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ÖZET 
Onkoloji de kemoterapi uygulanan hastalarda bir yan 

etki olarak oluşan bulantı ve kusmanın önlenmesi; tedavi­
nin başarısı ve devamı için mutlaka gerekmektedir. Bu 
çalışmanın amacı jinekolojik kanser kemoterapisinde sık 
görülen bulantı ve kusmanın önlenmesinde bir seratonin 
antagonist! olan ondansetronun etkinliğinin araştırılması­
dır. Hastaların bulantı ve kusmaları ondansetron uygulan­
dıktan sonra emetojenik cevabın uluslararası boyutlarda 
kabul edilmiş tanımına göre skorlanmaştır. Otuz kür ke­
moterapi alan sekiz hastada ondansetron uygulamasını 
takiben emesisde major cevap alınmıştır. Sonuç olarak 
ondansetron kanser kemoterapisinde antiemetik ajan ola­
rak kullanılabilecek güvenli ve etken bir alternatiftir. 
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Bulantı ve kusma halen kullanılmakta olan birçok 
kemoterapi rejiminin ciddi yan etkileri olmaya devam 
etmektedir (1). Hastaların %40'ında standart antiemetik 
tedavi kullanılmasına rağmen belirgin problemlerin de­
vam ettiği rapor edilmektedir (1). Kemotarapi yan etkile­
rinin hastalar tarafından ciddiyetine göre sınıf­
landırılmasında kusma birinci sırada; bulantı ise ikinci 
sırada yer almaktadır (2). Bulantı riski kadınlarda erkek­
lere oranla daha yüksektir (3). Bu çalışmanın amacı ji­
nekolojik kanser kemoterapisi alan hastalarda sıklıkla 
görülen biryan etki olan bulantı ve kusmanın önlenme­
sinde bir seratonin antagonisti; ondansetronun etkinliği­
nin arıştırılmasıdır. 
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SUMMARY 
Nauses and vomiting has been a common side ef­

fect of cancer chemotherapy which may even affect the 
succes of the treatment. The purpose of the present stu­
dy is to assess the efficacy of a new seratonin antagonist 
agent, ondansetron in preventing nausea and womiting 
in cancer chemotherapy. Ondansetron is administered to 
eight patients in thirty chemotherapy cures. Emetogenic 
response is scored according to the internationally ap­
proved scoring system. Major, response was obtained in 
most of the patients. As a conclusion, ondansetron is 
demonstrated as a safe and effective antiemetic agent. 

Key Words: Chemotherapy, Nausea and vomiting, 
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MATERYEL VE METOD 
Toplam sekiz hasta üzerinde otuz kemoterapi kü­

ründe antiemetik ajan olarak ondansetron uygulan­
mıştır. Hastalara kemoterapi öncesi 8 mg. i.v.; 2. ve 4. 
saatlerde 8 mg i.v. ondansetron verilmiştir. Bulantı ve 
emesis cevapları emetojenik cevabın uluslararası 
boyutlarda kabul edilmiş tanımına göre değer­
lendirilmiştir (4,5) (Tablo 1). Hastalar çalışmaya dahil 
edilmiş bütün kemoterapi kürlerinde tedavi öncesi bilgi­
sayarlı beyin tomografi incelemeleri yapılmış metastaz 
olasılığı ekarte edilmiştir. 

BULGULAR 
Sekiz hasta üzerinde yapılan otuz kemoterapi kü­

ründe yapmış olduğumuz skorlamada ortalama emesis 
puanı 1.27 bulunmuştur. Tablo 2'de her hastanın bu­
lantı ve kusma skorları kürlere göre ayrı ayrı gösteril­
miştir. Böylece emesis için major bir cevap alınmış, 
bulantı ise genelde hastaların tahammül sınırları içinde 
olmuştur. En sık görülen yan etki baş ağrısı olup bunu 
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Tablo 1. Emetojenik cevabın uluslararası boyutlarda 
kabul edilmiş tanımı 

Cevap 'Emesis Bulantı 

Tam cevap 0 0 
Major cevap 1-2 hafif (günlük yaşamı 

etkilemeyen) 
Minor cevap 3-5 orta (günlük yaşamı 

etkileyen) 
Başarısızlık >5 şiddeti (bulantı nede­

niyle yatağa düşer) 

Bir emetik epizod: Kusma (herhangi bir sıvı çıkarma) veya 
beş dakikalık sürede 1 -5 öğürme (herhangibir sıvı çıkmaz). 

hipotansiyon, çarpıntı, diare, kabızlık, uyuşukluk ve ka­
rın ağrısı izlemiştir. Bir hastada medikal tedavi gerekti­
ren tonik-klonik konvülsion gözlenmiştir (Tablo 3). 

TARTIŞMA 
Sitotoksik ilaçların ve radyoterapinin oluşturduğu 

emesisde endojen 5-HT reservinin serbestleşmesinin 
de payı bulunmaktadır. Bu serbestleşmenin kusma re-
flexinin başlamasında ve korunmasında primer olarak 
önemli olduğu düşünülmektedir. 5-HT3 reseptörlerinin 
blokajı sitotoksik ilaçların Indüklediği emesis de mükem­
mel bir kontrol sağlamıştır (6,7). Metoklopramid'in ter­
sine, baroreseptör antogonistleri 5-HT3 reseptörlerine 
yüksek sensitivite gösterirler ve diğer reseptör tipleri ü-

zerine önemsenmeyecek etkileri bulunmaktadır (8,9). 5-
HT3 reseptör antagonistleri emesisi inhibe etmek için 
iki yere etki etmektedirler. Bunlar a) gastrointestinal 
mukozayı inerve eden vagusun afferent periferik sinir 
uçları b) aynı afferent sinirlerin beyindeki kusma mer­
kezine lokalize uçları. 

