemektedir. Noropati semptomlar1 nedeniyle giinlilk yasam
aktivitelerini gerceklestirmede giigliik ¢eken bireylerin; depresyon, anksiyete ve 6fke krizleri
yasadiklar1 belirtilmistir [79 ve 80]. Norotoksik kemoterapi alan kolon kanserli hastalarda,
periferal ndropatiye iliskin duygusal tepkilerin degerlendirildigi bir ¢alismada; onceden
bilinmeyen uyusukluk hissi ile bas edememe, giinliik yasam aktivitelerini bagimsiz olarak
yerine getirememe, fiziksel glivenlikten korkma, kemoterapi tedavisinden dnce oldugu gibi
yasayabilmenin rahatligini hissedememe gibi duygusal tepkiler rapor edilmistir [83].

Kemoterapiye bagl gelisen periferik ndrotoksisite agri, duyusal rahatsizlik, bozulmus

uyku ve yorgunluk ile iligkilendirilmistir [84]. Norotoksik kemoterapi tedavisi alan meme
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kanserli hastalarin denge sorunlar1 yasadigi ve kisa bir yiiriiylis yapmak icin daha fazla
zamana ihtiya¢ duyduklari, psikolojik sikinti, azalan sosyal islevsellik, artan fiziksel ve
biligsel bozulma nedeniyle tedavide ve saghigi gelistirici davraniglarda uyumsuzluklar
yasadiklar1 belirtilmistir [84].

KIPN kaynakli agrinin siddetinin depresyon ile iliskili oldugu ve KIPN kaynakli
simirlamalarin kanser hastalarinda potansiyel olarak stres ve kaygi diizeylerini artirdigi
saptanmustir [82 ve 84]. Bununla birlikte kronik stres, anksiyete, depresyon gibi psikolojik
rahatsizliklarin uUyusma, karincalanma, yanma, agr1 gibi noropati semptomlarini
siddetlendirdigi bildirilmistir [62].

Artan kanser prevalansi, kemoterapi endikasyonlarinin genislemesi, periferal ndropati
yan etkileri olan yeni kemoterapétik ajanlarin gelistirilmesi ve KIPN’ye kars1 yeterli tedavi
veya Onleyici stratejinin bulunmamasi nedeniyle néropatiye iliskin degerlendirme ve bakim
stratejileri onem kazanmaktadir. Onkoloji hemsireleri, norotoksik antineoplastik ilag alan
kanser hastalarin1 periyodik olarak degerlendirmeli ve fonksiyonel bozulmalar1 ve yeti
yitimini 6nlemek veya yOnetmek i¢in miidahaleler planlamalidir. Kemoterapi siirecinde
yasanan ndropati semptomlar:t nedeniyle hastalarin yasadiklar1 fiziksel ve psikolojik

sorunlarin farkinda olunmasi verilen bakimin kalitesini artiracaktir [11,12,21,27].
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirmanin Tipi
Bu c¢alisma norotoksik (taxan, platin grubu) kemoterapi alan bireylerde periferal
noropatinin yeti yitimi ve anksiyete ile iligkisini belirlemek amaciyla tanimlayict ve iligki

arayici ¢calisma olarak yiiriitilmiistir.

3.2. Arastirma Hipotezleri

HO-1: Norotoksik (taxan, platin grubu) kemoterapi alan bireylerde noropati siddetinin
anksiyete diizeyleri ile iliski yoktur.

H1-1: Norotoksik (taxan, platin grubu) kemoterapi alan bireylerde noropati siddetinin
anksiyete diizeyleri ile iliskisi vardir.

HO-2: Norotoksik (taxan, platin grubu) kemoterapi alan bireylerde noropati siddetinin
yeti yitimi diizeyleri ile iligkisi yoktur.

H1-2: Norotoksik (taxan, platin grubu) kemoterapi alan bireylerde noropati siddetinin
yeti yitimi diizeyleri ile iligkisi vardir.

HO-3: Periferal noropati gelisen bireylerde sosyodemografik ve hastalik 6zelliklerinin
yeti yitimi diizeylerine etkisi yoktur.

H1-3: Periferal noropati gelisen bireylerde sosyodemografik ve hastalik 6zelliklerinin
yeti yitimi diizeylerine etkisi vardir.

HO-4: Periferal noropati gelisen bireylerde sosyodemografik ve hastalik 6zelliklerinin
anksiyete diizeylerine etkisi yoktur.

H1-4: Periferal noropati gelisen bireylerde sosyodemografik ve hastalik 6zelliklerinin

anksiyete diizeylerine etkisi vardir.

3.3. Arastirmanin Yeri, Zamam ve Ozellikleri

Bu arastirma, Mart 2021-Temmuz 2021 tarihleri arasinda Kahramanmaras Necip Fazil
Sehir Hastanesi Kemoterapi Unitesi’nde yiiriitiilmiistiir. Kemoterapi {initesi hafta ici 08:00-
16:00 saatleri arasinda hizmet vermektedir. 2 poliklinik ve 1 servisi bulunan onkoloji
boliimiiniin ayaktan kemoterapi linitesinde sorumlu hemsire dahil olmak iizere toplamda 6
hemsire, 2 doktor, 2 eczaci ve 1 biyolog calismaktadir. Kemoterapi iinitesinde toplam 32
hasta koltugu ve 1 adet hasta yatagi bulunmaktadir. Hematoloji ve onkoloji hastalarinin

tedavi aldigi tinitede giinde yaklasik 80 hastaya kemoterapi uygulanmaktadir.
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3.4. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Arastirma evrenini, Kahramanmaras Necip Fazil Sehir Hastanesi kemoterapi
tinitesinde taksan ve platin grubu kemoterapi ilaglarindan en az bir tanesini alan kanserli
bireyler olusturmaktadir. Arastirmanin Orneklem sayisinin hesaplanmasinda G Power
(v3.1.7) programi kullanilmistir. Geyikci vd. [85]'nin yaptig1 ¢aligma temel alinarak,
aragtirmanin ana ¢iktilarindan anksiyete puanlart géz 6niinde bulundurularak hesaplama
yapilmistir. Bu hesaplamaya gore, tip 1 hata olasilig1 %0,05, %80 gii¢c ve 0.45 etki diizeyi
ile toplam 164 hastaya ulasilmasi hedeflenmistir. Veri toplama siirecinde 180 hastaya
ulasilmis olup, ¢alisma sonucunda yapilan Post Hoc Power analizi sonucuna gore; %95
giiven aralig1, d=0,535 etki biiyiikligii ile testin giiclinlin %91,2 oldugu saptanmustir.

Calismanin Orneklemini Kahramanmaras Necip Fazil Sehir Hastanesi kemoterapi
initesinde taksan ve platin grubu kemoterapi ilaglarindan en az bir tanesini alan, ¢alisma ile
ilgili agiklama yapildiktan sonra ¢alismaya katilmayi sozlii ve yazili olarak kabul eden,
calismaya dahil edilme kriterlerine uyan bireyler olusturmustur. Calisma, Kahramanmaras
Necip Fazil Sehir Hastanesi Ayaktan Kemoterapi Unitesinde, Mart 2021-Temmuz 2021
tarihleri arasinda arastirmaya dahil edilme kriterlerine uygun olan 180 hasta ile

yuritilmistir.

3.4.1.Dahil edilme kriterleri
Arastirmanin dahil edilme kriterleri aragtirmanin amaci, hipotezleri ve degiskenlerine
gore ilgili literatiir kullanilarak belirlenmistir [5, 27, 41, 43].
Dahil edilme kriterleri:
v’ Taksan ve platin bazli kemoterapi ilaglarindan en az bir tanesini alan,
v' 18-65 yas arasi kadin ve erkekler,
v" En az g kiir kemoterapi almis olanlar,
v" Tiikge bilen ve iletisim engeli olmayanlar,
v

Calismaya katilmaya onam veren bireyler arastirmaya dahil edilmistir.

3.4.2. Dislama Kriterleri
Aragtirmanin diglama kriterleri arastirmanin amaci, hipotezleri ve degiskenlerine gore

ilgili literatiir kullanilarak belirlenmistir [5, 27, 41, 43].
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Dislama kriterleri:

v" Taksan ve platin bazli kemoterapi tedavisine yeni baslayan bireyler,

v' Taksan ve platin bazli kemoterapi almadan once farkli nedenlere bagli (diyabetes
mellitiis, lomber veya servikal disk hernileri, bobrek yetmezligi, HIV vb. hastaliklara
bagli gelisen noropati gibi) periferal ndropati yakinmalari olanlar,

Mental ve noropsikiyatrik hastalig olanlar,

Daha 6nce norotoksik kemoterapi tedavisi almis olanlar,

Kranial radyoterapi alanlar,

Norolojik hastalig1 olanlar,

Noropati tedavisine yonelik ilag tedavisi alanlar,

N NN R

Beyin metastazi olan bireyler calismaya dahil edilmemistir.

3.5. Arastirmanin Bagimh ve Bagimsiz Degiskenleri

Bagimli Degiskenler: Hastalarin anksiyete ve yeti yitimi diizeyleri ¢alismanin bagimli
degiskenleri olarak tanimlanmistir.

Bagimsiz Degiskenler: Hastalarin demografik oOzellikleri (yasi, cinsiyeti, medeni
durumu, egitim diizeyi, beden kitle indeksi) hastaliga iliskin 6zellikleri (hastaligin tanisi, tant
yili, ameliyat durumu, radyoterapi alip almadigi, metastaz varligi), tedaviye iliskin
ozellikleri (tedavi protokolii, tedavi kiirii ve dozu, daha once baska bir kemoterapdtik ajan

alip almadig1) ve noropati siddeti arastirmanin bagimsiz degiskenlerini olusturmaktadir.

3.6. Veri Toplama Araclari

Aragtirma verileri, Tanitict Bilgi Formu, Amerika Ulusal Kanser Enstitiisii tarafindan
gelistirilen Advers Olaylar i¢in Ortak Terminoloji Kriterleri Versiyon 5.0 ((National Cancer
Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events version 5.0(NCI-CTCAE v5.0))
-Periferal Noropati, Kisa Yeti Yitimi Anketi ve Beck Anksiyete Olgegi kullanilarak

toplanmustir.

