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OZET

Arastirma, kanser tanisi ile izlenen ¢ocuklarda agiz bakiminda kullanilan
sodyum bikarbonat ve karadut lolipopunun oral mukoziti 6nleme {izerine -etkisini

belirlemek amaciyla randomize kontrollii deneysel olarak gergeklestirilmistir.

Arastirma Istanbul’da bir Egitim Arastirma Hastanesinin Pediatri servisinde
Subat 2016-Subat 2017 tarihleri arasinda yapilmistir. Deney grubunda (karadut lolipopu
kullanan ¢ocuklar) 35 cocuk, kontrol grubunda (bikarbonat ile agiz bakimi yapan

cocuklar) 34 ¢ocuk olmak iizere 69 ¢ocuk ile tamamlanmistir.

Deney ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin tanitici 6zellikleri arasinda istatistiksel
olarak fark olmayip gruplarin homojen dagildigi belirlenmistir. Deney grubundaki
cocuklarin %28,6’sinda (n=10) oral mukozit gelisirken, kontrol grubunda bulunan
cocuklarin %61,8’inde (n=21) oral mukozit gelistigi belirlenmistir. Gruplar arasinda
oral mukozit gelisme sikligi arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05).
Deney grubunda oral mukozit gelisen 10 ¢ocuktan 7’sinde (%70) 4’ncii giinde, 3’linde
(%30) 8’nci gilinde oral mukozit gelismistir. Kontrol grubunda oral mukozit gelisen
cocuklarin ise 5’inde (%23,8) 4’ncii glin, 13’linde (%61,9) 8’nci giin ve 3’iinde de
(%14,3) 16’nc1 giin oral mukozit gelismistir. Gruplar arasinda oral mukozit gelisme
giinli arasindaki fark istatistiksel olarak anlamhidir (p<0,05). Deney ve kontrol
grubundaki ¢ocuklarin oral mukozit puan ortalamalarmin arastirma grubundaki
cocuklarin 2°nci giin, 4’ncii giin, 8’nci giin, 16’nc1 gilin, 21°nci giin oral mukozit puan
ortalamalar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<<0,001). Deney
grubundaki ¢ocuklarin oral mukozit derecelerinin 4’ncli 8’nci ve 16°nc1 giin
izlemlerinde kontrol grubundaki ¢ocuklarin oral mukozit derecelerine gére daha diisiik
oldugu belirlenmistir (p<0,05). Deney grubundaki c¢ocuklarin 2’nci giin, 4’ncii giin,
8’nci giin, 16’nc1 giin ve 21°nci giin agr1 ve fonksiyon dereceleri ile kontrol grubundaki
cocuklarin dereceleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,000).
Aragtirmanin bulgulart dogrultusunda kemoterapi alan ¢ocuklarda agiz bakimi igin

karadut lolipopu kullaniminin oral mukozit sikligin1 azalttig1 belirlenmistir.

Anahtar kelimeler: Cocuk, Kemoterapi, oral mukozit, karadut lolipopu,
bikarbonat.



ABSTRACT

THE EFFECT OF SODIUM BICARBONATE AND MULBERRY
LOLLIPOP USED ON ORAL MUCOSITIS PREVENTION IN CHILDREN
MONITORING CANCER DIAGNOSIS

The research was carried out randomly controlled experimentally to determine
the effect of sodium bicarbonate and mulberry lollipop used on oral mucositis
prevention in children monitoring cancer diagnosis.

The study was carried out between February 2016 and February 2017 at Sisli
Hamidiye Etfal Training and Research Hospital Pediatrics Department. In the
experimental group (children using blackhead lollipops), 35 children were completed
with 69 children (34 children) in the control group (children using sodium bicarbonate).

There was no statistically significant difference between the descriptive
characteristics of the children in the experimental and control groups and it was
determined that the groups were homogeneously distributed. Oral mucositis was found
in 28.6% (n=10) of the children in the experimental group and 61.8% (n=21) of children
in the control group developed oral mucositis. The difference in the frequency of oral
mucositis development between the groups was statistically significant (p <0.05). Seven
(70%) of 10 children with oral mucositis developed oral mucositis on day 4 and 3 (30%)
in the experimental group. In the control group, oral mucositis developed in 5 (23.8%)
at 4th day, 13 (61.9%) at 8th day and 3 (14.3%) 16th day oral mucositis. The difference
between oral mucositis development days was statistically significant (p<0.05). The
mean oral mucositis scores of the children in the experimental and control groups were
statistically significant (p<0,001) between the 2th, 4th, 8th, 16th, and 21th days oral
mucositis averages of the children in the study group. It was determined that the
children in the study group had lower oral mucositis grades on the 4th, 8th and 16th day
follow-ups than the oral mucositis children in the control group (p<0,05). The
difference between the pain and function scores on the 2th day, 4th day, 8th day, 16th
day and 21st day of the children in the experimental group and the grades of the
children in the control group were statistically significant (p<0,000). According to the
findings of the study, mullberry lollipop decreased the oral mucositis frequency in
children who received chemotherapy.

Key words: Chemotherapy, oral mucositis, mullberry, sodium bicarbonate, child.



ONSOZ

Bu arastirma, kanser tanisi ile izlenen c¢ocuklarda agiz bakiminda kullanilan
sodyum bikarbonat ve karadut lolipopunun oral mukoziti Onleme iizerine etkisi

incelemek amaciyla gergeklestirilmistir.

Lisansiistli egitimim ve tez ¢alisma siirecimde degerli bilgileri ve katkilart ile

yanimda olan Saym hocam Yrd. Dog. Dr Giilzade Uysal’a,

Arastirma boyunca beni yalniz birakmayan, kendileri kiiciik yiirekleri kocaman
olan, tiim ¢ocuk hematoloji-onkoloji hastalar1 ve ebeveynlerine en derin tesekkiirlerimi

sunarim.

Ebru ALISARLI

vi



BEYAN

Bu ¢aligmanin, kendi tez ¢alismam oldugunu, tezde kullanilan bilgileri etik
kurallar i¢inde elde ettigimi, daha once iiretilmis olan ve yararlandigim biitiin bilgi, fikir
ve yorumlar1 akademik kurallar i¢inde kullandigimi ve kaynak gosterdigimi beyan

ederim.

Ebru ALISARLI

vii
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1. GIRIS

Kanser yiizyillardir var olan bir hastalik olmakla birlikte son yillarda en 6nemli
saglik sorunlarindan biri olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Cocukluk donemi kanserlerinin
ise her yil goriilme sikligimin artifi dikkati ¢ekmektedir. Cocukluk donemi kanserleri
gilinlimiiziin 6liim nedenleri arasinda Diinya’da ikinci lilkemizde ise dordiincii sirada yer
almaktadir (1-3). Diinyada her yil 160000 ¢ocuk yeni kanser tanisi almaktadir. Tiirk
Pediatrik Hematoloji ve Pediatrik Onkoloji Dernegi kayitlart incelendiginde; 2002-2009
yillar1 arasinda 12087 kayith vaka varken, 2009-2011 yillar1 arasinda ise 4042 yeni
cocuk kanser vakasi bildirilmistir (4). Cocuk kanser hastalarinda mukozit gelisme

sikligiin yetiskinlere gore ti¢ kat fazla oldugu bildirilmektedir (5-7).

Cocukluk donemi kanserlerinin tedavisinde siklikla; kemoterapi, radyoterapi,
cerrahi tedavi, biyoterapi ve kemik iligi transplantasyonu kullanilmaktadir (8, 9).
Kemoterapi en sik kullanilan tedavi yontemleri arasinda olup anormal ve istenmedik
sekilde ¢ogalan kanser hiicrelerinin artmasini 6nlemeyi/ durdurmay: hedefler (8, 10).
Etkili bir tedavi yontemi olan kemoterapi kanser hiicrelerinin yaninda viicudun saglikli
ve hizli ¢ogalan diger hiicrelerine de zarar vermektedir (11). Kemoterapinin bu
zararlarindan en fazla etkilenen hiicrelerden biri de oral mukozanin hiicreleridir (12,

13).

Oral mukozanin epitelyum hiicreleri viicutta bulunan diger epitelyum
hiicrelerine gore daha hizli boliinebilme 6zelligine sahiptir. Bu sebeple kemoterapik
ajanlar oral mukoza epitelyum hiicrelerinin biiyiime ve olgunlagmasini baskilayarak
ag1z ve bogazdaki birincil mukoza bariyerini bozmaktadir (11, 13). Sonug olarak oral
mukoza bariyerinde bozulma ile birlikte; oral membranda eritem, 6dem, kanama,
iilserasyon, bireyde ses kisikligi, ¢igneme ve yutma giicliigii gibi bulgular goriilmektedir
(8, 12, 14). Oral mukozit gogunlukla agiz boslugunda ortaya ¢ikmakla birlikte; yanagin
hareketli mukozasinda, dudaklarda, yumusak damak ve dilin yan yiizlerinde de

goriilebilmektedir (8, 15).

Cocuklarda mukoza hiicrelerinin yenilenmesinin yetiskinlere gore daha hizlh
olmasi, immiinolojik yanitin ve direncin yetigkin hastalara gore degiskenlik gostermesi
nedeniyle oral mukozit ¢ocuklarda yetigkinlere gore daha sik goriilmektedir (16-18).

Yiiksek doz kemoterapi alan cocuklarda oral mukozit siklifi %50-90 arasinda



goriilmekte olup, bunlarin ise %80’inin agir mukozit derecesinde oldugu bildirilmistir

(19, 20).

Mukozitin baslangi¢ belirtileri genellikle kemoterapinin 2’nci ve 3’ncii
giinlerinde olusmaya baglaylp 7°nci ve 14°ncii gilinlerinde en yiiksek diizeye
ulagsmaktadir. Enfeksiyon gelismemesi durumunda ise 14’ncii giinden itibaren iyilesme
evresine girmektedir (8, 21, 22). Kanser tanist almis ve tedavisi siiren bireylerde; yasam
kalitesini siirdiirebilmek i¢in agiz bakimi en 6nemli hemsirelik girisimleri arasindadir
(8). Oncelikle kemoterapiye baslamadan once, hastanin agiz ici mukozasi
degerlendirilmeli ve agiz i¢i tamlanmalidir. Ilk degerlendirme erken donemde oral
mukoziti tanilama ve tedavi i¢in altin kurallar arasindadir. Tanilama sonrasi bireye 6zgii

ag1z bakimi planlanarak mukozitin olugsmasini 6nlemek hedeflenmelidir (23, 24).

Kanser tanist almis ¢ocuklarda oral mukozit gelisimi, ¢ocugun yasam kalitesini
etkileyen onemli bir komplikasyondur. Oral mukozit gelismesi ile birlikte ¢ocugun
beslenememesi (25), agr1 duymasi (26, 27), agiz i¢i yaranin enfeksiyona yatkilig
artirmast vb. birgok yasami tehdit eden sorunla karsi karsiya kalinabilir (28, 29).
Pediatrik kanser hastalarinda ciddi septisemilerin %25-50’sinin oral odakli oldugu
gosterilmistir (7, 28, 30, 31). Bununla birlikte oral mukozite bagli olarak ortaya ¢ikan
komplikasyonlar nedeniyle bireyin hastanede yatis sliresi uzamakta ve tedavi maliyetleri
de artmaktadir (32, 33). Ciddi mukozit gelismesi durumunda ise tedaviye ara verilmek
zorunda kalinabilir. Bu durum kanserin kontrol edilememesi ve mortalitenin artmasina
neden olmaktadir (7, 30). Tiim bu nedenler 6ngoriildiigiinde oral mukozitin olugsmadan
Oonlenmesinin hastaligin tedavisi ve ¢ocuk ve ailenin yasam kalitesi i¢cin 6nemli oldugu

yadsinamaz bir gergektir.

Kanser tanis1 ile izlenen cocuklarda tedavi siiresince Ozel agiz bakim
protokolleri kullanimi mukozit gelisimini 6nlemekte, onemli derecede azaltmak, ve
olusmus mokoziti tedavi etmekte olup oral komplikasyonlarin goriillme sikligini
azaltmaktadir (34). Literatiir incelendiginde agiz bakimi i¢in farmakolojik ve
nonfarmakolojik birgok yontem kullanildigi dikkati ¢ekmektedir. Bunlar arasinda;
%0.9’luk NaCl, sodyum bikarbonat, G-CSF ve GM-CSF igeren agiz gargaralari,
kriyoterapi (agizda buz uygulamasi), bal, hipnoz, karadut surubunun siklikla
kullanildig1 goriilmektedir (8, 11, 26, 31, 35-39). Yapilan c¢alismalara ragmen heniiz

agiz bakiminda kullanilan soliisyon ve iiriinlerin kanit diizeylerinin yeterli olmadigi



goriilmektedir. Ornegin; klorheksidinin son yillarda yapilan galigmalarda yeterli etki
gostermedigine agiz mukozasinda yanma hissine neden oldugu saptanmis ve bazi
kaynaklarda oral mukozit yonetiminde kullanilmasi onerilmemektedir (31, 35, 38).
Benzeminhidrokloriir ve povidon iyot soliisyonlarinin ise mukozit yonetiminde etkili ve
giivenilir oldugu yapilan taramalar sonucunda saptanmis ancak bu soliisyonlarin
yutulmast  durumunda riskli olacagindan ¢ocuklarin bu dirlinii  kullanimi
onerilmemektedir (11). Kemoterapi ve radyoterepi alan g¢ocuklarda oral mukozitin
Onlenmesi, tedavisi ve bakiminda yapilan ¢alismalar sonucunda etkili, giivenilir ve

kesinlesmis bir fikir birligine varilamadig1 gériilmektedir (26, 35, 36).

Mukozitin  Onlenmesi ve 1iyilestirilmesinde kullanilan nonfarmakolojik
yontemlerden biride karadut ekstresidir. Karadut; i¢eriginde bulunan papyriflavonal A,
kuraridin, saphoraflavanone D ve saphoraisoflavanone A ile antifungal ve giicli
antimikrobiyal aktiviteye sahiptir. Agiz bakiminda karadut kullanimi kemoterapi ve
radyoterapinin oral mukozaya toksik etkisini azaltmakta olup mukozitin olusumunu,

siddetinin azalmasini ve iyilesmesini saglamaktadir (40).

Bu arastirmada kanser tanisi ile izlenen kemoterapi alan g¢ocuklarda agiz
bakiminda kullanilan sodyum bikarbonat ve dondurularak elde edilen karadut

lolipopunun oral mukoziti 6nleme iizerine etkisini belirlemek amag¢lanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Cocukluk Cag1 Kanserleri

Insanin viicudunun en kiiciik yapi tas1 olan hiicreler bir araya gelerek dokular,
dokular bir araya gelerek organlari olusturur. Bu yapilar bir araya gelerek belli bir
anatomik yapi ile birlikte gorev paylasimi yaparak insan viicudunda bir is boliimiine
sahip olurlar (4). Insan viicudundaki hiicreler belli bir hizda ve kontrolde béliinerek
cogalirlar. Yaglanan hiicreler ise kontrollii bir sekilde yikilirlar. Kanser normal
islevlerini degisik diizeylerde de olsa kaybetmis, ¢evre dokularla olan iligkisini

koparmis ve anormal bigimde biiyiiyen doku demektir (41).

Cocukluk caginda l6semiler en sik goriilen kanser tiiridiir. Erkek ve kiz
¢ocuklarinda lenfomalar ve merkezi sinir sistemi tiimdrleri 16semilerden sonra en sik
goriilen kanser tiirleridir. 15-24 yas grubu geng bireylere bakildiginda ise; testis kanseri,
beyin sinir sistemi kanserleri ve non-hodgkin lenfoma erkeklerde, tiroid, hodgkin
hastaligi ve merkezi sinir sistemi tiimdrlerinin kadinlarda 6n planda oldugu

goriilmektedir (42).

2.1.1. Losemiler

Cocukluk cag1 kanserlerinin sik goriilen kanser tiirtidiir, yaklasik %80-85 ini
olusturmaktadir(42). Nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte, l16semi nedenleri
arasinda, cevresel etmenler ve genetik yapi arasindaki etkilesim sonucunda ortaya
ciktig1 disiiniilmektedir (43). Losemi blast hiicreler olarak adlandirilan hiicrelerin
kontrolsiiz ¢ogalmasi sonucu, viicudun 6zellikle kemik iligi basta olmak {izere gesitli
organ ve dokular1 tutan malign bir hastaliktir. Glinlimiizde 16semi tedavisinde kullanilan
etkili ilaglar ve kemik iligi transplantasyonu ile 5 yillik sag kalim oran1 %60 ile %90
arasinda degismektedir (42-45).

Losemilerin  gruplandirilmasi, koken aldiklar1 hiicre grubuna, hastaligin
semptomlarina, ortaya ¢ikisina ve hastalik belirtilerinin ilerleme hizlarina ve klinik
seyirlerine gore yapilmaktadir (19). Losemi tansi ortaya ¢ikis hizina gore akut ve kronik
l6semiler, her iki grup da kendi i¢inde koken aldig: hiicre grubuna gore ikiser alt gruba

ayrilir. Bunlar; Akut Myeloblastik Losemi (AML), Akut Lenfoblastik Losemi (ALL),



Kronik Myelositer Losemi (KML) ve Kronik Lenfositer Losemi (KLL) olarak
siralanabilir (46).

Akut Lenfoblastik Losemi (ALL)

Akut lenfoblastik 16semi (ALL), viicudun kan olusum sisteminden olusan
malign bir hastaliktir. Insan viicudunda kan yapimindan sorumlu olan kemik iligi i¢inde
kendini gosterir ve olgunlasmamis beyaz kan hiicrelerinin (16kosit) kontrolsiiz asiri

tiremesiyle kendini gosteren bir hastaliktir (47).

Kemik iliginde bulunan blast hiicrelerinin sayisindaki artis devam ettigi siirece
hematopoez biliylik oranda baskilanmig durumdadir. Hastada anemi, lokopeni,
trombositopeni ve buna bagli olarak, solukluk, enfeksiyon, kanama, kemik agrilari,
16semik hiicrelerin infiltrasyonu sonucu da hepatosplenomegali ve lenfadenopati
goriilmeye baslar (48, 49). ALL hastalifin baslangicindan itibaren viicudun belli bir
yerinde lokalize olmadigindan, hatta kemik iliginde iiretilen kan ile lenfatik sistem ve
diger organlara metastaz yapabilir. Bu nedenle, tiim 16semi cesitlerinde oldugu gibi

habis huylu bir sistem hastaligidir denilmektedir (47).

Cocukluk c¢ag1 l6semilerinin i¢inde Akut lenfoblastik 16semi (ALL) %80
oraninda goriilmekte olup en sik goriilen 16semi seklidir. Cocukluk cagi kanserlerinin
licte birini olusturmaktadir (46). Cocuklarda bazi kalitsal ya da sonradan kazanilan
bagisiklik sistemi bozukluklarina sahip c¢ocuklarda veya Down Sendromlu, Fankoni
Anemisi gibi kromozom bozuklugu olan ¢ocuklarda Akut lenfoblastik 16semi goriilme
riskinin yliksek oldugu bilinmektedir (47). Radyoaktif 1sinlar ve rontgen i1sinlari, bazi
kimyasal maddeler ve ilaglar ve baz1 viriisler de 16semi hastaliginin olusumunda bir rol
oynadig1 diisliniilmektedir. Ancak 16semi tanisi alan hastalarin sebebi kesin olarak
bilinememektedir (46, 49).

