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OZET
Bulanti ve kusmalar, kanser kemoterapisinin
bulantt  ve

onemli sorunlarindandir. Bu nedenle,

kusmalart engellemek icin, c¢esitli ajanlar kul-
14%i kadin, 36's:

oncesi 25 mg

lanmilmaktadir.  Bu  ¢alismamizda,
erkek, 50 hastaya kemoterapi

Klorpromazin ora! yolla vererek hastalan gozledik.

Elde edilen sonucglan, degisik antiemetik ajan-

lann tek tek veya kombine  kullamildigi diger

calismalarla karsilastirdik.  Sonugla, giiclii an-

tiemetik etkisi, kullamim kolayligi ve maliyetinin
¢ok ucuz olmasimin yanmisira, irankiiizan etkisinin

de olmasi nedeniyle, kemolerapiye bagh bulanti ve

kusmalarda klorpromazin kullanilmasinin, diger
antiemetik ajanlara gore daha avantajli  oldugu
sonucuna vardik.

Anahtar Kelimeler: Kemoterapi, Bulanti, Kusma,

Klorpromazin
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Cesitli nedenlerden dolayr meydana gelen
bulanti ve kusmalar, kanser kemoterapisinde
onemli problemlerden biridir. Kemoterapiden énce
alinacak tedbirlerle bulanti ve kusmalar biiyiik oran-
dadnlenebileceginden, kanser kemoterapisinde an-
tiemetik tedavinin 6nemi daha da artmaktadir.
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SUMMARY

Nausea and vomiting are imponant problems in
cancer chemotherapy. Lots of different dntgs have
been used to prevent nausea and vomiting. In this
study we gave chlorpromasine 25 mg orally to 50
14  females, before

patients, 36 males and

chemotherapy.

Tlie results we oblanied were compared with
some other studies in which different antiemetic
dnigs were used alone or combined with others. Since
chlorpromasine has a strong antiemetic effect, it is
easy to use, it is cheap to produce and it has a kind of’
tranquilizing effect, we finally realized that the ad-
ministration of chlorpromasine is better than the

other dnigs in nausea and vomiting related to

chemoterapy.
KeyWords: Chemotherapy. Nausea. Vomiting,
Chlorpromasine.
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Kanserli hastalarda bulanti ve kusmalar cesitli
sebeplerden dolayr meydana gelmektedir. Genel
olarak kemoterapiden sonra ilk 24 saat icinde
meydana gelen bulanti ve kusmalarin kemoterapiye
bagh oldugu kabul edilmektedir (1). Daha gec
donemde goriilen bulanti ve kusmalarda ise sivi ve
elektrolit anomallikleri, gastrointestinal obstrik-
siyonlar, hepalik, metastazlar, azotemi, intrakranial
basing¢ artisi, radyoterapi, narkotikler ve antibiyotik-
ler gibi degisik etyolojik faktorler de arastirilmahdir.

Kemoterapi esnasinda hastalarin yaklasik
%20-50'sinde bulant1 ve kusma olusmaktadir (1).
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En siddetli bulant1 ve kusmalar ilk kez kemoterapi
goren ve kemoterapi 6ncesi anliemetik tedaviyi red-
deden gen¢  hastalarda goriilmektedir (1).
Yashlarda ise bulanti1 ve kusma daha hafif seyret-
mekledir (2,3).

Kanser kemoterapisi esnasinda gelisen bulanti
ve kusmalar1 onlemek icin tek tek veya daha cok
kombine olarak ¢esitli ajanlar kullanilmakladir. Bu
ajanlar kullanilanlar
metoelopramid, Dcxamctozan ve B vitaminidir.
Kemoterapi goren hastalarin yaklasik %650'sinde
bulanti ve kusmalar, anksiyete ve ajitasyon gibi
psikolojik semptomlar da eslik etmekledir (4). Bu
sebeple pek cok hastaya anksiyolitik veya tranklizan
maddeleri vermek gerekmekledir. Bu calismayi
yaparken amacimiz hastalarda bulanti ve kusmalar
onlerken, aym zamanda sedasyonu da saglayacak
olan, oldukc¢a ekonomik ve Kkolay uygulanabilen
klorpromazin kanser kemoterapisi géoren hastalar-
daki etkilerini gozlemekti.

