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KEMOTERAPT YAN ETHILERININ GIDERILMESINDE
HBASARTILI BIR KOMBINASYON

ZULFIKAR, B,, GEGIKOBLU, G.,

DZRET: Kemoterapdtinlers bagl: toksisitenin &n sirsoini bulamty, kussa,
hipersensitivite reaks:yvenlary ve bunlara Safll olaral pelisen sorunisy
alir, Ounumipde bu amacla fivgek llag Wullenilmasina  ca@meh, ceeukluk
capginds wullspilacak  ilaglarin dozlosy,  dox graliklar:  we ideal

kambinaeEvon Gzerindes rends fikle bivlifl =aflanamamistis. Calzgmamizda

29% THsen. plan 23U hepato-onkelolil ndstaon 6 kemoterapl uyguianininga
bedavider 15 dakika evwel 1,5 saat sonre ©Lloak | Ugere meioklopremit
Pme de fios . fifephldramin Amgfkg/dos, dekEsmdbadon  ULSSmg/kgidon dan

olusan MO0 pesbinEsyend, 14 uypulameds ise plasebn hullanzlse.  MOD

kamplrasyvern L3s REELY eramints, slusebs 1le W35.8 eranmnds DIgari
saflandi. %68.5 uygilamadcs sedasyon  goruldi.  MID konbinssyonpyisz oen
baeas Ll Songe Pptravenss lsmbnogletulin $E100] ) edriemlsin—daunonigdn

VTN we ciz—platin (2040 uygulamplarinds -alinda. MDD komoinasyonu
Bzallikle, cocuMlub gags kansmerlerinds kemoterapatilerin neden oldufh
Latenmeps (yan etkilerin pioerilmesinde etking gilvenilir, ruklanimi
tesit, koeruyucu bir bllegimdir.

ABSTRACT: # succesful gonbination an chemothérapy-Lnduced side elfecta;
metoqglopramiage, diphennydramineg, arid gexanetnasone. : The primaey
toxroibies of chemotherepsubtic agents are neusea, vomlting, nypersdan-
gitivity Teactions and problems related te Lhese ‘symptoms. Various drdgs
have besn usel to vercome these symptoms but controversies éxist an the
vasdge, timing and ideal combimations of different drugs. A combination
o metociopramid  Img/kgfdose,  diphenhydramines  3mg/kg/dese  and
dexametnasone 0.5mp/kg/dose (MDD) was sominlstersd prier to 15 minutes
and. alter 1.5 nours af 67 chemotharapeutic interventions in 39 hemato-
angolople pstients, 29 of whaon fad leukemia. Placedo was Sdministered in
L& BEzes, MDD conbifnatiod dss succesful in B5.7% of ezees where as the
sucesss rote of placehe was only 3500, EAwiyenine ol ‘tages were
acdnted . The most susecesaful vesults dbteined Uy MDD were during the
sdmipdstration of iAtrevenous immunglobolin (100, @drianycin—dauromycin
[71.8%) arid gis-pistinum (3441, MDD iz =an effective, safe, eady Touss
atd provective combination [or The preventian i chemotherapy-Induced

Erod, 0. Gindides  GEDIKGELU, Uszm,DesBilent EOLFIKAR, Istanoul Tip  Faoks
Dakaloii Arasticma-tvgulama Merkezi  Hizim-hosemili  Qoouklar  Vakifi,
Podvateil Howatoliodi-Onkaloj: Bilim Dali, Zape, lstenbul.



side effacts in ¢hlldhosd cancirs.

Mahtar sdzclikleri Xemoterapi vadl stkilesl, Meosklopramlt D:feonbidramle,
Dakaametaeon

Ky words: Chenotherapy—1inGuced side: effecte, Metsslopranide,
Diphennydramine, DexameThasons