Akut Myeloblastik Lisemi (AML)

Insan viicudundaki 18kositleri meydana getiren hiicrelerden graniilosit ve
monositler kemik iligindeki blast hiicrelerinin olgunlasmasi sonucu olusurlar (50).
Meydana gelen bu olgun hiicreler bagisiklik sisteminde ©6nemli rol oynarlar.
Kemik iliginde anormal ¢ogalan blastlar (l6semik hiicreler) hematopoiezin

yetersizligine yol agarak anemi, kanama ve enfeksiyonlara egilimi artirmaktadir (46).



AML ¢ocukluk ¢aginda az goriilmekte ve 15 yas altindaki akut 16semilerin %15-20’sini
olusturmaktadir. Erigkinlerde ise goriilen akut 16semilerin %80’nini olusturmaktadir
(19, 51).

AML hastalarinin ¢ogu tan1 koyulmadan birka¢ 6nce, genel bir yorgunluk hissi,
istahsizlik ve buna bagl kilo kayb1 sikayeti bulunmaktadir. Hastalarda bu sikayetlerin
yaninda anemi, ndtropeni ve trombositopeniye bagli gelisebilecek solukluk halsizlik,
carpinti, ¢abuk yorulma, petesi, dis eti kanamalari, deri yaralanmalar1 sonras1 durmayan
kanamalar gibi erken bulgular hastalarin yaklasik yarisinda bulunmaktadir. Nadir olarak
goriilebilen gastrointestinal, bronkopulmoner veya santral sinir sistemi kanamalar

hastalik i¢in baslangi¢ bulgusu olabilmektedir (19, 52).

2.1.2. Yumusak Doku Tiimoérleri
2.1.2.1. Hodgkin Lenfoma

Hodgkin lenfoma (HL), lenfoid sistem hastaligidir ve genellikle tek bir lenf
nodundan (genellikle servikal) ya da anatomik lenf nodu gruplarindan kaynaklanir.
Hastaligin  temel belirtisi agrisiz  lenfadenopatidir. Lenfadenopati  genellikle
supraklavikular ve servikal nodlardadir. Hodglin lenfoma yaklasik bir milyon ¢ocugun
besinde goriilir ve addlesan grupta artis gosterir. Hastalik lenf nodlarindan
ekstralenfatik bolgelere de metastaz yapabilir. Ozellikle dalak, karaciger, kemik iligi,

akciger, mediastende metastaz goriilebilir (50).

2.1.2.2. Non-Hodgkin Lenfoma

Cocukluk doneminde goriilen lenfomalarin %55-60’1n1 olusturur. 7-11 yasinda
inidans1 artar ve erkeklerde kizlardan ii¢ kat fazla goriiliir. Non-hodgkin lenfomalar,
lenforetikiiler (lenf sisteminin i¢ yapisi) kokenli malign tiimordiir. Klinik belirtiler
arasinda, etkilenen lenf nodlarinin anatomik bdlgesine ve yayilimina gore degisiklik
gosterir (50). Non-hodgkin lenfomada, hodgkin hastaliginin aksine tani kondugunda
hastalik ileri evrededir (53). Kemik iligi ve santral sinir sistemine olan metastaz
nedeniyle klinik belirtiler 16semiye benzemektedir. Non-hodgkin lenfomalarda ilk
tutulum genellikle aksiler, abdominal ve inguinal nodlarda da olabilir. Mediastendeki
lenf nodlar1 tutulduysa nodlarda meydana gelen biiyiime sonucu, ¢ocukta 6ksiirme ya da

gogiiste daralma hissi goriilebilir.



Tan1 amach etkilenen lenf nodunun biyopsisi alinabilir. Farklilagmis lenfoma
hiicreleri ile akut lenfoblastik 16semiyi ayirmak zor oldugu i¢in, kemik iligi aspirasyonu
yapilabilir, metastaz alanlar1 gégiis grafisi, lenfoanjiogram, karaciger ve dalak biyopsisi,
lomber ponksiyon yapilabilir. Tedavide radyoterapi ve sistemik kemoterapi
uygulanabilir. Hastalik ALL‘ye doniisebilir. Kemik iligi metastaz1 sik goriilmektedir.
Hastalik tekrarlarsa kdk hiicre transplantasyonu yapilabilir (50).

2.1.2.3. Rabdomiyosarkom

Rabdomiyosarkom, cocukluk ¢aginda sik goriilen yumusak doku tiimdriidiir.
Cizgili kaslarin malign hastaligidir, bu nedenle c¢izgili kaslarin oldugu herhangi bir
bolgede olabilir. En sik goriildiigii yerler, bas- boyun, géz ¢evresidir. Daha nadir olarak
ise abdomen, genitotiriner yol ve ekstremitelerde bulunabilir. Rabdomiyosarkomun
belirti bulgular tiimoriin lokalize oldugu yere ve basi yaptigi organlara gore klinik
farklilik gostermektedir. Ornegin tiimdr goz bolgesinde ise orbital sislik, pitozis,
gormede bozulma, goz hareketlerinde anormallik, nazofarenk ya da paranazal siniislerde
ise yutma giigliigii, lokal agri, ses kisikligi, solunum gii¢liigii, burun kanamalar1 gibi
belirtiler, retroperitoneal tiimorlerde, abdominal kitle, agri, obstriiksiyona bagli mesane
ve bagirsak fonksiyonlarinda bozulma goriiliir. Rabdomiyosarkomda hizli yayilim
oldugu icin ¢oklu tedavi uygulanmaktadir. ilk olarak miimkiinse tiimér cerrehi olarak

cikartilir. Cerrahi sonrasi radyoterapi ve kemoterapi tedavi yontemleri arasindadir (50).

2.1.2.4. Retinoblastom

Retinoblastom, unilateral ya da bilateral olarak retinada yer alan, ¢ocukluk
caginin en yaygin intraokiiler malign tiimoriidiir. Hastalik ¢ocuklarin %40°1na otozomal

dominant genle geger ve tastyicilarin %10’ nu hastaliktan etkilenmez.

Retinoblastomun klinik belirtilerinden olan 16kokori ya da beyaz pupil ilk
belirtiler arasindadir. Gozde kirmizi 151k refleksi yoktur, asimetriktir, etkilenen g6z
farkli renkte olabilmektedir. Gozdeki diger belirtiler arasinda, strabismus, orbital
inflamasyon, glokom, gérme keskinliginde azalma yer almaktadir. Kalici retinal hasar
oldugunda veya tedaviye yanit alinamadiginda goz cerrahi olarak ¢ikartilir. Ameliyat
Oncesi ya da sonrasi radyoterapi uygulanmaktadir. Kemoterapatik ilaglarin goze

yayilim1 sinirlt oldugu igin kemoterapi her zaman uygulanmamaktadir. Ancak kombine



uygulanan kemoterapatik ilaglar tedavi etkinligini artirmaktadir. Tedavi ile 5-10 yil

yagsam sans1 %90°dir (50).

2.1.3. Beyin Tiimorleri
2.1.3.1. Noroblastom

Noroblastom, cocuklarda genellikle kranium disinda sinir hiicrelerinden
kaynaklana solid tiimorlerdir. Cocukluk ¢ag1 kanserlerinin yaklasik %8 ini
olusturmaktadir. Timor sempatik sinir sisteminin herhangi bir bolgesinde goriilebilir,
cogunlukla diizgiin, sert ve gergin bir kitledir. Tiimoériin primer lokalize oldugu bolge
abdomendir. Bas-boyun bolgesi, goglis ve pelvis diger lokalizasyonun oldugu
bolgelerdir. Klinik belirtiler ise, tiimdriin lokalizasyonuna gore farklilik gostermektedir.

Tedavi ise, cerrahi, radyoterapi ve kemoterapiden yararlanilir (50).

2.1.3.2. Wilms Timori

Wilms tiimorii ¢ocukluk donemnde goriilen yaygin internal timordir ve
cocukluk cagi kanserlerinin yaklasik olarak %6’sim1 olusturmaktadir. Wilms timorii
klinik olarak c¢esitli anomalilerle seyredebilir ve bunlar siklikla; aniridi (irisin
olmamasi), hemihipertrofi (viicudun yarisinin anaormal biiylimesi), genitoliriner

anomaliler ve mental yetersizlikler olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

Wilms tiimoriiniin klinik belirtileri arasinda, abdomenin bir tarafina lokalize
kitle dikkat ceker ve genellikle asemptomatiktir. Diger klinik belirtiler arasinda ise,
tiimoriin diger organ ve yapilara baski yapmasi, tiimoére sekonder gelisen metabolik
degisiklikler ya da metastaz sonucu gelisir. Tan1 alan ¢ocuklarin % 25’inde bobrek
hasarina bagli renin aktivitesindeki artma sonucu hipertansiyon bulgular1 gelisir.
Hematiiriye buna bagli anemi ve karin agris1 bulgulari, kilo kaybi1 ve ates klinik bulgular
arasindadir. Tedavide ise cerrahi tedavi, kemoterapi ve radyoterapi protokolleri

uygulanmaktadir (50).

2.1.4. Kemik Tumorleri
21.4.1. Osteosarkom

Osteosarkom ¢ocuklarin hizli biliyime doneminde insidansi artan, addlesan
donemde fazla goriilen ¢ocukluk ¢aginda en fazla goriilen kemik kanserlerindendir.

Tiimor genellikle, kemigi olusturan mezenkimden koken alir ve distal femur, proksimal
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tibianin ya da proksimal humerusun metafizinde lokalize olmaktadir. Nedeni tam olarak
bilinmemekle birlikte, radyasyoa maruz kalma ve retinoblastom osteosarkom riskini
artirmaktadir (50). Cerrahi tedavi ve kemoterapi tedavi yontemleri arasindadir ve

cerrahi islemde uzvu koruyucu cerrahi ve amputasyon yapilmaktadir.

2.1.4.2. Ewing Sarkom

Ewing sarkom, kemigin primitif ndroektodermal tiimorleridir. Kemik dokusu
yerine ilik boslugundan koken almakta ve uzun kemiklerin diafizyal kisminda olusan
kiigiik, yuvarlak tiimér hiicreleridir. Tedavide ilk olarak cerrahi islem 6ncesi kemoterapi

uygulanarak tiimorii boyutu kiigiiltmeye ¢alisilir (50).

2.2. Cocukluk Cagi Kanserlerinde Tedavi

Cocukluk cagi kanserlerinde tek yonli tedavi yontemleri olan cerrahi tedavi,
radyoterapi, kemoterapi, kemik iligi transplantasyonu ve palyatif bakim gibi tedavi
yontemleri uygulanabilecegi gibi bu tedavi yontemleri beraber kullanilabilir (54).
Ornegin, soloid tiimdriin tedavi yontemi olarak ilk olarak biyopsi ya da cerrahi tedaviye
basvurulmakta daha sonra ise kemoterapt olarak adlandirilan tiimére uygun

protokoldeki ilag tedavisi uygulanir (54).

2.2.1. Cerrahi Tedavi

Cerrahi tedavi, kanserli dokunun viicuttan kiiratif veya palyatif olarak
cikartilmasidir. Kiiratif olarak yapilan cerrahi girisim hastalig tedavi edecek kapsam ve
nitelikte olup genellikle uzak organlara metastazlar1 yoktur. Kiiratif cerrahide tliimoriin
tamami, lenf diiglimleri, yapisik komsu organ ve dokular ile birlikte ¢ikarilir. Palyatif
cerrahi ise, kiiratif cerrahi segeneklerinin olmadigt durumlarda semptomlarin
kontroliiniin saglanmasit ve yasam kalitesinin artirilmasina yonelik palyatif cerrahi
yontemine basvurulmaktadir (55). Cerrahi tedavi pek cok kanser tiitiinde ilk bagvurulan
tedavi yontemidir. Cerrahi tedavi ayni zamanda taninin dogrulanmasi (biyopsi),
hastaligin evrelendirilmesi, hastaligin yan etkilerinin ve agrinin azaltilmasinda

kullanilan bir tedavi yontemidir (42).

2.2.2. Radyoterapi

Kanser tanisina yonelik uygulanan radyoterapinin amaci kanserli hiicrelerin

tahrip edilmesi i¢in iyonize radyasyon kullanilmasidir (56). Giiniimiiz malign



hastaliklarin %60-70’inde kiiratif ve palyatif amacla kullanilmaktadir. Primer santral
sinir sistemi timorleri ve metastazlarinda uygulanan temel tedavi modellerinden biridir
(8). Radyoterapi c¢ocukluk ¢agi kanserlerinde tek basina tedavi yontemi olarak

kullanilmay1p, kemoterapiye ek bir tedavi yontemi olarak kullanilmaktadir (44).

2.2.3. Kemoterapi

Kanser insidans1 gelismekte olan iilkeler basta olmak iizere tiim diinya verileri
incelendiginde belirgin bir artis gostermektedir (41). Ulkemiz verilerine bakildiginda
diinya artigina paralel bir yol izlemektedir (42). Kemoterapinin amaci viicuttaki kanserli
hiicreleri tedavi etmek, gelisip ve biiylimelerini engellemek, bu hiicrelerin diger
organlara metastaz yapmasini engellemek, hastaligin verdigi yan etkileri en aza
indirmek ve hastanin yasam kalitesini artirarak uzatabilmektir (57). Taniya yonelik
uygulanan cerrahi tedavi ve radyoterapi hastaligin (timoériin) lokalize oldugu
durumlarda etkili iken kemoterapi tedavisi hastaligin yaygin oldugu ve metastaz oldugu
durumlarda uygulanabilmesi radyoterapi ve cerrahi tedaviye gore art1 bir durumdur (58,

59). Siklikla kullanilan kemoteropétik ajanlar Sekil 1.’de verilmistir.

Sekil 1. Sikhikla Kullanilan Kemoteropotik Ajanlar

Alkali ajanlar Antrasiklinler | Antibiyotikler | Antimetabolitler Taxanes Vinca
Alkaloidleri

Busulfan Daunorubicin | Actinomycin Cytosine Docetaxel | Vinblastine

Carboplatin Doxorubicin Amsacrine arabinoside Paclitaxel | Vincristine

Cisplatin Epirubicin Bleomycin Cytarabine Vinorelbine

Cyclophosphamide | Idarubicin Mithromycin 5-Fluorourasil Etoposide

Ifosfamide Mitomycin Hydroxyurea

Mechlorethamine Methotrexate

Procarbazine 6-Mercaptopurine

Melphalan 6-Thioguanine

Thiotepa

Kaynak: 33,60 ve 61 numarali kaynaklardan alinmistir.

2.3. Kanser Tedavisi Komplikasyonlari

Kanser tedavisi, fiziksel ve ruhsal olarak zor bir siirectir. Bireyler psikolojik
sikintilarinin yani sira bir¢ok fiziksel komplikasyonla da bas etmeye calisirlar. Oral
mukozit de bu yan etkiler arasinda en sik goriilenler arasindadir.

Kemoterapi ve radyoterapi yalnizca tiimorlii hiicrelerin  gelismesini  ve
biiylimesini engellemeyip normal viicut hiicreleri {izerinde de yan etkiler goriilmektedir
(62). Gastrointestinal mukoza hiicreleri, kemik iligi, deri, kil foliikiil hiicreleri hizli

cogalan epitel hiicrelerden olugmasi sebebiyle yan etkilerden en fazla etkilenen hiicre
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gruplaridir. Bununla birlikte bu etkiler genellikle geri doniisiimlidiir ve tedavi
edilebilmektedir (9, 62). Tedavi sirasindaki bu etkiler inflamasyon ve iyilesme
yanitlarim1  da etkilemektedir. Bu siliregten en fazla oral mukoza hiicreleri

etkilenmektedir (63).

2.3.1. Oral Mukozit

Mukozit kemoterapi ve radyoterapinin sitotoksik etkisine bagli gastrointesitinal
sistem mukoza hiicrelerinin verdigi inflamatuar yamttir (64, 65). Oral mukoza
epitelyum hiicreleri hizli boliinme 6zelliginden dolay1 kemoterapik ajanlar oral mukoza
hiicrelerinin biliylime ve olgunlagsmasin1 baskilayarak agiz i¢i mukozanin bozulmasina
neden olurlar (33). Agiz i¢i bariyerinin bozulmasina bagl olarak ses kisikligi, konugma
giicliigii, eritem, 0dem, kanama, ¢igneme- yutma giigliigii, beslenme bozukluklar1 ve

buna bagl diger komplikasyonlar gelismektedir (12).

Ozellikle, kisa siireli ve kombine uygulanan kemoterapi protokollerinde daha sik
goriilmekte ve stomotit yanit olarak adlandirilan oral mukozit kanser tedavisinde
kullanilan kemoterapi, radyoterapi, kemik iligi ve kok hiicre transplantasyonu
tedavilerinin en ciddi yan etkilerindedir. Radyoterapi ve kemoterapi alan hastalarda
%90-100 oraninda mukozit gelismektedir (66). Oral mukozit kemoterapinin 2. ve 3.
giinlerinde olugsmaya baglatip 7. ve 14. giinlerinde en yiiksek dilizeye ulastig
infalamasyon gelismedigi durumlarda iyilesme dénemine girmektedir (7, 35, 67). Oral
mukozit gelismesine yol agan kemoterapi ilaglari; metotreksat, S5-florourasil gibi
antimetabolitler, daktinomisin, adriamisin, bleomisin gibi antibiyotikler ve vinblastin
gibi alkaloidlerdir (11).

Mukozit olusumu morbidite, tedavi siireci ve tedavi sonuglarinin iizerinde de
onemli etkileri vardir (12). Mukozit, hasta ¢ocugun giinlik yasam fonksiyonlarini,
beslenmesini, yasam kalitesini etkilemekte, planlanan tedavi tolerasyonunu azaltmakta
veya tedavinin atlanmasina ya da tedavi dozunun azaltilmasina neden olabilmektedir
(35). Mukozitler agr1 nedeniyle opioid analjezik kullanimini gereksinim duyulmasina
neden olmakta ve beslenme sorunu nedeniyle total parenteral beslenmeye gecisi
artirmaktadir (11). Tiim bu nedenler ¢cocugun hastanede yatis siiresinin uzamasi ve
yasam kalitesinin etkilenmesi ile sonuglanabilmektedir. Ayrica mukozit firsatci
enfeksiyonlarin gelisme riskini artirmakla birlikte sepsise bagli mortaliteninde artisina

neden olmaktadir (35).

11



2.3.2. Oral Mukozit Risk Faktorleri

Oral mukozit risk faktorleri hastaya ve tedaviye iliskili olmak tizere iki béliimde

incelenmektedir (30).

