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Sunufl

Elinizde tuttu¤unuz bu kitab›n yaz›lma amac› onkoloji alan›nda çal›flan
hekimlerimize kolay kullanabilecekleri bir baflvuru kayna¤› sunmakt›r.
Geçen süre içinde birçok kere kontrol edilmifl olmakla beraber
içeri¤inde eksiklikler bulunmas› olas›d›r. Bu nedenle onkoloji prati¤i
s›n›rl› olan hekimlerin sadece bu kitaba dayanarak tedavi uygulamaya
çal›flmalar›n›n sak›ncal› olabilece¤ini belirtmek isteriz. Kitab›n
haz›rlanmas›ndaki desteklerinden ötürü Mustafa Nevzat ‹laç Sanayi
A.fi.’ye teflekkür ederiz.

Umar›z bu kitap meslektafllar›m›z›n gündelik pratiklerinde
kullanabildikleri yararl› bir k›lavuz olur.

Yazarlar ad›na:

Doç. Dr. Mustafa Çetiner

Yaz›flma adresi: Doç. Dr. Mustafa Çetiner
Marmara Üniversitesi Hastanesi, Hematoloji Bilim Dal›
Tophanelio¤lu Caddesi, Altunizade 34662 ‹stanbul

Telefon No: (0216) 3271010 - 163/164  

             (0216) 3265415 

Fax No:          (0216) 3266240

Elektronik posta adresi:
cetiner.m@superonline.com 
mcetiner@marmara.edu.tr

V
Mustafa Nevzat ‹laç Sanayi A.fi.’nin katk›lar›yla haz›rlanm›flt›r.





Modern Kemoterapinin Do¤uflu

‹nsanl›k tarihi boyunca savafllar ne yaz›k ki, bilimsel geliflmelerin de h›zland›¤›
dönemler olmufltur. Bu genel do¤ruya uygun biçimde modern kemoterapinin
ilk ad›m›n›n nedeni de bir savafl trajedisidir.

Yale Üniversitesinde çal›flan iki ilaç bilimci, Louis Goodman ve Alfred Gilman,
dünya savafllar›n›n ölüm mele¤i say›lan hardal (mustard) gaz›n›n kanser
tedavisinde kullan›labilece¤ini ilk düflünenlerdir. Asl›nda bu düflünceleri çok
basit bir gözleme dayan›yordu.

Hardal gaz›n›n etkisiyle zehirlenerek yaflamlar›n› yitiren askerlerin otopsilerinde
kemik ili¤i hücreleri ve lenfoid dokularda belirgin bir supresyon ortaya
ç›k›yordu.

Goodman ve Gilmann, bu gözleme dayanarak lenfoma tedavisinde hardal
gaz› türevlerinin kullan›labilece¤ini düflündüler ve 1942 y›l›nda nitrogen
mustard ile çal›flmaya bafllad›lar. Onlar›n farelerde yapt›klar› ilk çal›flmalar,
birinci dünya savafl›nda kullan›lan sülfamustard’dan elde edilen “nitrogen
mustard” isimli bilefli¤in tümör regresyonuna neden oldu¤unu aç›k biçimde
gösteriyordu.

‹kili yapt›klar› çal›flmalardan sonra bilefli¤in insanda denenebilece¤ine inanmaya
bafllam›fllard›. Nitrogen mustard›n bir örne¤i olan “mustine” isimli bilefli¤i, 48
yafl›nda ve radyasyon tedavisine yan›ts›z bir Hodgkin d›fl› lenfoma olgusuna
uygulad›lar. Asl›nda ilac› ne dozda ve ne kadar süre vermeleri gerekti¤i
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Birinci Dünya savafl›nda hardal gaz›n›n etkisinden korunmaya çal›flan bir askerler
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hakk›nda en ufak bir fikirleri yoktu. Buna ra¤men güvenli oldu¤unu düflündükleri
0,1 mg/kg/gün dozunda ve birbirini izleyen 10 gün boyunca intravenöz olarak
hastaya uygulama cesaretini gösterdiler. Sonuç flafl›rt›c›yd›. Mustine uygulanan
hastan›n tümör kitlesinde ikinci gün yumuflama olmufl ve tedavi sonunda
belirgin bir küçülme ortaya ç›km›flt›. Ancak ne yaz›k ki, elde edilen bu yan›t
haftalar içinde ortadan kalkt› ve hastan›n tüm klinik bulgular› eski haline

döndü. Hasta, ilaç uygulan›m›n› takiben nötropeniye
girmifl ve kemik ili¤indeki malin hücreler
kaybolmufltu. Ancak rejenerasyon s›ras›nda bu
hücreleri yeniden gördüler, üstelik lenf bezleri de
eski büyüklüklerine ulaflm›flt›. ‹lac› ikinci kez
denediler, elde edilen yan›t yine geçiciydi. Üçüncü
denemede ise yan›t alamad›lar. Buna ra¤men
Goodman ve Gilman’›n bu denemesi aç›kça
göstermiflti. “Lenfoma ilaç ile tedavi edilebilirdi”.

‹zleyen süreçte Gilman ve arkadafllar› Yale Üniversitesinde 67 hastaya 
0,1 mg/kg/gün dozunda Nitrogen Mustard tedavisi uygulad›lar. Cesaretleri
giderek art›yordu. Ancak çal›flma h›zlar›n› kesen
iki olay oldu. Bunlardan ilki, ‹kinci Dünya
Savafl› halen sürüyordu, Goodman
araflt›rmalar›n› sürdürmek için Salt Lake City’e
tafl›nm›fl, Gilman’da orduya kat›lm›fl, yani ekip
da¤›lm›flt›. ‹kincisi, ABD ordusu, ikilinin
bulgular›n› askeri bir s›r say›yor ve
yay›mlanmas›na izin vermiyordu. Yani bir süre
daha beklemeleri gerekmekteydi. Ekibin ilk
makalelerini yay›mlamalar› için ikinci dünya
savafl›n›n bitmesi gerekti. Goodman’›n 1946
y›l›nda “The Journal of American Medical
Association” isimli dergide yay›mlayabildi¤i
ünlü makalesi kanserin ilaçla tedavi
edilebilece¤inin önemli bir kan›t›yd› (Goodman LS, Wintrobe MM, Dameshek
W, Goodman MJ, Gilman A, McLennan MT. Landmark article Sept. 21, 1946:
Nitrogen mustard therapy. Use of methyl-bis(beta-chloroethyl)amine
hydrochloride and tris(beta-chloroethyl)amine hydrochloride for Hodgkin's
disease, lymphosarcoma, leukemia and certain allied and miscellaneous
disorders.)

Goodman’›n makalesi, hematolojinin yak›n tarihinin sanki bir özeti gibidir.
Wintrobe, Dameshek gibi çok tan›d›k bilim adamlar› da bu makalenin yazarlar›
aras›ndad›r. Kimileri bu makaleyi öylesine önemserler ki, onlara göre kanseri
ilaç ile tedavi etmeyi denemek, M›s›rl›lar›n ilk kez flifal› otlar› hastal›klar›n
tedavisinde kullanmaya bafllamalar› veya Romal›lar›n meme kanserinde ilk
kez mastektomiyi denemeleri kadar önemli, tarihsel bir olayd›r.

Lenfoma Tarihinden Portreler isimli kitaptan al›nm›flt›r (Mustafa Çetiner, Lenfoma Tarihinden
Portreler. Yelken Bas›m, 2006 ISBN / 9944-5685-0-3)

Hardal gaz› ile zehirlenmifl bir asker
(‹kinci Dünya Savafl›)
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I. AKUT LÖSEM‹LER (Akut Miyeloblastik Lösemi)

‹sim:
3 + 7 (STANDARD DOZ S‹TOZ‹N ARAB‹NOZ‹D VE ‹DARUB‹S‹N)

Bafll›ca  Endikasyon:
Akut miyelositik lösemi

Protokol:
1- Sitozin Arabinozid (Alexan 40, 100, 500 ve 1000 mg ampul, 

Cytarabine DBL 100 ve 1000 mg flakon, Cytarabine 40 ve 100 mg ampul)
Uygulama:
100 mg / m2, 100-1000 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 24 saatte 
sürekli infüzyon, ard›fl›k 7 gün boyunca verilir (her siklusta toplam doz 
= 700 mg / m2).

2- ‹darubisin (Zavedos 5 mg flakon, 10 mg flakon)
Uygulama:
12 mg / m2 / gün, %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, ‹darubisin 
konsantrasyonu 1-10 mg / 100 ml aras›nda olacak flekilde kar›flt›r›larak 
haz›rlan›r, 15-30 dakikada infüzyonla 1-3. günlerde (toplam 3 gün) verilir
(her siklusta toplam doz = 36 mg / m2).

Emetojenik Potansiyel
1-3. günler: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 3 – 4)
4-7. günler: Düflük (Emetojenisite skoru = 2)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Kreatinin > 3 mg / dl ise: ‹darubisin dozu %50 azalt›lmal›d›r.
• Bilirubin 2,5-5 mg / dl ise: ‹darubisin dozu %50 azalt›lmal›d›r.
• Bilirubin >5 mg / dl ise: ‹darubisin verilmemelidir.

• Yafll›, genel durumu iyi olmayan ve performans skoru düflük olan hastalarda
bu tedavi iki günlük idarubisin ve befl günlük sitozin arabinozid (2+5) 
olarak modifiye edilebilir

Toksisite:
• Bulant› ve Kusma: Evre 1 veya 2, %76; Evre 3 veya 4, %81
• Diyare: Evre 1 veya 2, %57; Evre 3 veya 4, %16
• Mukozit: Evre 1 veya 2, %43; Evre 3 veya 4, %7
• Ciltte k›zar›kl›k: Evre 1 veya 2, %41; Evre 3 veya 4, %5
• Saç dökülmesi: Evre 1 veya 2, %37; Evre 3 veya 4, %40
• Kardiyak: Evre 1 veya 2, %5; Evre 3 veya 4, %11
• Transaminaz yükselmesi: Evre 1 veya 2, %47; Evre 3 veya 4, %5
• Alkalen fosfataz yükselmesi: Evre 1 veya 2, %52; Evre 3 veya 4, %5
• Kreatinin yükselmesi: Evre 1 veya 2, %29; Evre 3 veya 4, %2

Tedavinin Takibi:
• Tedavi s›ras›nda günlük, lökosit say›s› >500 / mm3 olduktan sonra da 

günafl›r› tam kan say›m› takibi yap›lmal›, takip normal lökosit da¤›l›m› veya
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kal›c› lökopeni karar› verilene kadar sürdürülmelidir. Trombosit say›s› 
takibi hastan›n hastanede bulundu¤u sürede günlük olarak yap›lmal›, takip
trombosit transfüzyonu ihtiyac› kalmad›¤› görülene kadar sürdürülmelidir.

• Elektrolitler, mineral paneli, serum kreatinin düzeyi, BUN, ürik asit düzeyleri
aktif tedavi döneminde günde en az bir kere görülmeli, takip tümör lizis
riski ortadan kalk›ncaya kadar sürdürülmelidir.

• Kemik ili¤inin remisyon statüsünün belirlenmesi için kemik ili¤i 
rejenerasyonunu takiben kemik ili¤i aspirasyonu yap›lmal›d›r.

• FAB M4 veya M5 morfolojili veya tan› an›nda lökosit say›s› >100.000 mm3

olan hastalarda remisyona girer girmez tarama amaçl› lomber ponksiyon
yap›lmas› düflünülmelidir.

• Kemik ili¤inde art›k blast (≥%5) varl›¤› durumunda ya standart doz sitozin
arabinozid ve antrasiklinle ya da yüksek doz sitozin arabinozidle ek tedavi
verilmelidir. Reindüksiyon geciktirilmeden bafllat›lmal›d›r.

‹sim:
STANDART DOZ S‹TOZ‹N ARAB‹NOZ‹D VE M‹TOZANTRON

Bafll›ca Endikasyon:
AML

Protokol:
1- Sitozin Arabinozid (Alexan 40, 100, 500 ve 1000 mg ampul, 

Cytarabine DBL 100 ve 1000 mg flakon, Cytarabine 40 ve 100 mg ampul)
Uygulama:
100 mg / m2, 100 – 1000 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 24 saatte
sürekli infüzyon, ard›fl›k 7 gün boyunca verilir (her siklusta toplam doz 
= 700 mg / m2).

2- Mitozantron (Mitozantron Asta Medica 20 mg / 10 ml flakon, Mitozantron
“EBEWE” 10 mg / 5 ml flakon, 20 mg / 10 ml flakon, Neotalem 20 mg / 
10 ml flakon Novatrone 20 mg / 20 ml flakon)
Uygulama:
12 mg / m2 / gün, 50 – 100 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
15-30 dakikada infüzyon, 1-3. günlerde (toplam 3 gün) verilmelidir 
(her siklusta toplam doz = 36 mg / m2).

Emetojenik Potansiyel
1-3. günler: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 3-4)
4-7. günler: Düflük (Emetojenisite skoru = 2)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Bilirubin 2,5-5 mg / dl ise: Mitozantron dozu %50 azalt›lmal›d›r.
• Bilirubin >5 mg / dl ise: Mitozantron verilmemelidir.

Toksisite:
• Atefl: %82
• Enfeksiyonlar: %80
• Alopesi %50
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• Sepsis: %49
• Kanama: %44
• Stomatit / mukozit: %38
• Hepatik: %17

Tedavinin Takibi:
• Tedavi s›ras›nda günlük, lökosit say›s› >500 / mm3 olduktan sonra da 

günafl›r›  tam kan say›m› takibi yap›lmal›, takip normal lökosit da¤›l›m› 
veya kal›c› lökopeni karar› verilene kadar sürdürülmelidir. Trombosit say›s›
takibi hastan›n hastanede bulundu¤u sürede günlük olarak yap›lmal›, takip
trombosit transfüzyonu ihtiyac› kalmad›¤› görülene kadar sürdürülmelidir.

• Elektrolitler, mineral paneli, serum kreatinin düzeyi, BUN, ürik asit düzeyleri
aktif tedavi döneminde günde en az bir kere görülmeli, takip tümör lizis
riski ortadan kalk›ncaya kadar sürdürülmelidir.

• Kemik ili¤inin remisyon statüsünün belirlenmesi için kemik ili¤i 
rejenerasyonunu takiben kemik ili¤i aspirasyonu yap›lmal›d›r.

• FAB M4 veya M5 morfolojili veya tan› an›nda lökosit say›s› >100.000 mm3

olan hastalarda remisyona girer girmez tarama amaçl› lomber ponksiyon
yap›lmas› düflünülmelidir.

• Kemik ili¤inde art›k blast (?%5) varl›¤› durumunda ya standart doz sitozin
arabinozid ve antrasiklinle ya da yüksek doz sitozin arabinozidle ek tedavi
verilmelidir. Reindüksiyon geciktirilmeden bafllat›lmal›d›r.

‹sim:
YÜKSEK DOZ S‹TOZ‹N ARAB‹NOZ‹D

Endikasyon:
AML

Protokol:
1- Sitozin Arabinozid (Alexan 40, 100, 500 ve 1000 mg ampul, 

Cytarabine DBL 100 ve 1000 mg flakon, Cytarabine 40 ve 100 mg ampul)
Uygulama:
3000 mg / m2, 100 – 1000 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 12 saat
arayla her gün iki doz halinde, 3 saatte infüzyonla, 1., 3. ve 5. günlerde 
(toplam 3 günde 6 doz) ve 28 gün aral›klarla verilen 4 siklus halinde 
uygulan›r (her siklusta toplam doz = 18.000 mg / m2). Yafll› hastalarda ilaç
3000 mg/ m2/gün dozunda uygulanabilir.

Destek Tedavisi:
• Keratit profilaksisi: Steroidli göz damlalar› (prednizolon %1 veya 

deksametazon %0,1) yüksek doz sitozin arabinozid tedavisinin 
tamamlanmas›n›n 24 saat sonras›na kadar günlük olarak kullan›lmal›d›r.

• Sitozin arabinozid tedavisiyle birlikte mukozit riski artt›¤›ndan rutin barsak
dekontaminasyonu ve / veya antibiyotik profilaksisi kullan›lmal›d›r. Bu 
seçenekler her kurumun k›lavuzuna göre de¤iflebilmekle birlikte standart
olan Flukonazol 200 mg / gün verilmesidir. Asiklovir, kinolon ve vankomisin
tedavileri tart›flmal›d›r.

3



Emetojenik Potansiyel
1., 3. ve 5. günler: Yüksek (Emetojenisite skoru = 5)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Nörotoksisite geliflirse: Sitozin arabinozid kesilmelidir. Merkezi sinir sistemi

semptomlar› görülen hastalara takip eden sitozin arabinozid dozlar› da 
verilmemelidir.

• Tümör lizis sendromu nedeniyle kreatinin de¤erleri h›zla yükselen hastalarda
Sitozin arabinozid kesilmelidir.

• Nefrotoksisite veya renal yetmezlik varsa doz azalt›lmal› ve tedavi süreleri
uzat›lmal›d›r.

• Yafll› hastalarda doz 3000 mg/ m2/gün dozunda uygulanabilir.

Tedavinin Takibi:
• Tedavi s›ras›nda günlük tam kan say›m› takibi yap›lmal›d›r.
• Elektrolitler, mineral paneli, serum kreatinin düzeyi, BUN, ürik asit düzeyleri

aktif tedavi döneminde günde bir kere görülmelidir.
• Yüksek doz sitozin arabinozid verilen hastalar›n renal fonksiyonlar› yak›ndan

takip edilmelidir. Renal fonksiyon kayb› serebellar toksisite ile yak›ndan 
iliflkilidir ve her sitozin arabinozid dozundan önce hastalarda nistagmus,
dismetri, ataksi olup olmad›¤› gözlenmelidir.

• Kemoterapi sonras›nda ayaktan takipte: Haftada 2-3 kez tam kan say›m›,
lökosit alt gruplar›n›n say›m› ve elektrolitlerin düzeyleri görülmeli, bu takip
tam düzelme sa¤lanana kadar sürdürülmelidir.

• Kemik ili¤i aspirasyonu ve biyopsisi sadece kan say›m› sonuçlar› anormalse
veya 5 hafta geçti¤i halde düzelme gerçekleflmediyse yap›lmal›d›r.

‹sim:
TRET‹NO‹N (ALL-TRANS RET‹NO‹K AS‹T; ATRA) VE ‹DARUB‹S‹N

Endikasyon:
AML-M3

Protokol:
1- Tretinoin /  ALL-TRANS Retinoik Asit (ATRA) (Vesanoid 10 mg)
 Uygulama:

22,5 mg / m2 / 12 saat arayla oral, her gün iki doz halinde (toplam doz 
45 mg/m2/gün), uygulan›r. Tedaviye hematolojik tam remisyon sa¤lanana
kadar devam edilir, ancak tedaviye 90 günden fazla devam edilmez 
(toplam doz / hafta = 315 mg / m2).

2- ‹darubisin (Zavedos 5 mg flakon, 10 mg flakon)
 Uygulama:

12 mg / m2 / gün, %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, idarubisin 
konsantrasyonu 1 ila 10 mg / 100 ml aras›nda olacak flekilde kar›flt›r›larak
haz›rlan›r, 15-30 dakikada infüzyon, 2., 4., 6. ve 8. günlerde (toplam 4 doz
halinde) uygulan›r (her siklusta toplam doz = 48 mg / m2).

Emetojenik Potansiyel
Tek bafl›na tretinoin verildi¤inde: Orta (Emetojenisite skoru = 3)
2., 4., 6. ve 8. günlerde: Orta-yüksek (Emetojenisite skoru = 4)
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Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Kreatinin > 3 mg / dl ise: ‹darubisin dozu %50 azalt›lmal›d›r.
• Bilirubin 2,5 - 5 mg / dl ise: ‹darubisin dozu %50 azalt›lmal›d›r.
• Bilirubin >5 mg / dl ise: ‹darubisin verilmemelidir.
• ATRA veya Akut Promyelositik Lösemi sendromu geliflmesi durumunda 

ATRA kesilmeli ve 12 saatte bir 10 mg deksametazon intravenöz yoldan 
3-5 gün boyunca verilmelidir. Takip eden bir hafta boyunca ise tedavi 
doz azalt›larak kesilmelidir. Belirti ve bulgular düzeldi¤inde ATRA tedavisi
tekrar bafllat›lmal›d›r.