3.6.1. Tamiticx bilgi formu
Hasta tanilama formu; hastaya iliskin sosyo-demografik 6zellikler, hastaliga iliskin
ozellikler, tedaviye iliskin 6zellikler olmak tiizere 3 ana boliimden olugmaktadir.
Sosyo-demografik ozellikler: Bu boliimde bireylerin yasi, cinsiyeti, medeni durumu,

beden kitle indeksi, egitim diizeyi, sigara ve alkol kullanma durumu degerlendirilmistir.
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Hastaliga iliskin o6zellikler: Bu boliimde kanser tanisi, tan1 yili, metastaz durumu,
ameliyat olma durumu, radyoterapi alip almadigi, kronik hastalik durumu,
degerlendirilmistir.

Tedaviye iliskin ozellikler: Bu bolimde kemoterapi tedavi protokolii, tedavi kiirt,
tedavi dozu, tedavi sikligi, daha Once baska bir kemoterapdtik ajan alip almadig

degerlendirilmistir.

3.6.2.NCI-CTCAE V5.0 - periferal noropati

Ulusal Kanser Enstitiisii Advers Olaylar i¢in Ortak Terminoloji Kriterleri Versiyon 5.0
(NCI-CTCAE v5.0) bilinen advers olaylar i¢in standartlastirilmis tanimlar yayinlamakta ve
kanser tedavisi goren hastalar icin organ toksisitelerinin siddetini tanimlamaktadir. CTCAE
v5.0, advers olaylar1 ciddiyetlerine gore derece 1'den derece 5'e kadar giden 5 puanlik bir
Olcekte derecelendirmektedir.

1. Derece: Hafif; asemptomatik veya hafif birkag iliskili semptom; yalnizca klinik veya
tanisal gbzlemler; miidahale gerekli degil, varsa dnleyici tedavi

2. Derece: Orta; minimal, lokal veya invaziv olmayan miidahale gerekli; yasa uygun
enstriimantal giinliik yagsam aktivitelerini sinirlama (yemek hazirlama, aligveris veya kiyafet
aligverisi, telefon kullanma, paray1 yonetme vb.)

3. Derece: Siddetli veya tibben 6nemli ancak hemen yasami tehdit edici degil; hastaneye
yatis veya hastanede kalis siiresinin uzatilmasi; 6z bakim uygulamalarini sinirlama (banyo
yapma, giyinme ve soyunma, kendi kendine yemek yeme, tuvaleti kullanma, ila¢ kullanma
vb.)

4. Derece: Yasami tehdit eden sonuglar; acil miidahale gerekli

5. Derece: Advers olayla ilgili 6lim [63].

Ulusal Kanser Enstitiisiit Advers Olaylar igin Ortak Terminoloji Kriterleri Versiyon
5.0-Periferal Noropati’ne gore kemoterapiyle iliskili periferal noropati siddeti motor ve
duyusal periferal noropati olmak {izere ikiye ayrilmakta ve hastalarin giinlilk yagamini ve
kisisel bakimini engelleyen sikayetlerin siddeti sorgulanmaktadir. Hastalarin giinliik
yasamini etkileyen hafif dereceli semptomlar; grade 1, giinlik yasami engelleyen orta
siddetli semptomlar grade 2, 6z bakimim (giyinme, yikanma) engelleyen siddetli
semptomlar grade 3 ve acil miidahale gerektiren (yasami tehdit eden) semptomlar grade 4

olarak derecelendirilmistir [63].
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3.6.3.Kisa yeti yitimi anketi

Kisa yeti yitimi anketi bedensel ve sosyal yeti yitimini degerlendirmek igin
gelistirilmis olup, 11 sorudan olusmaktadir. Ankette spor yapmak, masa ¢ekmek, merdiven
ve yokus ¢ikmak, egilmek, dogrulmak, agir esya kaldirmak, uzun mesafe yiiriimek, banyo
yapmak, tuvalete gitmek gibi giinliik ugraslarin yerine getirilmesinde saglik sorunlari
nedeniyle kisinin engellenip engellenmedigi ve saglik sorunlarinin hobiler, giinliik isler,
caligma istegi, is verimi, kisiler arasi iligkilere etkileri sorgulanmaktadir. Anketteki sorular
0 (hig), 1 (bazen ya da biraz) veya 2 (her zaman ya da olduk¢a) olarak puanlanmaktadir.
Olgek toplam puanlar1 0-22 arasinda degismektedir. 0-4 puan yeti yitimi yok, 5-7 puan hafif
yeti yitimi, 8-12 puan orta agirlikta yeti yitimi, 13 puan ve iistii agir yeti yitimi olarak
degerlendirilmektedir. Olgekten alinan toplam puanin yiiksek olmasi kisinin yasadig1 yeti
yitimi diizeyinin yiiksekligini gostermektedir. Olgegin Tiirkge gegcerlilik giivenilirlik
calismasi Kaplan [86] tarafindan yapilmig ve cronbach alpha degeri 0,92 bulunmustur. Bu

calismada 6l¢egin cronbach alpha degeri 0,90 olarak saptanmustir.

3.6.4.Beck anksiyete dlcegi

Beck ve arkadaslar tarafindan bireylerin anksiyete diizeylerini belirlemek amaciyla
gelistirilen dlgek 21 maddeden olusmaktadir. Olgekte her madde 0-3 aras1 puanlanmakta,
toplam puan aralig1 0- 63 arasinda degismektedir. Olgekten alian toplam puanin yiiksek
olmasi kiginin yasadig1 anksiyete belirtilerinin yiiksekligini géstermektedir. Olgekten alinan
0-7 puan minimal diizeyde anksiyete/normal, 8-15 puan hafif diizeyde anksiyete, 16-25 puan
orta diizeyde anksiyete, 26-63 puan siddetli diizeyde anksiyete belirtilerini ifade etmektedir.
Olgegin Tiirkge gecerlilik ve giivenilirlik ¢alismasi, Ulusoy ve arkadaslari tarafindan
yapilmis ve cronbach alpha degeri 0,93 bulunmustur [87]. Bu ¢alismada 6l¢egin cronbach
alpha degeri 0,90 olarak saptanmustir.

3.7. On Uygulama

Veri toplama siirecinden once Kahramanmaras Necip Fazil Sehir Hastanesi
kemoterapi {nitesinde calismaya dahil edilme kriterlerine uygun olan 5 hasta ile 6n
uygulama yapilmistir. Yapilan degerlendirme sonucu kanser evresine iliskin sorunun
hastalar tarafindan cevaplanmasinin zor oldugu ve bazi hasta dosyalarinda evreye iliskin
bilgilerin bulunmamas1 nedeniyle bu soru ¢ikarilmis ve anketlere son hali verilmistir. On

uygulamaya katilan bireyler arastirmaya dahil edilmemistir.
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3.8.Verilerin Toplanmasi

Veri toplama siirecinde Oncelikle arastirmaya dahil edilme ve diglanma kriterleri
dogrultusunda hastalarin aldiklar1 kemoterapi ilaglarinin ne oldugu, kaginci kemoterapi
kiirlerini aldiklari, kranial radyoterapi alip almadiklari, ndrolojik hastalik veya farkl
nedenlerle ndropati semptomlari yasayip yasamadiklari, daha 6nce kemoterapi almislarsa bu
kemoterapi ilacinin ndrotoksik bir kemoterapi ilact olup olmadig1 vb. durumlar sorgulanmis
ve arastirmaya dahil edilme kriterlerine uygun bireylere veri toplama formlar1 uygulanmistir.

Periferal noropati degerlendirilmesinde NCI-CTCAE v5.0 kriterleri temel alinarak
parestezi, subjektif giigsiizliik varligi, duyusal kayip gibi belirtiler ve bunlarin giinliik yasam
aktivitelerini, 6zbakimi1 siirlama diizeyleri degerlendirilmistir. Tanitic1 Bilgi Formu, Kisa
Yeti Yitimi Anketi ve Beck Anksiyet Olgegi hastalara yiiz-yiize goriisme yontemiyle
uygulanmistir. Yaklasik 15-20 dakika siiren goriismede hastalarin kisisel ozellikleri,
hastaliga ve tedaviye iliskin 6zellikleri, néropatik yakinmasi olup olmadigi, yeti yitimi ve
anksiyete diizeyleri degerlendirilmistir. Hasta ile ilgili olan baz1 genel bilgilerin (hastaligin
tanisi, siiresi, uygulanan kemoterapi ilacinin adi, dozu, kemoterapinin kaginci kiirii oldugu,
0zgecmise ait bazi bilgiler) elde edilmesinde hasta dosyalarindan yararlanilmistir. Hastalar
kemoterapi tedavilerini aldiklar1 sirada tek goriisme yapilarak degerlendirilmistir. Mart
2021-Temmuz 2021 tarihleri arasinda ulasilan 200 hastadan 6’s1 yorgunluk hissettigi i¢in,
5’inin mide bulantis1 oldugu i¢in, 9’u ¢alismaya katilmaya onam vermedigi i¢in 6rnekleme
dahil edilmemistir. Arastirmaya dahil edilme kriterlerini saglayan ve onam veren 180 hasta

ile galisma tamamlanmistir.

3.9. Arastirmanin Etik Yonii

Calismaya baslamadan 6nce Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulundan etik kurul onay1 alinmistir (Tarih:08.07.2020, Karar no:17)
(EK-1). Arastirmanin yiiriitiilebilmesi i¢in Kahramanmaras Necip Fazil Sehir Hastanesi
Bashekimliginden 6n izin ve Kahramamaras 11 Saglik Miidiirliigii’nden kurum izni alinmistir
(Tarih: 23.03.2021, Sayi: E13511907) (EK-2). Katilimcilara ¢alisma ile ilgili agiklama
yapildiktan sonra arastirmaya katilmay1 kabul eden bireylerden ¢aligmayi1 kabul ettiklerine

dair yazili ve sozIi onay alinmistir (EK-3).
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3.10. Verilerin Degerlendirilmesi

Verilerin analizinde IBM SPSS 21.0 istatistik paket programi kullanilmistir.
Degiskenlerin normal dagilip dagilmadigi Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirilmistir.
Yapilan normallik testi sonucunda verilerin normal dagilima uygun olmadig1 saptanmis ve
nonparametrik testler kullanilmistir. Kategorik degiskenler say1 ve yilizde degerleri ile,
stirekli veriler i¢in tanimlayici istatistikler ortalama, ortanca, standart sapma, minimum,
maksimum degerleri ile Ozetlenmistir. Noropati siddeti ile yeti yitimi ve anksiyete
diizeylerinin karsilastirilmasinda Ki Kare Testi, noropati siddeti ile Yeti Yitimi Anketi ve
Beck Anksiyete Olcegi ortalama puanlarmimn karsilastirilmasinda Kruskal Wallis testi
kullanilmistir. Hastalarin tanitici 6zelliklerine gore Yeti Yitimi Anketi ve Beck Anksiyete
Olgegi ortalama puanlari arasindaki fark Mann Whitney U testi ve Kruskal Wallis testi
kullanilarak degerlendirilmistir. Farkin hangi gruplar arasinda oldugunu tespit etmek icin
“coklu karsilastirma testi” (Bonferonni) kullanilmistir. Olgekler arasindaki iliski spearman

korelasyon analizi kullanilarak degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

Bu boliimde norotoksik kemoterapi alan bireylerin sosyodemografik 6zellikleri, hastalik
ve tedaviyle ilgili ozellikleri, periferal ndropati siddetleri, yeti yitimi diizeyleri, anksiyete
diizeyleri ve ndropati gelisen bireylerde yeti yitimi ve anksiyete diizeylerini etkileyen tanitici

ozelliklere iligskin bulgular yer almaktadir.

