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& » Hepatotoksisite antimetabolitler,
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» Lemfopoetik doku » Renal toksisite cisplatin, RT
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% Ureme hicreleri bleomisin. RT
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» Norotoksisite vinkristin, RT



KEMOTERAPININ YAN ETKILER

Mukozit

Bulanti/Kusm
Diyare
Sistit

Sterilite

Miyallji

Noropati



Artralji ve Miyalji

» Paklitaksel alanlarda sik
» Mekanizma tam aydinlatilamamis
» Agri reseptorlerinin duyarliliginin artmasi

» Nonsteroidler, kortikosteroidler ve gabapentin ve diger

analjeziklere yanit az

** Aromataz inhibitorleri alanlarda
» Kadinlarda dstrojen azalmasina neden olur

> Beraberinde taxane tedavisi alanlarda daha sik



Cilt Yan Etkileri

Ras, Urtiker, anjiyoodem, kontakt dermatit gibi allerjik

S

Allopesi ve stomatit
Allopesinin emosyonel etkisi
llaca bagli farkli pigmentasyon degisiklikleri

Gulnese maruz kalanlarda agrili eritem, kasinti, 6dem ve

desquamasyon
Radyoterapi ile birlikte metotreksat alanlarda inflamatuar dermatit

Yuksek doz siterabin ve doksorubisin alanlarda eritematoz plak



Cilt Yan Etkileri

¢ Tip 1 reaksiyonlar daha cok kemoterapiden bir saat

sonra
+¢* Nadir olarak hemodinamik bozukluk nedeni

+» Sitarabin alanlarda artralji, miyalji, ates, titreme,

makadler ras, konjuktivit ve bazen hipotansiyon
** Pulmoner infiltrasyon ve ARDS gibi sitarabin akcigeri

** Monoklonal antikor alanlarda sik



Cilt Yan Etkileri

% 5 civarinda ekstravazasyon irritanlar ve vezikanlar

Ekstravazasyon icin risk faktorleri anatomik, farmakolojik, fizyolojik, radyolojik ve

mekanik

Vezikanlar hemen veya sonra Ullserasyon, nekroz ve skarlar

irritanlar daha ¢ok inflamasyon

Antrasiklin icin dextrazoxan, DMSO, biyime faktorleri ve hiperbarik oksijen
Doksorubisin icin soguk uygulama

Mitomisin de lezyondan 12-15 cm uzakta ve gecikmis olarak

Vinka alkaloidleri icin sodyum tiyosulfat



Stomatit

s Stomatit kemoterapotiklerin doz sinirlayici etkilerinden biri

s Eritem, 6dem atrofi ve llserasyonlarla karakterize agiz ve

orofarinks mukoza inflamasyonu
s Kemoterapi alanlarin %40 inda
¢ Yiiksek doz alanlarin % 78ine kadar ¢ikar

s Agiz enfeksiyonlari ve Herpes enfeksiyonlari siddetini artirir



Hematolojik Yan Etkiler

** Cogunlugu kemik iligi supresyonu ve sitopeni
¢ En sik granilositopeni ve trombositopeni

+» Sisplatin ve karboplatin eritropoetin azalmasi
** Miyelosupresyon zamani ilaca gore degisir

¢ Fludarabin ve steroid birlikte alimlarda enfeksiyon oranlari

artar

**» Alkile ediciler ve antimetaboliklerde daha uzun sureli

immunsupresyon



** Antrasiklinler, mitksantrom, siklofosfamid, ifosfamid ve

paklitaksel, transtuzumab ve tirozin kinaz inhibitorleri

s Antrasiklinler EKG degisiklikleri, ritim bozukluklari,

ventriktler disfonksiyon
+** Daha once kalp hastaligi olanlarda daha fazla
** Arsenik trioksit ventriktler tasikardi QT uzamasi