Toksisite:
• Atefl: Evre 3 veya 4, %93
• Bakteremi: Evre 3 veya 4, %22
• Pulmoner: Evre 3 veya 4, %16
• Oral: Evre 3 veya 4, %14
• Kardiyak: Evre 3 veya 4, %6
• Hepatik: Evre 3 veya 4, %5
• Kanama:

Pulmoner: Evre 3 veya 4, %6
Merkezi sinir sistemi: Evre 3 veya 4, %5

• Nörolojik: Evre 3 veya 4, %2
• Renal: Evre 3 veya 4, %1
• ATRA sendromu

Kesin tan› konulan olgular %6
Belirsiz %20
Kesinlikle görülmeyen olgular %74

Tedavinin Takibi:
• Tedavi s›ras›nda günlük tam kan say›m› takibi yap›lmal›d›r.
• Elektrolitler, mineral paneli, serum kreatinin düzeyi, ürik asit düzeyleri 

aktif tedavi döneminde günde en az bir kere görülmeli, takip tümör lizis
riski ortadan kalk›ncaya kadar sürdürülmelidir.

• ‹ndüksiyon kemoterapisinin tamamlanmas›n›n 5-6 hafta sonras›nda kemik
ili¤i aspirasyonu ve biyopsisi yap›lmal›d›r.

5
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II. AKUT LÖSEM‹LER (Akut Lenfoblastik Lösemi)

‹sim:
H‹PER-CVAD
(Siklofosfamid, Vinkristin, deksametazon, metotreksat, ARA-C)

Endikasyon:
Adult Lenfoblastik lösemi/lenfoma

Protokol:
Hiper-CVAD 8 kürden oluflur. Tedavi sikluslar›nda yüksek doz metotreksat
ve sitozin arabinozid kullan›l›r. Her siklus 3–4 hafta aral›klarla verilmeye
çal›fl›lmal›d›r (Her kür öncesi lökosit say›s›n›n >3000/mm3 ve trombosit say›s›n›n
>60.000/mm3 olmas› istenir). Tedavi aralar›n›n uzamas› tedavi yan›t›n› olumsuz
etkileyen bir faktördür.

Hiper CVAD (1., 3., 5. ve 7. sikluslar)
1- Siklofosfamid (Endoxan 200 mg, 500 mg, 1 gr flk, Siklofosfamid 500 mg,

1 gr flk)
Uygulama:
300 mg / m2 / 12 saatte bir (toplam 600 mg /m2 / gün),  500 ml SF veya 
%5 Dekstroz içinde, en az 3 saatte IV infüzyon  1. 2. ve 3. günler 
(toplam: 3 gün), 1., 3., 5., 7. sikluslarda (her siklusta toplam doz = 1800 
mg / m2).

2- Mesna (Uromitexan amp. 200 mg, 400 mg)
 Uygulama:

600 mg / m2 / gün, 1000 ml SF içinde, 3 gün boyunca devaml› infüzyon 
(Siklofosfamid tedavisinden 1 saat önce bafllanarak son dozundan 6 saat 
sonras›na dek toplam 69 saat). 1., 2. ve 3. günler (toplam: 3 gün), 1., 3., 
5., 7. sikluslarda (her siklusta toplam doz ~1725 mg / m2).

3- Vinkristin (Vincristine DBL flakon 1 mg, 2 mg)
Uygulama:
2 mg / gün IV pufle (1–3 dakikada), 4. ve 11. günlerde 2 doz olarak 
uygulan›r. 1. 3. 5. 7. sikluslarda (her siklusta toplam doz = 4 mg)

4- Adriamisin (Adriablastina flakon 10 mg)
Uygulama:
50 mg / m2 santral damar yolundan 25-250 ml SF veya %5 Dekstroz içinde
2 saatte infüzyon. 4. günde uygulan›r. 1., 3., 5., 7. sikluslarda (her siklusta
toplam doz = 50 mg / m2).
Not: Adriamisin uygulamas› t›pk› klasik VAD tedavisinde oldu¤u gibi 
24 saatlik infüzyon biçiminde de uygulanabilmektedir. Bu uygulamada da
doz 50 mg / m2’dir. Son y›llarda ilac›n 2 saatlik infüzyon biçiminde 
uygulanmas› daha çok tercih edilmektedir. Ancak bu uygulama için
santral damar yolu olmal›d›r.

5- Dekzametazon (Dekort amp 8 mg/2 mL, Onadron amp 8 mg/2 mL)
Uygulama:
40 mg / gün oral veya 150 ml SF veya %5 Dekstroz içinde 15-30 dakikada
infüzyon. 1-4. günler, 11-14. günlerde, toplam 8 gün. 1. 3. 5. 7. sikluslarda
(her siklusta toplam doz = 320 mg)
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6- Filgrastim (Neupogen 30MU,48MU flk)
Uygulama:
5 mikrogram / kilogram, 12 saatte bir cilt alt›na, beflinci günden itibaren 
uygulanmaya bafllan›r ve lökosit say›s› >3000/mm3 ve trombosit say›s› 
>60.000/mm3 olana kadar devam edilir.

Destek Tedavisi
7- Siprofloksasin 500 mg oral, günde iki kez veya Levofloksasin 500 mg 

oral, günde bir kez uygulan›r.
8- Flukonazol 200 mg oral, günde bir kez verilir, ancak vinkristin verilen 

günlerdeki dozlar atlanmal›d›r

Önemli Hat›rlatmalar
Tedavinin emetojenik potansiyeli orta-yüksek derecededir (emetojenik 
skor =4). Bu etkinin kimi durumlarda geç dönmede ortaya ç›kabilece¤i
unutulmamal›d›r.

Hiper-CVAD (2., 4., 6. ve 8. sikluslar)
Yüksek doz metotreksat + sitozin arabinozid (2., 4., 6., ve 8. sikluslar)

1- Hidrasyon %0.45 NaCl + %5 Dekstroz ile ve her 1000 ml’ye 100 mEq 
sodyum bikarbonat eklenerek yap›l›r. 100-150 ml / saat (2400–3600 
ml / gün) intravenöz infüzyonla uygulan›r.

2- Metotreksat (Methotrexate (PF) DBL amp 50 mg / 2 mL enj sol,  
Methotrexate (PF) DBL amp 500 mg / 20 mL enj sol, Methotrexate (PF)  
DBL 5 gr/50mL enj sol.)
Uygulama:
200 mg / m2  2 saatte IV infüzyon ve bunu takiben 800 mg / m2 22 saatte
IV infüzyon 1. gün (toplam 1 gün) 2., 4., 6., 8. sikluslarda (her siklusta 
toplam doz = 1000 mg)
Not: Kolayl›k ve etkinlik aç›s›ndan metotreksat dozlar›n›n tamam› veya bir
bölümü hidrasyon ve idrar alkalizasyonu için verilmesi gereken bikarbonatl›
s›v›larla birlikte uygulanabilir.

3- Kalsiyum Lökovorin (Kalsiyum Folinat) (Antrex 15 mg tb, 100 tablet/kutu,
Calcium Leucovorine DBL, 15 mg folinik asit / 2 ml, 2 ml flakon/kutu; 
50 mg folinik asit / 5 ml, 5 ml flakon/kutu; 100 mg folinik asit / 10 ml, 
10 ml ve 30 ml flakon/kutu)
Uygulama:
15 mg / m2, 25-250 ml %0,9 NaCl veya %5 Dekstroz içinde 15-30 dakika 
içinde, Metotreksat infüzyonu bafllad›ktan 48 saat sonra (infüzyonun 
tamamlanmas›ndan 24 saat sonra) bafllan›p 6 saat arayla 8 doz olarak 
uygulan›r (her siklusta toplam doz = 120 mg / m2).
Not: E¤er serum metotreksat konsantrasyonu infüzyonunun 24. saatinde 
(infüzyon tamamland›¤›nda) >20 mikromol / litre ise veya infüzyonunun
48. saatinde (infüzyon tamamlanmas›ndan 24 saat sonra) >1 mikromol / 
litre ise
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Veya
infüzyonunun 72. saatinde (infüzyon tamamlanmas›ndan 48 saat sonra) 
>0,1 mikromol / litre ise
Lökovorin dozlar› serum metotreksat konsantrasyonu <0,1 olana kadar 
her 6 saatte bir verilmek üzere 50 mg / m2’ye art›r›l›r.

4- Sitozin Arabinozid (Alexan 40, 100, 500 ve 1000 mg ampul, Cytarabine
DBL 100 ve 1000 mg flakon, Cytarabine 40 ve 100 mg ampul)
Uygulama:
< 60 yafl›ndaki hastalar için: 3000 mg / m2, 50 – 500 ml %0,9 NaCl veya 
%5 dekstroz içinde, 12 saat arayla her gün iki doz halinde, en az 2 saatte
infüzyonla, 2. ve 3. günlerde (toplam 2 günde 4 doz) ve 2. 4. 6. ve 
8. sikluslarda uygulan›r. (intratekal sitozin arabinozid uygulamas› hariç her
siklusta toplam doz = 12.000 mg / m2).
> 60 yafl›ndaki hastalar için: 1000 mg / m2, 50 – 500 ml %0,9 NaCl veya 
%5 dekstroz içinde, 12 saat arayla her gün iki doz halinde, en az 2 saatte
infüzyonla, 2. ve 3. günlerde (toplam 2 günde 4 doz) ve  2., 4., 6. ve 8. 
sikluslarda uygulan›r (intratekal sitozin arabinozid hariç her siklusta toplam
doz = 4000 mg / m2).

5- Metil Prednizolon (Prednol™ 4 mg ve 16 mg tab, 20 tab/kutu, 
Prednol™ L 20 mg, 40 mg, 250 mg amp, Depo-Medrol® 40 mg flakon, 
Urbason® 16 mg tab, 20 tab/kutu, Urbason® 8 mg retard draje, 20 drj/kutu)
Uygulama:
50 mg / m2 / doz, intravenöz olarak 1-3. günlerde günde iki kez 
(toplam 3 günde 6 doz) uygulan›r (her siklusta toplam doz = 300 mg).

6- Filgrastim (Neupogen 30MU, 48MU flk)
Uygulama:
5 mikrogram / kilogram, 12 saatte bir cilt alt›na,  son doz kemoterapi 
uygulan›fl›ndan 24 saat sonra 4. günden itibaren bafllan›r ve lökosit say›s›
>3000 / mm3 olana kadar devam edilir.

Destek Tedavisi
7- Siprofloksasin 500 mg oral, günde iki kez veya Levofloksasin 500 mg 

oral, günde bir kez.
8- Flukonazol 200 mg oral, günde bir kez ancak vinkristin verilen günlerdeki

dozlar atlanmal›d›r
9- Asiklovir 200 mg oral, günde iki kez veya Valasiklovir 500 mg oral, 

günde bir kez.

Emetojenik potansiyel:
1-3. günler: Orta-yüksek (Emetojenisite skoru = 4). Geç semptom geliflme
riski de mevcuttur.

‹dame Tedavisi
1- 6-Merkaptopürin

Uygulama:
50 mg, oral olarak aç kar›na günde 3 kez al›nacak flekilde 2 y›l boyunca 
verilir (her 4 haftada toplam doz = 4200 mg).

2- Metotreksat (Emthexate tablet 2,5 mg, Trexan tablet 2,5 mg)
Uygulama:
20 mg / m2, oral olarak haftada bir kez al›nacak flekilde 2 y›l boyunca 
verilir (her 4 haftada toplam doz = 80 mg / m2).
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3- Vinkristin (Vincristine DBL flakon 1 mg, 2 mg)
Uygulama:
2 mg, intravenöz pufle olarak 1-3 dakikada, ayda bir kez 2 y›l boyunca 
verilir.

4- Metil Prednizolon (Prednol™ 4 mg ve 16 mg tab, 20 tab/kutu, 
Prednol™ L 20 mg, 40 mg, 250 mg amp, Depo-Medrol® 40 mg flakon, 
Urbason® 16 mg tab, 20 tab/kutu, Urbason® 8 mg retard draje, 20 drj/kutu)
Uygulama:
200 mg / gün, oral olarak her ay vinkristinin verildi¤i günden bafllanarak
5 ard›fl›k gün verilir (her ay toplam doz = 1000 mg).

Destek Tedavisi
5- Trimetoprim sülfometaksazol (Bactrim forte, Bakton forte tab 

160 / 800 mg)
160 / 800 mg tablet, oral olarak günde iki doz olarak haftada iki gün
(hafta sonlar›) verilir

6- Asiklovir 200 mg oral, günde bir kez veya idame tedavisinin ilk 6 ay›nda
haftada 3 kez
veya
Valasiklovir 500 mg oral, günde bir kez veya idame tedavisinin ilk 6 ay›nda
haftada 3 kez.

‹dame tedavisinin emetojenik potansiyeli
Emetojenik de¤ildir (Emetojenisite skoru = 1).

Toksisite
‹ndüksiyon kemoterapisi (Hiper CVAD ilk küründen sonra)
Miyelosupresyon
Granülosit say›s› >1000/mm2 olmas›na kadar geçen ortanca süre 18 gün
Trombosit say›s› >100.000/mm2 olmas›na kadar geçen ortanca süre 21 gün
Hastaneye yat›fl %63
Sepsis %15
Pnömoni %22
Fungal enfeksiyon %4
Nedeni bilinmeyen atefl %45
Nörotoksisite %6
Orta- a¤›r mukozit %6
Orta - a¤›r diyare %3
‹leus %2
Yayg›n damar içi koagülopati %2

Konsolidasyon kürleri (Hiper CVAD ikinci küründen sonra)
Say›mlar›n düzelmesine kadar geçen ortanca süre 20 gün
Pnömoni %2
Hastaneye yat›fl %18
Nörotoksisite %8
Fungal enfeksiyon %4
Mukozit %2
Diyare %3
Sepsis %3
Nedeni bilinmeyen atefl %8
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Yüksek doz metotreksat ve sitozin arabinozid tedavisi
Sepsis %11
Pnömoni %5
Nedeni bilinmeyen atefl %23
Nörotoksisite %5
Hafif enfeksiyonlar %7
Hastaneye yat›fl %42
Mukozit %5
El ve ayaklarda döküntü %3
‹shal %1

‹dame tedavisi
Sepsis %5
Pnömoni %7
Nedeni bilinmeyen atefl %7
Orta hepatotoksisite %10
Herpes zoster veya varisella %8
Sitomegalovirus enfeksiyonu %10
Mukozit %5
‹shal %5

Tedavinin Takibi:
• Lökosit alt gruplar›n›n say›m› ve trombosit say›s›yla birlikte tam kan say›m›:

Günlük olarak yap›lmal›d›r.
• Serum elektrolitleri, mineraller, ürik asit: Aktif tedavi döneminde ve tümör

lizis riski ortadan kalkana kadar en az günde bir kez görülmelidir.
• Kemik ili¤i aspirasyonu ve biyopsisi: ‹ndüksiyon kemoterapisi sonras›nda

yap›lmal›d›r.
• Tam remisyon sa¤lanamazsa baflka bir rejimle indüksiyonun yeniden 

denenmesi düflünülmelidir.
• Tam yan›t sa¤land›¤›nda: ‹lk iki y›l boyunca 3 ayda bir kemik ili¤i aspirasyonu

ve biyopsisi yap›lmal›d›r.

‹ntratekal metotreksat ve ARA-C uygulamas›:
• Yüksek risk grubunda yer alan ALL veya lenfoblastik Hodgkin D›fl› lenfoma

tan›l› hastalarda:
Metotreksat: 12 mg ‹ntratekal tedavinin 2. gününde
ARA-C: 100 mg intratekal tedavinin 8. gününde
8 siklus boyunca

• Risk grubu tayini yap›lamayan ALL veya lenfoblastik Hodgkin D›fl› lenfoma
tan›l› hastalarda:
Metotreksat: 12 mg ‹ntratekal tedavinin 2. gününde
ARA-C: 100 mg intratekal tedavinin 8. gününde
‹lk 4  siklus boyunca

• Düflük risk grubunda yer alan ALL veya lenfoblastik Hodgkin D›fl› lenfoma
tan›l› hastalarda:
Metotreksat: 12 mg ‹ntratekal tedavinin 2. gününde
ARA-C: 100 mg intratekal tedavinin 8.gününde
Birinci ve ikinci sikluslarda
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‹sim:
HOELZER REJ‹M‹

Endikasyon:
Yetiflkin ALL

Protokol:
Sitoredüktif (Preindüksiyon) Faz

1- Metil Prednizolon (Prednol™ 4 mg ve 16 mg tab, 20 tab/kutu, 
Prednol™ L 20 mg, 40 mg, 250 mg amp, Depo-Medrol® 40 mg flakon, 
Urbason® 16 mg tab, 20 tab/kutu, Urbason® 8 mg retard draje, 20 drj/kutu)
Uygulama:
Metil prednisone 60 mg / m2 /gün oral, ard›fl›k 5 gün, 1-5. günler  
(her siklusta toplam doz = 300 mg / m2).

D‹KKAT!!!
Genellikle tek doz sabah tok karna al›nmal›d›r.
Tedavi boyunca proton pompa inhibitörü verilmelidir

2- Siklofosfamid  (Endoxan 200 mg, 500 mg, 1 gr flk, 
Siklofosfamid 500 mg, 1 gr flk)
Uygulama:
200 mg / m2 / gün, intravenöz yoldan 50-250 ml %0,9 NaCl veya %5 
dekstroz içinde, 15-60 dakikada infüzyonla, 1-5. günlerde ard›fl›k 5 gün 
verilir (her siklusta toplam doz = 1000 mg / m2).

‹ndüksiyon Faz›
(3 kürlük Blok A ve 3 kürlük Blok B ismi verilen toplam 6 kürden oluflur)

Blok A (1. 3. 5. sikluslar)
1- Vinkristin (Vincristine DBL flakon 1 mg, 2 mg)

Uygulama:
2 mg intranevöz pufle (1-2 dakikada), sadece 1. gün uygulan›r 
(her siklusta toplam doz = 2 mg).

Hidrasyon ile Metotreksat
a. Günde 1500-2000 ml / m2 hidrasyon uygulanmal›d›r. Bunun için seçilecek

s›v›n›n sodyum içeri¤i %0,9 NaCl’den (154 mEq / 1000 ml) daha fazla 
olmamal›, metotreksat infüzyonu s›ras›nda ve en az 24 saat sonras›na kadar
sürdürülmelidir.

b. Hidrasyona hastan›n s›v› durumuna göre metotreksat infüzyonundan 2 ila
12 saat önce bafllan›labilir.

c. Metotreksat infüzyonuna bafllanmadan önce hastan›n idrar ç›k›fl›n›n en az
100 ml / saat oldu¤u görülmelidir.

d. Lökovorin kullan›m› tamamlanana kadar, en az 100 ml / saat idrar ç›k›fl›n›
sa¤layacak h›zda hidrasyona devam edilmelidir.

2- Metotreksat  (Methotrexate (PF) DBL amp 50 mg / 2 mL enj sol,  
Methotrexate (PF) DBL amp 500 mg / 20 mL enj sol, Methotrexate (PF)  
DBL 5 gr / 50 mL enj sol.)
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Uygulama:
50 yafl›ndan küçük hastalar: 150  mg / m2, yükleme dozu, 25-100 ml %0,9
NaCl veya %5 dekstroz içinde 30 dakikada infüzyon, 1. günde uygulan›r.