Tablo 4.1. Hastalarin Sosyo-Demografik Ozelliklerinin Dagilimi (N=180)

Sosyodemografik Ozellikler Ortalama £ SS Min-Max
Yas 51,05+11,73 19-65
n %
Cinsiyet Erkek 74 41,1
Kadn 106 58,9
Medeni Durum Evli 163 90,6
Bekar 17 9,4
Beden Kitle indeksi  <18,5 2 1,1
18,5-24,9 51 28,3
25-29,9 69 38,3
30-34,9 48 26,7
>35 10 5,6
Egitim Durumu Okur yazar degil 30 16,7
ko gretim 92 51,1
Orta okul 23 12,8
Lise 20 11,1
Lisans/ lisansiistii 15 8,3
Alkol Kullanim Evet 12 6,7
Hayir 168 93,3
Sigara Kullanim Evet 61 33,9
Hayir 119 66,1

SS: Standart sapma
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Tablo 4.2. Hastalarin Hastaliklar1 ve Tedavilerine iliskin Ozelliklerinin Dagilimi (N=180)

Hastalik ve Tedavi Ozellikleri n %
Akciger kanseri 37 20,6
Kolon kanseri 35 19,5
Meme kanseri 52 28,9
Jinekolojik kanserler 27 15
Hastalik Tanisi Karaciger/pankreas/ 19 10,5
/mide kanseri
Testis/ prostat/ kanseri 8 4,4
Mesane kanseri 2 1,1
Metastaz Durumu Yok 116 64,4
Var 64 35,6
Ameliyat Olma Durumu Evet 113 62,8
Hayir 67 37,2
Radyoterapi Alma Durumu  Evet 41 22,8
Hayir 139 17,2
Baska Kronik Hastahk Evet* 70 38,9
Hayir 110 61,1
Kemoterapi Protokolii Taksan grubu 52 28,9
Platin grubu 102 56,7
Taksan ve platin grubu 26 14,4
Tedavi Sikhig 7 glin 16 8,9
14 giin 52 28,9
21 gilin 112 62,2
Daha Once Kemoterapi Evet 71 39,4
Alma Hay1r 109 60,6
Kemoterapi Kiir Sayisi 3 kiir 76 42,2
4-6 kiir 72 40,0
7-12 kiir 32 17,8
Ortalama=SS Min-Max
Tam Siiresi (ay once) 10,50+10,48 1-48
Taksan Dozu (mg/m?) 129,48+45,66 50-250
Platin Dozu(mg/m?) 210,19+£210,22 20-600

*Kronik hastalig1 olan bireylerde hipertansiyon (%48,5), diyabetes mellitus (%35,7), guatr (%18,5), astim (%17,1), koroner arter hastalif1
(%7,1) bulunmaktadir.
SS: Standart sapma
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Tablo 4.1°de hastalarin sosyodemografik 6zelliklerine gore dagilimlar1 yer almaktadir.
Arastirma kapsamina alinan hastalarin yas ortalamasi 51,05+11,73 diir. Hastalarin %41,1’inin
erkek, %58,9’unun kadin, cogunlugunun (%90,6) evli, %51,1’inin ilkogretim mezunu oldugu
saptanmistir. Hastalarin beden kitle indeksleri degerlendirildiginde %38,3’ilinlin 25-29,9
kg/m? araliginda oldugu, hastalarm %33,9’unun tedavi dncesi sigara kullandig1 ve %6,7’sinin
ise alkol kullandig1 belirlenmistir.

Tablo 4.2°de hastalarin hastaliklar1 ve tedavileri ile ilgili 6zelliklerinin dagilimlar1 yer
almaktadir. Calismaya katilan hastalarin %28,9’unun meme kanseri, %20,6’sinin akciger
kanseri ve %19,5’inin kolon kanseri nedeniyle kemoterapi tedavisi aldig1 ve %35,6’sinin
metastazi oldugu saptanmistir. Hastalarin ¢ogunlugunun (%62,8) kemoterapi tedavisi 6ncesi
ameliyat oldugu, %39,4’linlin simdiki tedavisinden Once norotoksik olmayan bagka bir
kemoterapoétik ajan kullandigi, %22,8’inin ise radyoterapi aldig1 saptanmistir. Hastalarin tani
stireleri 1 ile 48 ay arasinda degismekte olup, tani siiresinin ortalama 10,50+10,48 ay once
oldugu saptanmustir.

Calismaya katilan hastalarin kemoterapi tedavi protokolleri incelendiginde; %56,7’sinin
platin bazli kemoterapi, %28,9’unun taksan bazli kemoterapi aldig1, hastalarin %62,2’sinin
kemoterapi uygulamasinin 21 giinde bir yapildigi, hastalarin %42,2’sinin 3 kiir, %40’ 1nin 4-6
kiir kemoterapi tedavisi aldig1 saptanmistir. Kemoterapi dozlar1 taxan bazli kemoterapi i¢in
ortalama  129,48+45,66 mg/m? ve platin bazli kemoterapi igin ortalama 210,19+210,22

mg/m? olarak saptanmustir.

Tablo 4.3. Hastalarin Kemoterapi ile iliskili Periferal Néropati Siddetlerinin Dagilimi

(N=180)
Noropati Siddeti n %
Grade O 48 26,7
Grade 1 83 46,1
Grade 2 32 17,8
Grade 3 17 9,4

Taxan ve platin bazli kemoterapi alan, ¢alismaya katilan hastalarin kemoterapi ile iliskili
periferal noropati siddetlerine iliskin 6zellikleri Tablo 4.3’de verilmistir. Periferal noropati
siddetleri incelendiginde; hastalarin %26,7’sinde periferal noropati gelismedigi (grade 0),
hastalarin %46,1’inde grade 1, %17,8’inde grade 2 ve %9,4’linde grade 3 siddetinde periferal
noropati gelistigi saptanmistir. Calismamizda periferal noropati sikligimin %73,3 oldugu

belirlenmistir.
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Tablo 4.4. Hastalarin Kisa Yeti Yitimi Anketinden Aldiklari Puanlarin Dagilimi (N=180)

Yeti Yitimi Diizeyleri n %
Yeti Yitimi Yok 27 15,0
Hafif Yeti Yitimi 26 14,4
Orta Yeti Yitimi 52 28,9
Agir Yeti Yitimi 75 41,7

C etns . Ortalama= SS Min-Max
Kisa Yeti Yitimi Anketi Ortalama Puanlar: 11,23+ 5,68 0-22

SS: Standart sapma

Hastalarin Kisa Yeti Yitimi Ol¢eginden aldiklari ortalama puanlar ve yeti yitimi
diizeyleri Tablo 4.4’de verilmistir. Hastaarin yeti yitimi diizeylerinin dagilimlar
degerlendirildiginde; %15’inde yeti yitimi olmadig1, %14,4 liniin hafif, %28,9’unun orta ve
%41,7’sinin agir diizeyde yeti yitimi oldugu ve Kisa Yeti Yitimi Anketi ortalama puanlarinin

11,23+ 5,68 oldugu saptanmastir.

Tablo 4.5. Hastalarin Beck Anksiyete Olceginden Aldiklar1 Puanlarin Dagilimi (N=180)

Anksiyete Diizeyleri n %
Minimal Diizeyde Anksiyete 33 18,3
Hafif Diizeyde Anksiyete 49 27,2
Orta Diizeyde Anksiyete 51 28,3
Siddetli Diizeyde Anksiyete 47 26,2
Beck Anksiyete Olcegi Ortalama Puanlan Ortalama + SS Min-Max
19,06+12,23 1-58

SS: Standart sapma

Hastalarin Beck Anksiyete Olgeginden aldiklari ortalama puanlar ve anksiyete
diizeylerinin dagilimi1 Tablo 4.5’de verilmistir. Hastalarin anksiyete diizeylerinin dagilimi
incelediginde; %18,3’liniin minimal diizeyde, %27,2’sinin hafif diizeyde, %28,3 linlin orta
diizeyde ve %26,2’sinin siddetli diizeyde anksiyete yasadigi saptanmistir. Beck Anksiyete
Olgegi ortalama puanlarinim 19,06+12,23 oldugu saptanmustr.
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Tablo 4.6. Hastalarin Periferal Noropati Siddetlerine Gore Kisa Yeti Yitimi Anketi Ortalama
Puanlarinin Dagilimi (N=180)

Periferal Noropati Kisa Yeti Yitimi Anketi Puanlar

Dereceleri Ortalama = SS Median (Min-Max)
Grade 0? 10,00+5,46 11,00 (0-20)
Grade 1° 10,15+5,32 10,00 (1-22)
Grade 2° 12,87+4,98 14,00 (4-21)
Grade 3¢ 16,94+5,41 19,00 (7-22)
Test istatistigi* 22,712
p <0,001
Fark: b-d: <0,001

c-d:0,004

*Kruskal Wallis Testi, SS: Standart sapma

Hastalarin periferal noropati siddetine gore Kisa Yeti Yitimi Anketi’nden aldiklar
ortalama puanlarinin dagilimi Tablo 4.6’da verilmistir. Noropati gelismeyen (grade 0)
hastalarin yeti yitimi ortalama puanlar1 10,00+5,46; néropati siddeti grade 3 olan hastalarin
yeti yitimi ortalama puanlarinin 16,94+5,41 oldugu saptanmistir.