2.3.2.1. Hasta ile iliskili Risk Faktorleri

Hastayla iliskili risk faktorleri arasinda; yas 6zellikle ¢ocuk hastalarin immiin
sistemleri tam gelismedigi icin yiiksek risk gurubu olarak siniflandirilir (68, 69).
Hastada immiin sistem yetersizligi olmasi, genetik faktorler, ozellikle beslenme
aliskanligl, kotii beslenme, dehidratasyon, dis c¢iiriiklerini tetikleyen rafine edilmis
sekerli yiyecekler, mukozanin biitiinliigliniin bozulmasina neden olan asitli ve baharatl
yiyeceklerin tiiketimi (68, 69), tedavi dncesinde dis ¢iiriiklerinin varligi, bakteriyel, viral
veya fungal enfeksiyon varligi, tiikriik fonksiyon bozuklugunun olmasi renal ve
karaciger fonksiyon bozuklugu, nétrofil sayis1 diisiikliigii, enfeksiyon varligi, daha 6nce

kemoterapi almis olmasi oral mukozit i¢in risk faktorii olusturmaktadir (9, 12, 39).

2.3.2.2. Tedaviye iliskin Risk Faktorleri

Tedaviye iliskin risk faktorleri dogrudan tedavide uygulanan kemoterapi ve
radyoterapi ile iligkilidir. Uygulanan kemoterapik ajan agiz ve bogazdaki epitelyum
hiicrelere verdigi zarar ve primer savunma bariyerini bozdugu i¢in oral mukozit
goriilme riskini artirir (11). Tedavide uygulanan kemoterapik ajanlar tek basina veya
kombine tedavi seklinde uygulanabilmekte ve oral mukozitten sorumlu tutulmaktadir.
Bu kemoterapi ilaglari; metotreksat, 5-florourasil gibi antimetabolitler, daktinomisin,
adriamisin, bleomisin gibi antibiyotikler ve vinblastin gibi alkaloidlerdir (11). Ozellikle
metotreaksat, 5-flurourasil, ve melfelan agir mukozit olusumuna sebep olan en 6nemli
kemoterapi ilaglaridir (70-72). Tedavi yontemlerinden biri olan hemopoetik kok hiicre
transplantasyonu uygulanan ve yiiksek doz kemoterapi alan hastalarda oral mukozit
gelisme orani %85-95 olarak, bas-boyun kanseri olan ve radyasyon ile birlikte kombine

kemoterapi alan hastalarda ise %98 oraninda oral mukozit goriilmektedir (12).

Ayrica kanser tanist almis ve buna yonelik tedavi alan hastalar siklikla
antidepresan ilaglar kullanmaktadir. Antidepresan ilaglarin anti-kolinerjik etkileri

nedeniyle agiz kuruluguna neden olmasi mukozit gelisme riskini de artirmaktadir (8,
39).
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2.3.3. Oral Mukozitin Fizyopatolojisi

Malignite tedavisi sirasinda gelisen oral mukozitin gelisme patofizyolojisi tam
olarak bilinmemekle birlikte iki mekanizmanin oldugu diisliniilmektedir. Bu
mekanizmalar direkt ve indirekt mukozit gelisme mekanizmasidir (29). Direk mukozit,
kemoterapi ve radyoterapiye bagli oldugu ve tedavi amacli uygulanan bu yaklagimlari
5-8 gilinde goriiliir ve genellikle 7-14 giin siirer (7, 35, 67). Eger mukoza hiicreleri
sitotoksik ajanlardan olumsuz etkilenirse, hiicre oliimii gergeklesir ve gram (-)
bakteriler, mantar tiirlerinin indirekt isgali olursa buda indirekt mukozite neden olur
(29). Gastrointestinal sistemde bulunan epitel hiicreler tedaviden en fazla etkilenen
hiicrelerdir. Cocuklarda bazal epitel hiicrelerinin proliferasyon hizi yetiskinlerden daha
fazla oldugu i¢in mukozit daha sik goriiliir (30). Ozellikle nétropenik hastalar mukozit

acisindan daha fazla risk altindadir (16).

Oral mukozitin olusumunda birbirini takip eden dort fazin oldugu ileri
stiriilmektedir. Faz I: Baglangi¢ enflamatuar/ vaskiiler faz; Faz II: Epitelyal faz; Faz III:

Ulseratif/ bakteriyel faz; Faz IV: lyilesme fazi olarak incelenmektedir (29, 30).

Faz I. Bu fazda oral mukozada bulunan serbest radikaller, proteinler,
sitokinler(interkonin 1-B), prostoglandinler ve tiimér nekrotizan faktor (TNF) salinir.
Bu aracilar vaskiiler gecirgenligi artirarak direkt ve indirekt hasara neden olur (29). Bu

fazda mukozit semptomatik kirmizilik ve eritem seklinde baslar (8).

Faz 1l: Antineoplastik tedavi hiicresel boliinmeyi engeller bu da epitelyal
kirilmalara neden olur. Epiteryal atrofi ve vaskiileritedeki artis eritem goriiniime neden

olarak, hafif agrili, beyaz yamali lezyonlardan, akut agrili, genis ve bulasici lezyonlara

dontisiir (8, 29).

Faz 111: Kemoterapi uygulandiktan 6-12 giinlerinde goriilen bu faz mukozitin en
semptomatik fazi olarak kabul edilir (8). Bu asamada, mukozadaki epitelyum hiicre
kayb1 ve eksiidasyon, pseudomembran dokunun olusmasina neden olur. Ulseratif fazda
mukoza yiizeyinde gram negatif- gram pozitif mikroorganizmalar ve mantar
kolonizasyonlar1 yapisal biitiinliigli bozulmus uygun bir ¢ogalama ortami bulurlar.
Bunun sonucunda sekonder enfeksiyona neden olurlar ve submukoza yoluyla sistemik
dokulara da yayilabilirler. Agir kemik iligi baskilayic1 tedavi alanlar ve notropenik

hastalar enfeksiyon gelisme oran1 daha fazladir ve sistemik streptekok enfeksiyonlarinin

13



gelismesinde iilseratif mukozit 6nemli bir etiyolojik faktor olarak rol oynamaktadir (8,
29).

Faz IV: lyilesme faz1 olarak adlandirilan bu faz genellikle 12- 16 giin siirer.
Epitelyal gelisim hizi, hematopoetik iyilesme ve mikrobiyal floranin iyilesmesi
degiskenlik gostermektedir. Ozellikle bas- boyun radyoterapisi sonras1 mukozit ve oral

komplikasyonlar 6-8 haftaya kadar uzayabilir (8, 29).

2.3.4. Oral Mukozitin Degerlendirilmesi

Gilinlimiizde mukozit degerlendirilmesinde standart ve tanisal bir degerlendirme
kriteri bulunmamaktadir. Diinya Saglhk Orgiitii (World Health Organisation/WHO) ve
Ulusal Kanser Enstitiisii Yan Etkiler i¢cin Genel Terminoloji Kriterleri (National Cancer
Institute Common Terminology Criteria for Adverse Event/NCICTC) veya Radyasyon
Tedavisi  Onkoloji  Grubunun (Radiation Therapy Oncology Group/RTOG)

derecelendirmesi kullanilmaktadir.

Diinya Saglik Orgiitii; oral mukoziti anatomik, semptomatik olarak 4 evre
arasinda, RTOG ve Kanser Hemsireligi Bat1 Arastirma Birligi (Western Consortium for
Cancer Nursing Research/WCCNR) mukoziti anatomik  goriiniime  gore
derecelendirmektedir (31). Ulusal Kanser Enstitiisiiniin derecelendirmesi de WHO’ya
benzer olarak 4 diizeyde incelemektedir (26, 35, 73). Sekil 2.’de Diinya Saglik Orgiitii

mukozit siniflamasi verilmistir.

Sekil 2. Diinya Saghik Orgiitii Mukozit Siniflamasi

Grade 1 Oral mukozada degisiklik yok, yeme i¢gmede sorun yok.

Grade 2 Agizda eritem, inflamasyon ve agr1 var, iilser yok.

Grade 3 Agizda eritem, inflamasyon, 6dem ya da {ilser var. Agr1 fakat kat1 ve
stv1 gida yiyebiliyor.

Grade 4 Aglz_d_a eritem, 6dem ya da iilser var, agrili, sadece sivi gidalar
alabiliyor.

Grade 5 Kanama ve nekroz var. Kat1 ya da s1v1 gida alamiyor.

Paranteral/enteral beslenme gereksinimi var.
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Oral mukoziti degerlendirmek i¢in birgok skala bulunmaktadir. Sekil 3’de oral
mukozit degerlendirme 6lgeklerinin karsilastirilmasi yer almaktadir.

Sekil 3. Oral Mukozit Degerlendirme Tablolarinin Karsilastirilmasi

Grade 1 2 3 4 5
WHO* Normal Hassasiyet = | Eritem, Ulser Ulser ve yaygin Mukozit
Eritem Hasta kat1 gidalar | eritem mevcut. yaygin. Hasta
alabilir. Hasta kati1 gidalar | oral
alamaz beslenemez.
RTOG* Normal Eritem Yamali Yamali Derin tilser
lezyon<1.5cm, lezyon>1.5cm, +kanama
Birlesik degil Birlesik
WCCNR Lezyonyok | Lezyon: 1-4 | Lezyon: >4 Orta | Lezyonlarda -
Pembe Hafif kirmizi | derecede kirmiz1 | birlesme, Cok -
Kanama yok | Kanama yok Kanama spontan | kirmizi Kanama | -
spontan -

WHO*=Word Health Organization;, RTOG*=Radiation Theraphy Oncology Group. WCCNR *=Western
Consortium for Cancer Nursing Research (12 numarali kaynak)

2.3.5. Oral MuKozit ve Beslenme fliskisi

Malignite tedavisi sirasinda beslenme sorunlari 6zellikle ¢ocuk hastalar i¢in daha
da Onemli hale gelmektedir. Bu donemde organizma beslenme yetersizligine ve
diizensizligine daha duyarli hale gelmektedir (16). Uygun bir beslenme tedavinin
basaris1 agisindan ozellikle de hastaliktan ve hastaliga uygun protokoldeki uygulanan
tedavi kaynakli komplikasyonlarin gelisme riskinin azaltilmasi agisindan ¢ok énemlidir
(74).

Biiyiime ve gelisme i¢in gerekli olan elzem besin Ogelerinin organizmanin
dengesini bozacak sekilde yetersiz ya da dengesiz almmmasi sonucu gelisen tabloya
malniitrisyon denir (16). Pediatrik onkoloji hastalarinda, tiimoriin tiirii, yerlesim yeri,
uygulanan tedavi ve tedavi dozuna bagli malniitrisyon %06-50 oraninda
gelisebilmektedir (16). Ozellikle aktinomisin D, metotreksat ve sisplatin, kusma,
bulant1 ve mukozit olusumuna neden olabilir buda beslenme bozukluklarina zemin
hazirlar (35). Mukozit varliginda hastanin tolere edebildigi oranda kiigiik porsiyonlarda
beslenmesi saglanmali, daha ¢ok sivi ve yar1 kati gidalar tiiketilmesi Onerilmektedir.

Ayrica hastanin sevdigi yiyecekler ve kalorisi yiiksek besinler secilmelidir. Cocuklar
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icin yemekleri kiiciik tabaklarda ve sik sunum yemek yemeyi daha eglenceli hale
getirebilir ve ¢ocugun yemegi red etmesini engelleyebilir (75). Eger hastanin oral
yoldan besin gereksinimini karsilayamayacak derecede mukoziti var ise hasta bu

donemde enteral veya paranteral yoldan beslenmesi saglanir (16).

2.3.6. Oral Mukozit Yonetimi
2.3.6.1. Temel Agi1z Bakim

Agiz bakiminin ve mukozitin 6nlenmesinin ilk basamagi temel agiz bakiminin
saglanmasidir. Temel agiz bakiminin amaci, oral mikrobiyal florayr korumak, oral
enfeksiyonlar ve buna bagl kanama, agr1 gibi semptomlar1 dnlemek veya olabildigince

azaltmaktir (76).

Oral mukozadaki sorunlar, dislerin floridli dis macunu ile diizenli firgalanmasi,
iyi hidrasyonun saglanmasi ve oral mukozanin her giin degerlendirilmesi ile 6nlenebilir.
Dislerin diizenli fir¢alanmas1 gingivada inflamasyona neden olan dis plaklarini
temizlemek amaciyla Onerilmelidir. Ancak tedavinin istenemeyen etkilerinden olan
siddetli mukoziti olan ve trombositopenisi (50000°nin altinda) olan hastalarda dis
fircalama Onerilmez. Yapilan ¢alismalar sonucunda, radyoterapi sonrasi 2-4 saatte bir
verilen ag1z bakimini, kemoterapi alan hastalarda ise giinde 4 kez verilen agiz bakiminin

oral mukozit insidansini1 %50 azalttig1 bulunmustur (33, 35, 77).

Oral mukoziti 6nlemek icin tedaviye baslamadan Once hastaya iligkin risk
faktorleri degerlendirilmeli, periodontal hastaliklar tedavi edilmeli, aile ve ¢ocugun bu
giinliik agiz bakim konusunda bilgi eksikligi giderilmelidir. Ayrica tedavi sirasinda
hastanin beslenme diizeni; oral mukozayr irrite eden sicak-soguk besinler, asitli

igecekler, acili- baharatli besinlerden uzak duracak sekilde diizenlenmelidir (16, 78).

Temel agiz bakiminin bilesenleri dis fircalama, serum fizyolojik, ve sodyum
bikarbonat kullanarak agiz bakimimi saglamaktir (76). Tedavi sirasinda oral florayi

temizlemek icin antifungal, antibakteriyel ve antiviral soliisyonlarda kullanilmaktadir
(35).
2.3.6.2. Farmakolojik Yaklasimlar

Klorheksidin: Klorheksidin genis spektrumlu antimikrobiyal ve antiseptik bir

ajandir ve gram negatif ve gram pozitif bakteri ve mantarlar iizerinde etkilidir (35).
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Yapilan galismalar sonucunda , kanserli ¢ocuklarda dis firgalama ve Klorheksidinle
yapilan agiz bakimmin kemoterapiye bagli oral mukoziti ve mukozite bagl agriy
azalttig1 bulunmugsken (79) diger bir caligmada ise klorheksidinin iceriginde %9.6
oraninda alkol oldugu, agizda yanma hissi ve irritasyonu artirdigi i¢in klorheksidin
kullanim1 6nerilmemektedir (80). MASCC=ISOO klinik uygulama rehberine gore
kemoterapi alan, hematopoetik kok hiicre nakli yapilan hematolojik malignansili
hastalarda ve radyoterapi alan bas-boyun tiimorlii hastalarda mukozitin tedavisi ve

onlenmesinde klorheksidin kullanimi 6nerilmemektedir (81).

Benzidamin hidroklorid: Lokal analjezik, anestetik, antimikrobiyal, anti-
inflamatuar Gzellklere sahip olmasi, kanser tedavisine bagli oral mukozitin
semptomlarini 6zellikle agriy1 azaltan ve iyi tolere edilen bir soliisyondur. Her iki saatte
bir 15 ml %15°lik benzidamin hidroklorid ile agzin ¢alkalanmasi dnerilmektedir. Ancak

yutulmamasi gerektiginden ¢ocuklarda dikkatli kullanilmasi1 gerekmektedir (35).

Sodyum bikarbonat: Sodyum bikarbonat irritan ve dehidrate edici olmayan
agizda alkali ortam yaratan bir gargaradir. Sodyum bikarbonat oral mukozit riski en az
oldugu vakalarda tercih edilmelidir (11). Sodyum bikarbonat klinik uygulamalarda sik
kullanilan bir soliisyondur ancak klinik uygulamalarda kullanilmadan 6nce etkinliginin

daha ileri ¢aligmalarla test edilmesi 6nerilmektedir (59).

Serum fizyolojik: %0.9’luk sodyum kloriir oral mukozay irrite edici olmadigi
ve tiikriik pH’1n1 degistirmedigi bilinmektedir. Literatiir bilgilerine bakildiginda sodyum
kloriirtin graniilasyon dokusunun olusmasina ve iyilesmesine yardimci oldugu
diistiniilmektedir. Yapilan c¢aligmalar sonucunda bas boyun kanseri nedeniyle
radyoterapi alan hastalarda serum fizyolojigin hidrojen peroksite gore agiz bakimda

daha etkili oldugu bulunmustur. Ancak serum fizyolojikle yapilan ¢aligmalar siirlidir
(35).

Hidrojen peroksit: yapilan ¢alismalar sonucunda bakteriostatik ve hemostatik
etkisinin olmasina karsin hidrojen peroksidin normal floray1 bozdugu, agizda kuruluk ve
yanma hissi olusturdugu ve agizda hos olmayan bir tat birakti1 i¢in bu ajanin agiz

bakiminda kullanilmasinin bilimsel bir temeli yoktur (35, 39).

Pilokarbin/suni tiikriik: Tiikriik anti bakteriyel 6zellige sahip degildir ancak

oral rahatligin siirdiirtilmesinde etkilidir. Pilokarbin tiikriik salgisini uyarmada dogrudan
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parasempatik sinirler lizerinde etkilidir ve tedaviye bagl olusabilen agiz kurulugunu
onlemek veya azaltmak i¢in pilokarbin, suni tiikriik 6nerilmektedir. Doza bagli olarak

terleme, bas agrisi, idrar yapma sikliginin artmasi gibi yan etkileri vardir (35).

Povidon iyodin: Topikal olarak bakteri, mantar, protozoa ve bazi viriisler
tizerinde etkili oldugu ve mukozitin siklig1 ve siddetini azalttig1 saptanmis ancak yapilan
calismalarin kisith ve yapilan ¢alismalarda da Orneklemin kiiciik olmasi nedeniyle
povidon iyodinin oral mukozit yonetiminde kullanimi acgisindan genellemeyi

engellemektedir (35).

Antioksidanlar/Hiicre Koruyucular: Kanser tanist almig ve taniya yonelik
kemoterapi ve radyoterapi siiresince bazi serbest radikaller agiga ¢ikmaktadir. Tedavi
siireci oksidatif bir siire¢ oldugu i¢in antioksidanlar 6nemlidir. Tedavi siiresince ve
infalamasyon sonucunda olmusmus serbest radikalleri nétralize etmek i¢in viicudun
antioksidanlara ihtiyaci vardir. Bu nedenle, mukoziti 6nlemek i¢in viicudun antioksidan

depolarinin zenginlestirilmesi gerekmektedir.

Antioksidan olarak hiicre biitinliigiinii koruyucu etkileri nedeniyle beta-karoten, E
vitamini ve amifostinin oral mukoziti azaltmadaki etkinlikleri incelenmektedir. Bu
bilesenlerin hastaligin tanmisina ve alinan kemoterapik ajana gore etkinligini

degerlendirecek yeterli caligmalar gerekmektedir (35).

Hematolojik Biiyiime Faktorleri: Graniilosit koloni stimiile edici faktér (G-
CSF) ve graniilosit-makrofaj koloni stimiile edici faktériin (GM-CSF) mukozitin
iyilesmesinde etkili olduguna dair ¢esitli ¢alismalar vardir (77). Glintimiizde ise G-CSF
ve GM-CSF’nin mukozitin dnlenmesi ve tedavisine iliskin etkileri tartisilmaktadir.
Yakin zamanda mukozit yonetimine iliskin gelistirilen klinik uygulama rehberinde
hematolojik biliylime faktorlerinin oral mukozitin ydnetiminde rutin olarak kullanimi

onerilmemektedir (35, 82).