 Bunu takiben, 1350 mg / m2, 250-1000 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz 
içinde, 24 saat sürekli infüzyonla, 1. günde uygulan›r (intratekal uygulamalar
hariç her siklusta toplam doz = 1500 mg / m2).
50 - 65 yafl aras›ndaki hastalar: 50  mg / m2, yükleme dozu, 25-100 ml 
%0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde 30 dakikada infüzyon, 1. günde 
uygulan›r.  Bunu takiben, 450 mg / m2, 250 – 1000 ml %0,9 NaCl veya %5
dekstroz içinde, 23,5 saat sürekli infüzyonla, 1. günde uygulan›r (intratekal
uygulamalar hariç her siklusta toplam doz = 500 mg / m2).

D‹KKAT!!
Metotreksat infüzyonunun bafllamas›ndan itibaren 42. ve 68. saatlerde 
metotreksat düzeyleri ölçülmelidir.
Serum metotreksat düzeyine göre lökovorinin verilme yo¤unlu¤u ve verilme
yolu de¤ifltirilecektir.

3- Kalsiyum Lökovorin (Kalsiyum Folinat) (Antrex 15 mg tb, 100 tablet/kutu,
Calcium Leucovorine DBL, 15 mg folinik asit / 2 ml, 2 ml flakon/kutu; 
50 mg folinik asit / 5 ml, 5 ml flakon/kutu; 100 mg folinik asit / 10 ml, 
10 ml ve 30 ml flakon/kutu)
Uygulama:
30 mg / m2, 25-250 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde 15-30 dakika 
içinde, metotreksat infüzyonu bafllad›ktan 36 saat sonra (infüzyonun 
tamamlanmas›ndan 12 saat sonra) uygulan›r. Bunu takiben,
Kalsiyum Lökovorin 30 mg / m2 oral, metotreksat infüzyonu bafllad›ktan 
42 saat sonra; takiben,
Kalsiyum Lökovorin 15 mg / m2 oral, metotreksat infüzyonu bafllad›ktan 
48 saat sonra; takiben,
Kalsiyum Lökovorin 5 mg / m2 oral, 3 doz olarak, metotreksat infüzyonu
bafllad›ktan 54, 68 ve 74 saat sonra.
Not:
Metotreksat klirensinin gecikti¤i durumlarda lökovorin kurtarmas› 
yo¤unlaflt›r›larak verilir.
Metotreksat infüzyonu bafllad›ktan 42 saat sonra serum konsantrasyonu 
>0,5-5 mikromol / litre ise 60. saate kadar olan ve her 6 saatte bir verilen
lökovorin dozu 50 mg / m2 olarak uygulan›r.
Metotreksat infüzyonu bafllad›ktan 68 saat sonra serum konsantrasyonu 
>0.01 mikromol / litre ise her 6 saatte bir, toplam 4 ek doz olarak, 
30 mg / m2 lökovorin uygulan›r.

4- ‹fosfamid (Holoxan flk 500 mg, 1 g, 2g, 1flakon + çözücü/kutu)
Uygulama:
‹fosfamid 800 mg / m2 / gün + Mesna 160 mg / m2 / gün, %0,9 NaCl veya
%5 dekstroz içinde, ifosfamid konsantrasyonu 0,6-2,0 mg / ml aras›nda 
olacak flekilde kar›flt›r›larak haz›rlan›r, 60 dakikada infüzyonla 1-5. günlerde
(toplam 5 gün) verilir (‹fosfamidin her siklusta toplam dozu = 
4000 mg / m2), bunu takiben;
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5- Mesna (Üromitexan amp. 200 mg, 400 mg)
Uygulama:
160 mg / m2, %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, mesna konsantrasyonu
1-20 mg / ml aras›nda olacak flekilde haz›rlan›r, ifosfamid uygulanmas›n›
takip eden 4. ve 8. saatlerde, 15 dakikada iki doz halinde infüzyonla,  
1-5. günlerde (toplam 5 gün) verilir (Mesnan›n her siklusta toplam 
dozu = 2400 mg / m2).

6- Teniposid (Vumon, bu preparat ülkemizde yoktur.)
Uygulama:
100 mg / m2 / gün, %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, teniposid 
konsantrasyonu 0,1-1 mg / ml olacak flekilde haz›rlan›r, 60 dakikada 
infüzyonla  4. ve 5. günlerde (toplam 2 gün) verilir (her siklusta toplam 
doz = 200 mg / m2).

7- Sitozin Arabinozid (Alexan 40, 100, 500 ve 1000 mg ampul, 
Cytarabine DBL 100 ve 1000 mg flakon, Cytarabine 40 ve 100 mg ampul)
Uygulama:
150 mg / m2 / doz, 25-250 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 12 saatte
bir, 15-30 dakikada infüzyonla  4. ve 5. günlerde (toplam 2 gün) verilir 
(her siklusta toplam doz = 600 mg / m2).

8- Deksametazon (Dekort ampul 8 mg/2 mL, Onadron ampul 8 mg/2 mL,
Dekzamet ampul 8 mg/2 mL, Dekort tab 0.5 mg ve 0.75 mg 20 tab.lik 
kutularda)
Uygulama: 
10 mg / m2 / gün oral, 1-5. günlerde (toplam 5 gün) verilir (her siklusta 
toplam doz = 50 mg / m2).

Blok A s›ras›nda Santral Sinir Sistemi Profilaksisi:
9- Metotreksat (Methotrexate (PF) DBL amp 50 mg / 2 mL enj sol)

Uygulama: 
15 mg, lomber ponksiyonla intratekal olarak 1. gün uygulan›r (‹ntravenöz
verilenler hariç, alt› siklus sonunda toplam doz = 90 mg).

10- Sitozin Arabinozid  (Alexan 40 mg ampul, Cytarabine 40 mg ampul)
Uygulama: 
40 mg, lomber ponksiyonla intratekal olarak 1. gün uygulan›r (‹ntravenöz
verilenler hariç, alt› siklus sonunda toplam doz = 240 mg).

11- Deksametazon
Uygulama: 
4 mg, lomber ponksiyonla intratekal olarak 1. gün uygulan›r (‹ntravenöz
verilenler hariç, alt› siklus sonunda toplam doz = 24 mg).

Emetojenik potansiyel:
1. gün 1500 mg/m2 metotreksatla: Yüksek (Emetojenisite skoru = 5)
1. gün 500 mg / m2 metotreksatla: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4)
2 ve 3. günler: Orta (Emetojenisite skoru = 3)
4 ve 5. günler: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4). Geç semptom geliflme
riski de mevcuttur.



14

Blok B ( 2. 4. 6. sikluslar )
1- Vinkristin (Vincristine DBL flakon  1 mg, 2 mg)

Uygulama:
2 mg intranevöz pufle (-2 dakikada), sadece 1. gün uygulan›r (her siklusta
toplam doz = 2 mg).

Hidrasyon ile Metotreksat
a. Günde 1500-2000 ml / m2 hidrasyon uygulanmal›d›r. Bunun için seçilecek

s›v›n›n sodyum içeri¤i %0,9 NaCl’den (154 mEq/1000 ml) daha fazla 
olmamal›, metotreksat infüzyonu s›ras›nda ve en az 24 saat sonras›na kadar
sürdürülmelidir.

b. Hidrasyona hastan›n s›v› durumuna göre metotreksat infüzyonundan 
2 ila 12 saat önce bafllan›labilir.

c. Metotreksat infüzyonuna bafllanmadan önce hastan›n idrar ç›k›fl›n›n en az
100 ml / saat oldu¤u görülmelidir.

d. Lökovorin kullan›m› tamamlanana kadar, en az 100 ml / saat idrar ç›k›fl›n›
sa¤layacak h›zda hidrasyona devam edilmelidir.

2- Metotreksat  (Methotrexate (PF) DBL amp 50 mg / 2 mL enj sol,  
Methotrexate (PF) DBL amp 500 mg / 20 mL enj sol, Methotrexate (PF)  
DBL  5 gr/50 mL enj sol.)
Uygulama:
50 yafl›ndan küçük hastalar: 150  mg / m2, yükleme dozu, 25-100 ml %0,9
NaCl veya %5 dekstroz içinde 30 dakikada infüzyon, 1. günde uygulan›r.

 Bunu takiben, 1350 mg / m2, 250-1000 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz 
içinde, 23,5 saat sürekli infüzyonla, 1. günde uygulan›r (intratekal uygulamalar
hariç her siklusta toplam doz = 1500 mg / m2).
50 - 65 yafl aras›ndaki hastalar: 50  mg / m2, yükleme dozu, 25-100 ml 
%0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde 30 dakikada infüzyon, 1. günde 
uygulan›r.  Bunu takiben,
450 mg / m2, 250-1000 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 23,5 saat 
sürekli infüzyonla, 1. günde uygulan›r (intratekal uygulamalar hariç her 
siklusta toplam doz = 500 mg / m2).

D‹KKAT!!
Metotreksat infüzyonunun bafllamas›ndan itibaren 42. ve 68. saatlerde 
metotreksat düzeylerini ölçülmelidir.
Serum metotreksat düzeyine göre lökovorinin verilme yo¤unlu¤u ve 
verilme yolu de¤ifltirilecektir.

3- Kalsiyum Lökovorin (Kalsiyum Folinat) (Antrex 15 mg tb, 100 tablet/kutu,
Calcium Leucovorine DBL, 15 mg folinik asit / 2 ml, 2 ml flakon/kutu; 
50 mg folinik asit / 5 ml, 5 ml flakon/kutu; 100 mg folinik asit / 10 ml, 
10 ml ve 30 ml flakon/kutu)
Uygulama:
30 mg / m2, 25-250 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde 15-30 dakika 
içinde, metotreksat infüzyonu bafllad›ktan 36 saat sonra (infüzyonun 
tamamlanmas›ndan 12 saat sonra) uygulan›r.  Bunu takiben,
Kalsiyum Lökovorin 30 mg / m2 oral, metotreksat infüzyonu bafllad›ktan 

42 saat sonra; takiben,
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Kalsiyum Lökovorin 15 mg / m2 oral, metotreksat infüzyonu bafllad›ktan 
48 saat sonra; takiben,
Kalsiyum Lökovorin 5 mg / m2 oral, 3 doz olarak, metotreksat infüzyonu
bafllad›ktan 54, 68 ve 74 saat sonra.
Not:
Metotreksat klirensinin gecikti¤i durumlarda lökovorin kurtarmas› 
yo¤unlaflt›r›larak verilir.
Metotreksat infüzyonu bafllad›ktan 42 saat sonra serum konsantrasyonu 
>0.5-5 mikromol / litre ise 60. saate kadar olan ve her 6 saatte bir verilen
lökovorin dozu 50 mg / m2 olarak uygulan›r.
Metotreksat infüzyonu bafllad›ktan 68 saat sonra serum konsantrasyonu 
>0.01 mikromol / litre ise her 6 saatte bir, toplam 4 ek doz olarak, 
30 mg / m2 lökovorin uygulan›r.

4- Siklofosfamid  (Endoxan 200 mg, 500 mg, 1 gr flk, Siklofosfamid 500 mg,
1 gr flk)
Uygulama:
200 mg / m2 / gün,  20-250 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
15-60 dakikada intravenöz infüzyonla 1-5. günler (toplam 5 gün) verilir 
(tüm tedavi sonunda toplam doz = 1000 mg / m2).

5- Teniposid (Vumon, bu preparat ülkemizde yoktur)
Uygulama:
100 mg / m2 / gün, %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, teniposid 
konsantrasyonu 0,1-1 mg / ml olacak flekilde haz›rlan›r, 60 dakikada 
infüzyonla 4. ve 5. günlerde (toplam 2 gün) verilir (her siklusta toplam 
doz = 200 mg / m2).

6- Adriamisin (Adriablastina flakon 10 mg)
Uygulama:
25 mg / m2, santral damar yolundan 25-100 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz
içinde 2 saatte infüzyonla 4. ve 5. günlerde uygulan›r (her siklusta toplam
doz = 50 mg / m2).

7- Deksametazon (Dekort ampul 8 mg/2 mL, Onadron ampul 8 mg/2 mL,
Dekzamet ampul 8 mg/2 mL, Dekort tab 0.5 mg ve 0.75 mg 20 tab.lik 
kutularda)
Uygulama: 
10 mg / m2 / gün oral, 1-5. günlerde (toplam 5 gün) uygulan›r (her siklusta
toplam doz = 50 mg / m2).

Blok B s›ras›nda Santral Sinir Sistemi Profilaksisi:
8- Metotreksat (Methotrexate (PF) DBL amp 50 mg / 2 mL enj sol)

Uygulama: 
15 mg, lomber ponksiyonla intratekal olarak 1. gün uygulan›r (‹ntravenöz
verilenler hariç, alt› siklus sonunda toplam doz = 90 mg).

9- Sitozin Arabinozid  (Alexan 40 mg ampul, Cytarabine 40 mg ampul)
Uygulama: 
40 mg, lomber ponksiyonla intratekal olarak 1. gün uygulan›r (‹ntravenöz
verilenler hariç, alt› siklus sonunda toplam doz = 240 mg).

10- Deksametazon
Uygulama: 
4 mg, lomber ponksiyonla intratekal olarak 1. gün uygulan›r (‹ntravenöz
verilenler hariç, alt› siklus sonunda toplam doz = 24 mg).
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Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Bilirubin >2 mg / dl ise: Vinkristin dozu 1 mg’a düflürülmelidir.
• Bilirubin 2 - 3 mg / dl ise: Adriamisin dozu %25 azalt›lmal›d›r
• Bilirubin 3 - 4 mg / dl ise: Adriamisin dozu %50 azalt›lmal›d›r.
• Bilirubin > 4 mg / dl ise: Adriamisin dozu %75 azalt›lmal›d›r.
• Kreatinin 1.5 - 2 mg / dl ise: Metotreksat dozu %25 azalt›lmal›d›r.
• Kreatinin > 2 mg / dl ise: Metotreksat dozu %50 azalt›lmal›d›r.
• Bilirubin 3 - 5 mg / dl ise: Metotreksat dozu %50 azalt›lmal›d›r.
• Bilirubin >5 mg / dl ise: Metotreksat verilmemelidir.

Toksisite:
• Nötropeni: Evre 3 veya 4, %81
• Trombositopeni: Evre 3 veya 4, %35
• Anemi: Evre 3 veya 4, %42
• Mukozit: Evre 3 veya 4, %20
• Enfeksiyonlar: Evre 3 veya 4, %9
• A¤r›: Evre 3 veya 4, %9
• Transaminaz yükselmesi: Evre 1 veya 2, % 13

Tedavinin Takibi:
• Tedavi s›ras›nda günlük, lökosit say›s› >500 / mm3 olduktan sonra da 

günafl›r›  tam kan say›m› takibi yap›lmal›, takip normal lökosit da¤›l›m› 
veya kal›c› lökopeni karar› verilene kadar sürdürülmelidir. Trombosit say›s›
takibi hastan›n hastanede bulundu¤u sürece günlük olarak yap›lmal› ve 
bu takip trombosit transfüzyonu ihtiyac› kalmad›¤› görülene kadar 
sürdürülmelidir.

• Elektrolitler, mineral paneli, serum kreatinin düzeyi, BUN, ürik asit düzeyleri
aktif tedavi döneminde günde en az bir kere görülmeli, takip tümör lizis 
riski ortadan kalk›ncaya kadar sürdürülmelidir.

• ‹lk iki siklusun her birinin ard›ndan kemik ili¤i aspirasyonu ve biyopsisi 
yap›lmal›d›r.

• Tam remisyon durumunda, ilk iki y›l boyunca her üç ayda bir kemik ili¤i
aspirasyonu ve biyopsisi yap›lmal›d›r.

Emetojenik potansiyel (Blok A ve Blok B):
1. gün 1500 mg / m2 mg metotreksatla: Yüksek (Emetojenisite skoru = 5)
1. gün 500 mg / m2 metotreksatla: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4)
2 ve 3. günler: Orta (Emetojenisite skoru = 3)
4 ve 5. günler: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4). Geç semptom geliflme
riski de mevcuttur.

Destek Tedavisi:
• Sitozin Arabinozid tedavisiyle birlikte mukozit riski artt›¤›ndan rutin barsak

dekontaminasyonu ve / veya antibiyotik profilaksisi kullan›lmal›d›r. 
Bu seçenekler her kurumun k›lavuzuna göre de¤iflebilmekle birlikte standart
olan Flukonazol 200 mg / gün verilmesidir. Asiklovir, Kinolon ve Vankomisin
tedavileri tart›flmal›d›r.
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III. ‹LK SIRA TEDAV‹YE D‹RENÇL‹ AKUT LÖSEM‹LER

‹sim:
FLAG (FLUDARAB‹N + S‹TOZ‹N ARAB‹NOZ‹D)

Endikasyon:
Refrakter veya relaps AML ve ALL

Protokol:
1- Allopurinol (Ürikoliz tablet 300 mg, Allogut tablet 300 mg)
 Uygulama:

300 mg / gün, oral olarak 1- 7. günlerde (toplam 7 gün) verilir.
2- Filgrastim (Neupogen 30 MÜ, 48 MÜ kullan›ma haz›r enje törler)
 Uygulama:

5 mikrogram / kilogram, 0. günden itibaren nötropeni sonuna kadar cilt 
alt›na uygulan›r.

3- Fludarabin (Fludara 50 mg flk)
 Uygulama:

30 mg / m2 / gün, 100-125 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 20-30 
dakikada infüzyonla 1-5. günlerde (toplam 5 gün) uygulan›r (her siklusta
toplam doz = 150 mg / m2).

4- Sitozin Arabinozid (Alexan 40, 100, 500 ve 1000 mg ampul, 
Cytarabine DBL 100 ve 1000 mg flakon, Cytarabine 40 ve 100 mg ampul)
Uygulama:
2000 mg / m2 / gün, 100-1000 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
4 saatte infüzyonla, 1-5. günlerde (toplam 5 gün) uygulan›r (her siklusta 
toplam doz = 10.000 mg / m2). Uygulama Fludarabin verildikten sonra
 en az 4 saat beklenerek yap›lmal›d›r.

Destek Tedavisi:
• Keratit profilaksisi: Steroidli göz damlalar› (prednizolon %1 veya deksametazon

%0,1) yüksek doz sitozin arabinozid tedavisinin tamamlanmas›n›n 24 saat
sonras›na kadar günlük olarak kullan›lmal›d›r.

• Sitozin Arabinozid tedavisiyle birlikte mukozit riski artt›¤›ndan rutin barsak
dekontaminasyonu ve / veya antibiyotik profilaksisi kullan›lmal›d›r. 
Bu seçenekler her kurumun k›lavuzuna göre de¤iflebilmekle birlikte standart
olan Flukonazol 200 mg / gün verilmesidir. Asiklovir, kinolon ve vankomisin
tedavileri tart›flmal›d›r.

Emetojenik Potansiyel
1-5. günler: Yüksek (Emetojenisite skoru = 5)

Tedavinin Takibi:
• Tedavi s›ras›nda günlük tam kan say›m› takibi yap›lmal›d›r.
• Elektrolitler, mineral paneli, serum kreatinin düzeyi, BUN, ürik asit düzeyleri

aktif tedavi döneminde günde bir kere görülmelidir.
• Yüksek doz sitozin arabinozid verilen hastalar›n renal fonksiyonlar› yak›ndan

takip edilmelidir. Renal fonksiyon kayb› serebellar toksisite ile yak›ndan 
iliflkilidir ve her sitozin arabinozid dozundan önce hastalarda nistagmus, 
dismetri, ataksi olup olmad›¤› gözlenmelidir.

• Kemoterapi donras›nda ayaktan takipte: Haftada 2-3 kez tam kan say›m›,
lökosit alt gruplar›n›n say›m› ve elektrolitlerin düzeyleri görülmeli, bu takip
tam düzelme sa¤lanana kadar sürdürülmelidir.

