Neoplastik Hastaliklarin
Kemoterapisi

eKanser (karsinoma) hiicrelerin kontrolsiiz ve hizli cogalmasi,
yayilmasi, metastaz yapmasi ile karakterize olduricu bir hastalk
®Beseri ve veteriner hekimlikte 6nemli
eOzellikle kedi/kopek kliniginde
e®Daha cok hastaligin hafifletilmesi

ePalyatif sagaltim
eSagaltimda bagisiklik sisteminin durumu

Sagaltim modelleri
eCerrahi girisim
eGeleneksel model
elsin sagaltimi (radyasyon)
eAlfa, beta, gama
ePahali ekipman gerektirir
eKemoterapi
eKanser hticresi de viicut icin yabanci
eKukurtli hardal (nitrogen mustard)
1960’ yillardan itibaren
oEtkinlik kanser hiicre sayisiyla ilgili
eCogul model sagaltim uygulamasi
eMobilizasyon
eBagisiklik sisteminin glclendirilmesi




eKriyosirurji
eSivi azotla sogutulmus cerrahi mil

Kanserin biyolojisi

eHuicre siklusu
eNicel farkhlik ilaclar hiicre bolinmesi cogalmasini engeller
eBir mitozdan digerine gecis slireci

eTUmOr cogalma hiz ve orani

Kanser hiicresinin kemoterapisi

eilaclarda secicilik dusuk

eDOneme 6zgu olmayanlar
eAlkilleyici ilaclar

eDOneme 6zgu olanlar
eVinkristin, metotroksat, sitarabin,
5-flourourasil, daktinomisin

Antineoplastik ilaglarin zehirliligi

o0Oldukca zehirli ve sagaltim indeksi kliclik

eilaclar cabuk ureyen hiicrelere etkir
eBagirsak epiteli, kemik iligi daha hizli cogalir

Kemik iligi

eLenfositler, bagisiklik hiicreleri ve kemik iligi

®Alyuvar, akyuvar, trombosit sayilari azalir

e®Alkilleyici ilaclar daha etkili

eVinkristin, bleomisin son derece glivenli

Sindirim kanall

eMetotroksat, 5-flourourasil, daktinomisin

eishal, kusma, ilser, enterit

Deri



e®Derinin bazal hicreleri duyarl

oKil ve tly kaybi

eilaclarin dogrudan etkileri

eDoku hasari ve renk artisi

e®Bazilari mukozada nekroz olusturur
eVinkristin, doksorubisin, daktinomisin
Karaciger, bébrek

®(Cogalma donemindeki etkiyle iliskili degil
eSisplastin, streptozotosin - bobreklerde
eMetotreksat - karaciger fibrozu

Merkezi sinir sistemi

eKan beyin engelini zor asarlar

Ozel etkiler

eKarsinojenik, mutajenik ve teratojenik etki
®lsin sagaltimi, alkilleyici ilaclar, nitrozodlre, antibiyotikler ve
prokarbazin

Diger etkiler

®Bleomisin, mitomisin - akciger
eDoksorubisin, flourourasil, sitarabin - kalp

llac dozunun belirlenmesi
Vicut yuzey alanina gore
*Vicut alani, m2 = (vicut agirhgi, g°-67 x k)104
emz2=vicut agirhgi,kg2/3 x k /100
ek degeri kedi - 10; kopek 10.1
llaca direnc
®Biyokimyasal direng
e®Duyarl hiicre sayisinin azligi
eZayif kan dolasimi



Kombine kemoterapi

eTUmMOr Uzerindeki ilave etkinin fazla olmasi

eDirenc gelisiminin azalmasi

eKombinasyonun zehirliliginin az olmasi

eHiicrelerin ilaca karsi her zaman ayni cevabi vermesi

Cogul model sagaltim
eCerrahi girisim + kemoterapi

Kullanilan ilaglar
eAlkilleyici ilaclar, antimetabolitler, bitkisel maddeler, antibiyotikler,
hormonlar/hormon antagonistleri

Alkilleyici ilaclar

®Azotlu hardallar, etileniminler, metilmelaminler, alkil stlfonatlar,
nitrozolreler ve tirazinler

eNitrojen mustard kanser sagaltimindaki ilk ilag

Etki sekilleri

e0On madde durumundadirlar; etilamonyum ve korbonyum iyonlarina
donliserek

Etki spektrumlari

eKismen genis; lenforetukuiler dokularda

Direng¢

eYaygin sekilde direng gelisebilir

Azotlu hardallar (nitrojen mustard)
eMeklorotemin, siklofosfamid, melfalan
eSiklofosfamid karacigerde etkinlesir
eFarmakokinetikler farkh