2.3.6.3. Farmakolojik Olmayan Yaklasimlar

Kriyoterapi: Kemoterapi baslamadan 5 dk. 6nce, kemoterapi sirasinda 30 dk.
agiz igine alman buz parcalar1 oral kavitede sogugun etkisi ile birlikte

vazokonstriiksiyona, vazokonstriiksiyona bagli oral kavitede kan akiminin azalmasina
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ve sonucta kemoterapik ajanin oral mukozaya daha az ulagsmasini saglar. Boylece

sitotoksik ajana bagli oral mukozitin olusmasi azaltilabilir/6nlenebilir (35, 73, 83).

Lazer tedavisi: Disiik doz lazer tedavisi, oral mukoza hiicrelerin
proliferasyonunu ve epitelizasyonunu uyarmakta ve kollajen sentezini arttirmaktadir.
Buna bagl olarak oral mukozit olusmasini, oral mukozit gelismis ise oral mukozite
baglh gelisen agr1 ve agiz kurulugunu azaltti§i, yara iyilesmesini artirdigi ve

inflamasyonu azalttigini gosteren ¢alismalar yapilmistir (32, 82).

Yapilan randomize ¢aligmalarda diisik doz helyum-neon lazerin, kanser
tedavisine bagli mukozitin 6nlenmesinde ve tedavisinde basit, giivenli ve etkili bir
yontem oldugu belirtilmektedir (84). Diisilk doz lazer tedavisinin, yiiksek doz
kemoterapi alan hastalara eslik eden oral mukozit insidansini ve buna eslik eden agriy1
azaltmak icin kullanilmasi Onerilmektedir. Ancak kullanim acisindan 6zel egitim

gerektirmekte ve pahali bir teknolojidir (12, 35).

Bal: Kemoterapi alan cocuklarda agiz bakiminda kullanilan balin mukozit
diizeylerini ve mukozit olusma oranlarin1 diisiirmede, olusan oral mukozitin iyilesme
stiresini kisalttig1 ve iyilesme oranimi artirdigt bulunmustur. Ancak diyabeti ve bal

alerjisi olan ¢ocuklarda balin kullanimini kisitlamaktadir (39).

Sonug olarak litaratiir verilerine baktigimizda kanser tanisi olan ve tedaviye
sekonder gelisen oral mukozitin 6nlenmesinde ve tedavisinde, kullanilan farmakolojik
ve non-farmakolojik girisimlerin etkinliginin tam olarak degerlendirilemedigi
gorilmektedir. Cocukluk cagi kanserlerine yonelik verilen tedavilere sekonder gelisen
oral mukozit goriilme insidans1 artmasina ragmen c¢ocuklara yonelik yapilan calismalar
oldukca kisithidir. Oral mukozit tedavisinde kullanilan ydntemlere yonelik yeterli
calisma olmadigindan uzmanlarin kendi deneyimlerine bagli olarak kullanilan tedavi ve
Onleyici yaklagimlar farklilik gostermektedir. Oral mukozit tedavisini standardize etmek
icin ¢ok sayida calisma yapilmas: gerekmekte ve yeni yaklasimlara gereksinim

duyulmaktadir.

2.3.6.4. Karadut

Karadut surubu halk arasinda agiz yaralarimin tedavi edilmesinde siklikla

kullanilan bir meyvedir. Birlesiminde bulunan papyriflavonal A, kuraridin,
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saphoraflavanone D ve saphoraiso flavanone A'nin oral mukozitlerin kontroliinde etkili
oldugu diisiiniilmektedir (40). Karadut surubunun etkili bir antifungal ve giiclii
antimikrobiyal 6zellige sahip oldugu disiiniilmekte ve etkisi laboratuar kosullarinda
incelenmistir. Bu laboratuvar calismalarinda karadut ekstresi kullanilarak kandida
tiirleri ilizerine etkisi incelenmis ve kandida tiirlerinden 6zellikle C.albicans iizerinde

antifungal aktiviteye sahip oldugu goriilmiistiir (40, 85).

2.3.6.5. Karadut Meyvesinin Besin Icerigi

Karadut meyvesi ¢esitli vitamin ve minerallerden zengin 6nemli bir enerji
kaynagidir.100gr karadut meyvesinin igerigi; 93kcal enerji, 0.9g protein, 19.8 g
karbonhidrat, 1.1 g yag, 0.9 g ham lif 60 mg kalsiyum, 1.1 mg demir, 0.05mg tiamin,
0.07 mg riboflavin, 0.2 mg niasin ve 17mg C vitamini olarak siralanmaktadir. Karadut
meyvesinde, insan viicudunun sentezleyemedigi esansiyel yag asitlerini igerir. Bu yag
asitleri uzun zincirli ¢oklu doymamis yag asitleri olup, saglikli hiicre membranlarinin
sekillenmesi, beyin ve sinir sistemi fonksiyonlarint uygun sekilde yiiriitebilmesi ve

eikosanoid olarak adlandirilan hormon benzeri maddeleri {iretimi i¢in gereklidir (86).

2.3.6.6. Karadutun Kullamildig1 Yerler

Ozellikle karadut meyvesinden yapilan surup daha ¢ok kiigiik ¢ocuklarda bogaz
ve dis eti iltihaplarina kars1 gargara olarak kullanilmaktadir. Istah arttirict dzelligi olup,
idrar tutamama, bas donmesi, kulak cinlamasi, kansizlik nedeniyle uykusuzluk, sinir
zayifligi, balgam soktiiriicii, kan sekerini disiiriicti, dizanteriyi tedavi edici olarak ve
hipertansiyon tedavilerinde kullanilir. Kok ve govde kabuklar1 solucan diisiiriicii olarak
halk arasinda kullanilmaktadir (86). Ayrica karadut surubunun bilesiminde bulunan
papyriflavonal A, kuraridin, saphoraflavanone D ve saphoraiso flavanone A iyi bir
antifungal ve gii¢lii antimikrobiyal 6zelliktedir. Candida tiirlerinden 6zellikle Candida
Albicans iizerinde antifungal aktivite gosterdigi yine yapisinda bulunan 2-
Arylbenzofurans metisilin direngli stafilokoklar {izerinde antimikrobiyal etki
gostermektedir. Karadut surubunun o6zellikle bademcik iltihaplarinin giderilmesinde,
agiz ve dis yaralarinin iyilestirilmesinde kullanildig1 yine ¢ocuklarda pamukguk olarak
bilinen ve Candida tiirli mayalarin neden oldugu enfeksiyonlarin iyilestirilmesinde de

kullanildig1 bilinmektedir (40).
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Literatiirde karadut ile oral mukoziti dnlemeye iliskin ¢alisgamalar sinirlt olmakla
birlikte kemoterapi ve radyoterapiye sekonder oral mukozit gelisen/gelisebilecek

hastalarda karadut kullaniminin oral mukoziti azalttig1 bildirilmistir (12, 37).

Bu arastirma kanser tanisi ile izlenen ¢ocuklarda agiz bakiminda kullanilan
sodyum bikarbonat ve karadut lolipopunun oral mukoziti Onleme iizerine etkisini

belirlemek amaciyla randomize kontrollii olarak yapilmistir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirmanin Tipi

Kanser tanist ile izlenen c¢ocuklarda agiz bakiminda kullanilan sodyum
bikarbonat ve karadut lolipopunun oral mukoziti énleme iizerine etkisini belirlemek

amactyla deneysel tipte planlanmustir.

HO: Dogal karadut surubundan yapilmis karadut lolipopu kemoterapiye bagl oral

mukozit olusumunu 6nlemede etkili degildir.

H1: Dogal karadut surubundan yapilmis karadut lolipopu kemoterapiye bagl oral

mukozit olusumunu 6nlemede etkilidir.

3.2. Arastirmanin Yapildig1 Yer ve Zaman

Arastirma Istanbul’da bir Egitim Arastirma Hastenisinin Pediatri Servisinde
Subat 2016- Subat 2017 tarihleri arasinda yapilmistir. Pediatri servisi 13 yatak
kapasiteli, bu kapasitenin tiimiinde ¢ocuk hematoloji onkoloji hastalar1 yatmaktadir.
Serviste 8 hemsire ve 2 onkoloji ve hematoloji uzmani olmak tizere 8 doktor, 6 personel
gorev yapmaktadir. Klinikte 08:00-16:00 vardiyasinda ii¢ hemsire bulunmaktadir.
16:00-08:00 ve hafta sonlarinda 08-16:00 ve 16:00-08:00 vardiyasinda genellikle iki

klinik hemsiresi gorev yapmaktadir.

Servis i¢inde hastalarin ortak kullanimi i¢in mutfak, mutfak i¢inde bulasik
makinasi, camasir makinasi, ocak, firin bulunmaktadir. Ayrica ¢cocuklarin kullanimi i¢in
ayrilmis bir oyun alan1 bulunmakta ve oyun alani i¢inde etkinlik alanlar1 (Resim yapma,
film izleme) olusturulmustur. Hasta odalar1 en fazla iki kisiliktir ve odalarda ortak

kullanimda olan mini buzdolab1 ve televizyon vardir.

3.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Arastirmanin evrenini, Istanbul’da bir Egitim Arastirma Hastanesinin Pediatri
servisinde son bir yil igerisinde kemoterapi tedavisi igin yatis1 yapilmis 69 c¢ocuk
olusturmustur. Arastirmada testin giicli, G¥*Power 3.1 programi ile hesaplanmigtir. .
Tip hata miktar1 0.05, testin giicii 0.80 iken (o= 0.05, 1-f= 0,80) minimal 6rneklem
biiyiikliigii (her bir grupta 31 ¢ocuk olacak sekilde) 62 ¢ocuk olarak hesaplanmistir.

Caligma siiresinde 6rneklemden herhangi bir nedenle ¢ikabilecek olan kayiplar goéz
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oniinde bulundurularak caligma ve kontrol grubuna 40’ar c¢ocuk hasta alinmasi
planlanmistir. Calisma siiresince deney grubundan 5 hasta, kontrol grubundan 6 hasta da
takip kayb1 yasandig1 i¢in, calisma grubu 34 hasta ve kontrol grubuna 35 hasta ¢ocuk ile

calisilarak ¢alisma 69 hasta ile tamamlanmustir.
Orneklem kriterleri:
e 3-18 yas grubunda olmasi
¢ Diyabet hastasi olmamasi,
e Kemoterapi tedavisi i¢in yatis yapilmis ve kemoterapi aliyor olmasi,
e Yapilan ag1z i¢i degerlendirilmesi sonucu oral mukoziti olmamasi,

e Arastirma siiresince oral mukozayr korumak i¢in bir bagka alternatif yontem

kullanmiyor olmasi,
e Karadut (benzer meyve ¢ilek, bogiirtlen vs.) alerjisi 6ykiisii olmamasi,
e (Calismaya katilmaya goniillii olmast,
e Soguga karsi intolarans1 olmamasi olarak siralanabilir.
Orneklem disi birakilma kriterleri;
e Oral yolla beslenemiyor olmasi,
e Oral mukozitinin olmasi,
e Kemoterapi tedavisi almiyor olmasi,
e (Cocukgun diyabet hastas1 olmasi,

e Ailenin, cocugunun karadut (benzer meyve cilek, bogiirtlen vs.) alerjisi oykiisii

tanimlamasi,
e (Calismaya katilmaya goniillii olmamasi,

e Soguga kars1 intolaransi olmasi olarak siralanabilir.
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Sekil 4. Arastirma Tasarim

Okan Universitesi Etik kurulu’ndan izin alinmasi Saglik Bakanhgi Kamu Hastaneleri Kurumu istanbul ili
Beyoglu Kamu Hastaneleri Birligi Genel Sekreterligi Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma
Hastanesi’nden izin alinmasi, Arastirma gruplarina dahil edilen gocuklara ve ebeveynlerine gerekli
aciklamalar yapildiktan sonra sozll ve yazili izinlerin alinmasi

= -

Subat 2016-Subat 2017 tarihleri arasinda alinan pediatri servisinde kemoterapi tedavisi
icin yatn ve oral mukoziti olmayan 3-18 yas grubundaki cocuklar (N= 80)

Hasta takip kaybi (N=6)

—

A

Arastirmayi kabul etmeyen (N=5)

Kriterleri karsilayan (N=69)

Deney Grubuna Alinan (N=35)

l

Kontrol Grubuna Alinan (N=34)

l

Giinde 4 kez sodyumbikarbonat ve karadut
lolipopu ile agiz bakimi

Giinde 4 kez sodyumbikarbonat ile ag1z bakim

I’nci giin;

Hasta izlem formu ile sosyodemografik 6zellikler
Ag1z mukozasi degerlendirme formu ile ag1z igi ve
cevresi, ile kemoterapi 6ncesi semptomlar

Agr1 algt skalasi ile agiz i¢i agrilar degerlendirildi.
Ag1z ici fotograflart kaydedildi.

Hasta ve ebeveynden s6zlii ve yazili onamlar alind1.

1’nci giin;

Hasta izlem formu ile sosyodemografik 6zellikler
Ag1z mukozasi degerlendirme formu ile agiz igi ve
cevresi, ile kemoterapi dncesi semptomlar

Agr1 algi skalasi ile agiz i¢i agrilar1 degerlendirildi.
Ag1z ici fograflar kaydedildi.

Hasta ve ebeveynden s6zlii ve yazili onamlar alindi

l

2’nci, 4’ncii, 8’nci, 16’nc1, 21 °nci giin;
Ag1z mukozasi degerlendirme formu ile ag1z i¢i ve
cevresi, ile kemoterapi 6ncesi semptomlar

Agrn algi skalasi ile ag1z i¢i agrilar1 degerlendirildi.

A1z ici fotograflart kaydedildi.

2’nci, 4’ncil, 8’nci, 16’ne1, 21°nci giin;

Ag1z mukozasi degerlendirme formu ile ag1z igi ve
cevresi, ile kemoterapi 6ncesi semptomlar

Agrn algi skalasi ile agiz i¢i agrilar degerlendirildi.
Ag1z ici fotograflar kaydedildi.
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3.4. Uygulama

Arastirma verileri her bir ¢ocuk ve aile ile alt1 defa goriisiilerek elde edilmistir.
Birinci goriisme, tedaviye baslandigi ilk giin tedavi Oncesi, ikinci goriisme tedavi
aldiktan sonraki 2. giin daha sonraki goriismeler ise tedavinin 4’ncii, 8’nci, 16’nc1 ve
21’ nci glinlerde ¢ocuk ve aile ile goriisiilerek ag1z ici fotogralar: gekilerek hastanin agiz

ici mukozasi degerlendirilmistir.

Gruplar olusturulurken aragtirma Kriterlerine uyan ilk 34 hasta kontrol grubuna
dahil edilerek sodyum bikarbonat soliisyonu ile agiz bakimi yapilmistir. Devaminda
gelen 35 hasta ise deney grubuna dahil edilerek sodyum bikarbonat soliisyonunun
yaninda karadut surubundan yapilan lolipop ile agiz bakimi verilmistir. Calisma toplam

69 cocukla tamamlanmustir.

Agiz bakimi uygulamasi; sodyum bikarbonat soliisyonu ve karadut surubunda
yapilan lolipop ile giinde dort kez (yemeklerden sonra ve gece yatmadan Once)
verilmistir. Agiz bakimi, 6nce arastirmaci tarafindan yapilmis, daha sonra hasta ve hasta

yakinlarina ag1z bakimi dgretilmis ve uygulamasi degerlendirilmistir.

Ilk goriisme (ilk Giin): Hasta izlem formu ile sosyodemografik ozellikler, agiz

mukozasi degerlendirme formu ile agiz i¢i ve ¢evresi ile kemoterapi dncesi semptomlar

ve agr1 algi skalasi ile agiz i¢i agrilart degerlendirilmistir.

Ikinci, dordiincii, sekizinci, onaltinci ve yirmibirinci giin goriisme: Agiz mukoza

degerlendirme formu ve agr1 algi skalas1 ile 21 giin siiresince goriilen semptomlar ve

ag1z i¢ci mukoza degerlendirilmistir.

3.5. Verilerin Toplanmasi

Calismada veriler arastirmaci tarafindan hazirlanan “Soru Formu” ile ¢ocuk ve
ailenin sosyodemografik ozellikleri ve agiz bakimi aligkanliklarint Sl¢iilmiistir, Oral
mukozit diizeyini belirlemek i¢in ise “Uluslararasi Cocuk Mukozit Degerlendirme
Olgegi” kullanilarak veriler toplanmigtir. Ayn1 zamanda agiz igi fotograflanarak

mukozit degerlendirilmistir.

Soru Formu: Cocuk ve ailenin sosyodemografik ozellikleri ve agiz bakimi

aligkanliklari1  igeren ve litaratiirden yararlanilarak hazirlanmis 12 sorudan
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olugmaktadir. Soru formunun igerigi, sorularin islerligi ve anlasilirh@ agisindan 4
Ogretim liyesinden uzman goriisii alinmis olup gelen goriis ve Oneriler dogrultusunda

soru formuna son hali verilmistir.

Uluslararasi Cocuk Mukozit Degerlendirme Olgegi (Ek-2): Tomlison ve
arkadaglart (2010) kanserli cocuklarin mukozite bagli olusan agiz/bogaz agrisi
nedeniyle yasanan zorlugu degerlendirmek i¢in Uluslararasi Cocuk Mukozit
Degerlendirme Olgegini [Children’s International Mucositis Evaluation Scale
(ChIMES)] gelistirmislerdir. Yavuz ve arkadaslar1 (2011) tarafindan Olgegin Tiirkce
formunun gegerlilik ve giivenilirlik calismasi yapilmistir. Olgek alti (6) sorudan
olugmakta olup ¢ocugun yiiz ifadeleri ile yanit alinabilecek, uygulamasi kolay bir
formdur. ChIMES; 1. Agiz i¢i agrinin siddeti, 2. Agrinin yutma iizerine etkisi, 3.
Agrinin yemek yemek {izerine etkisi, 4. Agrinin bir seyler igmek iizerine etkisi, 5. Agr1
kesici alma durumu ve nedeni, 6. Agiz ici llserin varligi/yoklugu olmak iizere 6
maddeden olusmaktadir. ChIMES’nin 1., 2., 3. ve 4. maddelerinin her biri verilen
cevaba bagli olarak en diisiik 0, en yiiksek 5 puan ile degerlendirilmekte, besinci madde
en diisiik 0, en yiiksek 2 puan ile degerlendirilmekte, altinci madde en diisiik 0, en
yiiksek 1 puan ile degerlendirilmektedir. Tiim maddeler cevaplandiginda olcekten
alinacak maksimum puan 23’tiir. Olgek toplam puani yorumlama kolaylig1 agisindan
100’e gevrilmistir. Olgekten alinan toplam puanin yiiksek olmasi mukozit derecesinin

arttigin1 gostermektedir.