Vagus siniri vücutdaki tüm seyri boyunca 5-HT3 
reseptörlerince zengindir. Bu reseptörleri inerve eden 
5-HT'nin en olası kaynağı enterochromaffin (ECC) hüc­
releridir ki bunlar gastrointestinal mukozada afferent 
vagusun uçlarına yakın lokalize olmuşlardır. Gunning 
(10) ve Cubeddu'nun (11) yapmış oldukları çalışmalar 
sonucunda cisplatinin bu hücrelerden 5-HT serbest­
leşmesini sağladığını göstermiştir. Fakat şu ana kadar 
kemoterapik ilaçların ya da radyoterapinin direkt ya da 
indirekt etkileri ile bu hücrelerden 5-HT serbestleşme-
sine ait bir kanıt yoktur. Dolayısıyla inflamasyon gibi 
ikincil bir takım faktörlerin bu hücreler üzerine etkiyip 
5-HT serbestleşmesini sağladığı ihtimali ortaya çıkmak­
tadır. Ondansetron ve diğer 5-HT3 reseptör antagonis-
tlerinin deney hayvanlarının kusma sistemine enjeksiyo­
nu sonrası cisplatinin indüklediği emeslsin inhibe olduğu 
gösterilmiştir (12). Kusma merkezindeki bu reseptörle­
rin hangi kaynaklı 5-HT ile uyarıldığı açık değildir. Ente-
rochromafin hücrelerden salınan 5-HT'nin plasma yo­
luyla kusma merkezine ulaşması pek olası gözükme­
mektedir, zira 5-HT çabuk metabolize olmaktadır ve 
kan beyin bariyerini geçememekterir. Postrema alanının 
ön yüzündeki nöronlar 5-HT içermektedir (13); dolayı­
sıyla sitotoksik ilaçların bu nöronları direkt veya vagal 

Tablo 2. 

Score 
Kemoterapi N Emesis Bulantı Doz 

VAC 8 037 0-4; h«4 vincristine: 1 mg 
dactinomycine: 0.25 mg 
cyclophisphamide: 300 mg 

AC 6 1.5 0-2; H-1,Or-2 

Ş-1 

dactinomycine: 0.5 mg 
?~1 
Cylophosphamide: 600 mg 

V 3 3.3 0-1;Ş-2 vincristine: 2.5 mg 
CAP 2 1 H-1,Or-1 Cisplatin: 65 mg 

adriblastine: 65 mg 
cylophosphamide: 650 mg 

CP 7 0.71 0-4, H-2; Or-1 Cisplatin: 70 mg 
cylophosphamide: 700 mg 

CFP 1 3 Or-1 cylophosphamide: 800 mg 
Cisplatin: 80 mg 
farmarubucine: 80 mg 

EMACO 3 0.33 0-1; H-2 etopozite: 100 mg/m2 
dacinomycine: 0.5 mg/M2 
methotrexate: 100 mg/M2 (puse) 
methotrexate: 200 mg/M2 (infiizyon) 
vincristine: 1 mg/M2 
cyclophosphamide: 600 mg/M2 

0 - Sıfır Or - orta 
H - Hafif Ş - Şiddetli 
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Tablo 3. 

Yan Etki Oran 

Baş ağrısı %50 
Hipotansiyon %33.3 
Diare %13.3 
Kabızkk %10 
Çarpıntı %23.3 
Nöbet %3.3 
Halsizlik, Uyuşukluk, Sedasyon %10 
Abdominal ağrı %6.7 

sinirin afferentlerini aktive eder, 5-HT serbestleşmesini 
merkezi olarak sağlamaları da mümkündür. Son on yıl­
da metoklopramid (14,15); dexamethasone (16,17) ve 
halopreridol (18) gibi ajanlar başarıyla kullanılmıştır, 
antiemetik kombinasyonların geliştirilmesi ile tedavide 
oluşbilecek yan etkiler en aza indirgenebilmiş (19,20) 
antiemetik etki daha güçlendirilmiş ve tedavi süresi kı­
saltılmıştır. 

Emesis hala bir çok hasta için problem olmaya 
devam etmektedir. Yan etkiler, özellikle dopamin anta-
gonistlerine bağlı extrapyramidal reaksiyonlar; bu anti­
emetik ajanların kullanımını kısıtlamıştır (21,22). Dopa­
min blokajı yapan bu antiemetik ilaçların diğer hastalar­
da yapmış oldukları bu tür yan etkilerden dolayı kulla­
nımında zorluklar doğmuştur (23). 

Bizim çalışmamızda, sekiz hastada değişik kemo-
terapi kürlerinde ondansetron uygulamasının, bulantı ve 
kusmanın önlenmesindeki etkinliği objektif kriterlerle 
gösterilmiştir. Başağırısı, hipotansiyon ve çarpıntı (Tablo 
3) gibi yan etkiler görülmekle beraber genellikle ondan­
setron hastalar tarafından iyi tolere edilmiştir, ondanse­
tron antagonistlerinde sıklıkla görülen extrapyramidal 
yan etkiler hiç bir hastamızda görülmemiştir. Fiatının 
günümüze kadar en sık kullanılan metoklopramide ve 
diğer antiemetiklere nazaran yüksek olması göze çar­
pan en önemli dezavantajı olmasına rağmen daha etkin 
olması veyan etkilerinin azlığı tercih sebebi olmaktadır. 
Sonuç olarak yeni bir seratonin antagonisti olan on­
dansetron, kanser kemoterapisinde antiemetik ajan ola­
rak güvenli ve etkin bir alternatiftir. 
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