• Kemoterapi sonras› rejenerasyonu takiben ilk 10 gün içinde kemik ili¤i 
aspirasyonu ve biyopsisi ile remisyon statüsü de¤erlendirilmelidir.
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‹sim:
EMA (ETOPOS‹D + M‹TOZANTRON + S‹TOZ‹N ARAB‹NOZ‹D)

Endikasyon:

Dirençli veya nüks AML ve ALL

Protokol:
1- Allopurinol (Ürikoliz tablet 300 mg, Allogut tablet 300 mg)
 Uygulama:

300 mg / gün, oral olarak 1-10. günlerde (toplam 10 gün) verilir.
2- Sitozin Arabinozid (Alexan 40, 100, 500 ve 1000 mg ampul, 

Cytarabine DBL 100 ve 1000 mg flakon, Cytarabine 40 ve 100 mg ampul)
Uygulama:
500 mg / m2 / gün, 100 – 1000 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
24 saatte infüzyonla, 1-3. ve 8-10. günlerde (toplam 6 gün) uygulan›r 
(her siklusta toplam doz = 3000 mg / m2).

3- Mitozantron (Mitozantron Asta Medica 20 mg / 10 ml flakon, Mitozantron
“EBEWE” 10 mg / 5 ml flakon, 20 mg / 10 ml flakon, Neotalem 
20 mg / 10 ml flakon Novatrone 20 mg / 20 ml flakon)

 Uygulama:
12 mg / m2 / gün, 50-100 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 15-30 
dakikada infüzyon, 1-3. günlerde (toplam 3 gün) verilir.

4- Etoposid (Vepesid TM amp 100 mg/5 mL, Etoposid flakon 100 mg/5 mL,
Lastet amp 100 mg/5 mL)
Uygulama:
200 mg / m2 / gün,  500 ml %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde, 2 saatte
infüzyonla 8-10. günlerde (toplam 3 gün) uygulan›r.

5- Filgrastim (Neupogen 30 MÜ, 48 MÜ kullan›ma haz›r enjektörler)
 Uygulama:

5 mikrogram / kilogram, 12. günden itibaren nötropeni sonuna kadar cilt
alt›na uygulan›r.

Destek Tedavisi:
• Keratit profilaksisi: Steroidli göz damlalar› (prednizolon %1 veya deksametazon

%0,1) yüksek doz sitozin arabinozid tedavisinin tamamlanmas›n›n 24 saat
sonras›na kadar günlük olarak kullan›lmal›d›r.

• Sitozin Arabinozid tedavisiyle birlikte mukozit riski artt›¤›ndan rutin barsak
dekontaminasyonu ve / veya antibiyotik profilaksisi kullan›lmal›d›r. Bu 
seçenekler her kurumun k›lavuzuna göre de¤iflebilmekle birlikte standart
olan Flukonazol 200 mg / gün verilmesidir. Asiklovir, kinolon ve vankomisin
tedavileri tart›flmal›d›r.

Emetojenik Potansiyel
1-3. ve 8-10. günler: Yüksek (Emetojenisite skoru = 5)

Tedavinin Takibi:
• Tedavi s›ras›nda günlük tam kan say›m› takibi yap›lmal›d›r.
• Elektrolitler, mineral paneli, serum kreatinin düzeyi, BUN, ürik asit düzeyleri

aktif tedavi döneminde günde bir kere görülmelidir.
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• Yüksek doz sitozin arabinozid verilen hastalar›n renal fonksiyonlar› yak›ndan
takip edilmelidir. Renal fonksiyon kayb› serebellar toksisite ile yak›ndan 
iliflkilidir ve her sitozin arabinozid dozundan önce hastalarda nistagmus, 
dismetri, ataksi olup olmad›¤› gözlenmelidir.

• Kemoterapi sonras›nda ayaktan takipte: Haftada 2-3 kez tam kan say›m›,
lökosit alt gruplar›n›n say›m› ve elektrolitlerin düzeyleri görülmeli, bu takip
tam düzelme sa¤lanana kadar sürdürülmelidir.

• Kemoterapi sonras› rejenerasyonu takiben ilk 10 gün içinde kemik ili¤i 
aspirasyonu ve biyopsisi ile remisyon statüsü de¤erlendirilmelidir.
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IV. M‹YELOPROL‹FERAT‹F HASTALIKLAR

‹sim:
‹MAT‹N‹B MES‹LAT

Endikasyon:
Bcr Abl pozitif KML

Protokol:
Kronik faz KML
Bafllang›ç dozu
‹matinib (Glivec tablet 100 ve 400 mg)

 Uygulama:
400 mg / gün, oral olarak günde bir kez, günün en büyük ö¤ünüyle 
birlikte al›n›r.
Doz art›r›m›
E¤er; 3 ay içinde tam hematolojik remisyon sa¤lanamazsa veya,

6 ay içinde Ph negatif metafaz düzeyi <%65 olmam›flsa veya,
12 ay içinde Ph negatif metafaz düzeyi <%35 olmam›flsa

Günlük doz 600 mg’a ç›kart›l›r.
Bu önerilerin dayand›¤› veriler s›n›rl›d›r ve takipte elde edilen yeni bilgilerle
de¤ifliklikler oluflabilir.
Akselere faz KML
Bafllang›ç dozu
‹matinib
Uygulama:
600 mg / gün, oral olarak 1 günün en büyük ö¤ünüyle birlikte.

Emetojenik Potansiyel
Düflük (Emetojenisite skoru = 2)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
Hematolojik toksisite
• Evre 1 veya 2: Doz modifikasyonu yap›lmaz.
• Evre 3: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar imatinib kesilmeli, 

sonras›nda 400 mg / gün olarak yeniden bafllanmal›d›r1.
• Tekrarlayan evre 3: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar imatinib kesilmeli,

sonras›nda 300 mg / gün olarak yeniden bafllanmal›d›r.
• Evre 4: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar imatinib kesilmeli, sonras›nda

300 mg / gün olarak yeniden bafllanmal›d›r.
• Tekrarlayan evre 4: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar imatinib kesilmeli,

sonras›nda 300 mg / gün olarak yeniden bafllanmal›d›r2.
1 Kal›c› nötropeni durumunda filgrastim verilmesi düflünülebilir.
2 Doz 300 mg /gün’ün alt›na indirilemez

Hematolojik olmayan toksisite
• Evre 1: Doz modifikasyonu yap›lmaz.
• Evre 2 veya 3: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar imatinib kesilmeli, 

sonras›nda 400 mg / gün olarak yeniden bafllanmal›d›r.
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• Tekrarlayan evre 2 veya 3: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar imatinib 
kesilmeli, sonras›nda 300 mg / gün olarak yeniden bafllanmal›d›r.

• Evre 4: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar imatinib kesilmeli, sonras›nda
300 mg / gün olarak yeniden bafllanmal›d›r.

• Tekrarlayan evre 4: ‹matinib kesilmelidir.

Toksisite:
• Yüzeysel ödem: Evre 1 veya 2, %54,6; Evre 3 veya 4, %0,9
• Trombositopeni: Evre 1 veya 2, %48,8; Evre 3 veya 4, %7,8
• Nötropeni: Evre 1 veya 2, %46,5; Evre 3 veya 4, %14,3
• Bulant›: Evre 1 veya 2, %43; Evre 3 veya 4, %0,7
• Anemi: Evre 1 veya 2, %41,5; Evre 3 veya 4, %3,1
• Transaminaz yükselmesi: Evre 1 veya 2, %38,1; Evre 3 veya 4, %5,1
• Kas kramplar›: Evre 1 veya 2, %37; Evre 3 veya 4, %1,3
• ‹skelet-kas sistemi a¤r›lar›: Evre 1 veya 2, %33,8; Evre 3 veya 4, %2,7
• K›zar›kl›k: Evre 1 veya 2, %31,9; Evre 3 veya 4, %2
• Yorgunluk: Evre 1 veya 2, %33,4; Evre 3 veya 4, %1,1
• ‹shal: Evre 1 veya 2, %31; Evre 3 veya 4, %1,8
• Bafl a¤r›s›: Evre 1 veya 2, %30,8; Evre 3 veya 4, %0,4
• Eklem a¤r›s›: Evre 1 veya 2, %25,9; Evre 3 veya 4, %2,4
• Kar›n a¤r›s›: Evre 1 veya 2, %24,6; Evre 3 veya 4, %2,4
• Nazofarenjit: Evre 1 veya 2, %22; Evre 3 veya 4, %-
• Miyalji: Evre 1 veya 2, %19,9; Evre 3 veya 4, %1,5
• Kanama: Evre 1 veya 2, %20,2; Evre 3 veya 4, %0,7
• Kusma: Evre 1 veya 2, %15,4; Evre 3 veya 4, %1,5
• Dispepsi: Evre 1 veya 2, %16,2
• Faringolaringeal a¤r›: Evre 1 veya 2, %15,8; Evre 3 veya 4, %0,2
• Öksürük: Evre 1 veya 2, %14,3; Evre 3 veya 4, %0,2
• Sersemlik: Evre 1 veya 2, %13,6; Evre 3 veya 4, %0,2
• Üst solunum yollar›

enfeksiyonu: Evre 1 veya 2, %14,3; Evre 3 veya 4, %0,2
• Kilo al›m›: Evre 1 veya 2, %12,5; Evre 3 veya 4, %0,9
• Atefl: Evre 1 veya 2, %12,4; Evre 3 veya 4, %0,7
• Uykusuzluk: Evre 1 veya 2, %12,2

Tedavinin Takibi:
• Tam kan say›m›: Haftal›k; tam hematolojik yan›t›n elde edilmesinden 

itibaren 2 haftada bir, tam sitogenetik yan›t›n elde edilmesinden itibaren 
4 haftada bir.

• Biyokimya: Haftal›k; tam hematolojik yan›t›n elde edilmesinden itibaren 
4-8 haftada bir.

• Kemik ili¤i sitogeneti¤i: Üç ayda bir, tam sitogenetik yan›t›n elde edilmesinden
itibaren 6-12 ayda bir.

• Çevresel kan veya kemik ili¤inden BCR-ABL için kalitatif RT-PCR: 
Üç ayda bir.
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‹sim:
DASAT‹N‹B

Endikasyon:
‹matinib mesilat dirençli KML

Protokol:
Dasatinib  (Sprycel 20, 50,  70 mg tb. Ülkemizde yoktur)

 Uygulama:
70 / gün, oral olarak günde iki kez kullan›lacak flekilde verilir.

Emetojenik Potansiyel
Düflük (Emetojenisite skoru = 2)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
Düzey: +1 90-100 mg, günde iki kez
Düzey: 0 (Bafllang›ç) 70 mg, günde iki kez
Düzey: -1 50 mg, günde iki kez
Düzey: -2 40 mg, günde iki kez
• Bir ayl›k tedavi sonunda hiçbir hematolojik yan›t yok ise dasatinib dozu 

bir düzey art›r›l›r.
• Persistan evre 4 trombositopeni varl›¤›nda dasatinib dozu bir düzey 

düflürülür.
• Evre 3 veya 4 hematolojik olmayan toksisite varl›¤›nda toksisitenin 

≤ evre 1 olmas›na müsaade edilir ve sonras›nda dasatinib dozu bir düzey
düflürülür.

• Evre 1 veya 2 plevral efüzyon varl›¤›nda yak›n takip yap›lmal›d›r. Bu durum
genellikle doz azalt›m› yap›lmaks›z›n geriler.

• Aç karna al›nmal›d›r.

Toksisite:
Hematolojik toksisite

• Nötropeni: Evre 1 veya 2, %22,5; Evre 3 veya 4, %15
• Anemi: Evre 1 veya 2, %25; Evre 3 veya 4, %7,5
• Trombositopeni: Evre 1 veya 2, %17,5; Evre 3 veya 4, %10

Hematolojik olmayan toksisite
• ALT yükselmesi: Evre 1 veya 2, %27,5
• Kreatinin yükselmesi: Evre 1 veya 2, %22,5; Evre 3 veya 4, %2,5
• Diyare: Evre 1 veya 2, %17,5
• Parestezi: Evre 1 veya 2, %10
• Bafl a¤r›s›: Evre 1 veya 2, %10
• Bulant›: Evre 1 veya 2, %5
• Çevresel ödem: Evre 1 veya 2, %5
• Plevral efüzyon Evre 1 veya 2, %2,5; Evre 3 veya 4, %2,5
• Gastrointestinal kanama Evre 3 veya 4, %2,5

Tedavinin Takibi:
• Tam kan say›m›: Haftal›k olarak lökosit altgruplar›n›n say›m›yla birlikte 

yap›lmal›d›r.
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• Kemik ili¤i aspirasyonu sitogeneti¤i: Blast krizinde ayl›k olarak (en az›ndan
bafllang›ç döneminde) yap›lmal›d›r.

• Periferik kan veya kemik ili¤inden BCR-ABL için kalitatif RT-PCR: 
Üç ayda bir.
Notlar:
Dasatinib bir SRC/ABL kinaz inhibitörü olup T3151 d›fl›nda kalan ve 
imatinibe dirençli, bilinen tüm mutasyonlara karfl› etkilidir.

‹sim:
H‹DROKS‹ÜRE

Endikasyon:
Myeloproliferatif hastal›klar

Protokol:
Bafllang›ç dozu
Hidroksiüre (Hydrea kapsül 500 mg)

 Uygulama:
40 mg / kg /gün, oral olarak günde bir kez tek doz olarak veya 2 doza 
bölünerek yemekten sonra uygulan›r.

1. Optimal doz yak›n tam kan say›m› takibi (örne¤in 3 günde bir) yap›larak
ampirik olarak belirlenir.

2. Lökosit say›s› <100.000 / mm3 olan hastalarda 1000-2000 mg / günlük 
bir doz genellikle yeterlidir. Lökosit say›lar› yüksekse ve lökosit say›s›n›n
h›zl› olarak düflürülmesi gerekiyorsa bafllang›ç için 6000-8000 mg / günlük
bir doz gerekebilir.

3. Toplam günlük doz hastal›k aktivitesine ba¤›ml›d›r ve son derece de¤iflkendir.
(500-1500 mg aras›nda).

4. Tedavinin amac› lökosit say›s›n›n normale getirilmesidir (hedef: 
5000-10.000 / mm3).  Bunun için bafllang›ç dozundan önemli oranda 
farkl›laflan daha düflük veya daha yüksek dozlar gerekebilir. Yan›t›n yetersiz
olmas› durumunda doz art›r›m›nda ne kadar agresif davran›laca¤›n› hastal›¤›n
ne kadar agresif seyretti¤i belirler. Rejimde de¤iflikliklerin yap›lmas› 
durumunda lökosit seviyesinin yak›n takibi gerekir.

a. Yavaflça artan lökosit say›s› veya tedavi hedeflerinin yakalanamamas›: 
Günlük tedavi dozu %25-50 art›r›lmal› ve 5-7 gün sonra bu art›fl›n etkileri
görülüp yeniden doz art›r›m›n›n gerekip gerekmedi¤inin karar› verilmelidir.

b. Çok h›zl› yükselen lökosit say›s›: Günlük tedavi dozu %50-100 art›r›lmal› 
ve 3 sonra bu art›fl›n etkileri görülüp yeniden doz art›r›m›n›n gerekip 
gerekmedi¤inin karar› verilmelidir.

5. Çok yüksek dozlar›n verilmesi beraberinde uzam›fl aplazi riskini getirir.

Emetojenik Potansiyel
Emetojenik de¤ildir. (Emetojenisite skoru = 1)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
Hematolojik toksisite

• Evre 1:Doz modifikasyonu yap›lmaz. Evre 1 düflüklükte lökosit say›s› veya
nötrofil say›s› kabul edilebilir hatta arzulan›r.
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• Evre 2 veya 3: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar hidroksiüre kesilmeli,
sonras›nda verilen dozun %75’i düzeyinden tedaviye yeniden bafllanmal›d›r.

• Tekrarlayan evre 2 veya 3: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar hidroksiüre
kesilmeli, sonras›nda verilen dozun %50’si düzeyinden tedaviye yeniden 
bafllanmal›d›r.

• Evre 4: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar hidroksiüre kesilmeli, sonras›nda
verilen dozun %25’i düzeyinden tedaviye yeniden bafllanmal›d›r.

• Tekrarlayan evre 4: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar hidroksiüre kesilmeli,
sonras›nda verilen dozun %50’si düzeyinden tedaviye yeniden bafllanmal›d›r.

Hematolojik olmayan toksisite
• Evre 1: Doz modifikasyonu yap›lmaz.
• Evre 2 veya 3: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar hidroksiüre kesilmeli,

sonras›nda verilmekte olan doz ile tedaviye yeniden bafllanmal›d›r.
• Tekrarlayan evre 2 veya 3: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar hidroksiüre

kesilmeli, sonras›nda verilen dozun %75’i düzeyinden tedaviye yeniden 
bafllanmal›d›r.

• Evre 4: Toksisite evre 1’e gerileyene kadar hidroksiüre kesilmeli, sonras›nda
verilen dozun %50’si düzeyinden tedaviye yeniden bafllanmal›d›r.

• Tekrarlayan evre 4: Hidroksiüre kesilmelidir.

Toksisite:
Hematolojik yan etkiler:

o Nötropeni ve anemi s›kt›r ancak trombositopeni nadiren görülür.
o Sitopeniler genellikle h›zl›ca düzelir (3-4 gün içinde)
o Yüksek dozlar›n kullan›lmas› veya sitopeniye ra¤men tedavinin kesilmemesi

uzam›fl aplaziyle sonuçlanabilir.
S›kça görülen hematolojik olmayan yan etkiler:

1. Gastrointestinal semptomlar (stomatit, ifltahs›zl›k, bulant›, kusma, diyare).
2. Akut cilt lezyonlar› (k›zar›kl›k, ülserasyon, dermatomyozit benzeri de¤ifliklikler,

eritem).
Nadir görülen hematolojik olmayan yan etkiler:

1. Kronik cilt de¤ifliklikleri (hiperpigmentasyon, cilt ve t›rnak atrofisi, 
cilt kanseri, alopesi).

2. Bafl a¤r›s›, bafl dönmesi, nöbet.
3. Atefl, üflüme-titreme, asteni.
4. Böbrek, karaci¤er bozuklu¤u.

Not: Hematolojik olmayan toksisitelerin kontrollü bir çal›flmadan elde 
edilmifl detayl› verileri bulunmamaktad›r.

Tedavinin Takibi:
• Tam kan say›m›: Tedavinin bafllang›c›nda en az haftada bir, dura¤an kan

say›mlar›n›n elde edilmesinin ard›ndan 2-4 haftada bir.
• Biyokimya: Alt› ayda bir.
• Kemik ili¤i morfolojisi ve sitogeneti¤i: Alt› ayda bir.

Notlar:
• Klinik bulgular nedeniyle lökosit say›s›nda h›zl› bir düflüfl gerekli olup 

BCR-ABL pozitif KML tan›s› konulmam›fl oldu¤unda seçilecek ilaç 
hidroksiüredir.

• Hidroksiüre imatinib tolere edilemedi¤inde veya direnç geliflti¤inde de 
endike olabilir.
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V. HODGK‹N VE HODGK‹N DIfiI LENFOMA

‹sim:
R-CHOP
(Rituksimab-Siklofosfamid-Adriablastin [Daunorubisin]-Vinkristin-Metil Prednizolon)

Endikasyon:
Yayg›n Büyük B hücreli Hodgkin-d›fl› Lenfoma
CD20 pozitif Folliküler Hodgkin-d›fl› Lenfoma
CD20 pozitif Mantle hücreli Hodgkin-d›fl› Lenfoma

Endikasyon:

Protokol:
1- Rituksimab (Monoklonal antikor (anti CD20), MabThera®, 100 mg/10 mL

flakon, 10 mL/kutu MabThera®, 500 mg/50 mL, flakon, 50 mL/kutu)
Uygulama: 
375 mg / m2 / gün, %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, rituksimab 
konsantrasyonu 1 ila 4 mg / ml aras›nda olacak flekilde kar›flt›r›larak 
haz›rlan›r, intravenöz infüzyonla 1. günde verilip 21 günde bir tekrar edilir
(her siklusta toplam doz = 375 mg / m2).