Hastalarin yeti yitimi puanlarinin periferal noropati siddetine gore istatistiksel olarak
anlamli farklilik gosterdigi saptanmistir (p<0,001). Gruplar aras1 farkliligi belirlemek
amaciyla yapilan ikili karsilagtirmalarda periferal noropati siddeti grade 3 olan bireylerin yeti
yitimi puanlarinin grade 1 olan bireylere gore daha yiiksek oldugu saptanmistir (p<0,001).
Periferal noropati siddeti grade 3 olan bireylerin yeti yitimi puanlarinin periferal néropati

siddeti grade 2 olan bireylere gore daha yiiksek oldugu saptanmistir (p<0,004).



32

Tablo 4.7. Hastalarin Periferal Noropati Siddeti ile Yeti Yitimi Diizeylerinin Karsilastirilmasi

(N=180)
Periferal Noropati Siddeti
Yeti Yitimi Diizeyi Grade 0 Grade 1 Grade 2 ve 3 Toplam
n (%) n (%) n (%) n (%)
Yeti Yitimi Yok 8 (29,6) 17 (63,3) 2 (7,4) 27 (100)
Hafif Yeti Yitimi 9 (34,6) 10 (30,5) 7(26,9) 26 (100)
Orta Yeti Yitimi 16 (30,8) 27 (51,9) 9 (17,3) 52 (100)
Agir Yeti Yitimi 15 (20) 29 (38,7) 31 (41,3) 75 (100)
Test istatistigi* 16,817
Y <0,001

*Ki Kare Testi

Hastalarin yeti yitimi diizeylerine gore periferal noropati siddetlerinin karsilastirilmast
Tablo 4.7’de belirtilmistir. Periferal noropati gelismeyen (grade 0) hastalarin %30,8’inde orta
diizeyde yeti yitimi oldugu; grade 1 periferal noropatisi gelisen hastalarin %51,9’unda; grade
2 ve 3 siddette periferal noropatisi olan hastalarin ise %17,3’linde orta diizeyde yeti yitimi
oldugu saptanmustir.

Periferal noropati gelismeyen (grade 0) bireylerin %20’sinde agir diizeyde yeti yitimi
oldugu, grade 1 periferal noropatisi gelisen hastalarin %38,7’sinde ve grade 2 ve 3 periferal
ndropatisi olan hastalarin %41,3’linde agir diizeyde yeti yitimi oldugu saptanmuistir.

Noropati siddetine gore yeti yitimi diizeylerinin istatistiksel olarak anlamli farklilik
gosterdigi saptanmistir (p<0,001). Farkliligi belirlemek amaciyla yapilan karsilastirma
testlerinde grade 2 ve lizeri siddette periferal ndropatisi olan hastalarin agirlikli olarak agir

yeti yitimi diizeylerine (%41,3) sahip olduklar1 belirlenmistir (p<0,001).
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Tablo 4.8. Hastalarm Periferal Noropati Siddetlerine Gore Beck Anksiyete Olgegi Ortalama
Puanlarinin Dagilim1 (N=180)

. . . Beck Anksiyete Olcegi Puanlan
Noropati Siddeti Ortalama + SS Median (Min-Max)
Grade 0? 15,37+9,67 13,00 (4-47)
Grade 1° 15,84+11,01 12,00 (1-44)
Grade 2¢ 26,31+10,44 25,50 (10-46)
Grade 3¢ 31,52+14,24 32,00 (5-58)
Test istatistigi* 37,603
p <0,001
Fark a-c: <0,001

a-d: <0,001
b-c: <0,001
b-d: <0,001

*Kruskal Wallis Testi, SS: Standart sapma

Hastalarin periferal noropati siddetine gore Beck Anksiyete Olgegi’'nden aldiklari
ortalama puanlarin dagilimi Tablo 4.8’de verilmistir. Noropati gelismeyen (grade 0) hastalarin
Beck Anksiyete Olgegi ortalama puanlari 15,37+9,67, grade 2 periferal noropatisi gelisen
hastalarin Beck Anksiyete Olgegi ortalama puanlarinin 26,31+10,44 oldugu saptanmustir.

Hastalarin anksiyete puanlarinin periferal noropati siddetine gore istatistiksel olarak
anlamli farklilik gosterdigi saptanmistir (p<0,001). Gruplar aras1 farkliligir belirlemek
amaciyla yapilan ikili karsilagtirmalarda periferal noropati gelismeyen (grade 0) hastalarin,
anksiyete puanlarinin periferal néropati siddeti grade 2 ve grade 3 olan hastalara gore anlamli
sekilde daha diisiik oldugu saptanmistir (p<0,001). Periferal noropati siddeti grade 1 olan
hastalarin anksiyete puanlarinin grade 2 ve grade 3 olan hastalara gore anlamli sekilde daha

diistik oldugu saptanmistir (p<0,001).
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Tablo 4.9. Hastalarin Periferal Noropati Siddeti ile Anksiyete Diizeylerinin Karsilastirilmasi

(N=180)
Periferal Noropati Siddeti
Anksiyete Diizeyleri Grade 0 Grade 1 Grade 2 ve 3 Toplam
n (%) n (%) (%) n (%)
Minimal Diizeyde Anksiyete 12 (36,4) 20 (60,6) 1(3,0) 33(100)
Hafif Diizeyde Anksiyete 16 (32,7) 27 (55,1) 6 (12,2) 49(100)
Orta Diizeyde Anksiyete 15 (29,4) 21 (41,2) 15 (29,4) 51(100)
Siddetli Diizeyde Anksiyete 5 (10,6) 15 (31,9) 27 (57,4) 47(100)
Test istatistigi* 38,175
p <0,001

* Ki Kare Testi

Hastalarin anksiyete diizeylerine gore periferal ndropati siddetlerinin karsilastirilmasi
Tablo 4.9.’da belirtilmistir. Periferal ndropati gelismeyen (grade 0) hastalarin %29,4’iinde
orta diizeyde anksiyete oldugu; grade 1 noropatisi olan hastalarin %41,2’inde; grade 2 ve lizeri
siddette ndropatisi olan hastalarin ise %29,4’linde orta diizeyde anksiyete oldugu saptanmuistir.

Periferal noropati gelismeyen (grade 0) hastalarin %10,6’sinda siddetli diizeyde
anskiyete oldugu, grade 1 periferal ndropatisi olan hastalarin %31,9’unda, grade 2 ve 3
periferal noropatisi olan hastalarin  %57,4’linde siddetli diizeyde anksiyete oldugu
saptanmuistir.

Noropati siddetine gore anksiyete diizeylerinin istatistiksel olarak anlamli farklilik
gosterdigi saptanmugtir (p<0,001). Gruplar arasi farkliligi belirlemek amaciyla yapilan
karsilagtirma testlerinde grade 2 ve iizeri siddette periferal ndropatisi olan hastalarin agirlikli
olarak orta diizeyde (9%29,4) ve siddetli diizeyde anksiyete yasadiklari (%57,4) belirlenmistir
(p<0,001).
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Tablo 4.10. Periferal Néropatisi Olan Hastalarin Sosyodemografik Ozelliklerine Gore Kisa
Yeti Yitimi Anketi ve Beck Anksiyete Olgegi Ortalama Puanlarmimn Dagilimi

(N=132)
Kisa Yeti Yitimi Anketi Beck Anksiyete Olcegi
Sosyodemografik ozellikler Ortalama + Medyan Ortalama + Medyan
SS (Min-Max) SS (Min-Max)
Cinsiyet Erkek 10,16+£5,68 10,00 (1-21)  14,18+10,12 11,00 (1-46)
Kadin 12,5945,56 13,00 (1-22)  24,07+12,87 24,00 (3-58)
Test istatistigi* -2,340 -4,435
p 0,019 <0,001
Medeni Evli 11,60+5,86 12,00 (1-22)  20,20+12,52 18,00 (1-58)
Durum Bekar 12,63+£3,77 13,00 (7-18)  22,54+16,29 18,00 (2-46)
Test istatistigi* -0,581 -0,441
p 0,561 0,659
Beden Kitle 18,5-24,9 12,00+5,89 11,00 (2-22)  20,52+13,96 18,50 (2-58)
Indeksi 25-29,9 10,50+6,10 9,50 (1-22) 18,37£12,83 13,50 (1-46)
30-34,9 12,65+5,25 13,50 (1-22) 21,17+12,37 18,00 (3-46)
>35 12,6244,03 14,50 (6-17)  27,25+9,79 25,50 (15-47)
Test istatistigi** 3,676 2,175
p 0,299 0,537
Egitim Okur yazar degil ~ 14,08+5,11 15,00 (4-22) 22,70+13,22 21,50 (3-54)
Durumu [kogretim 11,63+5,81 12,00 (1-22)  20,85+12,96 19,00 (1-58)
Lise 11,00+£5,64 11,50 (4-20) 16,41+11,97 13,50 (6-41)
Lisans/lisansistii ~ 9,22+4,26 9,00 (2-18) 18,33+11,33 16,00 (6-42)
Test istatistigi** 4,887 2,808
p 0,180 0,422
Alkol Evet 14,27+5,38 14,00 (6-21)  20,2749,76 18,00 (10-39)
Hay1r 11,45+£5,70 11,00 (1-22)  20,41+13,09 18,00 (1-58)
Test istatistigi* -1,505 -0,280
p 0,132 0,779
Sigara Evet 12,1945,63 12,50 (1-22) 17,56+11,66 14,50 (1-46)
Hay1r 11,4145,76 11,50 (1-22)  21,91+13,20 19,00 (1-58)
Test istatistigi* -0,672 -1,718
p 0,502 0,086

*Mann Withney U Testi  **Kruskal Wallis Testi

SS: Standart sapma
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Tablo 4.11. Periferal Néropatisi Olan Hastalarin Hastalik/Tedavi Ozelliklerine Gore Kisa
Yeti Yitimi Anketi ve Beck Anksiyete Olgegi Ortalama Puanlarmimn Dagilimi

(N=132)
Hastalik/Tedavi Ozellikleri Kisa Yeti Yitimi Anketi Beck Anksiyete Olcegi
Ortalama + Medyan Ortalama + SS Medyan
SS (Min-Max) (Min-Max)