Siklofosfamid

eVeteriner hekimlikte diger ilaclarla birlikte

e®Lenforetlukuler neoplazmalar, akciger ve meme bezi karsinomlari,
sarkomlar

®ME’lerle etkinlesmeye ugrar

eHedef hiicrede akrolein ve fosforamide donusur

eKemik iligini baski altina alir

oKedi ve kopeklerde kullanihr

Alkil sulfonatlar
Busulfan
eSagaltim dozunda kemik iligini baski altina alan tek ilac

Nitrozoiireler

eKarmustin, lomustin, streptozotosin

eYagda iyi ¢cozlinurler; MSS timorleri

eMide bagirsakkanali adenokarsinomlari, hepatom, lenforetikiiler
tumorler, melanom

eKemik iligini baskl altina alirlar

Streptozotosin

ePankreasin Langerhan adaciklarindaki beta hiicrelerine 6zel ilgi
eSeker hastaligi olusturmak ve adaciklarin hicre karsinomlarini
yenmek icin

Antimetabolitler

eDNA, RNA, proteinler ve diger hlicrelerin sentezinde substrat ve
koenzimlerle yarismaya girerek

eDNA sentezini engellerler



Metotreksat

eGenis spektrumlu folik asit anologu

eDihidrofolat rediktazin etkiniligine dnleyerek tetrahidrofolik asit
olusumunu engeller

eKan beyin engelini gecemez

eVeteriner hekimlikte kullanilan dozlarina hayvanlarin tahammuli iyi
eAkyuvar, alyuvar ve trombositlerde azalma

eKopeklerin kotu huylu lenfomalarinda

Florourasil

eSindirim kanali ve meme bezi karsinomlarinda

eDNA sentezi onleyerek etki eder

eDi yolla uygulanir

eBeyin omurilik sivisina kolayca gecer

eYuzeyel bazal hure karsinomlanida, glines i1sinlarinin yol actigi
keratozlarda

Sitarabin

eMekotreksata duyarli hayvanlarda alternatif

eDNA sentezini engeller

einsanlarda akut l6seminin sagaltiminda tek ve kombine
Merkaptopdurin

Antibiyotikler

eStreptomyces turlerinden

®DNA ve RNA ile tepkimeye girerek
eBleomisin haric digerleri Di yolla verilirler



Doksorubisin (Adriamisin)

eDaunorubisine benzer

®DNA baz ciftleri arasina girerek etkir

®Doza bagh olarak kanla ilgili bozukluklar

eSolid timoarleri de icine alacak sekilde genis spektrumliu

Bleomisin

eBakirli-glikopeptid antibiyotiklerin karisimi

eKromozomal hatalara neden olur

eKemik iligi ve mide-bagirsak kanali tizerinde ciddi istenmeyen
etkibi olmayan tek ilag

eBleomisin hidrolaz enzimi

einsanlarda lenfoma ve embriyonal testikiler timorlerde; bas, burun
ve derinin squamoz hiicre karsinomlarinda

Daktinosimin (Aktinomisin-D)

oEn iyi bilinen ve biyokimyasal calismalarda yaygin
einsanlarda koryokarsinomlarda

eLiyofilize toz seklinde

Mitramisin

Bitkisel kaynakli ilaglar

Vinca alkaloidleri

eVinca rosea bitkisinden

eVinkristin, vinblastin

eDoneme Ozgu ilaclar; metastazi durdururlar



eMikrotubullerde tubuline baglanarak erime

eKanla ilgili ihmh degisiklikler

eOzellikle vinkristin, kombine sekilde veteriner hekimlikte
elLenforetikiiler neoplazmalar, karsinomlar ve sarkomlar

Diger ilaglar

Sisplastin

oKopeklerde squamoz hiicre karsinomlarinda
eilac toz liyofilize seklindedir

®Aliminyumlu igneyle verilmemelidir

Mitotan
®DDT’nin iki klorlu turevidir
®Adrenal bez karsinomlarina karsi kullanilir

Hormonlar ve antagonistleri

e®Losemi ve lenfomada; glukokortikoidler
®Prostat kanserlerinde; 6strojenler
®Meme bezi kanserlerinde; androjenler