GIHIS; Sen yallarda. kemeterapide kaydedilen gelismeler, cocuklul gag:
nemato-gnkolojlk nastaliklerinda  baseraimin  yikselmesina saflarken,
remotarapi  TekSLS1Tesl Sorununu da on plana gykermisTir.  Hemobers—
potiklere bagiil toksisitenin on Giraginig bulanty, kusms, hipersensi-
Tivites reaksiyvonlar: we bunlars bagla metabelile bozukloklar alir, oy
=rada gelisen bBeolapgus yirtilmelary, malnbtrisyon, pasaleiik karaikler we
hestansr soncak: tedaviler: reddetmesi de cnemlidir(i-8). Hipersensi-
tivite redksiyonlarinin bEgamés)  respiratuar  distres, bronkospaan,
nlpo-piperzansiyon,. dnksiyvete ve derl  reaksiyonlar: pelir [2-11),
Tegavide uzun sirs kullsnelan kemdtecatapbtikierin kal's: hastalacda
alusen olumais peikbololik tepkiler klinlk tableyu afirlastirir(8-12),
Kemoterapdtiklere bagll  tokslsitenin ortays ikizinil, giddetini we
supperiiyv tedaviye cevaby euiileyen fakticler; yas, cinsiyes, primer
hastalik, klinmix durum, kemoterapotiklerin verilis volu wve bunlacin tek
weys wombine kullamilmasidir(a,8,13). o

Kemoterspitiklerin yan etkilerdi: Ilaglarin farkli niFo-anatomik bBdlgeyi
atkilemalarl nedaniyis, defigiklik EtEterir(§,7,18,14]. Gerialen
bulentz—kusme  ve hipersensitivite  redksivotlirinds; detoklopramid,
BRaDolantng OdeksameTasan, halloperidel. Hannabinoit. #eokobarbital ve
fenotiarinies, farkls etki mskenigmalar: nedeoiyle ye tei Dauing, voca
hompines olacak  kKullanelredac{l,3,5=10-12=13). Oolniinisde -dsha. ook
sdaglarin kompine wullangmy fercih edilmekle perEper, perek ilsHy sinsi
ve dozleri geradge uygulamis: gesli agaslncdan nenilz ddesl HomDlnasyonan
segilmesinde Tikir Hivlifl saglanamamistir.

Calizmamiada muhteli! hemsto-andelesik haszzalifn olan oipulands;

eTasis Lrmilbasinresis, | antlblociklerin  suliamimine  Bagiv  yan

AMAS ¥ dn metokiopranit, ifennidoamin we

stplleril Eladtilar

dukEEmetanan. wimbinisyoounun etbinlifl apastipaldr.

CEREG VE' YONTEM: dIstanbul Tip Fakllsesl, Pediasrik Hematbio)i-tmkoledl
Bilim Delir we Sialre Losemill Deoounilay '-"ﬁl{_"__'r.-:l_u =1 1990-Subst 1991
marlbler] arasinda tedevilerl alrmelkts olagn 49 hr_'maLl:.—l;!nkEl:n._'..i.H Hagta
calizmeva alindi. 2% olpu klinikte yetan, 4'd ise pelinliniyoen lzlensn
oiguydd,  Olgpdlamim 28'%  erkal, 14U g1z, ¥ag  ortalamalaprs  V.5+3.4
(dagzlym: 2-15) wa#g Ldi. Hastalarin sldifs tedavt sitostacih, immbino-
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aypresiv ve antibiotiklerden plusmaktaydi. Olgularin genel grellikleri
ve aldikliar: kemoterapi Table 1'de porilmektedir.

Otuz olguda &7 kemoterapl ﬂygulamESLnda kaouyuct tedavi yapilérs
Calisma kontrolll olarak yapildi. Kentrol grubunds yer alan 9 hastada 14
uygulema defierlendirildi, Tim uygulamelar dektos denatiminds kemoTerapl
hemsireleri teralindan klinikte yepildi. Poliklinik hastalar: 1lk & saat
uygulamz odasinds tutuldy, bundan senra geligen sorunlar ise ertesi gln
aileden Gfrenllidl. Wilnikte yatan fustalarin vital bulgulari nemgire ve
noktoer ssrafindan izlendi.