Metastaz Yok 10,81+5,67 10,00 (1-22) 19,68+11,88 18,00 (1-46)

Durumu Var 13,00+5,57 13,00 (1-22) 21,47+14,14 19,00 (1-58)

Test istatistigi* -2,064 -0,574

p 0,039 0,566

Ameliyat Olma Evet 12,17+5,67 12,00 (1-22) 20,43+13,77 16,00 (1-58)

Durumu Hayir 10,96+5,74 10,00 (1-22) 20,35+11,37 19,00 (1-46)

Test istatistigi* -1,220 -0,474

p 0,222 0,636

Radyoterapi Evet 12,32+6,90 13,00 (1-22) 16,92+14,16 13,00 (1-58)

Alma Durumu  Hayir 11,51+5,37 11,00 (1-22) 21,33+12,33 19,00 (1-54)

Test istatistigi* -2,050 -0,714

p 0,040 0,475

Baska Kronik Var 12,32+5,23 12,50 (2-21) 21,69+11,84 20,50 (1-46)

Hastahk Yok 11,27+6,00 10,50 (1-22) 19,56+13,41 16,00 (1-58)

Test istatistigi* -1,084 -1,370

p 0,278 0,171

Kiir Sayisi 3 kiir 11,71£5,11 12 (2-21) 18,34+1,20 17,5 (1-44)
4-6 kiir 11,82+5,83 11,5 (1-22) 21,98+1,30 19,5 (5-54)
7-12 kiir 11,40+6,49 12 (1-22) 20,60+1,34 17,5 (5-58)

Test istatistigi** -0,96 -1,494

Y 0,953 0,474

Ila¢ Protokolii  Taksan 10,85+5,34 12,00 (1-12) 21,23+12,95 19,00 (3-46)
Platin 11,896,05 11,00 (1-22) 19,40+13,34 17,00 (1-58)
Taksan ve 12,60+5,39 13,00 (1-21) 21,78+11,18 19,00 (9-44)
platin

Test istatistigi** 1,616 1,461

p 0,446 0,482

*Mann Withney U Testi

**Kruskal Wallis Testi

SS: Standart sapma
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Tablo 4.11. (Devami) Periferal Néropatisi Olan Hastalarm Hastalik/Tedavi Ozelliklerine
Gore Kisa Yeti Yitimi Anketi ve Beck Anksiyete Olgegi Ortalama Puanlarinin
Dagilim1 (N=132)

Hastahk/Tedavi Ozellikleri Kisa Yeti Yitimi Anketi Beck Anksiyete Olcegi
Ortalama + SS Medyan Ortalama + SS Medyan
(Min-Max) (Min-Max)
Tedavi Sikhigi 7 giin 14,37+6,88 15,00 (2-21) 22,8749,41 23,00 (11-42)
14 giin 12,63+6,70 11,00 (1-22) 21,94+14,41 20,00 (1-58)
21 gilin 11,02+5,02 11,50 (1-20) 19,48+12,37 17,00 (1-47)
Test istatistigi** 3,574 1,688
p 0,167 0,430
Daha Once Evet 13,30+5,20 13,00 (2-22)  22,32+13,52 19,00 (2-58)
Kemoterapi Alma Hayir 10,53+5,80 10,00 (1-21) 19,02+12,19 16,00 (1-54)
Test istatistigi* -2,725 -1,441
p 0,006 0,150
*Mann Withney U Testi  **Kruskal Wallis Testi ~ SS: Standart sapma

Noropati gelisen bireylerde sosyodemografik 6zelliklere gore Kisa Yeti Yitimi Anketi
ve Beck Anksiyete Olgegi ortalama puanlarinin dagilimlart Tablo 4.10°da belirtilmistir.
Medeni durum, egitim durumu, alkol ve sigara kullanim1 ve beden kitle indeksi ile yeti yitimi
diizeyleri ve anksiyete diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olmadigi
saptanmistir (p>0,05). Cinsiyete gore yapilan karsilagtirmada ise yeti yitimi ve anksiyete
diizeylerinin anlamli farklilik gdsterdigi saptanmis olup, yeti yitimi ve anksiyete ortanca
puanlarinin kadinlarda daha yiiksek oldugu saptanmistir (p<0,05).

Noropati gelisen bireylerde hastalik/tedavi 6zelliklerine gore yeti yitimi ve anksiyete
puanlarinin dagilimlar1 Tablo 4.11°de belirtilmistir. Kiir sayisi, ameliyat olma durumu, baska
kronik hastalik varligi, ilag protokolii ve tedavi siklig1 ile yeti yitimi diizeyleri ve anksiyete
diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olmadig1 saptanmistir (p>0,05).

Metastaz durumu ile yeti yetimi diizeyleri arasinda yapilan karsilastirmada istatistiksel
olarak anlaml farklilik oldugu ve yeti yitimi ortanca puanlarinin metastazi olan hastalarda
daha yiiksek oldugu belirlenmistir (p<0,05). Hastalarin radyoterapi alma durumu ile yeti
yitimi diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu ve yeti yitimi ortanca
puanlarinin radyoterapi alan hastalarda daha yiiksek oldugu belirlenmistir (p<0,05). Daha
once kemoterapi alma durumu ile yeti yitimi diizeyleri arasinda farklilik degerlendirildiginde,
istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu, daha dnce kemoterapi alan hastalarda yeti yitimi

ortanca puanlarinin daha yiiksek oldugu saptanmistir (p<0,05).
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Tablo 4.12. Periferal Noropatisi Olan Hastalarin Yas, Tan1 Siiresi, Taxan Bazli Kemoterapi
Dozu, Platin Bazli Kemoterapi Dozu ile Kisa Yeti Yitimi Anketi ve Beck
Anksiyete Olgegi Ortalama Puanlarinin Korelasyonu (N=132)

Kisa Yeti Yitimi Beck Anksiyete
Anketi Olcegi
Yas r 0,255 -0,223
p 0,209 0,273
Tani siiresi r 0,240 0,191
p 0,050 0,351
Taxan dozu r 0,099 0,004
p 0,632 0,985
Platin dozu r 0,347 0,190
p 0,082 0,354
Beck Anksiyete Olcegi 1 0,424
p 0,031

Kemoterapi ile iliskili periferal ndropati gelisen hastalarin yas, tani siiresi, taxan bazl
kemoterapi dozu, platin bazli kemoterapi dozu ile Kisa Yeti Yitimi Anketi ve Beck Anksiyete
Olgegi ortalama puanlarinin korelasyonu Tablo 4.12°de verilmistir. Yas, taxan dozu, platin
dozu ile yeti yitimi ve anksiyete diizeyleri arasinda anlamli iliski olmadig1 saptanmistir. Tan1
stiresi ile yeti yitimi diizeyleri arasindaki iliski degerlendirildiginde, tani siiresi ile yeti yitimi
diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlaml, diisiik diizeyde pozitif yonde iliski oldugu
saptanmistir (r= 0,240; p<0,05).

Beck Anksiyete Olgcegi ve Kisa Yeti Yitimi Olgegi puanlari arasindaki iliski
degerlendirildiginde, anksiyete ve yeti yitimi diizeyleri arasinda pozitif yonde, orta

biiyiikliikte anlamli iliski oldugu saptanmistir (r=0,424; p=0,031).
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5. TARTISMA

Bu béliimde, norotoksik kemoterapi alan (taxan, platin grubu) bireylerde, periferal
noropatinin yeti yitimi ve anksiyete iizerine etkisini incelemek amaciyla yapilan arastirmadan
elde edilen bulgular literatiir kapsaminda tartigilmistir.

Bu boliimde elde edilen bulgular dort ana baglikta tartisilmistir:

5.1. Periferal noropati sikliginin tartisiimasi

5.2. Periferal néropatinin yeti yitimi ile iligkisinin tartigilmasi

5.3. Periferal néropatinin anksiyete ile iligkisinin tartigilmasi

5.4. Periferal noropati gelisen bireylerde yeti yitimi ve anksiyeteyi etkileyen tanitict

Ozelliklerin tartisilmasi

5.1. Periferal Noropati Sikhi@inin Tartisiimasi

Kemoterapiye bagli periferik noropati, taksanlar (paklitaksel, dosetaksel), alkilatorler
(oksaliplatin), proteazom inhibitdrleri (bortezomib) olmak {lizere meme, kolon, akciger, mide
kanserleri i¢in siklikla kullanilan ¢esitli ilaglarla iliskili yaygin advers reaksiyonlardan biridir.
Norotoksik kemoterapi alan bireylerde periferal noropati sikliginin degerlendirildigi bu
caligmada, taxan ve/veya platin bazli kemoterapi alan bireylerde periferal ndropati sikliginin
%73,3 oldugu belirlenmistir. Calismaya benzer sekilde literatiirde; oksaliplatinin akut
toksisitesine bagli noropatik semptomlarin prevalansi %84,6 olarak, platin bazli kemoterapi
sonrasi olusan periferal néropati oraninin %74,9 oldugu bildirilmistir [88]. Wilkes ve Barton-
Burke, oxaliplatin alan hastalarin %85’inde akut duyusal ndropati goriildiiglinii belirtmistir
[89]. Oksaliplatin tedavisi alan 188 hasta ile yapilan retrospektif bir ¢alismada hastalarin
KIPN belirtileri degerlendirilmis ve %94’i{iniin periferal ndropati yasadigi ve ndropati

derecelerinin tedavi siirecinde anlamli diizeyde arttig1 bildirilmistir [90].