arasinda en cok

MATERYAL VE METOD

Bu caliyma Ankara iiniversitesi Tip Fakiiltesi
ibn-i Sina Hastanesi i¢c Hastaliklar1 Anabilim Dali
Hematoloji-Onkoloji Kliniginde !4'ii kadin, 36's1
erkek toplam 50 hasta iizerinde yapilmistir (Tablo

i).
Hastalarin ortalama yas1 3922 idi. Kadinlarda
yas ortalamasi 41 erkeklerde 325 idi (Tablo 2).

Biitiin hastalara kemoterapiden yaklasik 30 dk
once 25 mg klorpromazin oral yolla verildi. Hastalar
24 saat izlendi. Bu siire icindeki kusma sayisi ve mik-
tar1 not edildi.

SONUCLAR

Calhismaya alinan hastalarin 48'inde (%96)
bulant1 ve kusma olmadi. iki hastada ise kemoterapi
baslangicindan 2 saat sonra 3 kez, toplam 200 cc
kadar kusma oldu. Bu hastalara ikinci kez 25 mg
klorpromazin verildi. Kusmalar1 tekrarlanmadi.
Kusmasi olan hastalardan biri malign epitelyoma
tanisi ile yiiksek doz cisplatin ve mitoksanlron, ikin-
cisi ise Niiks A ML tanisi ile yiiksek doz emetik ajan
iceren T AN tedavisini aliyorlardi.

Yapilan pek¢ok c¢alismada Kklorpromazinin
ozellikle ¢cocuklarda ve genclerde daha iyi etki ettigi
gosterilmistir (1,5). Bizim calismamizda da 30 yasin

altindaki hastalarin hicbirinde bulanti ve kusmanin
olmamasi bu diisiinceyi desteklemistir.

Literatiirde Klorpromazinin erkeklerde daha
etkili oldugu bildirilmistir (6). Ancak bizim
calismamizda kadin sayis1 ¢ok daha az oldugu icin
boyle bir karsilagtirma yapilamamistir.

TARTISMA

insanlarda kusmay: fonksiyonel ve psikolojik
olarak kontrol eden 2 ayr1 mediiller merkez vardir
(1); Bunlar Kusma Merkezi ve Kemoreseptor Trig-
ger Zonc merkezidir. Kusma merkezi anatomik
olarak dordiincii ventrikiiliin tabanindaki lateral
reticiiler formasyonda bulunur. Trigger Zonc
Merkezi de yine 4. ventrikiilde, kusma merkezine
yakin lokalizasyondadir.

Bu merkezi etkileyerek kusmaya neden olan et-
kenler, etki mekanizmalar:1 yonliinden 4 grupla
toplanirlar:

a- Orta kulaktaki veslibiiler organlar1 et-
kileyenler

b- Gastointestinal ya da diger sistemlerden
kalkan vagal vc sempatik stimuluslar

c- Yiiksek Korlikal merkezlerden kalkan
psikojenik stimuluslar

d- Kemoreseptor Trigger Zone merkezini
dogrudan etkileyen bilesikler ve endojen maddeler
(Dopamin vb)

Kemoreseptor Trigger Zone merkezi
uyarildiginda komsulugunda bulunan
merkezine de bu uyar1 ulastirthir ve kusma olusur.

Kusma merkezi uyarildiginda ise kusma refleks

kusma

olarak baslar.