Table 1. MDU kombinesyvanu iygulanan algalan Ve aldyklers

kemoterdpl

| | ¢aiigma Grubw | Feateal Grubw ) Toplar

| | oipn (uygalamal | Clgu puvgulomal | 0lgu tuveulamal |
| n | 067D 1 g{ 14 [ a8l |
! =¥ 4 | 1511 | &3 | 25/14 |
| ¥219 | 7.6 2-15] | 7.518-14] | 7.5{2=15] |
| Lagami | gz | | a2 |
| Lenfong | 2 - | 2 |
| Solit Giimbr | 4 | 2 f |
| BHASTTF |__ 2 | - | 7 [
| CTX-IFE 19 | 8 | 27 |
| ARA=C | L3 | E: | 16 |
| ADF-DAL | 14 | | 18 |
| 16 I 10 I - I 10 I
| CPOD 4 | a | 7 |
| hes. I | 4 : - | & I
| tmphéH | 3 [ - | 3 |
I

Cal:gmays tedaviden en 8% 10-1F <dat brge highir antismetik,
antiallieri|k wve antihistaminik ilac almamis alan olgular aiindl. Tedavi
uypulampsi scorasi ilk & saat Hastalarzo highic gey wyivip, igmemelerine
dikikat edildl, Calizmads SCml. serum fizyolojik igine konulan meToklo-
pramid [ima/kgifdaz], dekgamstazsn (0. Bmglkeldes ] difennhidramin
(Ampdkgdeal ' dan olugan  Rosuyecu eowy  tedevi uygulamasindan 15 dakiks
Snoe ve tedavi uyguismasindan 1.5 saat olmak Umere £ kez kullanalda
Hagtalards griién bulanti, kuBma, Dag BErac6l. uyuklama ve diger stkiler
[gEitn sayisl, apstrapiramidal bulgular giba | tedayiden 15 dakika evvel
pedned altriken ve tedaviden 1/&, 1/2.0 1, Liby 2 3,4 saat ve 1 pgin soora
izlenerelk we sorularak kaydedildi.

Fontrol prubuona alinan-olgulars Llge tedaviden 15 daklka &nce ve
redaviden 1.5 saat gonre sadece Blml. serum fizyaiojik 15 cakika glirayle
nerfhze edildi, Aunlarda Slk & =amat antiematlik, antialiecjlik,
aptikistaniy .k kullanilmady. Agirn yam cthi phrilenlere §. saatten ‘sonra
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peceken  ilaglur  kullanilds. Highir olgd agirl ¥aEn atkl nedeniyle
galigmedan cikartilmadi.

BULGULAR:

Tablo 2. Uygulanan MDD Hambtnaayqnu-snnu¢lar:

[ BASARILT | HASARISIZ | TePL AN |
| [ caligma-Kentrol | Galisma-Kontrol | Calisma-Hontrol |
| | Grubu |. Grubu | Grubn |
| dipy He | 15 3 | 15 & | an El |
| Logemi | 1E 2 | 10 4 [ 22 7 |
| Lenfoma | - - | 2 - | 2 - I
| Seilt tm) T - | 3 b | a a2 |
sarzTE | b - | - - [ 2 - |
| lygul ot 44 B [ 23 g | 67 14 |
| ePx=1FE | g 1 | i 7 | 18 B |
| ATR=DAY | 0 - | 4 - | 14 - |
| ara-c | 7 3 | B - | 13 3 |
| 1™LG I 3107 | - - | 10 - |
| cPeD | 3 4 | 1 2 | 4 3 |
| #ev.n | 4 | = - I - |
[ ammhe 3 | 5 | 2 | 3 -
| I I |
-] | 657 35.8 | 34.3 64,2 | LO9 100 |
[ 7 S 36 | 3efs asa | 18/11 673 |

Meroklopramis (M1, difeshidramin (D) ve dessametasoen (D] kombinas-

vora 30 olguds 87 hemoterdpt uygplamiminds aullagildl. 15 olpoda |%5C],
kemn'p-r.a;; uypulamasindas MDD kombinasyone bagacil: olge [%85.7) we
pemsrersnatiklerin istenmeven yan sthilep: girtlaedl. Bifer 15 olgude 24
cipllamada izs (R34,3) ethlli olmad:. MDD kombimagyonu en isxls 14
Aderamlsin, (AOR -faumemiain (DAY oygulsmasipan 10'unds  [=FA049, 10
intraventz  Lmmuneeiocbulln JIVIG)  uvgulamasinin I0'Onod: (WIO0), 4
s=plastin (CPOD uypuianesinin 2Unde basaril: clduy Hesarg sitarshin
AfnLe urzulamalarinda  RS00E.  giklafcefamiz  (CTWI-Ifoefamit (IFS)