Cocuk Mukozit Degerlendirme Hemgire Gozlem Cizelgesi: Diinya Saglik
Orgiitii Oral Mukozit Degerlendirme Indeksine paralel olarak arastirmacilar tarafindan
olusturulmus ve ¢ocuklarin oral mukozit olusumunu ya da diizeyini birinci, ikinci,

dordiincii, sekizinci, onaltic1 ve yirmibirinci giinde izleyebilmek iizere olusturulmustur.

Klinigin uyguladig1 standart agiz bakimi prosediirii: Arastirmanin yapildig
klinikte oral mukozit bakimi i¢cin oral mukozit evreleri dogrultusunda bir prosediir
uygulanmaktadir. Bu proserdiir “Evre 1 igin %0.5°’lik NaHCO3’l1 agiz bakimi; “Evre 2”
icin NaHCO3, E-vitamini, ranitap, tantum, mukostatin; “Evre 3 ve 4” i¢in ise NaHCOg3,
E-vitamini, ranitap, tantum, mukostatin (triflucan), gliserin  ve novacain
uygulanmaktadir. Iyilesmeyen evre 3 ve 4 de; yukarida kullanilan iiriinlere ek olarak

glutamin ve nouphojen kullanilmaktadir.
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Karadut lolipopu kullanan g¢ocuklara klinikte uygulanan kemoterapinin ilk
giiniinden itibaren, her giin, klinikte rutin uygulanan standart agiz bakimina ek olarak
karadut surubunun kaliplara dokiilerek 0 [1C’dondurularak hazirlanmis dondurulmus
lolipoplar uygulanmigtir. Karadut suruplari, agz1 kapali tarim ve orman bakanligindan
onayli 50 ml lik siselerde temin edildi ve siseler oda sicakliginda muhafaza edilmistir.

Lolipoplarin her biri 3 ml olacak sekilde hazirlanmistir.

Calismaya baslamadan 6nce karadut surubundan lolipop yapilmaya c¢alisilmis ve
birka¢ firma ile goriigiilmiistiir. Ancak firmalar tarafindan yapilan lolipop yiiksek 1sida
kaynatilarak yapildigr icin ve katki maddesi kullanildigr icin farkli bir yontem
kullanilmigtir. Arastirmada uygulanan lolipop katki maddesi kullanilmaksizin BPA free

kaliplarda dondurularak elde edilmistir.

Cocuk ve ebeveynler karadut lolipopu konusunda arastirmaci tarafindan
bilgilendirilmistir. Karadut Iolipopu verilen g¢ocugun ilk agiz bakimi arastirmaci
kontroliinde yapilmis ve 21 giin boyunca gilinde dort kez bu uygulamay: tekrarlanmasi
istenmistir. Lolipoplar yas grubuna uygun yaklagimla verildi ve g¢ocuklar tamamim
tilketene kadar ¢cocugun yaninda beklendi. Cocuklardan lolipopu tiim oral mukozaya
siirmeleri ve yavasca agizda eriterek yutmalari istenmistir. Hastalar klinikte 21 giin
takip edilmis ve mukoziti degerlendirilmistir. Dondurulan kaliplar herhangi bir
kontaminasyonu engellemek amaci ile aragtirmaci tarafindan temin edilen kutuya
konulmustur ve her hastaya ve ebeveyne bu konuda bilgi verilerek kaliplarin temini
saglanmistir.  Arastirmada kullanilan karadut surubu Mecitefendi A.S tarafindan

saglanmstir.
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3.6. Verilerin Degerlendirilmesi

Veriler SPSS 21.0 paket programinda uygun istatistiksel analizlerle
degerlendirilmistir. Verilere iligkin frekans ve yiizdesel dagilimlar verilmistir. Kategorik
diizeyde 6l¢iilmiis degiskenler arasindaki iliski Pearson Ki Kare testi ve Fishher exact
test ile degerlendirilmistir. Verilerin normal dagilim gosterip gostermedigi
Kolmogorov-Smirnov testi ile incelenmis olup degiskenlerin karsilagtirilmasinda
independent t-testi kullanilmistir. Anlamlilik seviyesi olarak 0,05 kullanilmis olup,
p<0,05 olmast durumunda anlaml farkliligin oldugu, p>0,05 olmast durumunda anlaml

farkliligin olmadig belirtilmistir.

3.7. Arastirmanin Simirhhiklar:

Arastirmaya katilan ve kemoterapi tedavisi alan hastalarin oral mukozitinin olmamasi.

Aragtrmanin tek bir hastanede yapilmasi.
3.8. Arastirmanin Etik Boyutu

Veri toplama &ncesinde Okan Universitesi’nden Etik Kurul onayr (EK 5) ve
Saglik Bakanhign Kamu Hastaneleri Kurumu Istanbul ili Beyoglu Kamu Hastaneleri
Birligi Genel Sekreterligi Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi’nden
gerekli izinler alinmistir (EK 6). Arastirma siiresince Helsinki Deklerasyonuna sadik
kalinmistir. Aragtirmanin amaci ve elde edilen sonuglarin hangi amaglarla kullanilacagi
ebeveynlere agiklandiktan sonra onaylar1 sozlii ve yazili onamlari ve ¢ocuklarin agiz igi
fotograflarin kullanimi kimlik belirtilmeden bilgi verilerek ¢ocuk ve ailelerin onaylari

almmustir( EK 4).
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4. BULGULAR

Bu béliimde aragtirma kapsamina alinan ¢ocuklarin tanitici 6zelliklerine,
hastalik, tedavi ve oral mukozite iliskin bulgulara yer verilmistir. Aragtirmaya deney
grubunda (karadut lolipopu kullanan cocuklar) 35 cocuk, kontrol grubunda (rutin

bikarbonat ile agiz bakimi yapan ¢ocuklar) 34 ¢ocuk olmak tizere 69 ¢ocuk katilmistir.

Tablo 1. Deney ve Kontrol Grubundaki Cocuklarin Tamtic1 Ozelliklerinin
Karsilastirilmasi (N=69)

Deney Grubu Kontrol Grubu

(n=35) (n=34)
Yas N % N % X2 df P
3-6 yas 16 45,7 11 32,4
7-12 yas 9 25,7 13 38,2 1,639 2 0,441
13-18 yas 10 28,6 10 29,4
Cinsiyet
Kiz 13 37,1 11 32,4
Erkek 2 629 23 6716 LM
Dis fircalama ahiskanh@
Fircalamiyordu 13 37,1 17 50,0
Giinde bir kez 5 14,3 6 17,6
Giinde iki kez 7 20,0 3 8,8 3,103 4 0,541
Giinde ti¢ kez 2 57 3 8,8
Diizensiz firgaliyordu 8 229 5 14,7

X*=Pearson kikare testi; Fisher exact test

Aragtirmaya katilan ¢ocuklarin tanitict 6zellikleri Tablo 1’de incelenmistir.
Deney grubundaki cocuklarin %45,7’si 3-6 yas, %25,7°s1 7-12 yas, %28,6’s1 13-18 yas
grubunda olup yas ortalamalar1 8,80+4,477 olarak belirlenmistir. Kontrol grubundaki
cocuklarin %32,4’1 3-6 yas, %38,2’si 7-12 yas, %29,4’1 13-18 yas grubunda olup yas
ortalamalar1 9,13+4,302 olarak belirlenmistir. Arastirmaya katilan deney ve kontrol
grubundaki ¢ocuklarin yaslar1 arasinda istatistiksel olarak fark olmayip (p>0,05) gruplar

homojen dagilmaktadir.
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Arastirmaya katilan ¢ocuklarin cinsiyetlerine gore dagilimlart incelendiginde;
deney grubunda yer alan ¢ocuklarin %37,1°1 kiz, %62,9’u erkektir. Kontrol grubundaki
cocuklarin da %32,4’i kiz, %67,6’s1 erkektir. Gruplar arasinda cinsiyet agisindan fark

olmayip (p>0,05) cinsiyetlerin homojen dagildig1 goriilmektedir.

Aragtirmaya katilan c¢ocuklarin tan1 ve tedaviden Once dis fir¢alama
aligkanliklar1 incelendiginde; deney ve kontrol grubundaki ¢ocuklar arasinda
istatistiksel olarak fark olmadigi (p>0,05) dis fircalama aligkanliklarinin homojen

dagildig1 saptanmistir.
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Tablo 2. Deney ve Kontrol Grubundaki Cocuklarin Tamlarma fliskin
Ozelliklerinin Karsilastirilmasi1 (N=69)

Deney Grubu Kontrol Grubu

(n=35) (n=34)
Tam N % n % X? df P
ALL 22 62,9 14 41,2
Noroblastoma 0 - 3 8,7
Lenfoma 4 11,4 3 8,7
) 7,708 0,260
Ewing sarkom 3 8,6 2 59 6
Bobrek timori 1 2,8 3 8,7
Osteosarkom 2 5,7 2 5,9
Diger* 3 8,6 7 20,9
Hastahk evresi
Evre 1 4 11,4 5 14,7
Evre 2 7 20,0 3 8,8
8,179 3 0,052
Evre 3 15 42,9 7 20,6
Evre 4 9 25,7 19 55,9
Tamdan beri gecen siire
1 yildan az 22 62,9 19 55,9
- 1 0,365
1-6 y1l 13 37,1 15 441

X?=Pearson kikare testi; Fisher exact test
*Burkitlenfoma, damak CA, pankreas CA, medullablastom, germinom, belde malign
kitle, dilde malign kitle

Arastirma  gruplarindaki  ¢ocuklarmm  tanilarina  iliskin  6zelliklerinin
karsilastirilmast Tablo 2.’de verilmistir. Aragtirmaya katilan ¢ocuklarin tanisi, hastalik
evresi ve tanidan beri gecen siireleri agisindan gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamsiz (p>0,05) bulunmus olup arastirmaya katilan ¢ocuklarin tanisi, hastalik evresi

ve tanidan beri gegen stireleri acisindan homojen dagildigi goriilmektedir.
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Tablo 3. Deney ve Kontrol Grubundaki Cocuklarin Tedavilerine fliskin
Ozelliklerinin Karsilastirilmasi (N=69)

Deney Grubu Kontrol Grubu
(n=35) (n=34)
N % n % X df P

Tedavi siiresi
Yeni tam 10 28,6 3 8,8
1-3ay 13 37,1 18 52,9 4,602 2 0,100
4-6 ay 12 37,3 13 38,2
Kemoterapi kiir
sayis1
Tk kiir 10 28,6 6 17,6
2. kiir 4 11,4 5 14,7
3. kiir 5 14,3 4 11,8
4 kiir 4 11,4 3 8,8 2,684 5 0,798
5. kiir 2 57 1 2,9
6. kiir ve tizeri 10 28,6 15 44,1
Kullandig ilaclar*
Vincristin 11 31,4 6 17,6 0,147
Daunomisin 5 14,3 10 29,4 0,187
Metotreksat 20 57,1 17 50,0 0,362
Etoposid 5 14,3 7 20,6 - 1 0,355
[fosfamid 9 25,7 8 23,5 0,528
Merkaptopurin 7 20,0 8 23,5 0,474
Diger** 5 14,3 13 38,2 0,02
Kemoterapi verilis
siiresi*
IV infiizyon/ 1 saat 12 34,3 12 35,3 0,600
IV infiizyon/ 4 saat 7 20,0 7 20,6 0,594
IV infiizyon/ 24 saat 15 42,9 11 32,4 ) 1 0,258
IV puse 4 11,4 9 26,5 0,098
IM 4 11,4 4 11,8 0,629
Diger*** 15 42,9 7 20,6 0,070
Ker.note.rapl disinda n=12 n=3
verilen ila¢*
Antibiyotik 3 25,0 1 33,3 0,614
Streroid 2 16,7 0 - - 1 0,493
Diger**** 7 58,3 2 66,7 0,080

X?=Pearson kikare testi; Fisher exact test

*Birden ¢ok kemoterapi, verilis yolu, kemoterapi disi ila¢ kullanilmistir.

**Mabthera, Cis-Platin, L-Asparagsnaz, Irinotecan,Carboplatin, Siklofosfamid, Topotecon, Ctrobin, Adriamisin,
Rituxima

**% 2 saalik 1V infiizyon, 3 saatlik IV infiizyon,6 saatlik IV infiizyon, 8 saatlik Iv infiizyon

**** Bactrim (2), Lasix (1), Digoksin (1), Kapril(1)

Deney ve kontrol grubundaki cocuklarin tedavilerine iliskin O6zelliklerinin
karsilastirilmasi Tablo 3’de verilmistir. Cocuklarin tedavi siiresi, kemoterapi kiir sayist,
kullanilan kemoterapi ve kemoterapi disi ilaglar, kemoterapi verilis siiresi acgisindan
gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamsiz (p>0,05) bulunmus olup, arastirma
gruplarinin tedavi siiresi, kemoterapi kiir sayisi, kullanilan kemoterapi ve kemoterapi

dis1 ilaglar, kemoterapi verilis siiresi agisindan homojen dagildigr goriilmektedir.
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Tablo 4. Deney ve Kontrol Grubunda Cocuklarin Oral Mukozit Gelisme

Durumlarimin Karsilastirilmasi1 (N=69)

Deney Grubu  Kontrol Grubu
(n=35) (n=34)
N % n % X df P
Oral mukozit gelisimi
Gelisti 10 28,6 21 61,8
Gelismedi 25 714 13 382 ] Lo 0008
Oral mukozit gelisme
giinii
4.glin 7 70 5 23,8
8.giin 3 30 13 61,9 13,363 3 0,004*
16.giin - - 3 14,3
X?=Pearson kikare testi; Fisher exact test *p<0,001

Deney ve kontrol grubunda c¢ocuklarin oral mukozit gelisme durumlarinin

karsilastirilmast Tablo 4’de verilmistir. Deney grubundaki c¢ocuklarin %28,6’sinda

(n=10) oral mukozit gelisirken, kontrol grubunda buluna ¢ocuklarin %61,8’inde (n=21)

oral mukozit gelistigi belirlenmistir. Gruplar arasinda oral mukozit gelisme siklig1

arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).

Oral mukozit gelisen ¢ocuklar lizerinden mukozit gelisme siiresi incelendiginde;

deney grubunda oral mukozit gelisen 10 cocuktan 7’sinde (%70) 4.giinde, 3’iinde (%30)

8.glinde oral mukozit gelistigi goriilmektedir. Kontrol grubunda oral mukozit gelisen

cocuklarin ise 5’inde (%23,8) 4.giin, 13’linde (%61,9) 8.giin ve 3’linde de (%14,3)

16.glin oral mukozit gelistigi saptanmustir. Gruplar arasinda oral mukozit gelisme giinii

arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05) (Tablo 4).
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Deney Grubu

Kontrol Grubu

Deney ve Kontrol grubundaki ¢cocuklarin agiz icin fotograflart

Ik 6l¢iim 8.Giin 21.giin
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Tablo 5. Deney ve Kontrol Grubundaki Cocuklarin Oral Mukozit Puan
Ortalamalarinin Karsilastirilmasi (N=69)

Deney Grubu Kontrol Grubu

(n=35) (n=34)
X Ss X SS t df P
2.Giin 154 2,525 491 2,621 5,438 67 0,000*
4.Giin 3,74 4,401 8,47 3,653 4,847 67 0,000*
8.Giin 491 5,153 11,29 4,116 5,672 67 0,000*
16.Giin 3,57 4,661 9,85 4,128 5,920 67 0,000*
21.Giin 1,74 2,994 591 3,213 5,578 67 0,000*

t= Independent t test; *p<0,001

Arastirma  grubundaki ¢ocuklarin oral mukozit puan ortalamalarinin

karsilastirmasi Tablo 5°te verilmistir.

Arastirma grubundaki cocuklarin 2’nci giin oral mukozit puan ortalamalar
incelendiginde deney grubundaki ¢ocuklarin oral mukozit puan ortalamalar1 1,5442,525
iken kontrol grubundaki c¢ocuklarin puan ortalamalarmin  4,91+2,621 oldugu
goriilmektedir. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

(p=0,000) (Tablo 5).

Arastirma grubundaki ¢ocuklarin 4’ncii giin oral mukozit puan ortalamalar
incelendiginde deney grubundaki ¢ocuklarin oral mukozit puan ortalamalari 3,74+4,401
iken kontrol grubundaki c¢ocuklarin puan ortalamalarinin 8,47+3,653 oldugu

gorilmektedir. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p=0,000).

Arastirma grubundaki cocuklarin 8’nci giin oral mukozit puan ortalamalar
incelendiginde deney grubundaki ¢ocuklarin oral mukozit puan ortalamalar1 4,91£5,153
iken kontrol grubundaki c¢ocuklarin puan ortalamalarimin 11,29+4,116 oldugu
gorilmektedir. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

(p=0,000) (Tablo 5).

Arastirma grubundaki ¢ocuklarmm 16’nct giin oral mukozit puan ortalamalari

incelendiginde deney grubundaki ¢ocuklarin oral mukozit puan ortalamalar1 3,57+4,661
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iken kontrol grubundaki c¢ocuklarin puan ortalamalarinin  9,85+4,128 oldugu
goriilmektedir. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

(p=0,000) (Tablo 5).

Arastirma grubundaki ¢ocuklarin 21°nci giin oral mukozit puan ortalamalari
incelendiginde deney grubundaki ¢ocuklarin oral mukozit puan ortalamalar1 1,74+2,994
iken kontrol grubundaki c¢ocuklarin puan ortalamalarinin  5,91£3,213 oldugu

gorilmektedir. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p=0,000) (Tablo 5).
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Tablo 6. Deney ve Kontrol Grubundaki Cocuklarin Oral Mukozit Derecelerinin

Karsilastirilmasi (N=69)

Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade4 Gradeb5
n % N % n % n % n % X df P
2.Giin
Deney(n=35) 31 886 3 86 1 29 - - - -
4629 2 0,099
Kontrol(n=34) 25 735 9 265 - - - - - -
4.Giin
Deney (n=35) 23 657 7 200 5 143 - - - -
10,174 3 0,017*
Kontrol(n=34) 11 324 18 500 4 147 1 29 - -
8.Giin
Deney (n=35) 19 543 8 229 7 200 1 29 - -
12661 4 0,013*
Kontrol(n=34) 5 14,7 13 382 12 353 3 88 1 29
16.Giin
Deney (n=35) 26 743 5 143 4 114 - - - -
12,146 4 0,016*
Kontrol(n=34) 12 353 10 294 235 3 88 1 29
21.Giin
Deney (n=35) 28 800 4 114 3 86 - - - -
3,829 3 0,280
Kontrol(n=34) 22 647 9 265 2 59 1 29 - -
X?=Pearson kikare testi  *p<0,05

Arastirma grubundaki c¢ocuklarin oral mukozit derecelerinin karsilastirmasi

Tablo 6’da verilmistir. Oral mukozit degerlendirme 6l¢eginde “Grade 1 oral mukozit

yok” olarak degerlendirilmektedir.