2- Siklofosfamid (Endoxan 200 mg, 500 mg, 1 gr flk, Siklofosfamid 500 mg,
1 gr flk)
Uygulama: 
750 mg / m2 / gün,  25-250 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
10-30 dakikada intravenöz infüzyonla  1. günde verilip 28 gün aral›klarla
tekrar edilir (her siklusta toplam doz = 750 mg / m2).
Not: Siklofosfamid tedavisinin verilmesinin hem öncesinde hem de sonras›nda
1000 ml %0,9 NaCl ile hidrasyon önerilir.

3-  Adriamisin (Adriablastina 10 mg flakon)
Uygulama: 
50 mg / m2 / gün,  3 – 5 dakikada intravenöz pufle olarak 1. günde verilip
21 gün aral›klarla tekrar edilir (her siklusta toplam doz = 50 mg / m2).

4- Vinkristin (Vincristine DBL 1mg ve 2mg flk, 1 flk/kutu, Vincristine PCH®

1 mg ve 2 mg flk, 1 flk/kutu, Oncovine 1mg flk, 1 flk/kutu, Vincristine 
1 mg flk, 1 flk/kutu)
Uygulama: 
1,4 mg / m2 / doz (toplam doz 2 miligram› geçmemelidir), 1-3 dakika 
içinde intravenöz pufle olarak 1. günde verilip 21 gün aral›klarla tekrar 
edilir (her siklusta toplam doz = 1,4 mg / m2, her siklusta maksimum 
doz = 2 mg).

5- Metil Prednizolon (Prednol2 4 mg ve 16 mg tab, 20 tab/kutu, 
Prednol™ L 20 mg, 40 mg, 250 mg amp, Depo-Medrol® 40 mg flakon, 
Urbason® 16 mg tab, 20 tab/kutu, Urbason® 8 mg retard draje, 20 drj/kutu)
Uygulama: 
40 mg / m2 / gün, oral olarak 1-5. günlerde (toplam 5 ard›fl›k günde)  ve
21 günde bir tekrar edilerek uygulan›r (her siklusta toplam doz = 
200 mg / m2).
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Destek Tedavisi
• Steroid verildi¤i günlerde tedaviye proton pompa inhibitörü eklenmelidir.

Rituksimab’›n Uygulan›fl› ile ‹lgili Notlar
Bafllang›çta infüzyon h›z› 50 mg / saat olmal›d›r. ‹lk 30 dakika içinde
hipersensitivite veya infüzyonla iliflkili reaksiyon görülmedi¤i takdirde her 30
dakikada bir infüzyon h›z› 50 mg / saat art›r›lmal›d›r. Verilebilecek maksimum
h›z 400 mg / saat’tir. Bir önceki infüzyon sorunsuz olarak tamamland›ysa
takip eden tedavi günlerinde infüzyona 100 mg / saat h›z›ndan bafllan›l›p her
30 dakikada bir yap›lacak h›z art›r›mlar› 100 mg / saat olarak belirlenebilir
ancak verilebilecek maksimum miktar yine 400 mg / saat’tir.

Rituksimab ‹nfüzyonu ile ilgili Toksisite
‹nfüzyonla iliflkili olarak atefl, üflüme-titreme veya kas›lma, ödem, bafl boyun
mukozas›nda konjesyon, hipotansiyon görüldü¤ünde;
1. Rituksimab infüzyonu kesilir.
2. Atefl ve üflüme için: Ek doz olarak 1000 mg asetaminofen oral olarak ve 

Fenitamin 44,5 mg intravenöz pufle olarak verilir.
3. Titreme-kas›lma için: 12,5 – 25 mg petidin (aldolan ampul) intravenöz 

pufle ± ek antihistaminikler en az 10 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde,
5-15 dakikada intravenöz infüzyonla verilmelidir. Verilen tek dozdan 
15-20 dakika sonra al›nan yan›t yetersizse doz tekrarlanabilir.

4. Semptomlar›n ortadan kalkmas›n›n ard›ndan tedaviye 50 mg / saat h›z›nda
yeniden bafllan›l›p her 30 dakikada bir infüzyon h›z› 50 mg / saat art›r›lmal›,
maksimum 200 mg / saat h›z›na ç›k›lmal›d›r.
Ürtiker veya dil-larinks ödemi gibi alerjik belirtiler olmadan sadece dispne
veya h›r›lt› görüldü¤ünde;

1. Rituksimab infüzyonu kesilir.
2. 20 mg metil prednizolon intravenöz pufle olarak verilir.
3. Bir histamin H2 reseptör antagonisti (ranitidin 150 mg veya famotidin 

20 mg) intravenöz pufle olarak verilir.
4. Semptomlar›n ortadan kalkmas›n›n ard›ndan tedaviye yak›n takiple  

25 mg / saat h›z›nda yeniden bafllan›l›r, h›z art›r›m› yap›lmaz.

Emetojenik Potansiyel
Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4)

Önemli Hat›rlatmalar
- R-CHOP kimyasal tedavisi say›s› 6-8 kürdür. Kür say›s›na 3-4. kür sonras›

yap›lan yeniden evreleme s›ras›nda karar verilmelidir. Bakiye (art›k) hastal›k
varsa 8, yoksa 6 kür olarak planlanmal›d›r

- Tedavi 21 günde bir tekrarlanmal›d›r
- Tedavi kürleri aras› süre 21 gün olmal›d›r. Bu sürenin 14 gün olmas› 

durumunda tedavi yan›t›n›n daha iyi oldu¤unu iddia eden makaleler vard›r.
Ancak tedavi aralar› 21 günü geçmemelidir. Bu nedenle G-CSF kullanarak
21 günde bir tedavi uygulanmas› sa¤lanmal›d›r.



Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Herhangi bir tedavi siklusunun sonras›nda mutlak nötrofil say›s› evre 4
olursa veya febril nötropeni geliflirse takip eden sikluslarda filgrastim profilaksisi
verilir.
• Filgrastim verildi¤i halde bir tedavi siklusunun sonras›nda mutlak nötrofil
say›s› evre 4 olursa takip eden sikluslarda siklofosfamid ve adriamisin dozlar›
%50 azalt›l›r.
• Önerilen filgrastim (Neupogen) dozu 5 mcg/kg/gün olup tedavinin ikinci
gününde bafllanmal› ve mutlak nötrofil say›s› 500 /mm3 üzerine ç›kana dek
devam edilmelidir.
• Evre 3 veya 4 trombositopeni geliflmesi durumunda takip eden sikluslarda
siklofosfamid ve adriamisin dozlar› %50 azalt›l›r.
Toksisite:

Tedavinin Takibi:
• Haftal›k:  Lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla birlikte tam kan say›m›
• Her siklusun öncesinde: Karaci¤er fonksiyon testleri, BUN, kreatinin ve 

fizik inceleme.
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Toplam (%) Evre 3/4 (%)

Atefl 64 2
Enfeksiyon 65 12
Mukozit 27 3
Karaci¤er toksisitesi 46 3
Kardiyak toksisite 47 8
Nörolojik toksisite 51 5
Renal toksisite 11 1
Akci¤er toksisitesi 33 8
Bulant›-kusma 42 2
Kab›zl›k 38 2
Alopesi 97 39
Di¤er toksisiteler 84 20
‹nfüzyona ba¤l› 9
Herpes zoster
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‹sim
CVP (S‹KLOFOSFAM‹D - V‹NKR‹ST‹N - MET‹L PREDN‹ZOLON)

Endikasyon:
Düflük dereceli Hodgkin D›fl› Lenfomalar

Protokol:
1- Rituksimab (Monoklonal antikor (anti CD20), MabThera®, 100 mg/10 mL

flakon, 10 mL/kutu MabThera®, 500mg/50mL, flakon, 50 mL/kutu)
Uygulama: 
375 mg / m2 / gün, %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, rituksimab 
konsantrasyonu 1 ila 4 mg / ml aras›nda olacak flekilde kar›flt›r›larak 
haz›rlan›r, intravenöz infüzyonla 1. günde verilip 21 günde bir tekrar edilir
(her siklusta toplam doz = 375 mg / m2).

2- Siklofosfamid (Endoxan 200 mg, 500 mg, 1 gr flk, Siklofosfamid 500 mg,
1 gr flk)
Uygulama: 
400 mg / m2 / gün,  oral olarak 1-5. günlerde (toplam 5 gün) ve 3 hafta 
aral›klarla en az 4 siklus + tam yan›t›n al›nmas›ndan sonra 2 siklus olarak
uygulan›r (her siklusta toplam doz = 2000 mg / m2).
veya
1000 mg / m2 / gün, intravenöz infüzyonla ya suland›r›lmadan 
(20 mg / ml) ya da 150-1000 ml %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde 
15-60 dakikada infüzyonla 1. gün ve 3 hafta aral›klarla en az 4 siklus + 
tam yan›t›n al›nmas›ndan sonra 2 siklus olarak uygulan›r (her siklusta 
toplam doz = 1000 mg / m2).

3- Vinkristin (Vincristine DBL 1mg ve 2 mg flk, 1 flk/kutu, Vincristine PCH®

1 mg ve 2 mg flk, 1 flk/kutu, Oncovine 1 mg flk, 1 flk/kutu, Vincristine 
1 mg flk, 1 flk/kutu)
Uygulama: 
1,4 mg / m2 / doz (toplam doz 2 miligram› geçmemelidir), 1-3 dakika 
içinde intravenöz pufle olarak 1.  gün ve 3 hafta aral›klarla en az 4 siklus
+ tam yan›t›n al›nmas›ndan sonra 2 siklus olarak uygulan›r (her siklusta 
toplam doz = 1,4 mg / m2).

4- Metil Prednizolon (Prednol™ 4 mg ve 16 mg tab, 20tab/kutu, 
Prednol™ L 20 mg, 40 mg, 250 mg amp, Depo-Medrol® 40 mg flakon, 
Urbason® 16 mg tab, 20 tab/kutu, Urbason® 8 mg retard draje, 20 drj/kutu)
Uygulama: 
100 mg / m2 / doz, oral olarak 1-5. günlerde (toplam 5 gün) ve 3 hafta 
aral›klarla en az 4 siklus + tam yan›t›n al›nmas›ndan sonra 2 siklus olarak
uygulan›r (her siklusta toplam doz = 500 mg / m2).

Destek Tedavisi
• Steroid verildi¤i günlerde tedaviye proton pompa inhibitörü eklenmelidir.

Rituksimab’›n Uygulan›fl› ile ‹lgili Notlar
Bafllang›çta infüzyon h›z› 50 mg / saat olmal›d›r. ‹lk 30 dakika içinde
hipersensitivite veya infüzyonla iliflkili reaksiyon görülmedi¤i takdirde her 
30 dakikada bir infüzyon h›z› 50 mg / saat art›r›lmal›d›r. Verilebilecek maksimum
h›z 400 mg / saat’tir. Bir önceki infüzyon sorunsuz olarak tamamland›ysa
takip eden tedavi günlerinde infüzyona 100 mg / saat h›z›ndan bafllan›l›p her
30 dakikada bir yap›lacak h›z art›r›mlar› 100 mg / saat olarak belirlenebilir
ancak verilebilecek maksimum miktar yine 400 mg / saat’tir.



Rituksimab ‹nfüzyonu ile ilgili Toksisite
‹nfüzyonla iliflkili olarak atefl, üflüme-titreme veya kas›lma, ödem, bafl boyun
mukozas›nda konjesyon, hipotansiyon görüldü¤ünde;
a. Rituksimab infüzyonu kesilir.
6. Atefl ve üflüme için: Ek doz olarak oral asetaminofen ve 

Fenitamin 44,5 mg intravenöz pufle olarak verilir.
b. Titreme-kas›lma için: 12,5-25 mg petidin (aldolan ampul) intravenöz pufle

± ek antihistaminikler en az 10 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
5-15 dakikada intravenöz infüzyonla verilmelidir. Verilen tek dozdan 
15-20 dakika sonra al›nan yan›t yetersizse doz tekrarlanabilir.

c. Semptomlar›n ortadan kalkmas›n›n ard›ndan tedaviye 50 mg / saat h›z›nda
yeniden bafllan›p her 30 dakikada bir infüzyon h›z› 50 mg / saat art›r›lmal›,
maksimum 200 mg / saat h›z›na ç›k›lmal›d›r.
Ürtiker veya dil-larinks ödemi gibi alerjik belirtiler olmadan sadece dispne
veya h›r›lt› görüldü¤ünde;

a. Rituksimab infüzyonu kesilir.
b. 20 mg metilprednizolon intravenöz pufle olarak verilir.
c. Bir histamin H2 reseptör antagonisti (ranitidin 150 mg veya famotidin 

20 mg) intravenöz pufle olarak verilir.
d. Semptomlar›n ortadan kalkmas›n›n ard›ndan tedaviye yak›n takiple  

25 mg / saat h›z›nda yeniden bafllan›l›r, h›z art›r›m› yap›lmaz.

Emetojenik Potansiyel
1-5. günler: Orta (Emetojenisite skoru = 3) siklofosfamid oral verildi¤inde
1. gün: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 1) siklofosfamid intravenöz
verildi¤inde

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar

Toksisite:
Ciddi enfeksiyon Hastalar›n %14’ü
Kanamas›z hafif sistit Hastalar›n % 8,6’s›

Ard›fl›k 6 siklusun ertesinde en düflük hematolojik parametreler
1. siklus sonras›nda Lökosit say›s›: 2400 / mm3 Trombosit say›s›: 220.000 / mm3

2. siklus sonras›nda Lökosit say›s›: 2300 / mm3 Trombosit say›s›: 204.000 / mm3

3. siklus sonras›nda Lökosit say›s›: 3100 / mm3 Trombosit say›s›: 192.000 / mm3

4. siklus sonras›nda Lökosit say›s›: 2000 / mm3 Trombosit say›s›: 200.000 / mm3

5. siklus sonras›nda Lökosit say›s›: 3200 / mm3 Trombosit say›s›: 224.000 / mm3

6. siklus sonras›nda Lökosit say›s›: 2800 / mm3 Trombosit say›s›: 213.000 / mm3

Tedavinin Takibi:
• Her siklusun öncesinde: Fizik inceleme, lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla 

birlikte tam kan say›m›, karaci¤er fonksiyon testleri, BUN ve kreatinin.
• Haftal›k: Lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla birlikte tam kan say›m› ve karaci¤er

fonksiyon testleri.
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Mutlak Nötrofil Say›s› Trombosit Say›s› Siklofosfamid Vinkristin Prednizolon

> 4000 / mm3 ≥ 100.000 / mm3 100 100 100
3000-4000 / mm3 50-100.000 / mm3 75 100 100
2000-3000 / mm3 50-100.000 / mm3 50 100 100
1000-000 / mm3 < 50.000 / mm3 25 50 100
0-1000 / mm3 < 50.000 / mm3 0 0 0

Planlanan doz %’si
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‹sim:
M‹N‹-BEAM
(Karmustin, Etoposid, Sitozin Arabinozid, Melfalan)

Endikasyon:
Refrakter ve Relaps Hodgkin ve Hodgkin d›fl› Hodgkin lenfoma

Protokol:
1- Karmustin (Nitrumon 100 mg flakon)

Uygulama: 
60 mg / m2, 100-500 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 1 saatte 
infüzyonla, 1. gün ve 28 günde bir tekrar edilerek uygulan›r (her siklusta
toplam doz = 60 mg / m2).

2- Etoposid  (Vepesid™ amp 100 mg/5 mL, Etoposid flakon 100 mg/5 mL, 
Lastet amp 100 mg/5 mL)
Uygulama: 
75 mg / m2 / gün,  %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde etoposid yo¤unlu¤u
0,2-0,4 mg / ml olacak flekilde çözülerek, 1 saatte infüzyonla 2-5. günlerde
ve 28 günde bir tekrar edilerek uygulan›r (her siklusta toplam doz = 800
mg / m2).

3- Sitozin Arabinozid (Alexan 40, 100, 500 ve 1000 mg ampul, 
Cytarabine DBL 100 ve 1000 mg flakon, Cytarabine 40 ve 100 mg ampul)
Uygulama: 
100 mg / m2, 25 – 1000 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 12 saatte
bir 2 saatte infüzyonla, 2-5. günlerde toplam 8 doz halinde ve 28 günde 
bir tekrar edilerek uygulan›r (her siklusta toplam doz = 800 mg / m2).

4- Melfalan (Alkeran 100 mg flakon )
Uygulama: 
30 mg / m2, %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde melfalan yo¤unlu¤u 
≤ 0,45 mg / ml olacak flekilde çözülerek, 15-20 dakikada infüzyonla 6. 
günde uygulan›r (her siklusta toplam doz = 20 mg / m2).  28 günde bir 
tekrarlan›r.

Emetojenik Potansiyel
1. gün: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4)
2-5. günler: Düflük (Emetojenisite skoru = 2)
6 gün: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Otolog transplantasyon öncesi verilecek bu tümör azalt›c› tedaviyle ilgili 

doz modifikasyonu gerektirecek durum yoktur.

Toksisite:
• Nötropeni Evre 3 veya 4 %100.
• Trombositopeni  Evre 3 veya 4 %100.
• Mukozit Evre 3 veya 4 %4.
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‹lk Kür Mini-BEAM sonras›nda
• ANC > 500 / mm3 için geçen süre ortalamas› 15 gün
• ANC > 500 / mm3 için geçen süre 7-26 gün
• Trombosit say›s›n›n  > 50.000 / mm3 için geçen süre ortalamas› 15 gün
• Trombosit say›s›n›n  > 50.000 / mm3 için geçen süre aral›¤› 0-26 gün
• Hastanede yat›fl süresinin ortalamas› 23 gün
• Hastanede yat›fl süresinin aral›¤› 16-28 gün
• Nötropenik atefl %47

‹kinci Kür Mini-BEAM sonras›nda
• ANC > 500 / mm3 için geçen süre aral›¤› 17 gün
• ANC > 500 / mm3 için geçen süre aral›¤› 0-22 gün
• Trombosit say›s›n›n  > 50.000 / mm3 için geçen süre ortalamas› 21 gün
• Trombosit say›s›n›n  > 50.000 / mm3 geçen süre aral›¤› 15-37 gün
• Hastanede yat›fl süresinin ortalamas› 21 gün
• Hastanede yat›fl süresinin aral›¤› 15-37 gün
• Nötropenik atefl %71,5

Üçüncü Kür Mini-BEAM sonras›nda*
• Nötropenik atefl %100
* De¤erler ikinci kür sonras›ndakilere benzemektedir.

Tedavinin Takibi:
• Haftal›k: Lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla birlikte tam kan say›m›.
• Her tedavi siklusu öncesinde: Fizik inceleme, lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla

birlikte tam kan say›m›, akci¤er grafisi.
• ‹kinci siklus ve bunu izleyen her siklusun ard›ndan: DLCO (Karbonmonoksit

diffüzyon kapasitesi).
• Yan›t›n de¤erlendirmesi: Fizik inceleme, toraks, abdomen ve boyun 

tomografileri. Tedavinin tamamlanmas›n›n ard›ndan remisyon durumunun
görülmesi amac›yla PET (e¤er PET yoksa galyum sintigrafisi).
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‹sim:
DEKSA-M‹N‹ BEAM
(Deksametazon, Karmustin, Etoposid, Sitozin Arabinozid, Melfalan)

Endikasyon:
Refrakter ve relaps Hodgkin ve Hodgkin d›fl› Lenfoma

Protokol:
1- Deksametazon (Dekort tablet 0,5 ve 0,75 mg, Deksalon 0,75 mg tablet)

Uygulama: 
8 mg oral olarak 8 saat arayla, 1-10. günlerde ard›fl›k 10 gün boyunca 
(toplam 30 doz) uygulan›r ve 28 günde bir tekrar edilir (her siklusta toplam
doz = 240 mg).