jegiplamalarimda BTG Dilundo. Bestelikiars gore KDDD HombDlpasyondnar

grWinlifs  pipy EEviEanan homojen  defzlmamss: onaggnivle Yetecings
el lrletiniamd CElisSmayh  plingn 9 erksfin $unds L BETS i1 'mizan
SUEiiiis PEDSL RS NMDD wombimsayeno ebtkilil oldus - ds GED 16 Sdguoun
4VBEnge E=IT a5 arssi 15 siguoun 'gads (B6TL10 we 11 sasanden buyik S

clounun @rainds beEzarill olundu.
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Kontrol prubu: Galismads 9 olpguda 14 kemoterap: uypolamasinda plaseao
willanildy  we paikolojik  faktidrlerin  onemi, MDD kombinasyonunun
etkinlipi arsstir:ldi. 3 ARALC, 1 CTX. I1CPDD {toplam %) uygulamada
plasebo 1le {%3%.8) besar: elde edildi. 9 uypulsmada [(%64.2) ise
tagarisiz kalind:, 4 uypulamads yan etkiler afir seyretti. Plasebo ile
bagarisy: sslinan uygulamalaran 7lsinde 0T, 2'ainde CPOD kullanzl-
mlsTlcs By gruptakl © erkek kastanin 3'unde, 3 kiz hastanin 182 hegsinds
besarisiz kalindi.

Toksisite: MDD Komninssvonuyla wvapilan &% kemoterapl uypulamasinan
Ag'minda %88.5 sedaryan, terleme, nuzursuzlull goriléid. 22 uypulamada
(35,81, =edosyon ve berleme, 19 uypulamada (%20,3) ise sadece sadasyon,
ter uygularada ize térleme ve nﬁzursu:lun. wonteol prubundaxl. 14
uygulamanin £'Unde | BFE.15) halntziik. Uglme ve ssdasyon gbrbldi.

fnoekl uvsulsmalerdan hastalacin edindibleci ecpibenbn, psikajen
yollp pastslacs  Kemoterapl uypulanarkan  san Stiilarin gorllmesinde
spemll bic faktés olouflo DElinmextadir. 1yl bir Eombinesyons: ragmen
prinolojlle oigrak da hastanin haziclanmas: derewir. (alismamizda pleseto
Kellenglarak vap:lan 14 kemobersol oygoulamasindan 235.8'inde van etkl
goariilmeman] Dune geéatermertedir. Sunun yaninds Remobterepatlihkiorin van
pgtiifinin giderilmesinde dnoeden rTaEksivon gdrilen 23 uvpulamads MDD
fle, %5508 uypulamads realsiyon gdrilmemest by Kombinasyonunun etEin-
Lifjinl postermektadir.

MOD rejimi dzellikie cocukluk Sagl kanserlsrinds kemoterdpatik-
lerin naden ‘oldufu istenmeyen v bircak metabolik, treawmaEtik wve
peikolojik  sbruna wol agan,  yan  etkilerin giderilmesinde etkin,.
glvenilir, kiullanim: basit koruyuct bl birlesimdic.



TANTIGMA: Hémato-Onkoloids hastalixldr:: tedavicinde hkullanilan Liegok
cemotaraiotifle gfie, havat: tohdit edic: reaksivonlers meden oldugu
bilinmektedicr. Bu sealisivonlorin Bn sirasing buldant Kuomes e ull-zrjl.k
reaksivonlar alir. Solunim sikintrsz, Cronkdsgdem, amallasel; nlpo ve
mipe@rtantivon, bulanti=kuasma, ates, T[es agrisi. deri dikintiileri. ajirc
orpenik ve pigigik hasarlera neden olur(haGi8=180/,

Jubenneyen  yan oetkilerin  gordilmesi  heatellfse  we  Hullanilan
pemonerapstiklere (gpdre defisiklik posterir. Bagta ois.  platim [CRDD).
sikloftosfamit [(OTX) wve adriamisin [ADR) olmak uzere kemoterapsStiklierin
nomen fomen  Lumianan uyguianmasanoan bulanti=kusma gordlebllic. Zulanti—
kusma; meTabnlil defisikiiklerin yenmainde Hrofapus  yartilmalarca,
mainutrisyon wve pastanin sonrakl  tedaviy:  reddetme iBtegs nedeniyie
sistemik yaklagamlarls tedavi esilmelidiell,2.4,7.8,3110.