Deney grubundaki c¢ocuklarin oral mukozit

derecelerinin 4’tincii 8’nci ve 16’nc1 giin izlemlerinde kontrol grubundaki gocuklarin

oral mukozit derecelerine gore daha diisiik oldugu belirlenmistir. 4’{incii 8’nci ve 16’nc1

giin izlemlerinde gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

(p<0,05).
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Tablo 7. Deney ve Kontrol Grubundaki Cocuklarin Oral Mukozasinin 1. Giin Agr1
ve Fonksiyon Derecelerinin Karsilastirilmasi (N=69)

Deney Grubu Kontrol Grubu
(n=35) (n=34)

N % N % X2 df P

Agn

N

91,4 30 88,2
2,9 8,8
2,9
5,7 - -

0=Agr1 yok 3
1=Hafif
2=Rahats1z edici
3=Orta Siddette
4=Siddetli
5=Dayanilmaz - - - -

= W

4,051 3 0,256

1 N 1 -

Yutmakta Agn

0=Agr1 yok 32 91,4 30 88,2
1=Hafif 3 8,6 4 11,8
2=Rahatsiz edici - - - -
3=Orta Siddette - - - -
4=Siddetli - - - -
5=Dayanilmaz - - - 3

- 1 0,710

Yemek Yemekte
Agn

0=Agr1 yok 33 94,3 27 79,4
1=Hafif 2 5,7 5 14,7
2=Rahatsiz edici - - 2 59
3=Orta Siddette - - - -
4=Siddetli - - - =
5=Dayanilmaz - - - 3

3,872 2 0,144

I¢cmekte Agr

0=Agr yok 35 100,0 32 94,1
1=Hafif - - 2 2,9
2=Rahatsiz edici - - - -
3=Orta Siddette - - - -
4=Siddetli - - - -
5=Dayanilmaz - - - -

- 1 0,239

Agn icin flac
Kullanimi

Evet 1 2,9 - -

Hayir 34 97,1 34 100 i 1 0,507

Agiz/bogaz agrisi
icin ila¢ kullanimi

Evet - - - -
Hayir 35 100 34 100

X?=Pearson kikare testi; Fisher exact test

Arastirma grubundaki ¢ocuklarin oral mukozasinin 1°nci giin agr1 ve fonksiyon
derecelerinin karsilastiritlmasi Tablo 7°de verilmistir. Deney grubundaki ¢ocuklarin agri
ve fonksiyon dereceleri ile kontrol grubundaki c¢ocuklarin dereceleri arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamsizdir (p>0,05).
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Tablo 8. Deney ve Kontrol Grubundaki Cocuklarin Oral Mukozasinin 2. Giin Agri

ve Fonksiyon Derecelerinin Karsilastirilmasi (N=69)

Deney Grubu Kontrol Grubu
(n=35) (n=34)

N % n % X df P
Agn
0=Agn yok 28 80 8 23,5
1=Hafif 5 14,3 19 55,9
2=Rabhatsiz edici 1 2,9 6 17,6 -
3=Orta Siddette 1 2,9 1 2,9 22,840 3 0,000
4=Siddetli 4 11,4 - -
5=Dayanilmaz - - - -
Yutmakta Agn
0=Agn yok 27 77,1 5 1477
1=Hafif 5 14,3 19 55,9
2=Rahatsiz edici 2 5,7 9 26,5 -
3=Orta Siddette - - 1 2,9 29,738 4 0,000
4=Siddetli 1 2,9 - -
5=Dayanilmaz - - - -
Yemek Yemekte
Agn
0=Agn yok 24 68,6 3 8,8
1=Hafif 7 20,0 18 52,9
2=Rahatsiz edici 2 5,7 10 29,4 *
3=Orta Siddette 2 57 3 8,8 el 3 0000
4=Siddetli - - - -
5=Dayanilmaz - - - -
I¢cmekte Agr
0=Agr yok 24 68,9 13 38,2
1=Hafif 8 22,9 15 44,1
2=Rahatsiz edici 3 8,6 6 17,6 -
3=Orta Siddette - - - 6,388 2 0,041
4=Siddetli - - - -
5=Dayanilmaz - - - -
Agn icin flac
Kullanim
Evet - - - -
Hayir 35 100 34 100 i i i
Agiz/bogaz agrisi
icin ila¢ kullanimi
Evet - - - -
Hayir 35 100 34 100 i i i

X?=Pearson kikare testi; Fisher exact test

Arastirma grubundaki ¢ocuklarin oral mukozasinin 2°nci giin agr1 ve fonksiyon

derecelerinin karsilastiritlmasi Tablo 8’de verilmistir. Deney grubundaki ¢ocuklarin agri

ve fonksiyon dereceleri ile kontrol grubundaki ¢ocuklarin dereceleri arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,000).
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Tablo 9. Deney ve Kontrol Grubundaki Cocuklarin Oral Mukozasinin 4. Giin Agri

ve Fonksiyon Derecelerinin Karsilastirilmasi (N=69)

Deney Grubu Kontrol Grubu
(n=35)

N % n % X df P
Agn
0=Agr1 yok 18 51,4 - -
1=Hafif 8 22,9 11 32,4
2=Rabhatsiz edici 6 17,1 16 471 -
3=Orta Siddette 2 57 4 11,8 24,676 4 0,000
4=Siddetli 1 2,9 3 8,8
5=Dayanilmaz - - - -
Yutmakta Agn
0=Agn yok 17 48,6 -
1=Hafif 9 25,7 6 17’ 6
2=Rahatsiz edici 7 20,0 17 ' *
3=Orta Siddette 1 2,9 9 32(5) 2501 4 0,000
4=Siddetli 1 2,9 2 5 9
5=Dayanilmaz - - - '
Yemek Yemekte
Agn
0=Agn yok 15 42,9 - -
1=Hafif 10 28,6 4 11,8
2=Rabhatsiz edici 6 17,1 16 47,1
3=Orta Siddette 3 8,6 8 23,5 . °? 4 0,000%
4=Siddetli 1 2,9 6 17,6
5=Dayanilmaz - - - -
icmekte Agn
0=Agn yok 18 51,4 2 59
1=Hafif 9 25,7 15 44,1
2=Rahatsiz edici 6 17,1 10 29,4
3=Orta Siddette 2 57 6 17,6 18,289 4 0,000%
4=Siddetli - - 1 2,9
5=Dayanilmaz - - - -
Agn icin flac
Kullanim
Evet 1 2,9 - -
Hayir 34 97,1 34 100 i 1 0,507
Agiz/bogaz agrisi
icin ila¢ kullanimi
Evet 1 2,9 - -
Hayir 34 97,1 34 100 i 1 0,507

X?=Pearson kikare testi; Fisher exact test

Aragtirma grubundaki ¢ocuklarin oral mukozasinin 4’ncii giin agri1 ve fonksiyon

derecelerinin karsilastiritlmasi Tablo 9°da verilmistir. Deney grubundaki ¢ocuklarin agri

ve fonksiyon dereceleri ile kontrol grubundaki cocuklarin dereceleri arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,000).
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Tablo 10. Deney ve Kontrol Grubundaki Cocuklarin Oral Mukozasinin 8. Giin
Agr ve Fonksiyon Derecelerinin Karsilastirilmasi (N=69)

Deney Grubu

Kontrol Grubu

% n % X? P
Agn
0=Agr1 yok 16 45,7 - -
1=Hafif 6 17,1 3 8,8
2=Rabhatsiz edici 7 20,1 14 41,2 -
3=Orta Siddette 3 8,6 12 353 22867 0,000
4=Siddetli 3 8,6 4 11,8
5=Dayanilmaz - - 1 2,9
Yutmakta Agn
0=Agn yok 1 2,9 - -
1=Hafif 13 37,1 2 59
2=Rahatsiz edici 9 25,7 13 38,2 -
3=Orta Siddette 8 22,9 11 32,4 2408 0,000
4=Siddetli 3 8,6 7 20,6
5=Dayanilmaz 1 2,9 1 2,9
Yemek Yemekte
Agn
0=Agr1 yok 15 42,9 - -
1=Hafif 6 17,1 3 8,8
2=Rahats1z edici 8 22,9 5 14,7 -
3=Orta Siddette 4 11,4 14 41,2 R 0,000
4=Siddetli 2 57 11 32,4
5=Dayanilmaz - - 1 2,9
I¢cmekte Agr
0=Agn yok 42,9 1 2,9
1=Hafif 31,4 6 17,6
2=Rahatsiz edici 17,1 14 41,2 -
3=Orta Siddette 8,6 9 26,5 23,911 0,000
4=Siddetli - 3 8,8
5=Dayanilmaz - 1 2,9
Agn icin flac
Kullanim
Evet 8,6 1 2,9
Hayir 91,4 33 97,1 ) 0318
Agiz/bogaz agrisi
icin ila¢ kullanimi
Evet - - -
Hayir 100 34 100 i 0,254

X?=Pearson kikare testi; Fisher exact test

Arastirma grubundaki ¢ocuklarin oral mukozasinin 8’nci giin agr1 ve fonksiyon

derecelerinin karsilagtirilmasi Tablo 10°da verilmistir. Deney grubundaki ¢ocuklarin

agr1 ve fonksiyon dereceleri ile kontrol grubundaki ¢ocuklarin dereceleri arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,000).
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Tablo 11. Deney ve Kontrol Grubundaki Cocuklarin Oral Mukozasiin 16. Giin
Agr ve Fonksiyon Derecelerinin Karsilastirilmasi (N=69)

Deney Grubu Kontrol Grubu
(n=35)

N % n % X df P
Agn
0=Agr yok 18 51,4 1 2,9
1=Hafif 8 22,9 8 23,5
2=Rabhatsiz edici 4 11,4 11 32,4 -
3=Orta Siddette 4 11,4 10 29,4 22,839 4 0,000
4=Siddetli 1 2,9 4 11,8
5=Dayanilmaz - - - -
Yutmakta Agn
0=Agn yok 18 51,4 - -
1=Hafif 8 22,9 4 11,8
2=Rabhats1z edici 5 143 15 44,1 -
3=Orta Siddette 3 8,6 7 20,6 aLg/0 4 0000
4=Siddetli 1 2,9 8 23,5
5=Dayanilmaz - - - -
Yemek Yemekte
Agn
0=Agn yok 18 51,4 - -
1=Hafif 8 22,9 2 59
2=Rahats1z edici 5 143 16 47,1 -
3=Orta Siddette 3 8,6 7 20,6 3535% 4 0000
4=Siddetli 1 2,9 9 26,5
5=Dayanilmaz - - - -
I¢cmekte Agr
0=Agr yok 23 65,7 2 5,9
1=Hafif 6 17,1 13 3,8
2=Rahatsiz edici 4 11,4 8 23,5 -
3=Orta Siddette 2 57 11 32,4 27,774 3 0000
4=Siddetli - - - -
5=Dayanilmaz - - - -
Agn icin flac
Kullanim
Evet 2 57 - -
Hayir 33 94,3 34 100 i 1 0,254
Agiz/bogaz agrisi
icin ila¢ kullanimi
Evet 1 2,9 - -
Hayir 34 97,1 34 100 i 1 0,507

X?=Pearson kikare testi; Fisher exact test

Arastirma grubundaki ¢ocuklarin oral mukozasinin 16’nc1 giin agr1 ve fonksiyon

derecelerinin karsilagtirilmasi Tablo 11°de verilmistir. Deney grubundaki gocuklarin

agr1 ve fonksiyon dereceleri ile kontrol grubundaki ¢ocuklarin dereceleri arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,000).
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Tablo 12. Deney ve Kontrol Grubundaki Cocuklarin Oral Mukozasmin 21. Giin
Agr ve Fonksiyon Derecelerinin Karsilastirilmasi (N=69)

Deney Grubu Kontrol Grubu
(n=35) (n=34)

N % n % X df P
Agn
0=Agr1 yok 25 71,4 1 2,9
1=Hafif 6 17,1 18 52,9
2=Rahatsiz edici 3 8,6 12 35,3 -
3=Orta Siddette 1 2.9 2 59 o480 4 0000
4=Siddetli - - 1 2,9
5=Dayanilmaz - - - -
Yutmakta Agn
0=Agn yok 25 71,4 1 2,9
1=Hafif 8 22,9 15 44,1
2=Rabhats1z edici 2 5,7 15 44,1 -
3=Orta Siddette - - 2 59 a0 4 0000
4=Siddetli - - 1 59
5=Dayanilmaz - - - 2
Yemek Yemekte
Agn
0=Agn yok 24 68,9 1 29
1=Hafif 9 25,7 14 4i 5
2=Rahats1z edici 1 2,9 14 ' -
3=Orta Siddette 1 2,9 4 ﬁ’g 36,307 4 0000
4=Siddetli - - 1 5 b
5=Dayanilmaz - - - '
I¢cmekte Agr
0=Agn yok 26 74,3 9 26,5
1=Hafif 8 22,9 19 55,9
2=Rabhats1z edici - - 4 11,8 -
3=Orta Siddette 1 2,9 1 2,9 r,7re 4 0,001
4=Siddetli - - 1 2,9
5=Dayanilmaz - - - -
Agn icin flac
Kullanim
Evet - - - -
Hayir 35 100 34 100 i i i
Agiz/bogaz agrisi
icin ila¢ kullanimi
Evet - - - -
Hayir 35 100 34 100 i i i

X?=Pearson kikare testi; Fisher exact test

Arastirma grubundaki ¢ocuklarin oral mukozasinin 21°nci giin agr1 ve fonksiyon

derecelerinin karsilagtirillmas1 Tablo 12°de verilmistir. Deney grubundaki gocuklarin

agr1 ve fonksiyon dereceleri ile kontrol grubundaki ¢ocuklarin dereceleri arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,000).
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5. TARTISMA

Kanserli hastalarda oral mukozitin yonetimi ve onlenmesi i¢in farmakolojik ve
nonfarmakolojik farkli uygulamalar oldugu goriilmektedir. Ancak bu girisimlerin
etkinliginin tam olarak netlesmedigi ve yapilan caligmalarin smirli oldugu dikkati
cekmektedir. Bununla birlikte yapilan ¢alismalarinda daha ¢ok yetigskin popiilasyonla
yapildigr goriilmektedir. Kanser tedavisi sirasinda yasam kalitesini onemli Olcilide
etkileyen oral mukozit ¢ocuklarda da ¢ok sik goriilmektedir. Ozellikle cocuk hastalar
olmak iizere oral mukozit yonetimi i¢in gilincel ve kanit diizeyi yliksek ¢aligmalara

gereksinim bulunmaktadir.

Kanser tanisina yonelik tedavi alan hastalara, tedavinin yan etkisi olan oral
mukoziti 6nlemeye yonelik profilaktik amagli yeterli bir girisim uygulanmamakta olup
hasta ve ailesi bu konuda yeteri kadar bilgi sahibi olmayabilir. Uygulanan rutin tedaviler
cocuk hastalar i¢in zor, reddedilebilirligi yiiksek ve maliyetli olan soliisyonlarla yapilan
uygulamalardir. Arastirma siiresince uygulanan karadut surubundan yapilan lolipop,
cocuklarin ilgisini ¢eken sekilli kaliplarda oldugu i¢in ¢cocuk hastalarin ilgisini ¢cekecegi

diisiiniilmekte olup kabul edilebilirligi yiiksektir.

Kanser tanist ile izlenen c¢ocuklarda agiz bakiminda kullanilan sodyum
bikarbonat ve karadut lolipopunun oral mukoziti 6nleme iizerine etkisini belirlemek

amactyla gerceklestirilen arastirmanin sonuglari incelendiginde;

Deney grubundaki ¢ocuklarin %45,7°s1 3-6 yas, kontrol grubundaki ¢ocuklarin
%32,4’1 3-6 yas grubundadir. Deney grubunda yer alan cocuklarin %62,9’u erkek,
kontrol grubundaki c¢ocuklarin da %67,6’s1 erkektir. Gruplar arasinda dis fir¢alama
aliskanliklar1 agisindan istatistiksel olarak fark yoktur. Gruplar homojen dagilmaktadir

(p>0,05) (Tablo 1).

Cocuklarin hastalik evresi ve tanidan beri gecen siireleri agisindan gruplar
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamsiz (p>0,05) bulunmustur. Cocuklarin tanisi,
hastalik evresi ve tanidan beri gegen siireleri agisindan gruplar homojen dagilmaktadir.
Cocuklarin tedavi siiresi, kemoterapi kiir sayisi, kullanilan kemoterapi ve kemoterapi
dis1 ilaglar, kemoterapi verilis siiresi agisindan gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak

anlamsiz bulunmustur(p>0,05). Cocuklarin tedavi siiresi, kemoterapi kiir sayisi,
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kullanilan kemoterapi ve kemoterapi disi ilaglar, kemoterapi verilis siiresi agisindan

gruplar homojen dagilmaktadir (Tablo 2).

Oral mukozit bakiminda bir¢ok soliisyon ve iiriinde de oldugu gibi sodyum
bikarbonatin etkinligini degerlendiren kanit temelli ¢alismalar da sinirli sayidadir.
Sodyum bikarbonat irritan ve dehidrate edici olmayan ve tiikriik pH'inin yiikselten bir
triindiir. Oral mukozit evrelerine gore agiz bakimi yapilmasi gerektigi bilgisi
dogrultusunda yalnizca salin ya da salin-sodyum bikarbonat karisimi, oral mukozit
gelisim riski diisiik olan hastalarda 6nerilebilir. Turhal ve arkadaslarinin (2000) sodyum
bikarbonat, lidokoin ve diphenhydramine ile yaptiklar: ¢galismanin sonucunda kullanilan
tim triinlerin agiz bakiminda semptomatik rahatlama sagladig bildirilmis ve gruplar

arasinda fark olmadigi belirlenmistir (87).

Yine literatirde oral mukozit Onlemeye yonelik benzer c¢alismalar
incelendiginde, karadut ve karadut surubu vb. iriinlerle oral mukozit ¢aligsmalarinin
sinirli oldugu dikkati ¢ekmektedir. Bununla birlikte karadut meyvesinden hazirlanan
iriinler gargara olarak agiz i¢i/ bogaz agr1 ve yaralarinda kullanilmaktadir. Karadut
ekstresida bulunan kuraridin, papyriflavonal A, saphoraiso flavanone A ve
saphoraflavanone D giiclii antifungal ve antimikrobiyal aktivite gostermekte olup
C.albicans tizerinde etkilidir. Ayrica 2-arylbenzofurans igermesi nedeniyle de metisilin
direngli stafilokoklar iizerinde antimikrobiyal etkiye de sahiptir. Karadut ekstresi igerigi
nedeniyle yara ve enfeksiyonlart onleme, iyilestirme o6zelliklerine sahiptir. Ayrica
cogunlukla c¢ocuklarda Candida tiirli mikroorganizmalarin sebep oldugu agiz igi
enfeksiyonlarin 6nlenmesinde ve iyilestirilmesinde tamamlayici ve alternatif bir yontem

olarak kullanimi yaygindir (40).