Depamin kimyasal yolla kusmaya neden olan
bir nérotransmiter endojen maddedir (1). An-
tidopaminerjik pekcok maddenin antiemetik et-
kileri deneylerle gosterilmistir. Borrison ve
arkadaslar1 dopamin kemoreseptor Trigger Zonc
merkezi ile kusma merkezi arasindaki primer
noérotransmilter madde oldugunu ileri siirmiislerdir
(4). Pcroulka ve ark. yaptiklar: hayvan deneylerinde
trigger zonc ya da kusma merkezinde ii¢
norotransmilter maddenin etken oldugunu; His-
tamin-1, muskarinik-kolinerjik, Dopamin-2
reseptorlerinin iiciiniin birden bloke edilmesi
halinde en giiclii etkinin ekle
edilebilecegini gostermislerdir (7).

antiemetik
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Tablo 1.
Tanis1 I lasla Sayis1 Tedavi Protokol ii
Akul Mycloseter Tiisecmi 13 Mitoksanlron 12 mg/m2
Vinkristin 14 mg/'m2
C Arabinosid 120 mig/m2
Akut Lenfosiler Losemi 14 Mitoksanlron 12 mg/m2
Vinkristin 14 mg/m2
Nonhodking lenfoma 7 Cycloloslanid 100 mg/giin
Adriamisin 50 mg/m2
Oncovin (vinKristin) 14 mg/m2
Prenedol 80 mg/m2
Melhoirasate 35 mg/m2
Bleomisin 10 mg/m2
Hodgkin Hastalig: 4 Adriamisin 25 m g/m?2
Bleomisin 10 mg/m2
Vinblabslin 6 mg/m2
Dakarbazine 150 mg/m2
Akciger Karsinomu 4 Metli od raxatc 20 mg/giin
Cisplatin 60 mg/giin
Cyclophosl'aniide 1500 mg/giin
Mitoksanlron 20 mg/giin
CCNU 140 mg/giin
Multiple Myeloma 2 Cyclophosfamidc 1000 mg/giin
Pleomorfik Rhabdomyosarkom 1 Miioksanl ron 20 mg/giin
Peritonitis Karsinomatoza 1 Vinblaslin 10 mg/giin (2 doz)
Mide Karsinomu 1 Flurouracil 1000 mg/'giin
Adriamicin 30 mg/m2
Mitomisin-C 10 mg/m2
Meme Kanseri 1 Cyclofosfamid 1000 mg/giin
Flurouracil 1000 mg/giin
Mitoksanlron 20 mg/giin
Malign Upitclyoma 1 C'isplalin 60 mg/giin
Mitoksanlron 20 mg/giin
C'yclophosfamid 1000 mg/giin
Niiks akut myelositer 16semi 1 Tiyoguanin Ti0mg/m2
C:-ARA 100 mg/mg
Miloksaniron 20 mg/mi2
Giiclii bir antidopaminerjik etki gosteren
Tablo 2. Klorproma/jn alifatik fenotiyazinler grubunun en
Kadin Lrkek onemli elemamdir. ilk sentezi 1952 yilinda yapilan
I laste Saysst » > noroleptik bir ajan (ilan klorpromazin, fenotiyazin
Ortalama Yasi a 305 grubu ilaclar icin referans olarak kabul edilir ve bu
Otuz yagindan grubun yeni ilaclar1 buna goére degerlendirilir.
kiiciik hasta sayist 2 2 Klorpromazin nérolaptiklerin degisik testlerle
Otuz yagindan ortaya konan biitiin etkilerini gosterir. Bunlarin
biiyiik hasta sayis1 12 24
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anlikolinerjik, lokal ancstczlik, anksiyolitik, an-
lieniclik etkileridir. Anlicmeclik etki santral yolla ol-
maktadir.

Klorproma/.in kompelitif inhibisyan mekaniz-
masi ile 6zellikle kaudal c¢ekirdek ve slriatumda, K.
Trigger Zone merkezinde dopamin reseptorlerine
baglanarak onlar1 bloke eder (8). Dopaminerjik

reseptorlerin  blokaji  kusma merkezinin in-
hibisyoiluina yol acar boylece giiclii anlicmclik etki
ortaya c¢ikar (S). Klorpromazinin, periferik

otonomik al'fercnl impulslar1 baskilayarak aym
zamanda direkt olarak kusma merkezini de inhibe
ettigi ileri siiriilmekledir (1).