2- Karmustin (Nitrumon 100 mg flakon)
Uygulama: 
60 mg / m2, 100 – 500 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 1 saatte 
infüzyonla, 1. gün ve 28 günde bir tekrar edilerek uygulan›r (her siklusta
toplam doz = 60 mg / m2).

3. Melfalan (Alkeran tablet 2 mg ve 5 mg, 100 mg flakon )
Uygulama: 
20 mg / m2, %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde melfalan yo¤unlu¤u 
≤ 0,45 mg / ml olacak flekilde çözülerek, 15-20 dakikada infüzyonla 
3. günde uygulan›r ve 28 günde bir tekrar edilir (her siklusta toplam 
doz = 20 mg / m2).

4. Etoposid  (Vepesid™ amp 100 mg/5 mL, Etoposid flakon 100 mg/5 mL, 
Lastet amp 100 mg/5 mL)
Uygulama: 
75 mg / m2 / gün,  %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde etoposid yo¤unlu¤u
0,2-0,4 mg / ml olacak flekilde çözülerek, 1 saatte  infüzyonla 4-7. günlerde
(toplam 4 doz) ve 28 günde bir tekrar edilerek uygulan›r (her siklusta 
toplam doz = 300 mg / m2).

5. Sitozin Arabinozid (Alexan 40, 100, 500 ve 1000 mg ampul, 
Cytarabine DBL 100 ve 1000 mg flakon, Cytarabine 40 ve 100 mg ampul)
Uygulama: 
100 mg / m2, 25-500 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 12 saatte bir
2 saatte infüzyonla, 4-7. günlerde (toplam 8 doz) ve 28 günde bir tekrar 
edilerek uygulan›r (her siklusta toplam doz = 800 mg / m2).

Destek Tedavisi
• Steroid verildi¤i günlerde tedaviye proton pompa inhibitörü eklenmelidir.
• Pneumocystis jiroveci pnömonisi profilaksisi: Trimetoprim / Sulfometaksazol

(Bactrim forte, Bakton forte tab 160 / 800 mg)  160 / 800 mg tablet, oral 
olarak haftada üç gün, günde iki doz halinde verilir.
Not: Antifungal tedavi de düflünülmelidir. Sitozin arabinozid tedavisiyle 
birlikte mukozit riski artt›¤›ndan rutin barsak dekontaminasyonu ve / veya
antibiyotik profilaksisi kullan›lmal›d›r. Bu seçenekler her kurumun k›lavuzuna
göre de¤iflebilmekle birlikte standart olan Flukonazol 200 mg / gün 
verilmesidir. Asiklovir, kinolon ve vankomisin tedavileri tart›flmal›d›r.
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Emetojenik Potansiye
2. gün: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4)
3. gün: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4)
4-7. günler: Düflük orta (Emetojenisite skoru = 2 - 3)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Lökosit say›s› < 4000 / mm3 veya trombosit say›s›  < 125.000 / mm3 olursa
tedavi siklusunun verilmesi 1 hafta ertelenir veya karmustin, melfalan, etoposid
ve sitozin arabinozid dozlar› %20 azalt›l›r.

Toksisite:
• Granülositopeni Evre 3 veya 4 %92
• Trombositopeni  Evre 3 veya 4 %87
• Mukozit Evre 3 veya 4 %21
• Enfeksiyon Evre 3 veya 4 %10a

• Bulant›/kusma Evre 3 veya 4 %10
• Kardiyotoksisite Evre 3 veya 4 %1,9
• Psikoz Evre 3 veya 4 %1,9
• Ölümb Evre 3 veya 4 %7,5
a Sikluslar›n %10’u
b Nötropeni s›ras›nda gram negatif sepsis nedeniyle

Tedavinin Takibi:
• Haftal›k: Lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla birlikte tam kan say›m›.
• Her tedavi siklusu öncesinde: Fizik inceleme, lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla

birlikte tam kan say›m›,akci¤er grafisi.
• ‹kinci siklus ve bunu izleyen her siklusun ard›ndan: karbonmonoksit 

difüzyon kapasitesi (DLCO) yap›lmal›d›r.
• Yan›t›n de¤erlendirmesi: Fizik inceleme, toraks, abdomen ve pelvis 

tomografileri. Tedavinin tamamlanmas›n›n ard›ndan remisyon durumunun
görülmesi amac›yla PET (e¤er PET yoksa galyum sintigrafisi). Tedavi 
öncesinde tutulum biliniyorsa tedavinin tamamlanmas›ndan bir ay sonra 
kemik ili¤i biyopsisi.
Notlar:
E¤er tedavi sonras›nda en düflük lökosit say›s› > 2000 / mm3 olursa izleyen
siklusta deksametazon d›fl›ndaki bütün ilaçlar›n dozlar›nda %10’luk bir art›fl
düflünülebilir.
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‹sim:
DHAP
(Deksametazon - Yüksek doz Sitozin Arabinozid [ARA-C] - Sisplatin)

Endikasyon:
Relaps veya dirençli Hodgkin d›fl› lenfoma
Relaps veya dirençli Hodgkin Lenfoma

Protokol:
Hidrasyon
Sisplatin tedavisinden en az 6 saat önce bafllayarak %0,9NaCl ve her 
1000 ml içinde 50 mg mannitol (500cc %20 Baxter %1 gr,  150 ml %20 
Medifleks % 1 gr) infüzyonu 250 ml / saat h›z›nda 36 saat boyunca 
intravenöz olarak verilmelidir. Bu tedavi 21-28 günde bir verilerek 
6-10 siklus boyunca tekrarlanmal›d›r. Magnezyum ve elektrolit düzeyleri 
takip edilmeli ve gereklikçe yerine konulmal›d›r.

1- Sisplatin  (Cisplatin DBL 10, 50 ve 100 mg flakon, Cisplatin-Teva 10 ve 
50 mg flakon)
Uygulama: 
100 mg / m2 / gün,  100-1000 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde 
24 saat infüzyonla 1. günde en az 6 saatlik hidrasyonun ard›ndan verilmeli
ve 21-28 günde bir 8-10 siklus boyunca tekrar edilerek uygulan›r 
(toplam doz = 100 mg / m2).

2- Sitozin Arabinozid (Alexan 40, 100, 500 ve 1000 mg ampul, 
Cytarabine DBL 100 ve 1000 mg flakon, Cytarabine 40 ve 100 mg ampul)
Uygulama: 
≤ 70 yafl›ndaki hastalar: 2000 mg / m2 / doz, 12 saat arayla iki doz halinde
50-500 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, en az 3 saatte infüzyonla 
sisplatin tedavisinin tamamlanmas›n›n ard›ndan 2. günde ve 21-28 günde
bir 6-10 siklus boyunca tekrar edilerek uygulan›r (toplam doz = 
4000 mg / m2).
> 70 yafl›ndaki hastalar: 1000 mg / m2 / doz, 12 saat arayla iki doz halinde
50-500 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, en az 3 saatte infüzyonla 
sisplatin tedavisinin tamamlanmas›n›n ard›ndan 2. günde ve 21-28 günde
bir 6-10 siklus boyunca tekrar edilerek uygulan›r (toplam doz = 
2000 mg / m2).

3- Deksametazon (Dekort ampul 8 mg/2 mL, Onadron ampul 8 mg/2 mL,
Dekzamet ampul 8 mg/2 mL, Dekort tab 0.5 mg ve 0.75 mg 20 tab.lik 
kutularda)
Uygulama: 
40 mg / gün,  oral olarak veya 10-100 ml %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz 
içinde 10-30 dakikada infüzyonla 1-4. günlerde (toplam 4 gün) ve 
21-28 günde bir 6-10 siklus boyunca tekrar edilerek uygulan›r (toplam 
doz = 160 mg / m2).

Destek Tedavisi
• Steroid verildi¤i günlerde tedaviye proton pompa inhibitörü eklenmelidir.
• Keratit profilaksisi: Steroidli göz damlalar› (prednizolon %1 veya deksametazon

%0,1) yüksek doz sitozin arabinozid tedavisinin tamamlanmas›n›n 24 saat
sonras›na kadar günlük olarak kullan›lmal›d›r.
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• Sitozin arabinozid tedavisiyle birlikte mukozit riski artt›¤›ndan rutin barsak
dekontaminasyonu ve / veya antibiyotik profilaksisi kullan›lmal›d›r. 
Bu seçenekler her kurumun k›lavuzuna göre de¤iflebilmekle birlikte standart
olan Flukonazol 200 mg / gün verilmesidir. Asiklovir, kinolon ve vankomisin
tedavileri tart›flmal›d›r.

Emetojenik Potansiyel
1. gün: Yüksek (Emetojenisite skoru = 5)
2. gün: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4)

Notlar:
• ARA-C uygulamas›na Sisplatin uygulamas› biter bitmez beklemeden derhal

bafllanmal›d›r.
• Magnezyum ve elektrolitlerin yak›n izlemi ve gerekirse replasman› 

yap›lmal›d›r.
• Nötropeni geliflen hastalarda Filgrastim (Granülosit Koloni Stimüle Edici 

Faktör (G-CSF), Neupogen 30MU, 48MU flk), 5 μg / kg / gün, cilt alt›na,
günde tek doz, 6. günden itibaren mutlak nötrofil say›s› 5000/mm3 üzerinde
ç›kana dek devam edilmelidir.

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Herhangi bir tedavi siklusunda mutlak nötrofil say›s› ≤ 200 / mm3 veya 

trombosit say›s› < 20.000 / mm3 olursa sitozin arabinozid dozu 1000 
mg / m2’ye düflürülür ancak sisplatin dozu azalt›lmadan 100 mg / m2’de 
tutulur.

• Herhangi bir tedavi siklusunda nötropeni ile iliflkili sepsis görülürse sitozin
arabinozid dozu 500 mg / m2’ye düflürülür ancak sisplatin dozu azalt›lmadan
100 mg / m2’de tutulur.

• Serum kreatinin düzeyi 1,5 – 2,0 mg / dl düzeyindeyse takip eden sikluslarda
sisplatin dozu 75 mg / m2’ye azalt›l›r.

• Serum kreatinin düzeyi 2,1-3,0 mg / dl düzeyindeyse takip eden sikluslarda
sisplatin dozu 50 mg / m2’ye azalt›l›r.

• Serum kreatinin düzeyi >3 mg / dl düzeyindeyse sisplatin verilmez.

Toksisite:
Evre 4-5 bulant› kusma çok s›kt›r ve önlem al›nmal›d›r.
Bulant› kusma (evre 3-4) %6
Mutlak nötrofil say›s› < 300 mm3 %53
Trombosit say›s› < 20.000 mm3 %39
Ciddi gastrointestinal yan etkiler %20
Akut serebellar sendrom %1
Akut tümör lizis sendromu %5-6
Kronik polinöropati %4
Kulak ç›nlamas› %4
Ciddi iflitme kayb› %3
Solunum yetmezli¤i %6
‹ki kat›ndan fazla kreatinin art›fl› (geri dönüflümlü) %16
‹ki kat›ndan fazla kreatinin art›fl› (geri dönüflümsüz) %4
Kan›tlanm›fl sepsis %31
Enfeksiyona ba¤l› mortalite %11
Tümör lizis sendromuna ikincil ölüm %3
Di¤er nedenlere ba¤l› (tromboemboli, subdural
kanama) ba¤l› erken ölüm %2
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Tedavinin Takibi:
• Her siklusun öncesinde: Fizik inceleme, lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla 

birlikte tam kan say›m›, serum elektrolitleri, BUN, kreatinin ve karaci¤er 
fonksiyon testleri.

• Tedavi günlerinde günlük olarak: Serum elektrolitleri, magnezyum, kalsiyum
ve fosfor izlenmelidir. S›v›lar›n verilmesiyle birlikte Kardiyak, pulmoner 
ve renal fonksiyonlar çok yak›ndan takip edilmelidir.

• Haftal›k: Lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla birlikte tam kan say›m›.

‹sim:
ESHAP
(Etoposid -Metil Prednizolon - Sitozin arabinozid (ARA-C) - Sisplatin)

Endikasyon:
Relaps veya dirençli Hodgkin d›fl› lenfoma
Relaps veya dirençli Hodgkin Lenfoma

Protokol:
Hidrasyon
Günlük olarak ≥ 1000 ml %0,9 NaCl ve 25-50 mg mannitol (500cc %20 
Baxter %1 gr,  150 ml %20 Medifleks % 1 gr) infüzyonlar› kemoterapi 
süresince ve klinik gereklilik görülüyorsa daha da uzun süre verilir. 
21-28 günde bir verilecek 6-8 siklus boyunca bu tedavi tekrarlanmal›d›r. 
Magnezyum ve elektrolit düzeyleri takip edilmeli ve gereklikçe yerine 
konulmal›d›r.

1- Sisplatin  (Cisplatin DBL 10, 50 ve 100 mg flakon, Cisplatin-Teva 10 ve 
50 mg flakon)
Uygulama: 
25 mg / m2 / gün,  100-1000 ml %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde 
24 saat infüzyonla 1-4. günlerde (toplam 4 gün) uygulan›r ve 21-28 günde
bir 6-8 siklus boyunca tekrar edilir (toplam doz = 100 mg / m2).

2- Etoposid  (Vepesid TM amp 100 mg/5 mL, Etoposid flakon 100 mg/5 mL,
Lastet amp 100 mg/5 mL)
Uygulama: 
40 mg / m2 / gün,  %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde etoposid yo¤unlu¤u
0,2-0,4 mg / ml olacak flekilde çözülerek, en az 1 saatte  infüzyonla 
1-4. günlerde (toplam 4 gün) uygulan›r ve 21-28 günde bir 6-8 siklus 
boyunca tekrar edilir (toplam doz = 160 mg / m2).

3- Metil Prednizolon (Prednol™ 4 mg ve 16 mg tab, 20 tab/kutu, 
Prednol™ L 20 mg, 40 mg, 250 mg amp, Depo-Medrol« 40 mg flakon, 
Urbason« 16 mg tab, 20 tab/kutu, Urbason« 8 mg retard draje, 20 drj/kutu)
Uygulama: 
250 - 500 mg / m2 /gün 25 – 500 %0,9 NaCl  içinde 15 dakikada infüzyonla
1-5. günlerde (toplam 5 gün) uygulan›r ve 21-28 günde bir 6-8 siklus 
boyunca tekrar edilir (toplam doz = 1250-2500 mg / m2).
Not: Yak›n kan flekeri takibi yap›lmal›d›r.

4- Sitozin Arabinozid (Alexan 40, 100, 500 ve 1000 mg ampul, 
Cytarabine DBL 100 ve 1000 mg flakon, Cytarabine 40 ve 100 mg ampul)
Uygulama: 
2000 mg / m2 / gün, 25 – 1000 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
2 saatte infüzyonla 5. günde uygulan›r ve 21-28 günde bir 6-8 siklus 
boyunca tekrar edilir (toplam doz = 2000 mg / m2).
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Destek Tedavisi
• Steroid verildi¤i günlerde tedaviye proton pompa inhibitörü eklenmelidir.
• Keratit profilaksisi: Steroidli göz damlalar› (prednizolon %1 veya deksametazon

%0,1) yüksek doz sitozin arabinozid tedavisinin tamamlanmas›n›n 24 saat
sonras›na kadar günlük olarak kullan›lmal›d›r.
Sitozin arabinozid tedavisiyle birlikte mukozit riski artt›¤›ndan rutin barsak
dekontaminasyonu ve / veya antibiyotik profilaksisi kullan›lmal›d›r. Bu 
seçenekler her kurumun k›lavuzuna göre de¤iflebilmekle birlikte standart
olan Flukonazol 200 mg / gün verilmesidir. Asiklovir, Kinolon ve Vankomisin
tedavileri tart›flmal›d›r.

Emetojenik Potansiyel
1-4. günler: Yüksek (Emetojenisite skoru = 5)
5. gün: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Bir önceki tedavi siklusunun sonras›nda en düflük mutlak nötrofil say›s› 

≤ 200 / mm3 ise veya trombosit say›s› < 20.000 / mm3 ise veya belgelenmifl
sepsis varsa veya evre 3 veya 4 hematolojik olmayan toksisite görüldüyse
etoposid dozu %20, sitozin arabinozid dozu %50 azalt›l›r.

• Serum kreatinin düzeyi 1,5-2,0 mg / dl düzeyindeyse takip eden sikluslarda
sisplatin dozu %25 azalt›l›r.

• Serum kreatinin düzeyi 2,1-3,0 mg / dl düzeyindeyse takip eden sikluslarda
sisplatin dozu %50 azalt›l›r.

• Serum kreatinin düzeyi >3 mg / dl düzeyindeyse sisplatin verilmez.

Toksisite:
Ortanca en düflük mutlak nötrofil say›s› 500 / mm3

Ortanca en düflük trombosit say›s› 70.000 / mm3

Bulant› ve kusma Evre 1 veya 2, %49; Evre 3, %6.
‹lk ölçüme göre kreatinin
düzeyinde >2 kat art›fl Geçici: %18

Kal›c›: %4
Atefl ve nötropeni %30
Tedaviye ba¤l› ölüm %5

Tedavinin Takibi:
• Her siklusun öncesinde: Fizik inceleme, lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla 

birlikte tam kan say›m›, serum elektrolitleri, BUN, kreatinin ve karaci¤er 
fonksiyon testleri.

• Tedavi günlerinde günlük olarak: Serum elektrolitleri, magnezyum, kalsiyum
ve fosfor bak›lmal›d›r. S›v›lar›n verilmesiyle birlikte kardiyak, pulmoner 
ve renal fonksiyonlar çok yak›ndan takip edilmelidir.

• Haftal›k: Lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla birlikte tam kan say›m›.
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‹sim:
ICE (‹fosfamid - Karboplatin -Etoposid)

Bafll›ca Endikasyon:
Dirençli ve nüks Hodgkin ve Hodgkin d›fl› lenfoma

Protokol:
1- ‹fosfamid (Holoxan flk 500 mg, 1 g, 2 g, 1flakon + çözücü/kutu)

Uygulama: 
5000 mg / m2 / gün,  %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde ifosfamid 
yo¤unlu¤u 0,6-0 mg / ml olacak flekilde çözülerek, 24 saat sürekli infüzyonla
2. günde verilir ve 2 haftada bir tekrar edilir (toplam doz = 5000 mg / m2).

2- Mesna (Üromitexan amp. 200 mg, 400 mg)
Uygulama: 
5000 mg / m2 / gün, ifosfamid ile ayn› s›v› içinde veya ayr› olarak 24 saat
infüzyonla.

3- Karboplatin (Carboplatin DBL 50 mg, 150 mg ve 450 mg flakon, 
Carboplatin 150 mg ve 450 mg flakon, Carbosin 150 mg ve 500 mg flakon)
Uygulama: 
Karboplatin doz ayarlamas›nda hastan›n cinsiyeti, yafl›, a¤›rl›¤›, serum 
kreatinin düzeyi ve AUC (area under the curve: hedeflenen plazma 
yo¤unlu¤u / zaman grafi¤inde e¤ri alt›nda kalan alan) de¤eri belirleyicidir.
Boy özellikle obez hastalarda doz ayarlan›rken mutlaka göz önüne al›nmas›
gereken bir parametredir. CHATELUT formülü doz ayarlanmas›nda kullan›lan
bir formüldür.

Toplam karboplatin dozu (mg) = (Hedef AUC) x (GFR + 25)

Lenfoma tedavisinde karboplatin kullan›ld›¤›nda hedef AUC = 5 ’tir 
(her siklusta verilebilecek maksimum doz = 800 mg). 100-500 ml %0,9 
NaCl  veya %5 dekstroz içinde 15-30 dakikada infüzyonla 2. günde verilir
ve 2 haftada bir tekrar edilir (toplam doz AUC = 5 mg / ml.dakika al›narak
hesaplan›r, verilebilecek en yüksek doz = 800 mg)

4- Etoposid  (Vepesid TM amp 100 mg/5mL, Etoposid flakon 100 mg/5mL,
Lastet amp 100 mg/5mL)
Uygulama: 
100 mg / m2 / gün,  %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde etoposid yo¤unlu¤u
0,2-0,4 mg / ml olacak flekilde çözülerek, en az 1 saatte  infüzyonla 
1-3. günlerde (toplam 3 gün) verilir ve 2 haftada bir tekrar edilir (toplam
doz = 300 mg / m2).