Karadutun tiim bu etkileri nedeniyle bu arastirmada da oral mukoziti 6nlemek
icin klasik sodyum bikarbonatla agiz bakimi ve karaduttan elde edilmis karadut lolipopu
kullanilmigtir. Arastirmada kullanilan karadut lolipopu ¢ocuklarin ilgisini ¢ekebilecegi
diisliniilerek tasarlanmig olup literatiirde kullanimina rastlanmamustir. Deney grubuna
uygulanan karadut lolipopu igeriginin yani sira c¢ocuklarin daha rahat ve istekli
kullanabilmesi ongoriilerek yapilmistir. Bu dogrultuda kullanim kolayligi nedeniyle

deney grubundaki ¢ocuklarin {irtine isteksizligini de azaltilabilecegi diistiniilmiistiir.
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Arastirmanin  sonuglar1 incelendiginde de deney grubundaki ¢ocuklarin
%28,6’sinda (n=10) oral mukozit gelisirken, kontrol grubunda bulunan cocuklarin
%61,8’inde (n=21) oral mukozit gelistigi belirlenmistir. Gruplar arasinda oral mukozit

gelisme siklig1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05) (Tablo 3).

Oral mukozit, kanser tedavisinde en sik goriilen komplikasyonlardandir.
Kanserli ¢ocuklarin %80' inde kemoterapi tedavisi sirasinda farkli derecelerde oral
mukozit goriilmektedir (88, 89). Literatiirde arastirmanin sonuglarini destekleyen
calismalar incelendiginde; Unal Cubuk¢u ve Cinar (2012) karadut, Benzidamin
hidrokloriir ve Sodyum bikarbonat soliisyonu kullanan erigkin hastalarla yapmis oldugu
calismada, agiz mukoza durumunun evreleri arasindaki anlamli fark oldugunu
bildirmistir. Karadut grubunda diger iki soliisyon grubuna gore daha az oral mukozit
gelistigi saptanmustir (12). Dogan (2014)’in bas boyun radyoterapisi alan hastalarda
karadut pekmezi kullandigi calismanin sonucunda da, karadut pekmezi kullanan
hastalarda oral mukozitin anlamli derecede (%38 azalttigl) daha az goriildigi

bildirilmistir (37).

Deney grubunda oral mukozit gelisen 10 ¢ocuktan 7’sinde (%70) 4’ncii giinde,
3’tinde (%30) 8’nci glinde oral mukozit gelismistir. Kontrol grubunda oral mukozit
gelisen ¢ocuklarin ise 5’inde (%23,8) 4’ncii giin, 13’{inde (%61,9) 8’nci giin ve 3’linde
de (%14,3) 16’nc1 giin oral mukozit gelismistir. Gruplar arasinda oral mukozit gelisme
giinli arasindaki fark istatistiksel olarak anlamhidir (p<0,05) (Tablo 4). Murshid ve
arkadaglarinin (2017) kemoterapi alan c¢ocuklarla yaptiklart ¢alismada c¢ocuklarin,
%23,3’unde oral mukozit gelistigi ve bunlarin %92,7’sinin yiiksek riskli grupta yer
aldig1 belirtilmistir (90). Aragtirmamizin sonuglarinda da deney grubunda 4’ncii ve
8’nci gilinde kontrol grubunda da 4’ncii ve 8’nci ve 12’nci giinlerde oral mukozitin en
iist diizeye ulastig1 ve takiben tedavinin 16’nc1 ve 21°nci giinlerinde karadut grubunda
oral mukozit goriilmedigi, deney grubunda ise 16°’nc1 giinde oral mukozitin devam ettigi

gortilmektedir.

Deney ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin 2’nci giin, 4’ncii giin, 8’nci giin, 16’nct
giin, 21’nci glin oral mukozit puan ortalamalari arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p<0,001) (Tablo 5). Arastirma grubundaki c¢ocuklarin oral
mukozit gradlerinin 4’ncii, 8’nci, ve 16’nc1 giin izlemlerinde kontrol grubundaki

cocuklarin oral mukozit gradlarine gore daha digiik siklikta oldugu belirlenmistir
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(p<0,05). Arastirmada deney grubunda grade 5 gelismemis olup, grade 3 ve grade 4,
kontrol grubuna gore anlamli diizeyde az goriildiigii dikkati gekmektedir (Tablo 6).

Kanser tedavisinde siklikla ortaya ¢ikan ve yasam Kkalitesini diisliren oral
mukozit, hastalarinin ¢cogunlugunda (%90-97) gelismekte olup, %60-83"inii ise ciddi
mukozitler olusturmaktadir (91, 92). Grade 3 ve iizeri mukozit kemoradyoterapi

tedavisinde %43 oraninda goriilmektedir (93).

Dogan (2014)’1n karadut kullaniminin oral mukozit dnlemeye yonelik yaptigi
calisgamada grad 3 mukozit deney grubunda %38.3, kontrol grubunda ise %41.5 oraninda
gelistigi ve grad 4 mukozit ise her iki grupta da goriilmedigi bildirilmistir. Karadut ile
yapilan caligmalar nadirdir. Alternatif iirlinler arasinda siklikla kullanilan bal ve bal
driinleri ile yapilan ¢alismalarin oral mukoziti Onlemeye etkisinin incelendigi

arastirmalarin sonuglarinda da balin daha etkin oldugu belirtilmistir (39, 94, 95).

Rashad ve arkadaglarinin (2009) bal iiriinii ile yaptiklari1 ¢alisma sonucunda grad
3 mukozit bal grubunda %15 oraninda gelisirken, kontrol grubunda ise %65 oraninda
grad 3-4 mukozit gelismis oldugu belirtilmistir (95). Biswal ve arkadaslarinin (2003)
yapmis oldugu bagska bir bal ¢aligmasinda da grad 3-4 mukozit kontrol grubunda %75
iken bal grubunda %20 olarak gorilmiistir (94). Bulut (2013)’un balin etkisini
inceledigi ¢alismanin sonucunda da bal kullanilan gruptaki ¢ocuklarin mukozit gériilme
siklig1 ve mukozit evrelerinin kontrol grubuna gore oldukca diisiik oldugunu bildirmistir.
Yine ayni ¢alismanin sonucunda oral mukozit gelismis ¢ocuklarin oral mukozit iyilesme

sliresine de balin etkisinin oldugu belirlenmistir (39).

Karadut grubundaki ¢ocuklarin 1’nci giin agr1 ve fonksiyon dereceleri ile kontrol
grubundaki ¢ocuklarin agri ve fonksiyon dereceleri arasindaki fark yoktur (p>0,05).
Arastirmanin  &rneklem kriterleri geregi arastirmanin baslangicinda (1.glin) her iki
grupta da oral mukozit goriilmemektedir (Tablo 7). Deney grubundaki ¢ocuklarda 2’nci
giin, 4’ncii giin, 8’nci giin, 16’nc1 giin ve 21°nci giin agr1 ve fonksiyon dereceleri ile
kontrol grubundaki ¢ocuklarda agr1 ve fonksiyon dereceleri arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur (p<0,000) (Tablo 8, 9, 10, 11).

Oral mukozit agr1, ag1z ve bogazda hassasiyete neden olurken yutma, tat alma,
konusma gibi oral fonksiyonlar1 da ciddi sekilde etkiler (93, 96, 97). Kemoterapi ve

radyoterapi tedavisi alan hastalarda oral mukozitin siddeti arttikca agri siddetinin de
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arttigin1 bilinmektedir (97). Ayrica oral mukozitle birlikte artan agrinin zamanla daha
siddetlendigi, yapilan bir ¢alisma sonucunda da hastalarin %39-60"inin agrisinin 1.-2.

haftada ve 5.-6. haftalarda siddetli oldugunu bildirilmistir (98).

Arastirmada karadut lolipopu kullanan ¢ocuklarda agri ve fonksiyon puanlar
ortalamasinin daha diisiik oldugu goriilmektedir. Benzer g¢aligmalar incelendiginde;
Unal Cubuke¢u ve Cinar (2012)’1n yaptiklari ¢alisma da arastirma sonucu ile paralellik
gostermekte olup karadut surubu kullanan hastalarin agri, bogaz agrisi, agiz kurulugu

puanlarinin daha diisiik oldugunu bildirmislerdir (12).

Benzer bir karadut ¢aligmasinin sonuglarina bakildiginda; kontrol grubunda
tedavinin 2’nci haftasinda gelisen oral mukozada agri sikayetin her iki grupta da
tedavinin 5’nci haftasinda en {ist diizeye ulastigi ve takiben tedavinin son haftasina
dogru azaldig: bildirilmis olup oral mukozitin yogun olarak gelistigi haftalarda olusan
agr1 ve dis etlerinde hassasiyetin tedavi sirasinda deney grubunda daha az gelistigi
belirtilmistir (37). Literatlir incelendiginde yapilan benzer calismalarin arastirma

bulgularini destekledigi goriilmektedir (12, 37).
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6. SONUC VE ONERILER

6.1. Sonuclar

Kanser tanisi ile izlenen ¢ocuklarda agiz bakiminda kullanilan sodyum bikarbonat ve
karadut lolipopunun oral mukoziti 6nleme {izerine etkisini belirlemek amaciyla

gercgeklestirilen arastirmanin sonuglart incelendiginde;

e Deney grubundaki ¢ocuklarin %45,7’si 3-6 yas, kontrol grubundaki ¢ocuklarin
%32,4’1i 3-6 yas grubundadir. Deney grubunda yer alan gocuklarin %62,9’u
erkek, kontrol grubundaki ¢ocuklarin da %67,6’s1 erkektir. Gruplar arasinda yas
ve cinsiyet homojen dagilmaktadir (p>0,05) (Tablo 1).

e Deney ve kontrol grubundaki cocuklarin dis fircalama aligkanliklar1 arasinda
istatistiksel olarak fark yoktur. Gruplar homojen dagilmaktadir (p>0,05) (Tablo
1).

e (Cocuklarin hastalik evresi ve tanidan beri gegen siireleri agisindan gruplar
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamsiz bulunmustur(p>0,05). Cocuklarin
tanisi, hastalik evresi ve tanidan beri gegen siireleri agisindan gruplar homojen
dagilmaktadir (Tablo 2).

e Cocuklarin tedavi siiresi, kemoterapi kiir sayisi, kullanilan kemoterapi ve
kemoterapi dis1 ilaclar, kemoterapi verilis siiresi agisindan gruplar arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamsiz bulunmustur(p>0,05). Cocuklarin tedavi siiresi,
kemoterapi kiir sayisi, kullanilan kemoterapi ve kemoterapi dis1 ilaglar,
kemoterapi verilis siiresi agisindan gruplar homojen dagilmaktadir (Tablo 2).

e Deney grubundaki cocuklarin %28,6’sinda (n=10) oral mukozit gelisirken,
kontrol grubunda buluna cocuklarin %61,8’inde (n=21) oral mukozit gelistigi
belirlenmistir. Gruplar arasinda oral mukozit gelisme siklig1 arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05) (Tablo 3).

e Deney grubunda oral mukozit gelisen 10 gocuktan 7’sinde (%70) 4’ncii giinde,
3’tinde (%30) 8’nci giinde oral mukozit gelismistir. Kontrol grubunda oral
mukozit gelisen cocuklarin ise 5’inde (%23,8) 4’ncii giin, 13’iinde (%61,9) 8’nci
giin ve 3’ilinde de (%14,3) 16’nc1 glin oral mukozit gelismistir. Gruplar arasinda
oral mukozit gelisme gilinli arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir

(p<0,05) (Tablo 4).
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6.2.

Deney ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin oral mukozit puan ortalamalarinin
Arastirma grubundaki g¢ocuklarin 2.giin, 4.glin, 8, giin, 16.giin, 21.giin oral
mukozit puan ortalamalar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p<0,001) (Tablo 5).

Arastirma grubundaki c¢ocuklarin oral mukozit derecelerinin 4., 8. ve 16. giin
izlemlerinde kontrol grubundaki ¢ocuklarin oral mukozit derecelerine gére daha
diisiik oldugu belirlenmistir (p<0,05) (Tablo 6).

Deney grubundaki ¢ocuklarin 1. giin agr1 ve fonksiyon dereceleri ile kontrol
grubundaki ¢ocuklarin dereceleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamsizdir
(p>0,05) (Tablo 7).

Deney grubundaki ¢ocuklarin 2. giin, 4. giin, 8. giin, 16. giin ve 21. giin agr1 ve
fonksiyon dereceleri ile kontrol grubundaki ¢ocuklarin dereceleri arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,000) (Tablo 8, 9, 10, 11).

Oneriler

Aragtirmanin sonuglar1 dogrultusunda asagidaki 6nerilerde bulunulmustur.

Kanser tedavisinde olan ¢ocularda, karadut surubu ve karadut lolipopunun

etkinliklerinin karsilastirildig: bir bagka ¢aligma planlanmasi,

Oral mukozitin Onlenmesinde ulagimi kolay, dogal ve ekonomik olmasi
nedeniyle karadut ektresinin yas gruplarma O6zel formlar (karadut surubu,

karadut lolipopu vb.) kullanilarak hemsirelik bakimina katilmast,
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EKLER

Ek 1-

HEMATOLOJi ONKOLOJi KLiNiGINDE iZLENEN COCUKLARDA AGIZ
BAKIMINDA KULLANILAN KARADUT LOLIPOPUNUN ORAL MUKOZITI
ONLEME UZERINE ETKIiSi

Sayin ebeveyn

Sorulara verdiginiz yanitlar bu ¢alisma disinda baska bir ortamda kullanilmayacak ve gizliligi
korunacaktir. Calismanin sonuglari sizlerin ve ¢ocugunuzun daha iyi bakim alabilmesinin
planlanmasi asamasindan kullanilacaktir. Calismaya katiliminizdan dolay: tesekkiir ederiz.

Tanidan beri gegen Sire: ...........cevveene

Tez Ogrencisi Ebru Alisarli Danisman: Yrd. Do¢.Dr.Giilzade UYSAL
1. Yas:
2. Cinsiyeti Kiz () Erkek( )
3. Tanti..ceviinnenn,
4. Gorusiilen kisi Anne () Baba ()
5.
6.

Hastalik Evresi/Risk grubu

o Evre 1 (Diisiik Risk Grubu)
o Evre 2 (Orta Risk Grubu)

o Evre 3 (Yiiksek Risk Grubu
o Evre 4 (Belli degil)

7. Ne zamandir tedavi aliyor?

o Yeni tam

o 1-3ay

o 4-6 ay

o 7-9ay

o 10-12 ay

o 1yl ve iizeri

o Relaps

8. Kemoterapi kiir sayisi ............
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9.
o
o

O

Kemoterapi i¢in kullanilan ilaglar
Vincristin

Daunomisin

Metotreksat

Etoposid

Ifosfamid

Merkaptopurin

Kemoterapinin verilig siiresi
Intramiiskiiler(asparaginase)
Intravendz puse(vinkristin)

1saatlik intravenoz infiizyon

4 saatlik infiizyon

24 saatlik inflizyon

11. Kemoterapi diginda kullanilan ilag var mi?

o Kullandig1 baska tibbi tedavi yok
o Antibiyotik

o Streroid

o Diger

12. Cocugunuzun tani ve tedavi 6ncesinde dis fircalama aliskanlig1 ve siklig1 nasildi?

O

O

O

Fir¢alamiyor

Giinde bir kez (Sabah uyaninca/ aksam yatarken)

Giinde iki kez (Sabah ve aksam yemekten sonra)

Giunde ti¢ kez (Sabah, 6gle, aksam yemeklerinden sonra)

(Haftada iki ya da ii¢ kez vb.)Firgaliyor ancak diizensiz

Katiliminiz icin tesekkiir ederiz

EK-2. Uluslararasi Cocuk Mukozit Degerlendirme Olgegi
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AGRI

Asagidaki yiiz ifadelerinden hangisi bugiin agizinda veya bogazinda var olan agriy1 en
iyi anlatir? Bir tanesini isaretle ve daire icine al.

Agr yok Harnr Rahatsiz Edici Orta Siddette  Siddethi Dayvasnidmaz

FONKSIYON

2.Asagidaki yiiz ifadelerinden hangisi bugiin agiz veya bogazindaki agr1 nedeniyle
tikiirtigini YUTMAKTA ne kadar zorlandigin1 gosterir? Bir tanesini isaretle ve daire

igine al.
&
—
0 1 2 3 -1 s
Agr vok Hafif Rahatsz Edici Orta Siddette  Siddetli Davanilmaz

oBilmiyorum

Asagidaki yiiz ifadelerinden hangisi bugiin agiz veya bogazindaki agr1 nedeniyle
YEMEK YEMEKTE ne kadar zorlandigini gosterir? Bir tanesini isaretle ve daire igine

al.
0 1 2 3 -+ 5
Agr yok Harnr Rahatsiz Edici Orta Siddette Siddethi Dayvasnidmaz . .
o Bilmiyorum

4. Asagidaki yiiz ifadelerinden hangisi bugiin agiz veya bogazindaki agr1 nedeniyle
birseyler ICMEKTE ne kadar zorlandigim gosterir? Bir tanesini isaretle ve daire igine al.

Agr: yok Harnr Rahatsiz Edici Orta Siddette Siddethi Dayasnidmaz . .
o Bilmiyorum

AGRI ICIN ILAC KULLANIMI (Bu sorular cevaplamak icin anne/baba ya da bir
yetiskinden yardim al)

5. Bugiin herhangi bir yerindeki agri i¢in bir ilag aldin m1?
o Evet o Hayir

Cevabin evet ise; Agiz veya bogaz agrin nedeniyle mi ilaca gereksinim duydun?
o Evet o Hayir

AGIZ GORUNUMU (Cocugun agzinin giristeki hangi fotograftaki gibi oldugunu
belirtiniz)

6. Liitfen yetiskin birisinden agzinin i¢ine bakmasini iste. Agzinda herhangi bir yara
gordii mii?
o Evet o Hayir oSoyleyemedi

Ek 3- Cocuk Mukozit Degerlendirme Gozlem Cizelgesi
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Ek 4- Ebeveyn Bilgilendirilmis Onam Formu

BILGILENDIRILMIiS ONAM FORMU (EBEVEYN)

Sayin ebeveyn,

Cocugunuzun tedavisi siirecinde hastaligin ve tedavilerin yan etkilerini en aza
indirebilmek ve kaliteli yasami kolaylastirabilecek bakim uygulamalar1 6nem arz etmektedir.
Cocugunuzun tedavisi sirasinda goriilebilecek yan etkilerden biri olan oral mukozit (agiz
yaralar1) uygun bakim yapildiginda en azaltilabilir/Gnlenebilir. Bakim soliisyonlarinin tadinin
kotii olmast ve gocuklara hitap etmiyor olmasi agiz bakimimni aksatabilmektedir. Bu baglamda
calismada arastirmacilar tarafindan tasarlanan ve ¢ocuklarin kullanimda kolaylik saglayabilecek
dogal karadut igerikli lolipop kullaniminin ¢ocuklar1 agiz bakimina tesvik edebilecegi ve oral
mukozitlerden koruyabilecegi diisiiniilmektedir.

Bu calisma kemoterapi siiresince oral mukoziti 6nlemeye yonelik iki farkli agiz bakimi
yonteminin (klasik sodyum bikarbonat soliisyonu, sodyum bi karbonat ile birlikte karadut
lolipopu kullanimi) etkinligini belirlemek amaci ile yapilacaktir. Her iki yontemde ¢ocugunuzun
sagligimi etkilemeyecek kanitlanmis iiriinlerdir. Tamamen akademik amacgli olan bu arastirma
icin herhangi bir ticret talep edilmeyecektir.