¢ Talidomide bagli reverzible bradikardi



Kardiyak Yan Etkiler

Anjina

Aritmiler
Kardiyojenik sok
Kardiyomiyopati
Kronik kalp yetmezligi

Kalp bloklar

Miyokardit

Perikardit

Sol ventrikul disfonksiyonu



+¢ Sisplatin, bleomisin, siklofosfamid, vinka alkaloidleri ve

etoposid miyokard iskemisi

¢ Daunorubisin, idarubisin, doksorubisin ve epurubisin serbest

radikal Gretimi ve irreversibl kardiyomiyopati

¢ Doksorubisin akut kardiyotoksisite ile EKG degisiklikleri, aritmi,

ST segment ve T dalga degisiklikleri, troponin T yikselmesi
** Normal anjiografisi olanlarda risk disik

¢+ Oncesinde mediastinal radyoterapi alanlarda risk yiksek



Etkiler erken 2 aylik strede
Gec olarak
Kronik fibrozis son evresi

Kuru oksuirtk, egzersiz dispnesi, distik derece ates, gogus agrisi ve yama tarzi

infiltrasyon

Erken steroid kullanimi ve distik oksijen
Sitarabin iliskili bronsiolitis obliterans
Nonkardiyojenik pulmoner 6dem

En 6nemlisi erken farkindalik ve ilacin kesilmesi ve puls steroid tedavisi




Gastrointestinal Yan Etkiler

ishal intestinal mukozada olusan hasar emilim ve sekretuar

fonksiyonlarda bozulma
Tedavide yeterli hidrasyon, barsak istirahati lopermid kullanimi

Cok direncli vakalarda octreotid, kaolin ve antikolinerjik

kullanimi

Vinka alkaloidleri néropatik etki ile transit zamanini kisaltir

Talidomid en sik sedasyon ve konstipasyon nedeni

Bortezomib ve imatinib barsak obstruksiyonu



Gastrointestinal Yan Etkileri

Sitotoksik tedavi sonrasi mukozit

Maksimal mukozal hasar 4-10 giinde gelisir
Bakterilerin asiri cogalmasi ve derin notropeni
Notropenik enterokolit terminal ileumda olursa tiflitis
Ates, karin agrisi ve diare 6lim orani %50

Tedavide antibiyotik ve antifungal

Yanit vermeyenlerde cerrahi

L-asparginaz tedavisinde sik olmayan pankreatit

Tedavi de barsak istirahati, analjezi ve hidrasyon



Karaciger Yan Etkileri

Cogu idiosenkrotik ila¢c duyarliligi

Kicuk hepatik venlerin nontrombotik tikaniklig
Antimetaboliklerin anlamli toksisite
Metotraksat fibroz ve siroz

Fonksiyon bozukluklarinda ila¢ dozlari azaltilmal



Norotoksisite

¢ Periferal noropati sik

** Hem motor hem de sensorial tutulum

¢ Corap eldiven tarzi his kusuru

s Vinkristinle doz sinirlayici néropati nedeni,

*** Yaslilar, radyoterapi alanlar ve biyiime faktori

kullananlarda siddetli



Norotoksisite

*** Derin tendon refleks kaybi kiimulatif toksisite belirtisi
*»* Oktulomotor, optik, facial ve isitme kranial néropatiler
»» Kolik karin agrisi ve konstipasyon ndropati nedenli

¢ Postural hipotansiyon, mesane atonisi ve impotans



GOz Yan Etkileri

+»» Steroide bagli gec baslangicli katarakt

** Yiksek doz siterabin konjunktivit, bulanik gorme, fotofobi

ve gozde agri
¢ Suni goz yasi ve steroid tedavi

*»* Nitroziire ye bagh kiiclik retinal kanama optik atrofi ve

ilerleyici korltk

*** Metotraksat tedavisi bulanik gorme, yanma hissi ve kuruluk



Renal Yan Etkiler

¢ Bobrek parankimine veya vaskiiler direkt hasar ile
¢ Sisplatin yetersiz hidrasyonla akut bobrek yetmezligi