Kemoterapotiklerin arasinda  SPOD %0 olpoda asiz: duyarlik
reakalyvonlaring neden olan en @resll llacTar. r"!iir,elv_:im s ‘olpuda fatal
slahilie!9t. antitimor ansibictikler (ADR, Slsomimin (BLM), daktinomimin
(hct.D)  ise febril reabsivenlsra, selunum zikintiss, li_:algml:.k Ve
‘hipotansijona nedan alurlar(2,10). Epipotofillinler hafif seyretmesine
ragmen her Gl allerjik reaksivens neden olasilicler. San yrllards sikgs
lllanslan intravenbs imminepiobulin (1VIG!, venkemisin ve anfoterisin.
5 gibi antiblobliklmede tenzer  van ethkileri alan ilaeiardir.
Kemorerapatiulerdn @nemll yan stkllerl nedsniyvle e ildciar dodtor
deneriminde, klinllte, perekirse Test dozlars kullanildiktan sonre
uvpilanmslidiclar, UWypulama ancesi we esnasinda hassanin tum wital
pulpular: degecrléndl=llnell, reaksigonlarin Ye ‘yan etkilerin oygulsme
SOAT RS ild 1% darilata gel]sehtl&cegz hetirlanaras, Hasko goziem

altindd totulmaledir,

Gersz cofbklards gerekde erigkinlerds: kendfepanptinlerinin. yan
ptllierind azalbhsl amediyla, fenotigzinisr, metoklopram: t, skapalamin,
nelinpesidol , IocgZegamn, tetrapidrodannabrol, sawobsirddiesl, klorpros

ML i, orkaame L osen pullamslmaptadosi 3.8, 18, 15 . KemaTerapabiy Lerin

paeil maganiamolan eseritdlen an oTHL gee notdon glEslscregsn STl son

ilarda oo ciaclteryn kambaps: kuellsmiimalar: federes yoyimlasmistir
VA G -

Enmotordaatih lese Lagly yian gilklileni osaltmin amat iy Lo
Hullsmifatak Hemnaanayandns sanangs wrpoclanassi floglsein doziant, dog
zraliglem ve wysylaniy Folu agisardan TLRAE hirlt§) soflangmamistior
LS8 . Tncelesl Ty aky o naFly HIETA LA el amoits Wil bana dan
metnklassmis daha sanra semniteranl yan =thiler clesrmeds &o
bk Lt o 1w daslanmustenllh), Mazo kozl =inis slstsminds
o fv Biakn sy wipsrak ve Lemoresspiin o= st slprepe eoesol Wusing
bufsmty ginl an Athllepl pldsrip«en, skstrapramddal reaksivonlara ve
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gaEsiro-intesiinal motiliteyl artirarak diyareye neden oclus. Be o etikiler
cuciilurds  dans  fasls gorilic]3,02,14,15).  Metoklopramztin bu  wan
etillering  pidarmek  ve  ilave antiemelik-antialleriiv  etkilerinden
vararlanmak dgin difenhidramin ve deksanctozenen  Wombine ullsnilmosi
pimtmizgde plderek vayginlasmaktadas(3,5,6).

Remoterapatialere bafgls wan etlilers gzidermek amacavla MDD
pombinasyony ilk Kes Kris we ark. tasalindan evigiinlerde kullanilmig—
sarl5). Celigmamizda by Kenblne rejim, dozlar: dizenlenerok cocukliuk
CARInGa kempterapatiklers oapls yan etkilerin glderiimesande
kullantImigtir. llaglaran plasmada  uzon  gibre etkil! konsentrasyonda
bulummas: dans ethill olacag:ndan MDD rejiml tedaviden 15 dak. evviel va
tedaviden 1.5 saat gopra 2 ker uygulande. MOD rejirmd ile calismamizda
6507 uvpulosada bagaril: olundu. Benmer uygulamasiyla Kris ve arp.(5)
BEE60 olgudd, Hichards ve grh.(16) %72, Marshal ve ark.[&) =77 olguda
pagart ssplandiging bildirmisierdir.