Bu caligmaya ebeveyns oldugunuz ¢ocugunuzun katilip katilmamasi konusunda higbir
zorunluluk bulunmamaktadir. Cocugunuzun ¢alismaya katilmasini istemezseniz ya da
caligmanin herhangi bir asamasinda c¢aligmadan ayrilmasini isterseniz, arastirmaciyir haberdar
ederek caligmadan cekilebilirsiniz. Bu calismada kayitlar yasalarin 6ngordiigii sekilde ve
arastirmaci tarafindan toplanacak, veriler giivenli bir sekilde saklanacaktir.

[lginizden ve desteginizden dolay1 tesekkiir ederiz.

Ebru ALISARLI
Okan Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii

Hemsirelik Yiiksek Lisans Ogrencisi

Danisman
Yrd. Dog. Dr. GULZADE UYSAL

Okan Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii

Ogretim Uyesi

Yukarida, arasgtirma ile ilgili metni okudum. Arastirmaya katilmama hakki ya da arastirma
basladiktan sonra devam etmeyi istememe hakkina sahip oldugumu biliyorum. Cocugumun
arastirmaya goniillii olarak katilabilecegini kabul ediyorum.

Ad, Soyadi: Imza:
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Ek 5-

Okan Universitesi Etik Kurul izin Yazisi

Toplant1 Sayi51:74

Okan Universitesi

Etik Kurulu

“Kurul Kararlan”

Toplant Tarihi: 29.02.2016

Toplantiya Katlanlar:

Prof. Dr. Alinur Bayiikaksoy (Bagkan)
Prof. Dr. Dilek Sirvanh Ozen (Oye)
Yrd. Dog. Dr. Gliz Mugian (Cye)
Yrd. Dog. Dr. Nevin Karaaslan Balikgs (Cye)
Yrd. Dog. Dr. Nurdan Okur (Uye)

Okan Universitesi Etik Kurulu 29.02.2016 wrihinde Prof. Dr. Alinur Blyikaksoy'un
Bagkanhginda topland: ve gogunliuk meveut oldufundan giindeme gegildi.

Universitemiz Saghk Bilimleri Enstitiisii - Hemsirelik Bsltuma Sgrencilerinden Latife
KAYNAR'n “Balkesir Karesi ligesinde Yasayan 18 Yas (std Eriskinlerin
Bilingli Farkindalik Diizeylerine Gére GSM Baz istasyonlarimin Insan Saghfina
Etkileri Konusundaki Bilgi ve Goriisleri™ baghkl galigmasi igin basvurusunun
goriistlimesi,

Universitemiz Saghk Bilimleri Enstitisi - Hemgirelik Bolima ogrencilerinden
Leman Kiigiikoglu YALCIN'in “Balikesir il Merkezinde Yagayan Emekli
Astsubaylarin Yasam Doyumlan ve Umutsuzluk Dilzeyleri Arasindaki iliskinin
Incelenmesi™ baslikli galigmas: igin bagvurusunun gdréisilmesi,

Universitemiz Saghk Bilimleri Enstitisi - Beslenme ve Divetetik Bolimi
dgrencilerinden Merve Sofuoglu GERZ'in “Vardiya Usulit Calisan Hemsire ve
Ebelerde Beslenme Diizeninin Saptanmasi ve Obezite Qle iliskilendirilmesi®
baglikli galigmas: igin bagvurusunun gérisalmesi,

Universitemiz Saghk Bilimleri Enstittsd - Saghkta Kalite Yonetimi Bolimi
dgrencilerinden Merve Ugurlu GULNER'in “Halk Saghin Midirligiine Bagh
Olarak Cabsanlanin Orgiite Baghhiklarmin Olgiilmesi ve Bunun Is Doyumuna
Yansimasi: Tekirdag [li Ornegi™ bashikli calismast i¢in bagvurusunun gdritsiiimesi,
Universitemiz Saglik Bilimleri Enstit0stt — Saghk Yonetimi Boltma dgrencilerinden
Oguzhan AYANOGLU nun “Evde Saghk Hizmetleri Calisanlarinda Iy Giivenligi
lle Orgiitsel Baghhk Arasindaki lligkinin incelenmesi™ basikli calismas: icin
bagvurusunun goriisiilmesi

Universitemiz Saghk Bilimleri Enstitiisii - Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Boliimii
ogrencilerinden Onur AYDIN"in “Huzurevi ve Ev Ortaminda Yasayan Geriatrik
Bireylerin Kognitif Fonksivon, Denge, Yasam Kalitesi, Depresyon ve Giinlilk
Yasam Aktivitelerinin Degerlendirilmesi® bashikh ¢alismas: icin basvurusunun
gorligiilmesi,

p—

A B

I
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20- Universitemiz Saghk Bilimleri Enstitiisi — Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Bolumii
dgretim  gorevlilerinden  Ogr.Gor. Cigdem YILMAZER, Ogr. Gor. Gamze
TOSUN, Ar. Gior. Lacin Naz TASCILAR, Ar. Gér. Pimar BASTURK'iin
“Universite Ogrencilerinde Aleksitimi ve Fiziksel Aktivite Diizeyi Arasmdaki
ligkinin Degerlendirilmesi” baglikli galismalan icin bagvurusunun gorisilmesi,

21- Universitemiz Saghk Bilimleri Enstittisi — Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Bolima
ogretim goreviilerinden Ogr.Gér. Cigdem YILMAZER, Ogr. Gir. Gamze
TOSUN, Ar. Gdr. Lagin Naz TASCILAR, Ar. Gir. Pmar BASTURK ve Aysel
Ozge KEMER'in “Yanik Hastalarinda Agrnm Yasam Kalitesi ve Depresyon
Uzerine Olan Etkisi” baslikl gahsmalan icin bagvurulanmn goriisalmesi,

22- Universitemiz Sosyal Bilimler Enstittstt — Klinik Psikoloji (Travma Odakli) Bolami
ogrencilerinden Deniz BOZUNOGULLARI'nin “Gig, Algilanan Ayrimalik ve
Basa Cikma Stratejileri: Tiirkiye'nin Dogu Bilgelerinden Bativa Gig Etmis
Kirtler ile Caliyma™ baghkl caligmasi igin bagvurusunun goriiglilmesi.

23- Universitemiz Saghk Bilimleri Enstit0st - Hemsirelik Baliimi odrencilerinden Dilek
GUZEL’in “Diyabetli Birevlerde Uyku Kalitesinin Degerlendirilmesi™ bashkh
caligmas igin bagvurusunun gorilgiilmesi,

24- Universitemiz Saghk Bilimleri Enstitisi ~ Hemsirelik Balimd 8grencilerinden Ebru
ALISARLI'mn  “Kanser Tamsi ile izlenen Cocuklarda Afiz Bakiminda
Kullamilan Sodyum Bikarbonat ve Karadut Lolipopunun Oral Mukoziti Onleme
Uzerine Etkisi® baghikli calismas: igin bagvurusunun goriisiilmesi,

25- Universitemiz Saghk Bilimleri Enstitdsa - Saghk Ydnetimi Balimii grencilerinden
Ebru HOSVER'in “Trabzon Kamu Hastaneleri Birligine Bagh Olarak Gorev
Yapan Diy Hekimlerinin Iy Analiz ve Iy Yiikleri® bashkli calismas icin
bagvurusunun gdriisiiimesi,

26- Universitemiz Saghk Bilimleri Enstitisi — Beslenme ve Divetetik Bolima
Ogrencilerinden Gikhan DEGE'nin “Universite Ogrencilerinde Ortoreksiya
Nervozanin Saptanmasi™ bashikli galigmas: igin bagvurusunun gorsiiimesi,

27-Universitemiz Saghk Bilimleri Enstitisi - Beslenme ve Diyetetik Balima
ogrencilerinden Hillya YILMAZ ONAL"n “D Vitamini Yetersizligi Olan Obez
Kadinlarda Viicut Afirhi@n Kaybinin Serum D Vitamini Diizeyi Uzerine Etkisi”
baghkl galigmas igin bagvurusunun gortigiimesi,

28- Universitemiz Tirk Dili BoIOm0 Ogretim gorevlilerinden Halide Gamze Ince
YAKAR'm, “Tiirk Dili ve Edebiyati Egitiminde Simfta Egitim Amach Film
Kullanim Yintemlerinin Akademik Basariya Etkisinin Arastinlmasi™ bashikl
cahigmass igin bagvurusunun gdritsilimesi,
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Karar 21. Universitemiz Saghk Bilimleri Enstittsd - Fizyoterapi ve Rehabilitasyon
Bolumi dgretim gérevlilerinden Ogr.Gor. Cigdem YILMAZER, Opr. Gor. Gamze
TOSUN, Ar. Gir. Lagin Naz TASCILAR, Ar. Gir. Pinar BASTURK ve Aysel
Ozge Kemer'in “Yamk Hastalarinda Agrimin Yasam Kalitesi ve Depresyon
('zerine Olan Etkisi™ baslikl caligmalan icin bagvuru talebi uygun gériilip oy birligi
ile onaylanmustir.

Karar 22. Oniversitemiz Sosval Bilimler Enstitisit — Klinik Psikoloji (Travma Odakli)
Bolimi  Ofrencilerinden  Deniz  BOZUNOGULLARI'min  “Gég, Algilanan
Ayrmcilik ve Basa Cikma Stratejileri: Trkiye'nin Dogu Bélgelerinden Batiya
Gi¢ Etmis Kiirtler ile Cahsma” bashkl ¢aligmas: igin bagvuru talebi uygun gortilip
oy birligi ile onaylanmistir.

Karar 23. Oniversitemiz Saglik Bilimleri Enstitiisii — Hemgirelik Bldmi dgrencilerinden
Dilek GUZEL'in“Diyabetli Birevlerde Uyvku Kalitesinin  Degerlendirilmesi”
baslik ¢aligmas: igin bagvuru talebi uygun goriiliip oy birligi ile onaylanmisur.

Karar 24. Cniversitemiz Saghk Bilimleri Enstittisi — Hemsirelik BSIom@ dgrencilerinden
Ebru ALISARLI'mn“Kanser Tamsi ile izlenen Cocuklarda Az Bakiminda
Kullamlan Sodyum Bikarbonat ve Karadut Lolipopunun Oral Mukoziti Onleme
Czerine Etkisi® bashikl caligmas: igin bagvuru talebi uygun gdrtlip oy birdigi ile
onaylanmistir.

Karar 25. Universitemiz Saghk Bilimleri Enstitiisi - Saghk Yonetimi Bolimii
Ggrencilerinden Ebru HOSVER’in “Trabzon Kamu Hastaneleri Birligine Bagh
Olarak Gorev Yapan Dis Hekimlerinin is Analiz ve is Yiikleri® basghkl ¢alismas
igin bagvuru talebi uygun géritlip oy birligi ile onaylanmgtir.

Karar 26. Universitemiz Saghk Bilimleri Enstitiisi — Beslenme ve Diyetetik Boliimd
Ogrencilerinden  Gikhan DEGE'nin “Universite Ogrencilerinde Ortoreksiya
Nervozamin Saptanmasi™ baglikh caligmas: igin bagvuru talebi uygun gortlip oy
birligi ile onaylanmstir.

Karar 27. Universitemiz Saglk Bilimleri Enstitist — Beslenme ve Divetetik BSidma
ogrencilerinden Hiilya YILMAZ ONAL'wn “D Vitamini Yetersizligi Olan Obez
Kadinlarda Viicut Afirh@ Kaybinin Serum D Vitamini Didzeyi Uzerine Etkisi®
baglikl galigmas: igin bagvuru talebi uygun gdrlilip oy birligi ile onaylanmistr.

Karar 28. Universitemiz Tiirk Dili Bsl¢tmQ dgretim gdrevlilerinden Halide Gamze ince
YAKAR"in, “Tiirk Dili ve Edebiyat Egitiminde Simfta Egitim Amach Film
Kullanim Yontemlerinin Akademik Basarya Etkisinin Arastirilmasi™ bashikl
galiymasi igin bagvuru talebi uygun goriilip oy birligi ile onaylanmistr,

ASLI GIBIDIR
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Prof. Dr. Dilek Sirvanh Ozen Yrd. Dog. Dr. Nevin Karaaslan Balikgi

(Uye) (Oye)
Yrd. Dog. Dr. Giiliz Mugan Yrd. Dog. Dr. Nurdan Okur
(Uye) (Cye)
ASLIGIBIDIR
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Ek 6- Sisli Etfal EAH Klinik Etik Kurul izni

ESTARRLT 11 REVOSD 1T REMLGES] AR
¥ T
_y ’ m‘i""‘ﬁlﬁ ST TT] R A
T.C.
LT [T
. Torkrye Kamu Hastanelen Kurumo

Istanbul ili Beyoglu Bolgesi Kamu Hastaneleri Birligi Genel Sekreterlii

Sayn D OT1TARI6-TT
Konue : TezCabsmas: {Ebru ALISARLL)

SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITES] Si5LI HAMIDIYE ETFAL EGITIM VE
ARASTIRMA HASTANESINE

Okan Universitesi Sa@lk Bilimleri Enstitiist Hemsirclik Yitksek Lisans Program
ofrencist Ebma ALISARLI'min, YrdDog.Dr. Gilzade UYSAL'n damsmanhifinda " Kanser
Tamsi ile izlenen ocuklarda Afiz Bakiminda Kullamlan Sodyom Bikarbonat ve
Karadut Lolipopunun Oral Mukoziti Onleme Uzerine Etkisi® konulu vilksek lisans tez
galigmasim kurumunuzda yapabilmesi uygun goralmis olup arastrmanin yvapilmas: sirasinda
gerekli hassasiyetin gosterilmesi hususunda;

Gereini bilgilerimize rica ederim,

Uz. Dr. Hasan Basri VELIOGLU

Cienel Sckreter a.
idari Hizmetler Bagkam .

EKLER:
Tez Calismas:

- - TRl

Fulya Mah. Mehmenik Cad Mohd Silils [ARNBLL Bilgi gincOmanthan KILIC

Faks Mo:02 123861331 UnvasHEMS [RE

e-Posizcummuhan kilic | @saglik gov_ir Int.Adresi:
han kikic@ - ar Tehefom Moo 1 23861 3302047
Evrakes clekmonik imzsh sereune hopae-belge saghl goy ar siresinden 558 5hToe- 2e2a-4e]-9he 2-3 4 H 5400 0 kode ie enpebilirsmie,
i helge SOT0 syl el efroei imea karesa gin: piveall slekmonik imes e imeslanmai.
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British

Certifications Inc.
M4340909I1D

This is to Certify that the Management System of:
Bu belge ile Yonetim Sistemi Belgelendirilen:

MECITEFENDI BiTKIiSEL URUNLER GIDA
SAN. VE TiC. LTD. STi.

MUSTAFA KEMAL ATATURK MAH. 41 SOKAK NO: 20/A
ULUCAK / KEMALPASA / iZMiR / TURKIYE

Has been assessed and found to Comply with the Requirements of:
Denetlenmis ve asagidaki standartin gerekliliklerine uygunlugu goriilmiistiir

1SO.9001:2008

The Quality Management System iswlieabla m.
Kalite Yonetim Sixm.
1IERBAL STABLE AND ESS

FLAVORINGS, SWPLEMENTS AND ADDIT MIXED BAG
TEAS; SPICE, WORKED COFFEE, € A; MOLASSES, SYRUP; HONEY,
POLLEN, ROYAL JELLY AND MIXTURES OF FISH OIL

BITKISEL SABIT VE UCUCU YAGLAR, AROMATIK SULAR, BITKISEL
EKSTRAT VE MACUN URETIMi, GIDA AROMALARI, TAKVIYELERI VE
KATKI MADDELERI; NATUREL VE KARISIK POSET CAYLAR; BAHARAT,
ISLENMIS KAHVE KAKAO; PEKMEZ, SURUP; BAL, POLEN, ARISUTU VE
KARISIMLARI iLE BALIK YAGI AMBALAJLAMA

Certificate No: 11423 Date of Certification Audit: 10.03.2016
Sertifika Numarasi: 11423 Denetim Tarihi: 10.03.2016

Date of Issue: 21.04.2014
Yaymlanma Tarihi: 21.04.2014

Date of Expiry: 20.04.2017
Son Gegerlilik Tarihi: 20.04.2017

BCI British Certification Inc.
ANADOLU ULUSLARARASI BELGELENDIRME HIZMETLERI LTD. $Ti.

. Aydin Sk. No:2 Kat:20:

/ BURSA Tel.: +90.224.249 43 13Faks: +90.224.24941 13
www.avacert.com e-posta: info@ avacert.com

Wead Office No:1 (GF).384 (1% Floor), c-4/7, Shiva Arcade Acharyaiketan, MayurVihar, Phase-1

verification : www.jas-anz. org/register
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Kayit No

Isletmecinin Adi-Soyadi / -
Tuzel Kisiligin Ad

Isletmenin Ticaret Unvani

Sirket, Kurum, Kurulug
Merkez Adresi

Isletmenin Adresi

Isletmenin Faaliyet Konusu : Bitkisel ve siyah gay isleme, Sivi ve kati

Belgenin ilk Verilis Tarihi
Belgenin Degisiklik Tarihi

TC
iZMIR VALILIGI

ILGE GIDA, TARIM VE HAYVANCILIK MUDURLUGU

ISLETME KAYIT BELGESI

: TR-35-K-003502

© Mecitefendi Bitkisel Uriinler Gida Sanayi ve

Ticaret Limited Sirketi

. Mecitefendi Bitkisel Uriinler Gida San. ve

Tic. Ltd. Sti.

: 1145 Sokak No:8/A Gida Garsisi Yenigehir

izmir

. Ulucak Atatlirk Mah. 41 Sokak 20 / B Merkez

Kemalpasa - izmir / Tiirkiye

bitkisel yag tiretimi, Aromatik sular ve
aromatik yag iiretimi, Diger gida iireten is
yerleri

: 03.08.2012

Is bu belge, 5996 sayili Kanunun 30 uncu
maddesine dayanilarak diizenlenmistir.
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OZGECMIS

1.Kisisel Bilgiler

Adr: Ebru Soyada: Alisarl

Dogum Yeri: Tirebolu Dogum Tarihi: | 15.11.1987

Uyrugu: T.C Tel: 5417697563

Email: ebrualisarli@gmail.com

2.08renim Durumu: Yiiksek Lisans 6grenimine devam ediyor.

Derece Alan Universite Yil

Lisans Hemsirelik Ordu Universitesi 2007-2011

Y. Lisans Hemsirelik Okan Universitesi 2015-2017

3.Deneyimler

Unvan Yer Yil

Hemsire Istanbul M.U. Pendik EAH Cocuk Saglig1 ve 2011-2017
Hastaliklar1 Servisi

Hemsire Trabzon Kanuni EAH. Cocuk Sagligi ve Hastaliklari | 2017- Halen

Servisi

1. Idari Gérevler
Cocuk Sagligi Ve Hastaliklar1 Klinigi Sorumlu Hemsiresi (2016-2017)

2. Bilimsel Kuruluslara Uyelikler

3. Yabanc Dil

Ingilizce- Orta Derece

4. Bilgisayar

Microsoft Word-Excell- Power Point kullanimi

5. Bilimsel Yaynlar
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