Emetojenik Potansiyel
1.ve 3. günler: Düflük (Emetojenisite skoru = 2)
2. gün: Çok yüksek (Emetojenisite skoru = 6)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Mutlak nötrofil say›s› <1000 / mm3 veya trombosit say›s› <50.000 / mm3 

ise mutlak nötrofil say›s› >1000 / mm3 ve trombosit say›s› >50.000 / mm3

olana kadar tedavi geciktirilir.



39

Toksisite:
• Evre 3 veya 4 trombositopeni Sikluslar›n %29,4’ü
• Evre 4 nötropeni ve hastaneye yat›fl Sikluslar›n %12,9’u
• Gross hematüri* Sikluslar›n %1’i
• Nörolojik toksisite 381 hastan›n 3’ü
• Kardiyak toksisite 381 hastan›n 1’i
* Bu durum kendini s›n›rlay›c› olmufltur. Bu komplikasyonun yafland›¤› hastalar›n tümü olays›z
olarak di¤er sikluslar›n› alm›fllard›r.

Tedavinin Takibi:
• Her siklusun öncesinde: Lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla birlikte tam kan

say›m›, BUN, ve kreatinin.
Notlar:
Magnezyum ve elektrolitlerin yak›n izlemi ve gerekirse replasman› 
yap›lmal›d›r.
Nötropeni geliflen hastalarda Filgrastim  (Granülosit Koloni Stimüle Edici
Faktör (G-CSF), Neupogen 30MU, 48MU flk), 5 μg / kg / gün, cilt alt›na,
günde tek doz, 6. günden itibaren mutlak nötrofil say›s› 5000 / mm3 
üzerinde ç›kana dek devam edilmelidir.

‹sim:
BEAM (Karmustin, Etoposid, Sitozin Arabinozid, Melfalan)

Endikasyon:
Dirençli ve nüks Hodgkin ve Hodgkin d›fl› lenfomada yüksek doz tedavi

Protokol:
1- Karmustin (Nitrumon 100 mg flakon)

Uygulama: 
300 mg / m2, 100-500 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, en az 
1 saatte infüzyonla, 1. gün (-6. gün) uygulan›r (toplam doz = 
300 mg / m2).

2- Etoposid  (Vepesid TM amp 100 mg/5 mL, Etoposid flakon 100 mg/5 mL,
Lastet amp 100 mg/5 mL)
Uygulama: 
200 mg / m2 / gün,  %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde etoposid yo¤unlu¤u
0,2-0,4 mg / ml olacak flekilde çözülerek, 1 saatte  infüzyonla 2-5. günlerde
(-5. günden -2. güne) uygulan›r (toplam doz = 800 mg / m2).

3- Sitozin Arabinozid (Alexan 40, 100, 500 ve 1000 mg ampul, 
Cytarabine DBL 100 ve 1000 mg flakon, Cytarabine 40 ve 100 mg ampul)
Uygulama: 
200 mg / m2, 25-1000 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 12 saatte 
bir  2 saatte infüzyonla, 2-5. günlerde (-5. günden -2. güne) toplam 8 doz
halinde uygulan›r (toplam doz = 1600 mg / m2).

4- Melfalan (Alkeran, 100 mg flakon )
Uygulama: 
140 mg / m2, %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde melfalan yo¤unlu¤u 
≤ 0,45 mg / ml olacak flekilde çözülerek, 15-20 dakikada infüzyonla 
6. günde (-1. gün) uygulan›r (toplam doz = 140 mg / m2).
Not: Kemik ili¤i transplantasyonu 0 (s›f›r) gününde yap›l›r.
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Emetojenik Potansiyel
1. gün: Yüksek (Emetojenisite skoru = 5)
2-5. günler: Orta (Emetojenisite skoru ~ 3)
6 gün: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
Kemik ili¤i transplantasyonu öncesi verilecek bu haz›rl›k rejimiyle ilgili doz
modifikasyonu gerektirecek durum yoktur.

Toksisite:
• A¤›r mukozit s›k görülür.*
• Nötropenik atefl %88
• ANC > 500 / mm3 olma süresinin ortalamas› 24 gün
• ANC > 500 / mm3 olma süresinin aral›¤› 11-68 gün
• Lökosit say›s›n›n > 1000 / mm3 olma süresinin ortalamas› 18 gün
• Lökosit say›s›n›n > 1000 / mm3 olma süresinin aral›¤› 9-48 gün
• Trombosit say›s›n›n  > 50.000 / mm3 olma süresinin ortalamas› 32 gün
• Trombosit say›s›n›n  > 50.000 / mm3 olma süresinin aral›¤› 13-54 gün
• Aplastik faz sürecinde ölüm %4,5
* Hastalar›n %35’inde parenteral beslenme gerekmifltir.

Tedavinin Takibi:
• Hastane içinde yo¤un izlem gereklidir.

‹smi:
EPOCH
(Etoposid, Prednison, Vinkristin (Onkovin), Siklofosfamid,  Doksorubisin)

Endikasyon:
Relaps veya dirençli Hodgkin d›fl› lenfoma

Protokol:
1. Etoposid  (Vepesid TM amp 100 mg/5 mL, Etoposid flakon 100 mg/5 mL,

Lastet amp 100 mg/5 mL)
Uygulama: 
Etoposid: 50 mg/m2/gün 24 saat devaml› infüzyon, 4 gün boyunca, 
1-4. günler,  21 günde bir  (toplam doz her bir siklusta 200 mg/ m2’dir.)

2- Doksorubisin (Adriablastina 10 mg ve 50 mg flk, 1 flk + çözücü/kutu)
Uygulama: 
Doksorubisin: 10 mg/ m2 IV devaml› infüzyon 4 gün boyunca, 1-4. günler,
21 günde bir  (toplam doz her bir siklusta 40 mg/ m2’dir.)

3- Vinkristin  (Vincristine DBL 1 mg ve 2 mg flk, 1 flk/kutu, 
Vincristine PCH® 1mg ve 2 mg flk, 1 flk/kutu, Oncovine 1 mg flk, 1 flk/kutu,
Vincristine 1mg flk, 1 flk/kutu)
Uygulama: 
Vinkristin 0.4 mg/ m2 IV devaml› infüzyon 4 gün boyunca, 1-4.günler,  
21 günde bir  (toplam doz her bir siklusta 1.6 mg/ m2’dir)
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4- Siklofosfamid  (Endoxan 200 mg, 500 mg, 1 gr flk, 1 flk/kutu,  
Siklofosfamid 500 mg, 1 gr flk,  1 flk/kutu)
Premedikasyon: ‹nfüzyon öncesi ve sonras› hastalar›n hidrasyonu 
önerilmektedir. E¤er ilac›n toplam dozu 900 mg/m2/gün’den az ise infüzyon
öncesi 500 mL, sonras› 500 mL %0,9 SF infüzyonu önerilmektedir. 
‹laç dozu 1080-1555 mg/m2/gün ise 1000 cc, 1866 mg/m2/gün’den fazla 
ise 1250 mL %0,9 SF siklofosfamid öncesi ve sonras›nda uygulanmal›d›r.
Uygulama: 
Siklofosfamid: 750 mg/ m2 IV 25-250 mL %0.9 NaCl veya %5 dekstroz 
içinde 10-30 dakikada, 5.günde - etoposid uygulamas› bittikten sonra - 
21 günde bir

5- Metil Prednisone  (Prednol™ 4 mg ve 16 mg tab, 20 tab/kutu, 
Prednol™ L 20 mg, 40 mg, 250 mg amp, Depo-Medrol® 40 mg flakon, 
Urbason® 16 mg tab, 20 tab/kutu, Urbason® 8 mg retard draje, 20 drj/kutu)
Uygulama: 
Metil prednisone 60 mg/m2 oral günde iki kez (120 mg/m2/gün) 1-5. günler
(toplam 5 gün), 21 günde bir (toplam doz her bir siklusta 600 mg/m2’dir)

Dikkat edilecek hususlar:
Genellikle tek doz sabah tok karna al›nmal›d›r.
Tedavi boyunca proton pompa inhibitörü verilmelidir.
6- Filgrastim  (Granülosit Koloni Stimüle Edici Faktör (G-CSF), 

Neupogen 30MU, 48MU flk)
Uygulama: 
5 mcg/kg/gün, SC, günde tek doz, 6. günden itibaren mutlak nötrofil say›s›
5.000/mm3 üzerinde ç›kana dek.

7- Ondansetron HCL (Zofer amp 8 mg,Zofran amp 8 mg, tab 8 mg) 
8 mg/gün IV pufle veya Tropisetron (Navoban amp 5 mg) 5 mg/gün 
IV pufle, 1-4. gün

8- Lansoprazol (Opagis kapsül 30 mg, Lansoprol mikropellet kapsül 30 mg)
30 mg/gün 1-5. günler (toplam 5 gün)

Önemli Hat›rlatmalar
- Laksatif kullan›m› ve kab›zl›k aç›s›ndan uygun diyet önerilmelidir
- Kotrimaksazol proflaksisi genellikle önerilmektedir. (trimetoprim 

160 mg + sülfometaksazol 800 mg oral haftada 3 gün ve günde iki kez 
yani  Bactrim forte 1 x 1 p.o. haftada 3 gün)

- Tedavinin ematojenik potansiyeli ilk 4 gün düflük (evre-2) ancak Siklofosfamid
tedavisinin uyguland›¤› 5. gün yüksektir. Anti-emetik tedavi planlan›rken
bu nokta göz önüne al›nmal›d›r.

- Etoposid, adriamisin ve vinkristin kar›fl›m› portatif infüzyon pompas› 
arac›l›¤›yla santral venöz yoldan verilebilir.

- Toplam etoposid dozu 62 mg’dan az ise üçlü kar›fl›m 250 mL %0,9’luk SF,
62-125 mg ise 500 mL %0,9 SF, 125 üzerinde ise 1000 mL %0,9 SF içinde
uygulanmal›d›r.

- Devaml› infüzyon s›ras›nda ilaçlar›n ›fl›k ile temas› önlenmelidir.
- Her bir siklus 21 günde bir tekrarlan›r. Kemoterapi verebilmek için hastan›n

trombosit say›s› 100.000/mm3, mutlak nötrofil say›s›n›n ise 1000 /mm3 
üzerinde olmal›d›r.
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- Kemoterapi rejimi genellikle çok iyi tolere edilmektedir.
- Etoposid, adriamisin ve vinkristin’in üçlü kar›fl›m›n›n haz›rlanmas›nda 

dikkat edilecek nokta son etoposid yo¤unlu¤unun < 250 μg / ml’nin 
alt›nda olmas›d›r. Bunun için kullan›lacak %0,9 NaCl miktar›; ≤ 62 mg 
Etoposid verilecekse 250 ml, 62,1-125 mg aras›nda ise 500 ml, >125 mg 
ise 1000 ml’dir.

- Devaml› infüzyon s›ras›nda ilaçlar›n ›fl›k ile temas› önlenmelidir.
- Yeni siklus mutlak nötrofil say›s› > 1000 / mm3 ve trombosit say›s› 

> 100.000 / mm3 oldu¤u takdirde 22. gün bafllar.
- Bir önceki tedavi siklusunun sonras›nda en düflük mutlak nötrofil say›s› 

> 500 / mm3 ise etoposid, adriamisin ve siklofosfamid dozlar› %20 art›r›l›r.
- Bir önceki tedavi siklusunun sonras›nda trombosit say›s› < 25.000 / mm3

ise etoposid, adriamisin ve siklofosfamid dozlar› %20 azalt›l›r.
- Mutlak nötrofil say›s› 1000/mm3 alt›ndaysa kemoterapi nötrofil say›s› 

1000/mm3 üzerine ç›kana dek ertelenir. Bir önceki tedavide nötrofil say›s›
500/ mm3, trombosit say›s› ise 25.000/mm3 alt›na indi ise Siklofosfamid 
dozu sonraki tedavide %25 azalt›l›r. ‹zleyen siklusta mutlak nötrofil say›s›
500/ mm3, trombosit say›s› ise 25.000/mm3 üstüne ç›kt›¤›nda doz yeniden
%25 artt›r›l›r.

- Vinkristin dozu evre 2 nöropati varl›¤›nda %25, evre3’de ise %50 oran›nda
azalt›l›r. Nöropati düzelir veya evre-1’e gerilerse sonraki tedavide tam doz
uygulama yap›l›r.

- Total bilirubin > 4 mg / dl ise: vinkristin verilmemelidir.
- Total bilirubin 3 – 4 mg / dl aras›nda ise: vinkristin dozu %75 azalt›lmal›d›r.
- Total bilirubin 1,5 – 3 mg / dl aras›nda ise: vinkristin dozu %55 azalt›lmal›d›r.
- Total bilirubin < 1,5 mg / dl ise: vinkristin dozu aynen verilir.
- Evre 2 nöropati: vinkristin dozu %25 azalt›lmal›d›r.
- Evre 3 nöropati: vinkristin dozu %50 azalt›lmal›d›r.

Toksisite

Hastane yat›fl› gereksinimi genellikle atefl ve nötropeni nedeniyledir ve olgular›n
%8’inde gerekir. Baflka nedenlerle hastaneye yat›fl gereksinimi sadece %5’dir.

S›kl›k (%)

Nötrofil say›s› < 100 mm3 18
Nötrofil say›s› 100–500 mm3 30
Trombosit say›s› < 50.000  mm3 24
Nötropenik atefl 18
Bulant› kusma (evre 2 ve üstü) 5
Stomatit (evre 2 ve üstü) 7
Kab›zl›k 2
Nörolojik toksisite 22
Kardiyak toksisite 3
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Hematolojik toksisite
Mutlak nötrofil say›s› < 100 / mm3 Sikluslar›n %15’i
Mutlak nötrofil say›s› 100-500 / mm3 Sikluslar›n %34’ü
Trombosit say›s› < 25.000 / mm3 Sikluslar›n %7’si
Trombosit say›s› 25.000-50.000 / mm3 Sikluslar›n %13’ü

Evre ≥2 hematolojik olmayan toksisite
Bulant› ve kusma Sikluslar›n %6’s›
Stomatit Sikluslar›n %12’si
Konstipasyon Sikluslar›n %4’ü
Duyusal etkilenim Hastalar›n %28’i
Motor etkilenim Hastalar›n %12’si
Yorgunluk Hastalar›n %26’s›
Kardiyak %0
Tedaviye ba¤l› ölüm %0

Destek Tedavisi
• Steroid verildi¤i günlerde tedaviye proton pompa inhibitörü eklenmelidir.
• Vinkristin infüzyonu günlerinde konstipasyonu önlemek için gaita 

yumuflat›c›lar veya laksatifler verilmelidir.
• Pneumocystis (carini) jiroveci pnömonisi profilaksisi: 

Trimetoprim-s ülfometaksazol (Bactrim forte, Bakton forte 
tab 160 / 800 mg) 160 / 800 mg tablet, oral olarak haftada üç gün, 
günde iki doz halinde verilir.

Emetojenik Potansiyel
1-4. günler: Düflük (Emetojenisite skoru = 2)
5. gün: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4)

Tedavinin Takibi:
• Haftada iki kez:  Lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla birlikte tam kan say›m›
• Her siklusun öncesinde: Lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla birlikte tam kan

say›m›, karaci¤er fonksiyon testleri.
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‹sim:
ABVD (Adriamisin - Bleomisin - Vinblastin - Dakarbazin)

Endikasyon:
Hodgkin Lenfoma

Protokol:
1- Adriamisin (Adriablastina 10 mg ve 50 mg flk, 1 flk + çözücü/kutu)

Uygulama: 
25 mg / m2 / doz, 3-5 dakika içinde intravenöz pufle olarak 1. ve 15.  
günlerde (toplam 2 gün) ve 28 günde bir uygulan›r (her siklusta 
toplam doz = 50 mg / m2).

2- Bleomisin (Bleolem 15 ‹Ü ampul)
Uygulama: 
10 ünite / m2 / doz, 10 dakika içinde intravenöz yavafl pufle olarak 1. 
ve 15.  günlerde (toplam 2 gün) ve 28 günde bir uygulan›r (her siklusta 
toplam doz = 20 ünite / m2).

3- Vinblastin (Vinblastine Richter 5 mg, 10 mg flakon)
Uygulama: 
6 mg / m2 / doz, 1 – 2 dakika içinde intravenöz pufle olarak 1. ve 15.  
günlerde (toplam 2 gün) ve 28 günde bir uygulan›r (her siklusta 
toplam doz = 12 mg / m2).

4- Dakarbazin (Decitene 100 mg, 200 mg flakon)
Uygulama: 
150 mg / m2 / doz, 100-50 ml %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde, 
15-30 dakikada intravenöz infüzyonla 1-5. günlerde (toplam: 5 gün) ve 
28 günde bir uygulan›r (her siklusta toplam doz = 750 mg / m2).
Kimi uygulamalarda dakarbazin 1. ve 15. günler 375 mg/m2 olarak uygulan›r.
Toplam doz 750 mg/m2’dir.

Emetojenik Potansiyel
1. ve 8. gün: Çok yüksek (Emetojenisite skoru = 6)
2-7. ve 9-14. günler: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Lökosit say›s› 3000-999 / mm3 veya trombosit say›s› 100.000-129.000 / mm3

aras›ndaysa adriamisin ve vinblastin dozlar› %50 azalt›l›r.
• Lökosit say›s› 2000-999 / mm3 veya trombosit say›s› 80.000-99.000 / mm3

aras›ndaysa dakarbazin dozu %50, adriamisin ve vinblastin dozlar› 
%75 azalt›l›r.

• Lökosit say›s› 1500-1999 / mm3 veya trombosit say›s› 50.000-79.000 / mm3

aras›ndaysa dakarbazin dozu %75 azalt›l›r, adriamisin ve vinblastin verilmez.
• Lökosit say›s› < 1500 / mm3 veya trombosit say›s› < 50.000 / mm3 ise 

adriamisin, vinblastin ve dakarbazin verilmez.
• Akci¤er fibrozunun klinik veya radyolojik bulgular varsa veya tedavi 

öncesine göre DLCO <%50 düzeyine gerilemiflse bleomisin kesilir.
• Orta - a¤›r renal fonksiyon bozuklu¤u (kreatinin klirensi < 50 ml / dakika)

geliflmesi durumunda kreatinin klirensi ≥ 50 ml / dakika olana kadar 
bleomisin kesilir.
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Toksisite:
• Lökosit say›s› < 4000 / mm3: Hastalar›n % 45’inde,
• Trombosit say›s›a < 130.000 / mm3: Hastalar›n % 15’inde,
• Alopesi: Hastalar›n % 75’inde,
• Cilt de¤iflikliklerib: Hastalar›n % 40’›nda,
• Paresteziler: Hastalar›n % 5’inde
• Amenore: Adet görmekte olan 3 hastan›n 3’ü
a Trombosit say›s› < 80. 000 / mm3 düzeyine hiç düflmemifltir.

b Bleomisine bafll› geliflen hiperpigmente strialar ve cilt kal›nlaflmas›.