Urksamatazonun  usun stirell ethisi nedeniyis Zokes wverilen ¥oD
kambinasyonu sivisinda sadece MO bulunsias:  veterl! slabilaeektir.
Nitekim kel we ariiidalSi. dewsametozonun ! kez hullanilmas:inain yererll
cldufi kanaztindedirlies.

Remoterapzys bagly bolanti-kusma ve diger sorunlarin adeiesanlacds
we mizlarda daba feela oldufu  bildifilmskle bBeraber, yasin  Snemi
oilmadigini  billdirenlerde wardir(l3). Cairemarmizda 11 yastan  blylk
clpulear az cidupunden bu konuda yverum vaphsgs igin genis prupléra ihtivac
vardir. Ayrica cinsler srasindas anlaml: bir Farklilal bulunamsdi.

remotarapetisler arasinda oulanti-kusmays neden olan {laclarsin an
gnemiileri; CPDO, CTA, methkloretamin: ve ADR'dir. CPAD, VP1&, ADR, BEM,
I¥IG ve eamfoterisin. B oallesjik  resksivenlar:n e =ik gorildugi
ilaclardir. ldeal bir antiemetik-antiallerjik kembinssven Sncelikie bu
laglarat yol actify sorunlarin bnlendifs kemoinasyonudur (7,8, 10,167 .

caligmamizda en vagarils etwi 10 IVIG uypulamasipdan 10'0mds da
ilacas bagfl: reaksivon gorllmemesivlie slde edildi. 14 ADE, DAV uyeulams—
stnda ¥71.4, 13 ARA.C uypulamasinda %53.8 olarak zaglandi, Avrrca CROD
uygulamazinan S'Unde, & Act.U uygulamesinin tuminde de oldukga basar:
olundu. Ayny dbnemss piaseboyls yvapilan & OT we 3 CPOD uygulamasinin
sadece L'itde reaksiyon gérdlpemesiyie kiyaslendifinda, MDD rejiminin bu
kemoterapatihlerin uygulsniminds da yerarly oldufu gorilda.

Terrin we arki3] metoklopramlt-difenhidramin ils ancak EE0=-55
olguda Kusmalar: orta derecede onlediler; Marshal we  arck.|6)
Blorpromazinle %29 uypulamada, Mewver we ark.!?) metoklopranits
dekzamitizan 1l %40, metoklopramit-deksanstazons skapoleminle % &%



uppulamnda, Ficnocdy ve ark.0Llh) segobarpital- slorpromazinle %17, Wb

Lie %72 basar) saglodilar.

rematerapatiwlerin yon  etkilerint piderme| cean chalbaneian
itlaclar:sn yan etilleri bonlarin tek tek kullamimlacin ¥ blamigtar,
rombame kullunimlaroa bneml: yan etidler pbrilmomesine rafmen sedasyon,
tarleme, iShal gilbd soruniaris kargiissilabilir. Sik ghrulen Bedasyom
Righard e ark., Barshal es arh. antlegetill etkinin hir parpas: olasik
vargulamakiwiiriart 6,10) . (Mltekis Marshal e o arhk. 8] gelizmslarinds
antismesik ve gadati! etkiyi avnl ocands vulmuslardas.

Coligmamizda bagar: ¥0L.7, sadasyon les %EB.S Wyaulamags gbruldy
Bumyr yaninda plaseba werllen kuntrnl.uygulan:alam.mia Ba %PE.5 oraniide
s=dasvon goriddmesl, bu blp yan ethilerin sadece MDD kembinasyonuy lo
fgrklanamayacefinl, bine gocupun  pecformans sRalssTnin we  ncek.
ahtlvitesinin de ethill olabilecsfinl shstevmeksedir,
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