5.2. Periferal Noropatinin Yeti Yitimi ile Tliskisinin Tartisilmasi

Yeti yitimi bireylerin islevselligi ve ¢evresi ile olan iliskilerini de etkileyen ¢ok boyutlu
bir sorundur. Noropati nedeniyle yasanan kas gii¢siizliigii, uyusma, karincalanma ve agr1 gibi
semptomlar nedeniyle bireyler yiirtimede, cisimleri tutmada zorluklar yasamakta ve bu durum
giinliik aktivitelerin yerine getirilmesini olumsuz etkilemektedir. Calismada hastalarin yeti
yitimi puanlarinin néropati siddetine gore anlaml farklilik gosterdigi grade 3 ndropatisi olan
bireylerin grade 1 ve 2 ndropatisi olan bireylere gore yeti yitimi diizeyi puanlarinin anlaml

sekilde daha yiiksek oldugu saptanmistir. Sacid ve Arikan [19]’mn kemoterapi uygulanan
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hastalarda, kemoterapiye bagh periferal ndropati, giinliikk yagam aktivitesi ve yasam kalitesi
arasindaki iligkiyi incelemek amaciyla yaptiklari ¢alismada, hastalarin enstriimantal giinliik
yasam aktivitelerinden ¢amasir yikama ve ev isi yapmada bagimlilik diizeylerinin yiiksek
oldugu belirtilmistir. Kolorektal kanser hastalari ile yapilan bir calismada, tedavi sonrasi 2-11
yil siiresince periferal noropatinin giinlilk yagam aktiviteleri lizerinde etkisinin devam ettigi
saptanmustir [91]. Tofthagen vd. [92] nin ¢alismasinda, nérotoksik kemoterapi alan hastalarin
%50’sinde yliriime, egzersiz ve hobilerini yapmakta zorluk yasandigi bildirilmistir.
Tofthagen’in yaptig1 baska bir aragtirmada da hastalarin hobilerini ger¢eklestirme, uyuma,
egzersiz yapma, yiiriime, nesneleri kavrama, ev isleri yapma, yazi yazma, giyinme ve araba
siirme gibi aktiviteleri ger¢eklestirmede zorlandigr bulunmustur [93]. Molls vd. [91]
tarafindan kolorektal kanserli hastalarda KiPN ile iliskili deneyimlenen giicliiklerin
arastirildigi bir calismada, hastalarin kavanozlar veya siselerin kapaklarin1 agma ve kapama
konusunda giicliik yasadiklari (%11), el/ayakta karincalanma hissi deneyimledikleri (%10) ve
merdiven ¢ikma veya ayaga kalkma konusunda giigliikler yasadiklari (%9) saptanmustir. Yari
yapilandirilmis goériisme yontemi ile yiiriitiilen bir diger arastirmada; hastalar noropati
semptomlart nedeniyle catal, kasik kullanma, dikis dikme, taki takma, araba kullanma ve
yiirlime gibi faaliyetlerde fonksiyonel kisitlilik yasadiklarini ifade etmislerdir [94]. Periferik
noropati semptomlarimin (yanma, karincalanma, uyusma hissi, duyu kaybi, agriya karsi
hassasiyet ve azalmis refleksler) hastalarin fiziksel fonksiyonlarinda kayiplara neden oldugu
calismalarda bildirilmistir [15, 91, 93]. Literatiirde yeti yitiminin ndropati ile iliskisini
inceleyen caligmaya rastlanmamis olmakla birlikte ndropatinin yasam kalitesi ve giinliik

yasam aktiviteleri izerindeki etkileri ¢alisma sonuglarimiz ile benzerlik gostermektedir.

5.3. Periferal Noropatinin Anksiyete ile Tliskisinin Tartisilmas:

Kemoterapi ile iliskili gelisen noéropatik agri, hissizlik, karincalanma ve fonksiyon
kayiplar1 nedeniyle hastalarin psikolojik durumlart da olumsuz etkilenmektedir. Bu ¢aligma
sonuglarinda hastalarin anksiyete puanlarinin noéropati siddetine gore istatistiksel olarak
anlamli farklilik gosterdigi saptanmistir. Hong vd. [84] tarafindan yapilan bir ¢aligmada,
tedavi ile iligkili ortaya ¢ikan ndrotoksisite semptomlari ile depresyon ve anksiyete arasinda
anlaml iligki oldugu belirlenmistir. Kemoterapi alan lenfomal1 hastalarin ilk kiir ve ii¢ilincii
kiirde yasadiklar1 anksiyete ve yasam kaliteleri arasindaki iligkinin degerlendirildigi bir
calismada; 3. kiir kemoterapi alan hastalarin anksiyete ve depresyon durumlarinin arttig1 ve

buna paralel olarak yasam kalitelerinin azaldig1 bildirilmistir [95]. Bao vd.[16] nin yaptig
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caligmada, noropati semptomlari olan hastalarin daha fazla anksiyete ve depresyon yasadiklari
bildirilmistir. Boehmke ve Dickerson'in ¢alismasinda meme kanseri tanisiyla paklitaksel
tedavisi alan kadinlarin siddetli kemik agris1 ve periferal noropati varligina bagh distres
yasadiklar1 belirlenmistir [95]. Tofthagen vd. [96] oksaliplatin alan hastalarin yasadiklari
KIPN semptomlarmin hastalarin genel aktivitelerinde, uyku, c¢aligma, diger insanlarla
iligkilerinde, duygu durumlarinda bozulmaya neden oldugunu, néropatik agrist olanlarda bu
sikintilarin daha siddetli goriildiigiinii bildirmistir. Oksaliplatine bagl periferik ndéropati ve
noropatik agris1 olan hastalarda yasam kalitesinin fiziksel boyutunun yani sira, sosyal,
duygusal, rol fonksiyonlarinda da azalma oldugu saptanmistir [91 ve 93]. Calisma

bulgularimiz literatiirle benzerlik gdstermektedir.

5.4. Periferal Noropati Gelisen Bireylerde Yeti Yitimi ve Anksiyeteyi Etkileyen Tanitici

Ozelliklerin Tartisilmasi

Calismamizda periferal ndropatisi olan bireylerde yeti yitimi ve anksiyete diizeylerinin
cinsiyete gore anlaml farklilik gosterdigi saptanmistir. Literatiirde kadin hastalarin erkeklere
gore Ozellikle duyusal ndropati semptomlarindan daha ¢ok yakindiklar1 bildirilmistir [97 ve
98]. Sacid ve Arikan’mn [19] ¢alismasinda da KiPN’nin duyu ve motor semptomlarinin
kadinlarda daha siddetli goriildiigii bildirilmistir. Lombana ve Vidal’in [99] calismasinda;
kadinlarda noropatik agri esiginin erkeklere gore daha diisiik oldugu, agri durumunda
kadinlarin erkeklere gore daha farkli tepkiler gosterdikleri bildirilmistir. KIPN semptomlari
olan ve olmayan kadin kanser survivorlar: arasinda fiziksel islev, ylirlime paternleri ve diigme
arasindaki objektif ve 6zbildirim Ol¢limlerinin karsilastirildigi ¢alismada, artan semptom
siddetinin, kdotiilesen fonksiyon, artan sakatlik ve daha yiiksek diisme riski ile dogrusal olarak
iliskili oldugu saptanmistir [100]. Bu calismada yeti yitimi puanlarinin kadinlarda daha
yiiksek olmasinin nedeni kadinlarda noéropati semptomlarinin daha siddetli hissedilmesi
nedeniyle fonksiyonel yasaminin daha fazla etkilenmesi, kadinlarin yeti yitimine bagl gelisen
giinliik yasam aktivitelerindeki bozulmalardan daha fazla etkilenmesi olabilir. Noropati
kaynakli sinirlamalarin kadin kanser hastalarinda potansiyel olarak stres ve kaygi diizeylerini
daha fazla artirmasi anksiyete diizeylerinin kadinlarda daha yiiksek olmasinin nedeni olabilir.

Kanser hastalar1 kemoterapi tedavisinin yan etkileriyle birlikte radyoterapi, cerrahi,
metastatik timorlerin infiltrasyonu, beslenme yetersizlikleri, metabolik rahatsizliklar gibi
nedenlerle birgok yasam alaninda sorun yasamaktadir [101]. Wicham [102] tedavilerde

kullanilan kemoterapotik ajanlarin  norotoksik etkileri ve radyoterapi kombinasyonlu
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tedavilerin uygulanmasinin KiPN riskini arttirdigini belirtmistir. Fontes vd. [103]’nin
kemoterapi, cerrahi, radyoterapi, hormonoterapi tedavisi uygulanan meme kanserli hastalarda
yaptiklar1 ¢aligmada norolojik semptomlarin tedaviden sonraki ii¢ yilda goriilmeye devam
ettigi belirtilmistir. Bu ¢alismada radyoterapi alan ve daha 6nce baska kemoterapotik ajanla
tedavi olan bireylerin yeti yitimi diizeylerinin daha yiiksek olmasinin nedeni diger kanser
tedavilerinin etkileri nedeniyle olabilir. Ayrica kanserin metastaz yapmasi hastalik ve tedavi
ile iliskili semptomlar1 ve bunlarin kontroliinii daha da zorlastiracagindan yeti yitimi diizeyleri
olumsuz etkilenmis olabilir.

Calisma sonuglarinda periferal noropatisi olan hastalarda tani siiresi artik¢a yeti yitimi
diizeylerinin de arttig1 saptanmistir. Sacid ve Arikan’in ¢alismasinda hastalarin tani siireleri
arttikga bagimlilik diizeyinin arttig1, duyu, motor ve otonomik semptomlarin daha fazla
gorildigi saptanmustir [19]. Calli [104]’nin ¢alismasinda, hastalik siiresinin artmasinin
Ozellikle hastalarin duyusal ndropati semptomlarint daha fazla yasamasina ve yasam
kalitesinin diismesine neden oldugu ortaya koyulmustur. Tan1 ve tedavi siirecinin uzun olmasi
tedavi yan etkilerine maruziyetin artmasi ve yasanan sorunlara karsi basetme diizeylerinin
olumsuz etkilemesi nedeniyle yeti yitimi diizeyleri olumsuz etkilenmis olabilir.

Kiimiilatif kemoterapi dozunun artmasi ile KiPN semptomlarmin siddetinin arttig:
bildirilmistir [20 ve 40]. Kuroi vd. [105] tarafindan yapilan ¢alismada ilerlemis veya
metastatik meme kanserli hastalarda haftalik paklitaksel kullaniminin kemoterapiye bagli
periferal ndropati gelisimine etkisi incelenmis, calisma sonucunda haftalar ilerledik¢e ve
kiimtilatif kemoterapi dozu arttik¢a noropati siddetinin arttigr saptanmigtir. Calismada 8.
haftada hastalarin %66’sinda, 16. haftada ise %85’inde grad 1 duyusal noropati gelistigi
saptanmigtir [105]. Literatiirde kemoterapi alan bireylerde ndropatinin yeti yitimi ile
iligkisinin aragtirildig1 ¢alismaya rastlanmamis olmakla birlikte ¢alismamiz sonucunda taxan
ve platin dozlar ile yeti yitimi ve anksiyete diizeyleri arasinda anlamli farklilik olmadig:
saptanmistir. Caligmamizda tek zaman diliminde degerlendirmenin yapilmis olmasi ve 3-12
kiir araliginda kemoterapi tedavisi alan hastalarin ¢alismaya dahil edilmesi bu durumun
nedeni olabilir.