*** Yuksek doz siklofosfamid antiditiretik hormon etkinligini

artirarak hiponatremi
¢ Siklofosfamid ve intrvezikller mitomisin sisti nedeni

** Hemorajik sistit mesna kullanimi ile engellenebilir



Vaskuler Yan Etkiler

*** Lenfoma ve miyelom tedavisinde kullanilan ilaglar ciddi

tromboemboli nedeni

** Kombinasyon tedavileri ile trombotik mikroanjiopati

nedeni

** Pulmoner venlerde tikanma ve pulmoner hipertansiyon



Ben sdylememis clayim ama,
alternatif tip dive bir sey var.
Son ¢are bir de onu dene.
Doktor denen birine gidivorsun,
kemoterapi adnda bir

9& yapIyor-.
g' -
7=

W

>

’

-
i f
' 5

| !
:-' L~ s
—_— W« h



Radyoterapi Yan Etkileri ~

¢ Alan genisledikce risk artar

*»* Kritik organ sayisi ve hacmi arttikca risk artar

** Gerek glinliik doz gerekse toplam doz ile risk iliskili
¢ Yaslh ve direnci diistik hastalar da risk fazla

¢ llerleyen giinlerde doz arttikca gorilir

s Blyuk cogunlugu gecici giinler haftalar icinde kaybolur



¢ Agiz kurulugu ve agiz ici Ulserler

*»* Kandida enfeksiyonlari

** Yutma glicligi, bulanti kusma ve kilo kaybi
*»* Nefes darhgi ve kuru oksurik

+** Radyasyon pnomonisi

% Ishal

3 Sistit



Bulanti ve Kusma

Vomiting Center
e 5-HT3 receptors
* NK{ receptors
* Dopamine receptors

e Salivation
* Respiratory rate
e Pharyngeal, Gl and abdominal

muscle contractions . J\ *« 5-HT3 receptors
' \ * NKq receptors
. Serotonin release \ * Dopamine
Entefochromaffln 4 i receptors

cells of Gl tract o 5-HT3
- receptors

3
Vagus nerve,
afferent fibers




Bulanti ve Kusma

J Akut kusma

» Kemoterapinin bir ikinci saatte baslar dort alti saatte
pik yapar
J Gecikmis kusma
» Kemoterapi bittikten 24 saat sonra baslar
d Beklenen kusma

» Tedavi baslamadan once olan



Bulanti ve Kusma

dYuksek emetik  >%90

» Siklofosfamid ve doksorubisin

(1 Orta emetik % >30-90

» Siklofosfamid veya doksorubisin

 Hafif emetik % 10-30

d Minimal emetik <% 10



Bulanti ve Kusma

1 5-hidroksitriptamin reseptor antagonistleri (5-HT3)

» Birinci jenerasyon; dolasetron, granisetron, ondansetron,

ramosetron ve tropisetron

> Ikinci jenerasyon; palonosetron

( No6rokinin-1 reseptor antagonistleri (NK1)

» Aprepitant ve fosaprepitant

L Glukokortikoidler



Bulanti ve Kusma

[ Kanada ondansetron kullanma kilavuzu
» 75 yas Uzeri hastalarda baslangic dozu 8 mg’i gecmemeli
» 75 yas alti hastalarda baslangic dozu 16 mg’i gecmemeli
» Takip eden dozlar 8 mg 4-8 saat ara ile
» 50-100 ml salin veya diger sivilarla dilue edilmeli

» Uygulamalar 15 dakikadan uzun olmal



Sonug

¢ Hastaligin ilerlemesi ve opurtinistik enfeksiyonlarin

kemoterapotiklerin toksik etkilerinden ayirimi?
¢ Tedavi kadar yan etkilerin bilinmesi ve 6nlem alinmasi

¢ Ongorilen yan etkilerin yaninda beklenmeyen etkiler

olabilecegi

*»* Erken ve gec toksisitelerin bilinmesi zamaninda tedavi