Fenoliyazinler 27 yildan beri diinyiida yaygin
bir anlicmclik ajan olarak kullanilmaktadirlar (1,9).
Kcmoterapiyc bagh bulanti ve kusmalarda oldugu
gibi postoperalif, ilaclara, radyasyona veya cesitli
hastaliklara bagh bulanti ve kusmalarda da Kkul-
lanilirlar (9).

Fenotiyazinlerin anlicmclik etkileri pekc¢ok
calismalarla diger anliemctik ajanlarin lek tek veya
etkileri ile
calismada prokloiperazinin, cn az standart doz

kombine karsilastirilmistir.  Bir
metoclopraniidc ve droperidol kadar elkili oldugu
gosterilmistir (10,11,12,13,14). Metoclopromidc,
benztropine, dexamotozan ve larozepamin kombine
kullanildig1 bir baska calisma ise, klorpromazin tek
basina hastalar1 daha iyi sedatizc elligi gézlenmistir
(15). Kemotcrapi goren S50 haslahk bir baska
calisma klorpromazinin antiemelik etkileri, yiiksek
doz metoelorpamide ile karsilastirilmis ve ilk 24
saat icerisindeki kusmalarin sayisi siiresi ve miktari
Olciilmiisliir. Sonucla klorpromazinin yiiksek doz
metoelopramide gore daha giiclii anliemctik etki
gosterdigi gozlenmistir (6,16). Kemotcrapi alan 120
hastallk bir seride, kemotcrapi Oncesi 26 mg
klorpromazin verilmis ve bunlarin %92'sindc kus-
manin ya tamamen onlendigi yada tek alakla c¢ok
hafif gecirildigi saptanmistir (14). Akciger kanseri
nedeniyle Cisplalin + Etoposid alan 20 hasta
iizerinde yapilan bir calismada, yiiksek doz
Mctoclopramid + Dcxamotozan alan hastalarda,
bulant1 ve kusmaya karsi diren¢ gelismesi halinde
Klorpromazin + Dexamotozan ikili tedavisiyle gayet
basarih  sonuclar ahndig1  gosterilmistir  (16).
Yapilan biitiin bu c¢aliymalarda Klorpromazinin
ekstrapiramidal yan etkilerinin metoelopramide

gore daha az olmasi, hastalar1 daha iyi sedatize et-
mesi, uygulama kolayhgi ve maliyetinin son derece
ucuz olmasi, klorpromazinin avantajlar1 olarak
goriilmiistiir (1,5,6,14,16).

SONUC

Bizim ¢calismamizda, kemoterapiden 30 dakika
once oral yolla 25 mg Klorpromazin verilen 50 has-
tanmin 48'inde (%96) hi¢c kusma goriilmemistir. iki
hastada ise iicer kez toplam 200 cc kadar kus-
malarin devam etmesi oO6nlenmistir. Yine bu
calismamizda Klorpromazin verilen hastalarin
psikolojik olarak kecmolenipiyi daha iyi tolere ettigi
de gozlenmistir. hicbirinde
ekstrapiramidal yan etki gozlenmemistir.

Hastalarin

Sonug olarak klorpromazin; giiclii etkisi, kul-
lanmmm kolayhi@1 ve maliyetinin ¢ok ucuz olmasi
nedeniyle, diger antiemetiklerlc karsilastirildiginda
bulant1 ve kusmalarda daha uygun bir ilac olarak
goriilmektedir. Polifarmasinin dezavantajlar1 ve
klorpromazinin trankilizan etkileri de dikkate
alindiginda, kemoterapiyc bagh bulanti ve kusmalar-
da, tek ajan olarak, giiclii anliemctik etkili
klorpromazinin kullanilmasi 6nlenebilir.
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