[leri yasin noropati gelisimi icin risk faktorii oldugunu bildiren birgok galisma mevcuttur
[40, 106, 107]. Ceyhan [108] ¢alismasinda hastalarin yas artisiyla paralel olarak periferal
norotoksisite semptomlarini daha siddetli diizeyde deneyimlendigini, kisithiliklarla daha fazla
kars1 karsiya kaldigini ve rahatsizlik diizeyinin arttigini bildirmistir. Calisma sonucunda, ileri

yaslarda kemoterapi yan etkilerini tolere etme diizeyinin azaldig1 ve yasl hastalarin periferal
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norotoksisite semptomlarinin kontroliine ve 6z bakim destegine daha fazla ihtiya¢ duydugu
belirtilmistir. Calli [104] nin calismasinda, yasla birlikte duyusal, motor ve otonomik ndropati
semptomlarinin daha fazla yasandig1 ve yasam kalitesinin de yasla birlikte azaldig1 ortaya
koyulmustur. Bu calismada ndropati gelisen hastalarda yas ile yeti yitimi ve anksiyete
diizeyleri arasinda anlamli farklilik olmadigi saptanmistir. Calismamizda 65 yas lizeri
bireylerin ¢aligmaya dahil edilmemis olmasi bu durumun nedeni olabilir.

Yeti yitimi insanlarin is yapabilme yetenegini, bagimsizligini etkilemekte, diger
insanlara daha fazla ihtiya¢c duyulmasina, benlik saygilarinda azalmaya ve depresyona neden
olabilmektedir. Calismamizda Beck Anksiyete Olgegi ve Kisa Yeti Yitimi Olgegi puanlart
arasinda pozitif yonde, orta biiyiikliikte anlaml1 iligki oldugu saptanmistir. Kolorektal kanser
hastalarinda oksaliplatin ile indiiklenen periferik noropati, giinlilk yasam aktivitelerinde
bozukluk ve depresyon arasindaki iliskiyi belirlemek amaciyla yapilan ¢alismada, kolorektal
kanser hastalarinda, kemoterapiye bagli periferal noropati nedeniyle giinlilk yasam
aktivitelerinde bozulma ve depresyon arasinda yiiksek oranda iliskili oldugu gosterilmistir
[109]. Noropatiye bagli gelisen sorunlar nedeniyle yasam Kkalitesinin olumsuz yo6nde
etkilenmesi, fiziksel ve sosyal iliskilerde azalma nedeniyle bireylerin psikolojik durumlarinin

da olumsuz etkilenmesi bu durumun nedeni olabilir.
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6. SONUC VE ONERILER

6.1. Sonuclar
Taxan ve/veya platin grubu kemoterapi alan bireylerde periferal ndropatinin yeti yitimi
ve anksiyete ile iligkisini belirlemek amaciyla yapilan bu ¢alismanin sonuglart;

e (alismaya katilan hastalarin %26,7’sinde periferal néropati gelismedigi, hastalarin
%46,1’inde grade 1 ve %17,8’inde grade 2 periferal noropati gelistigi saptanmistir.
Calismada periferal ndropati sikliginin %73,3 oldugu belirlenmistir (Tablo 4.3).

e (aligmaya katilan hastalarin %15’inde yeti yitimi olmadigi, %14,4linlin hafif,
%28,9’unun orta ve %41,7’sinde agir diizeyde yeti yitimi oldugu ve Kisa Yeti Yitimi Anketi
ortalama puanlarinin 11,23+ 5,68 oldugu saptanmistir (Tablo 4.4).

e Hastalarin %18,3’linlin minimal diizeyde, %27,2’sinin hafif diizeyde, %28,3 linlin
orta diizeyde ve %26,2’sinin siddetli diizeyde anksiyete yasadigi saptanmistir. Beck
Anksiyete Olcegi ortalama puanlarmin 19,06+12,23 oldugu saptanmistir (Tablo 4.5).

e Hastalarin yeti yitimi puanlarmin periferal néropati siddetine gére anlamli farklilik
gosterdigi saptanmustir (p<<0,001). Noropati siddeti grade 1 olanlarin grade 3 olan hastalara
gore; noropati siddeti grade 2 olanlarin da grade 3 olan hastalara gore yeti yitimi diizeyi
puanlarinin anlaml sekilde daha diisiik oldugu saptanmistir (p<0,05) (Tablo 4.6).

e Hastalarin anksiyete puanlarinin periferal néropati siddetine gore istatistiksel olarak
anlaml farklilik gosterdigi saptanmistir (p<0,001). Noropati siddeti grade 1 olan hastalarin
grade 2 ve 3 siddette ndropatisi olan hastalara gore anksiyete diizeylerinin anlamli sekilde
daha diistik oldugu saptanmistir (p<<0,05) (Tablo 4.8).

e Kemoterapi ile iligkili periferal noropati gelisen bireylerde medeni durum, egitim
durumu, alkol ve sigara kullanimi1 ve beden kitle indeksi ile yeti yitimi diizeyleri ve anksiyete
diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olmadig1 saptanmistir (p>0,05).

e Kemoterapi ile iligkili periferal néropati gelisen bireylerde cinsiyete gore yapilan
karsilagtirmada ise yeti yitimi ve anksiyete diizeylerinin anlamli farklilik gosterdigi, yeti
yitimi ve anksiyete ortanca puanlarinin kadinlarda daha yiiksek oldugu saptanmaistir (p<0,05)
(Tablo 4.10).

o Kemoterapi ile iliskili periferal ndropati gelisen bireylerde kiir sayisi, ameliyat olma
durumu, baska kronik hastalik varligi, ilag protokolii ve tedavi sikligi ile yeti yitimi diizeyleri
ve anksiyete diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olmadig1 saptanmistir

(p>0,05) (Tablo 4.11).
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e Kemoterapi ile iligkili periferal néropati gelisen bireylerde metastaz durumu ile yeti
yetimi diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu ve yeti yitimi ortanca
puanlarinin metastazi olan hastalarda daha yiiksek oldugu belirlenmistir (p<0,05) (Tablo
4.11).

e Kemoterapi ile iligkili periferal noropati gelisen bireylerde radyoterapi alma durumu
ile yeti yitimi diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu ve yeti yitimi
ortanca puanlarinin radyoterapi alan hastalarda daha yiiksek oldugu belirlenmistir (p<0,05)
(Tablo 4.11).

e Kemoterapi ile iligkili periferal noropati gelisen bireylerde daha dnce kemoterapi
alma durumu ile yeti yitimi diizeyleri arasinda farklilik degerlendirildiginde, istatistiksel
olarak anlamli farklilik oldugu, yeti yitimi ortanca puanlarinin daha 6nce kemoterapi alan
hastalarda daha yiiksek oldugu saptanmistir (p<0,05) (Tablo 4.11).

o Kemoterapi ile iliskili periferal ndropati gelisen bireylerde tani siiresi ile yeti yitimi
diizeyleri arasinda iliski degerlendirildiginde, pozitif yonde, diisiik diizeyde istatistiksel
olarak anlaml farklilik oldugu saptanmistir (p<<0,05) (Tablo 4.12).

e Beck Anksiyete Olcegi ve Kisa Yeti Yitimi Olcegi ortalama puanlari arasinda pozitif
yonde, orta biiyiikliikte anlamli iligki oldugu saptanmistir (p<0,05) (Tablo 4.12).

6.2. Oneriler
Calismadan elde edilen sonuglar dogrultusunda;

e Norotoksik kemoterapi alan bireylerde periferal ndropatinin hastalar iizerindeki
etkilerine yonelik daha kapsamli ¢caligmalarin yapilmasi 6nerilmektedir.

e Periferal noéropatinin etkilerinin tedavi siirecinde ve sonrasinda takip edildigi
caligmalarin yapilmasi 6nerilmektedir.

e Yas degiskeninin kontrol edilebildigi dizaynda ¢aligmalarin planlanmasi
onerilmektedir.

o Kemoterapi ile iligki periferal noropati nedeniyle gelisebilecek yeti yitimi ve
anksiyete belirtilerinin belirli araliklarla diizenli olarak degerlendirilmesi dnerilmektedir.

e Kemoterapi iinitelerinde taksan ve platin bazli kemoterapi tedavileri uygulanan
hastalarin semptom kontrolii agisindan takip edilmesi 6nerilmektedir.

e Kemoterapiye bagli noropati Olgeklerinin  uygulanabilirliginin  saglanmasi

Onerilmektedir.
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e Kanser hastalar1 arasindaki yiiksek prevalansi nedeniyle KiPN, kanser hastalar,
kanserden sagkalanlar ve saglik profesyonelleri i¢in de biiyiik bir sorun teskil etmektedir.
Egitim, semptom yd&netimi ve KIPN'nin uzun vadeli etkileriyle basa ¢ikma ihtiyaglarmin
tedavi planina dahil edilmesi 6nerilmektedir.

e Kanser tedavi siirecini olumsuz etkileyen periferal noropatinin degerlendirilmesi,
erken saptanarak hastalarin yasam kalitesinin yiikseltilmesi, tedavinin stirdiiriilebilirliginin
saglanmas1 ve ortaya g¢ikabilecek biyopsikososyal sorunlarin onlenebilmesi agisindan son

derece 6nemlidir. Bu nedenle konuyla ilgili daha fazla ¢aligma yapilmasi dnerilmektedir.
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(BELIRLENMIS ISE)
8. SORUMLU ARASTIRMACININ UNVANI/
ADI/SOYADI Tuba UCMAN /AMASYA ONIVERSITESI/SAGLIK BlLImLeR] ENSTITUSOY I HASTALIKLARI HEMSIRELIG! ANABILIM DAL
9, OIGER ARASTIRMACI BlLGILER ARASTIRMA EXIBI (Say Olarak Belirtiniz) UNVAN/AD/sOYADI
ARASTIRMACI
VAR (o)
YOK ()
YARDIMCI ARASTIRMA PERSONELI
VAR PR
YOK
10, GALISMAYA KATILAN MERKEZLER - JGOK ME“’EZ (k] TEK MERKEZ
(Calisma gok merkezli ve belirlenmis ise diger \
merkezler| belirtiniz,) !
11 CALISMA YERINDEN HIZMET AUMI (s VAR (X YOK
HIZMET GEsin| HIZMET AD/MIKTARI BELIRTINIZ
LABORATUVAR
GORUNTOLEME
YATAK/GUN
(EBer var se)
KONSULTASYON
AMELIYATHANE
DIGER
12. DIGER (Belirtiniz)
- /) ] I :
ye Oye Komisygh Bagkani
Ibrahi K Mehmet YILMAZ Dt.Adefm ESK| Uzm.Drpedat Karoglu
Des! i Personel Hizmetler| Kam léri Hiz, Hizmetleri
Bagkam Yardimais Baj imaisi
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EK-3. Bilgilendirilmis Goniilli Olur Formu

Sorumlu Arastirmacilar: Dr. Ogretim Uyesi Nese Uysal, Hemsire Tugba UCMAN

Arastirmanin Amaci: Bu arastirma, taxan ve platin grubu kemoterapi alan bireylerde
periferal noropatin yeti yitimi ve anksiyete ile iliskinin degerlendirilmesi amaciyla
planlanmistir. Arastirma bulgularinin, hastalarin kendi hastalik ve tedavi siireclerini
yonetimine, hemsirelik uygulamalarma ve aragtirmalarma katki  saglayacagi
diistiniilmektedir. Arastirma sonucu riskli gruplarin belirlenerek buna yonelik dogru, etkin
miidahalelerin yapilmasi, etkili bas edebilme becerilerinin gelistirilmesiyle birlikte yasam

kalitesinin artirilmasi 6ngoriilmektedir.

Arastirmada izlenecek Yontem: Bu arastirmanin protokolii, Kahramanmaras Siitcii Imam
Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Hastanesi etik degerlendirme komitesi
tarafindan degerlendirilmis ve onaylanmistir. Helsinki beyannamesinde ortaya konan etik
prensiplere riayet edilecektir. Bu formun bir kopyasi size saklamaniz igin verilecektir.
Caligsma siiresince sizlerle herhangi bir uygulama yapilmayacaktir. Kemoterapi tinitesindeki
tedavi ve bakim uygulamalariniz devam edecektir. Arastirmada sizden beklenen anket
sorularin1 yanitlamanizdir. Bu aragtirmayla ilgili olarak sizden beklenen arastirma sorularina

dogru yanit vermenizdir.

Alternatif Tedaviler: Uygulanmamaktadir.

Arastirma Sirasinda Karsilasilabilecek Riskler: Arastirma sirasinda  kisilerin
karsilasacagi risk bulunmamaktadir.

Bu arastirmaya katilmaniz tamamen gizli tutulacaktir. Sizin arastirmaya katilmaniza
iligkin bilgisi olan tek kisi sorumlu aragtirmaci olacaktir. Doktorunuza verdiginiz bilgiler
kadar klinik bilgilerde gizli tutulacaktir. Bununla birlikte yetkili kurumlarin miifettigleri
arastirmanin gecerli yasalar ve saglik makamlar1 mevzuatina uygun olarak yiiriitiilmesini
garantilemek ilizere arastirmaya iliskin kayitlarimizi incelemekle yiikiimlii olabilirler.
Kayitlariizdaki bilgiler sadece bu aragtirma amaciyla ve bu arastirmayi izleyen yayinlar igin

kullanilacaktir. Her durumda kimliginiz saklanacaktir. Her durumda kimliginiz diger
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amaglar i¢in kullanilmayacak veya {igiincii sahislara agiklanmayacaktir. Muayeneleriniz ve
diger islemler i¢in sizden iicret alinmayacaktir.

Yukarida yer alan ve arastirmaya baslamadan once goniillilye verilmesi gereken
bilgileri okudum ve s6zlii olarak dinledim. Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formundaki tiim
aciklamalar1 okudum. Bana, yukarida konusu ve amaci belirtilen arastirma ile ilgili yazili ve
sOzlii agiklama agagida adi belirtilen hekim tarafindan yapildi. Aklima gelen tiim sorulari
arastirictya sordum, yazili ve sozlii olarak bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilariyla
anlamis bulunmaktayim. Calismaya katilmayi isteyip istemedigime karar vermem i¢in bana
yeterli zaman tanindi. Arastirmaya goniillii olarak katildigimi, istedigim zaman gerekgeli
veya gerekcesiz olarak arastirmadan ayrilabilecegimi ve kendi istegime bakilmaksizin
arastirmaci tarafindan arastirma dist birakilabilecegimi biliyorum.

S6z konusu arastirmaya, hicbir baski ve zorlama olmaksizin kendi rizamla katilmayi1 kabul
ediyor, bana ait tibbi bilgilerin gézden gegirilmesi, transfer edilmesi ve islenmesi konusunda
arastirma yiiriitiiclisiine yetki veriyor ve s6z konusu arastirmaya iligkin bana yapilan katilim

davetini hicbir zorlama ve baski olmaksizin biiyiik bir goniilliiliik i¢erisinde kabul ediyorum.

Sorumlu Arastirmacinin Adi/ Soyadi / imzas1 / Tarih:

Géniilliiniin Ad1/ Soyadi / imzas1 / Tarih:



EK-4. Tanitic1 Bilgi Formu

A) Kisisel Ozellikler
Yasimiz...............

Cinsiyet: () Erkek ( ) Kadin
Medeni durumu: () Evli ( ) Bekar

Beden Kitle indeksi: () <18,5 () 18,5-24,9 () 25-29,9 () 30-34,9 () >35
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Egitim diizeyi: ( ) Okur yazar degil () Ilkdgretim () Lise () Universite () Lisansiistii

Alkol Kullanimt: () Evet () Hayir

Sigara Kullanimi: () Evet () Hayir

B) Hastahga iliskin Ozellikler

Hastalik tanisi: .......coccoeveeeieeniennnn.

Tani konma tarihi: ............... (ay Once)

Metastaz durumu: () Metastaz var () Metastaz yok
Ameliyat olma durumu: () Hayir () Evet
Radyoterapi alma durumu: () Hayir () Evet
Baska bir hastalik var m1?:

()Evet............. (belirtiniz)

( ) Haywr

C) Kemoterapi Uygulamasina fliskin Ozellikler

Daha 6nce baska norotoksik kemoterapotik ajan almis mi? () Hayir () Evet



EK-5. NCI-CTCAE v5.0 Periferal Noropati
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YAN ETKI

Motor
Noropati

Duyusal
Noropati

GRADE
1 2 3 4 5
Asemptomatiktir; Semptomlar Semptomlar Yasami tehtit ~ Oliim
Sadece klinik ya  orta diizeyde; ciddi; Oz ediyor; acil
da diyagnostik Enstriimantal bakimi miidahaleye
bulgu var aktiviteleri kisitliyor gereksinim var
(telefon
kullanma,
aligveris,
yemek
hazirlama)
sinirlamakta
Asemptomatiktir Semptomlar Semptomlar  Yasamu tehtit -
orta diizeyde; ciddi; Oz ediyor; acil
Enstriimantal bakimi1 miidahaleye
aktiviteleri kisitliyor gereksinim var
(telefon
kullanma,
aligveris,
yemek
hazirlama)

sinirlamakta
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EK-6. Kisa Yeti Yitimi Anketi

Liitfen asagidaki maddelerin sizi ne dlgiide tanimladigini isaretleyiniz. (Son bir aylik
donemi degerlendirerek) Hayir, hi¢ i¢in 0; evet, bazen ya da biraz yanit1 i¢in 1; evet, her

zaman ya da oldukea yaniti i¢in 2 olacak sekilde maddelere puan veriniz.

1. Saglik sorunlariniz asagidaki
ugraglarinizdan herhangi birine engel oldu | 0; Hayir, | 1; Evet, bazen | 2; Evet, her zaman

mu? hi¢ ya da biraz ya da oldukea

a. Agir esyalann kaldirmak, kosmak, spor
yapmak gibi agir bedensel etkinlikler

b. Masa ¢ekmek, file canta tagimak gibi orta
giicliikteki bedensel etkinlikler

c. Merdiven, yokus ¢ikma

d. Egilmek, dogrulmak

e. Uzun mesafe yiirimek (1-2 km)

f. Yemek yemek, giyinmek, banyo yapmak,
tuvalete gitmek

2. Bir hastalik ya da yaralanma nedeni ile daha
once yaptiginiz hobilerinizi azaltmak ya da

birakmak zorunda kaldiniz m1?

3.Evin iizerine diisen giinliilk islerden

yapamadiginiz oldu mu?

4. Kisisel sorunlariniz nedeni ile c¢alisma

isteginizde azalma oldu mu?

5. Kisisel sorunlariniz evde, okulda ya da iste

veriminizi azaltt1 m1?

6.Arkadaslariniz, birlikte calistiginiz kisiler

ya da bagkalart ile iligkileriniz bozuldu mu?
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EK-7. Beck Anksiyete Olgegi

Asagida insanlarin kaygili ya da endiseli olduklar1 zamanlarda yasadiktan bazi
belirtiler verilmistir. Liitfen her maddeyi dikkatle okuyunuz. Daha sonra, her maddedeki
belirtin. Bugiin dahil son bir haftadir sizi ne kadar rahatsiz ettigim yandaki uygun yere (X)

isareti koyarak belirleyiniz.

Hig Hafif Diizeyde | Orta  Diizeyde | Ciddi Diizeyde
beni pek | hos degildi ama | dayanmakta

etkilemedi katlanabildim ¢ok zorlandim

1. Bedeninizin herhangi bir
yerinde uyusma veya

karincalanma

2. Sicak/ates basmalari

3. Bacaklarda halsizlik, titreme

4. Gevseyememe

5. Cok kotii seyler olacak

korkusu

6. Bag donmesi veya sersemlik

7. Kalp garpintist

8. Dengeyi kaybetme duygusu

9. Dehsete kapilma

10. Sinirlilik

11.Boguluyormus gibi olma

duygusu

12. Ellerde titreme

13. Titreklik

14.Kontrolii kaybetme korkusu

15. Nefes almada giicliik
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16. Oliim korkusu

17. Korkuya kapilma

18.Midede hazimsizlik ya da

rahatsizlik hissi

19. Baygmlik

20. Yiziin kizarmasi

21.Terleme (sicakliga bagh

olmayan)
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