Tedavinin Takibi:
• Haftada iki kez ve her tedavi siklusu öncesinde: Lökosit alt gruplar›n›n 

say›m›yla birlikte tam kan say›m›.
• Her tedavi siklusu öncesinde: Fizik inceleme ve akci¤er grafisi.
• ‹kinci siklus ve bunu izleyen her siklusun ard›ndan: DLCO (Karbonmonoksit

diffüzyon kapasitesi) yap›lmal›d›r.
• Yan›t de¤erlendirmesi: Dördüncü siklustan itibaren her iki siklusta bir 

toraks,  abdomen ve boyun tomografileri. Tedavinin tamamlanmas›n›n 
ard›ndan remisyon durumunun görülmesi amac›yla PET (e¤er PET yoksa
galyum sintigrafisi). Tedavi öncesinde tutulum biliniyorsa 6. siklusun 
tamamlanmas›ndan bir ay sonra kemik ili¤i biyopsisi.
Notlar:
Her evredeki hastal›k için ilk basamak tedavi seçene¤idir.
Dördüncü ve 6. sikluslar aras›nda çekilen tomografilerde de¤ifliklik yoksa
PET (veya galyum sintigrafisi) çekilerek tam yan›t›n varl›¤› do¤rulanmal›d›r.
E¤er PET/galyum sintigrafisi pozitif gelirse hastal›¤›n kald›¤› yer/yerlere 
radyoterapi düflünülebilir. Dördüncü ve 6. sikluslar aras›nda çekilen 
tomografilerde devam etmekte olan gerileme görülüyorsa tedaviye 2 siklus
daha eklenmelidir. Alt›nc› ve 8. sikluslar aras›nda çekilen tomografilerde 
yan›t›n devam etmekte oldu¤u görülüyorsa PET çekilmeli ve hastal›¤›n 
sürdü¤ü yer/yerlere radyoterapi düflünülmelidir.
E¤er tedavi sonras›nda en düflük lökosit say›s› > 2000 / mm3 olursa izleyen
siklusta doksorubisin, vinblastin ve dakarbazin dozlar›nda %10’luk bir art›fl
düflünülebilir.
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‹sim:
BEACOPP
(Bleomisin, Etoposid, Adriamisin, Siklofosfamid, Vinkristin, Prokarbazin, Prednizolon)

Endikasyon:

Protokol:
1- Adriamisin (Adriablastina 10 mg ve 50 mg flk, 1 flk + çözücü/kutu)

Uygulama: 
25 mg / m2 / doz, 3 – 5 dakika içinde intravenöz pufle olarak 1. gün 
uygulan›r ve 21 günde bir tekrar edilir (her siklusta toplam doz = 
25 mg / m2).

2- Siklofosfamid (Endoxan 200 mg, 500 mg, 1 gr flk, Siklofosfamid 500 mg,
1 gr flk)
Uygulama: 
650 mg / m2,  25 – 250 ml %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde, 
10-30 dakikada infüzyonla 1.  gün uygulan›r ve 21 günde bir tekrar edilir
(her siklusta toplam doz = 650 mg / m2).

3- Etoposid  (Vepesid™ amp 100 mg/5 mL, Etoposid flakon 100 mg/5 mL, 
Lastet amp 100 mg/5 mL)
Uygulama: 
100 mg / m2 / gün,  %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde etoposid yo¤unlu¤u
0,2-0,4 mg / ml olacak flekilde çözülerek, 1 saatte  infüzyonla 1., 2. ve 3.
günlerde (toplam 3 gün) ve 21 günde bir tekrar edilerek uygulan›r 
(her siklusta toplam doz = 300 mg / m2).

4- Prokarbazin (Natulan 50 mg)
Uygulama: 
100 mg / m2 / gün,  orak olarak 1-7. günlerde (toplam 7 gün) ve 21 günde
bir tekrar edilerek uygulan›r (her siklusta toplam doz = 700 mg / m2).

5- Metil Prednizolon (Prednol™ 4 mg ve 16 mg tab, 20 tab/kutu, 
Prednol™ L 20 mg, 40 mg, 250 mg amp, Depo-Medrol® 40 mg flakon, 
Urbason® 16 mg tab, 20 tab/kutu, Urbason® 8 mg retard draje, 20 drj/kutu)
Uygulama: 
40 mg / m2 / doz, oral olarak 1-14. günlerde (toplam 14 ard›fl›k günde)  
ve 21 günde bir tekrar edilerek uygulan›r (her siklusta toplam doz = 
560 mg / m2).

6- Bleomisin (Bleolem 15 ‹Ü ampul)
Uygulama: 
10 ünite / m2 / doz, 10 dakika içinde intravenöz yavafl pufle olarak sadece
8. gün ve 21 günde bir tekrar edilerek uygulan›r (her siklusta 
toplam doz = 10 ünite / m2).

7- Vinkristin (Vincristine DBL 1 mg ve 2 mg flk, 1 flk/kutu, Vincristine PCH®

1 mg ve 2 mg flk, 1 flk/kutu, Oncovine 1 mg flk, 1 flk/kutu, 
Vincristine 1mg flk, 1 flk/kutu)
Uygulama: 
1,4 mg / m2 / doz (toplam doz 2 miligram› geçmemelidir), 1-3 dakika 
içinde intravenöz pufle olarak sadece 8. günde uygulan›r ve 21 günde bir
tekrar edilir (her siklusta toplam doz = 1,4 mg / m2, her siklusta maksimum
doz = 2 mg).
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‹sim:
DOZ ARTIRILMIfi BEACOPP
(Bleomisin, Etoposid, Adriamisin, Siklofosfamid, Vinkristin, Prokarbazin, Prednizolon)

Protokol:
1- Adriamisin (Adriablastina 10 mg ve 50 mg flk, 1 flk + çözücü/kutu)

Uygulama: 
35 mg / m2 / doz, 3-5 dakika içinde intravenöz pufle olarak 1.  gün uygulan›r
ve 21 günde bir tekrar edilir (her siklusta toplam doz = 35 mg / m2).

2- Siklofosfamid (Endoxan 200 mg, 500 mg, 1 gr flk, Siklofosfamid 500 mg,
1 gr flk)
Uygulama: 
1200 mg / m2,  100-1000 ml %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde, 
10-30 dakikada infüzyonla 1.  gün uygulan›r ve 21 günde bir tekrar edilir
(her siklusta toplam doz = 1200 mg / m2).

3- Mesna (Uromitexan amp. 200 mg, 400 mg)
 Uygulama:

1200 mg / m2 / gün, 1000 ml SF içinde, 3 gün boyunca devaml› infüzyon
(Siklofosfamid tedavisinden 1 saat önce bafllanarak son dozundan 6 saat 
sonras›na dek toplam 69 saat). 1., 2. ve 3. günler (toplam: 3 gün

4- Etoposid  (Vepesid™ amp 100 mg/5 mL, Etoposid flakon 100 mg/5 mL, 
Lastet amp 100 mg/5 mL)
Uygulama: 
200 mg / m2 / gün,  %0,9 NaCl  veya %5 dekstroz içinde etoposid yo¤unlu¤u
0,2-0,4 mg / ml olacak flekilde çözülerek, 1 saatte  infüzyonla 1., 2. ve 3.
günlerde (toplam 3 gün) ve 21 günde bir tekrar edilerek uygulan›r 
(her siklusta toplam doz = 600 mg / m2).

5- Prokarbazin  (Natulan 50 mg)
Uygulama: 
100 mg / m2 / gün,  orak olarak 1-7. günlerde (toplam 7 gün) ve 21 günde
bir tekrar edilerek uygulan›r (her siklusta toplam doz = 700 mg / m2).

6- Metil Prednizolon (Prednol™ 4 mg ve 16 mg tab, 20tab/kutu, 
Prednol™ L 20 mg, 40 mg, 250 mg amp, Depo-Medrol® 40 mg flakon, 
Urbason® 16 mg tab, 20 tab/kutu, Urbason® 8 mg retard draje, 20 drj/kutu)
Uygulama: 
40 mg / m2 / doz, oral olarak 1-14. günlerde (toplam 14 ard›fl›k günde)  
ve 21 günde bir tekrar edilerek uygulan›r (her siklusta toplam doz = 
560 mg / m2).

7- Bleomisin (Bleolem 15 ‹Ü ampul)
Uygulama: 
10 ünite / m2 / doz, 10 dakika içinde intravenöz yavafl pufle olarak sadece
8. gün ve 21 günde bir tekrar edilerek uygulan›r (her siklusta toplam 
doz = 10 ünite / m2).

8- Vinkristin (Vincristine DBL 1 mg ve 2 mg flk, 1 flk/kutu, Vincristine PCH®

1 mg ve 2 mg flk, 1 flk/kutu, Oncovine 1 mg flk, 1 flk/kutu, 
Vincristine 1 mg flk, 1 flk/kutu)
Uygulama: 
1,4 mg / m2 / doz (toplam doz 2 miligram› geçmemelidir), 1-3 dakika 
içinde intravenöz pufle olarak sadece 8. gün uygulan›r ve 21 günde bir 
tekrar edilir (her siklusta toplam doz = 1,4 mg / m2, her siklusta maksimum
doz = 2 mg).

9- Filgrastim (Neupogen 30 MÜ, 48 MÜ kullan›ma haz›r enjektörler)
Uygulama: 
300 mikrogram / gün, 8. günden itibaren verilmeye bafllan›p lökosit say›s›
ard›fl›k 3 gün boyunca ≥ 13.000 / mm3 ölçülene kadar cilt alt›na uygulan›r.
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Emetojenik Potansiyel
Hem BEACOPP hem de doz art›r›lm›fl BEACOPP için
1. gün: Çok yüksek (Emetojenisite skoru = 7) Gecikmifl semptom görülme
olas›l›¤› da mevcuttur.
2. ve 3. günler: Yüksek (Emetojenisite skoru = 5)
4-7. günler: Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 4)
8. gün: Emetojenik de¤ildir  (Emetojenisite skoru = 1)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
Hem BEACOPP hem de doz art›r›lm›fl BEACOPP için
• Lökosit say›s› < 2500 / mm3 veya trombosit say›s›  < 80.000 / mm3 olursa

tedavi siklusunun verilmesi ertelenir, e¤er erteleme >2 hafta sürerse 
adriamisin, siklofosfamid, etoposid ve prokarbazin dozlar› %25 azalt›l›r.

• Akci¤er fibrozunun klinik veya radyolojik bulgular varsa veya tedavi 
öncesine göre DLCO <%50 düzeyine gerilemiflse bleomisin kesilir.

• Orta - a¤›r renal fonksiyon bozuklu¤u (kreatinin klirensi < 50 ml / dakika)
geliflmesi durumunda kreatinin klirensi < 50 ml / dakika olana kadar 
bleomisin kesilir.

Toksisite:
• Lökopenia Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %36 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %78.
• Trombositopenib Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %2 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %36.
• Anemic Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %6 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %27.
• Enfeksiyon Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %3 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %3.
• Alopesi Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %52 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %64.
• Bulant› Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %5 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %5.
• Nörolojik Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %1 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %1.
• Mukozit Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %1 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %1.
• A¤r› Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %1 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %2.
• Sindirim sistemi Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %1 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %1.
• Solunum sistemi Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %1 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %1.
• Cilt Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %1 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %1.
• ‹laç atefli Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %1 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %1.
• Alerji Evre 3 veya 4 toksisite BEACOPP ile %1 ; Doz art›r›lm›fl BEACOPP ile %1.
a Evre 3 veya 4 toksisite = Lökosit say›s› < 2000 / mm3

b Evre 3 veya 4 toksisite = Trombosit say›s› < 50.000 / mm3

c Evre 3 veya 4 toksisite = Hemoglobin < 8 g / dl

Tedavinin Takibi:
• Haftal›k: Lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla birlikte tam kan say›m›.
• Her tedavi siklusu öncesinde: Lökosit alt gruplar›n›n say›m›yla birlikte tam

kan say›m›, alkalen fosfataz ve LDH, akci¤er grafisi.
• ‹kinci siklus ve bunu izleyen her siklusun ard›ndan: DLCO.
• Tedavinin tamamlanmas›n›n ard›ndan yan›t›n de¤erlendirmesi: Dördüncü

siklustan itibaren her iki siklus tedavinin ard›ndan toraks, abdomen ve 
pelvis tomografileri. Tedavinin tamamlanmas›n›n ard›ndan remisyon 
durumunun görülmesi amac›yla PET (e¤er PET yoksa galyum sintigrafisi).
Tedavi öncesinde tutulum biliniyorsa tedavinin tamamlanmas›ndan bir ay
sonra kemik ili¤i biyopsisi.
Notlar:
Bugüne kadar bildirilen hastalar›n ço¤una tutulu olan radyoterapi de 
uygulanm›flt›r. Radyasyon tedavisiyle birlikte yüksek doz alkilleyici ajan 
kullan›lmas› nedeniyle bu tedaviye ba¤l› olarak geç ölümcül komplikasyon
geliflme olas›l›¤› son derece yüksektir.
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VI. KRON‹K LENFOS‹T‹K LÖSEM‹

‹sim:
KLORAMBUS‹L

Bafll›ca Endikasyon:
Lenfoproliferatif hastal›klar

Protokol:
Premedikasyon

1- Allopurinol (Ürikoliz tablet 300 mg, Allogut tablet 300 mg)
 Uygulama:

300 mg / gün, dokuz gün boyunca oral olarak kullan›l›r. Tedaviye klorambusil
tedavisinden bir gün önce bafllan›r ve her siklusun 8. gününe kadar 
28 gün aral›klarla devam edilir. Bu flekilde en az ilk üç siklusta tedavi 
verilmeli ve uygun bulunuyorsa di¤er sikluslarda da tedavi sürdürülmelidir.

2- Klorambusil (Leukeran 2 mg - 5 mg tablet)
 Uygulama:

40 mg / m2, oral tek doz olarak, 1. günde ve 28 gün aral›klarla 12 siklusa
kadar uygulan›r (her siklusta toplam doz = 40 mg / m2).

Alternatif Klorambusil Rejimleri
A. Klorambusil

0,3 mg / kg / gün, oral 1-5. günlerde (toplam ard›fl›k befl gün), 28 gün 
aral›klarla 12 siklusa kadar uygulan›r (her siklusta toplam 
doz = 1,5 mg / kg).

B. Klorambusil
0,1 mg / kg / gün, oral. (28 günlük her siklusta toplam 
doz = 2,8 mg / kg). Klinik direnç geliflene kadar tedavi verilmelidir

Emetojenik Potansiyel
Düflük (Emetojenisite skoru = 1)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Evre 2 toksisite: Klorambusil dozu %50 azalt›lmal›d›r.
• Evre 3 veya 4 toksisite: Tedaviye ara verilmelidir. Azalt›lm›fl dozlarla 

tedaviye devam edip etmeme karar› her olgu için
de¤ifliklik gösterir.

• Ciddi enfeksiyon: Enfeksiyon ortadan kalkana kadar tedavi 
durdurulmal›, sonras›nda %50 doz azalt›larak 
tedavi verilmelidir.

Toksisite:
• Trombositopeni: Evre 3 veya 4, %14
• Nötropeni: Evre 3 veya 4, %19
• Enfeksiyon: Evre 3 veya 4, %9
• Evre 3 veya 4 herhangi bir toksisite: %44

Tedavinin Takibi:
• Her siklusun öncesinde:  tam kan say›m›, lökosit alt gruplar›n›n say›m›, 

elektrolitler, BUN, kreatinin ve karaci¤er fonksiyon testleri görülmelidir.
• Yan›t de¤erlendirmesi: Her 2-3 siklus sonunda yap›lmal›d›r.
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‹sim:
FLUDARAB‹N

Bafll›ca Endikasyon:
Lenfoproliferatif hastal›klar, KLL

Protokol:
Premedikasyon

1- Allopurinol (Ürikoliz tablet 300 mg, Allogut tablet 300 mg)
 Uygulama:

300 mg / gün, dokuz gün boyunca oral olarak kullan›l›r. Tedaviye fludarabin
tedavisinden bir gün önce bafllan›r ve her siklusun 8. gününe kadar 
28 gün aral›klarla devam edilir. Bu flekilde en az ilk üç siklusta tedavi 
verilmeli ve uygun bulunuyorsa di¤er sikluslarda da tedavi sürdürülmelidir.

2- Fludarabin (Fludara 50 mg flk)
 Uygulama:

25 mg / m2 / gün, 100-125 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
10-30 dakikada infüzyonla, 1-5. günlerde (toplam 5 gün) ve 28 gün aral›klarla
12 siklusa kadar uygulan›r (her siklusta toplam doz = 125 mg / m2).

Emetojenik Potansiyel
Düflük (Emetojenisite skoru = 1)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Evre 2 toksisite: Fludarabin dozu %50 azalt›lmal›d›r.
• Evre 3 veya 4 toksisite: Tedaviye ara verilmelidir. Azalt›lm›fl dozlarla 

tedaviye devam edip etmeme karar› her olgu için
de¤ifliklik gösterir.

• Ciddi enfeksiyon: Enfeksiyon ortadan kalkana kadar tedavi 
durdurulmal›, sonras›nda %50 doz azalt›larak 
tedavi verilmelidir.

Toksisite:
• Trombositopeni: Evre 3 veya 4, %13
• Nötropeni: Evre 3 veya 4, %27
• Enfeksiyon: Evre 3 veya 4, %16
• Evre 3 veya 4 herhangi bir toksisite: %55

Tedavinin Takibi:
• Her siklusun öncesinde:  tam kan say›m›, lökosit alt gruplar›n›n say›m›, 

elektrolitler, BUN, kreatinin ve karaci¤er fonksiyon testleri görülmelidir.
• Yan›t de¤erlendirmesi: Her 2-3 siklus sonunda yap›lmal›d›r.
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‹sim:
FLUDARAB‹N + S‹KLOFOSFAM‹D

Endikasyon:
Lenfoproliferatif Hastal›klar, KLL

Protokol:
Premedikasyon

1- Allopurinol (Ürikoliz tablet 300 mg, Allogut tablet 300 mg)
 Uygulama:

300 mg / gün, dokuz gün boyunca oral olarak kullan›l›r. Tedaviye fludarabin
tedavisinden bir gün önce bafllan›r ve her siklusun 8. gününe kadar 
28 gün aral›klarla devam edilir. Bu flekilde en az ilk üç siklusta tedavi 
verilmeli ve uygun bulunuyorsa di¤er sikluslarda da tedavi sürdürülmelidir.

2- Fludarabin (Fludara 50 mg flk)
 Uygulama:

30 mg / m2 / gün, 100 – 125 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
10-30 dakikada infüzyonla, 1., 2. ve 3. günler (toplam 3 gün) ve 28 gün 
aral›klarla uygulan›r (her siklusta toplam doz = 90 mg / m2).

3- Siklofosfamid  (Endoxan 200 mg, 500 mg, 1 gr flk, Siklofosfamid 500 mg,
1 gr flk)
Uygulama:
300 mg / m2 / gün,  50-150 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
10-30 dakikada intravenöz infüzyonla,  1., 2. ve 3. günler (toplam 3 gün)
ve 28 gün aral›klarla uygulan›r (her siklusta toplam doz = 900 mg / m2).

Emetojenik Potansiyel
Düflük (Emetojenisite skoru = 2)

Herhangi bir nedenle steroid kullanmakta olan hastalar için
antimikrobial profilaksi
Trimetoprim sülfometaksazol (Bactrim forte, Bakton forte tab 160 / 800 mg)
160 / 800 mg tablet, oral olarak haftada iki gün verilir.

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Siklusun bafl›nda, yani son tedaviden 4 hafta geçmiflken nötrofil say›s› 

≤ 2000 / mm3 ise veya trombosit say›s› ≤ 80.000 / mm3 ise nötrofil 
say›s› > 2000 / mm3 ve trombosit say›s› > 80.000 / mm3 olana kadar tedavi
geciktirilmelidir. (Bu durumun tek istisnas› tan› an›nda trombositopenik 
olan ve ilerleyen sikluslarda ilk ölçüme göre trombosit say›s› artmakta olan
hastalard›r).

• Son tedaviden 5 hafta geçmiflken nötrofil say›s› hala ≤ 2000 / mm3 ise veya
trombosit say›s› ≤ 80.000 / mm3 ise veya pnömoni, septisemi, hayat› tehdit
eden enfeksiyon gelifltiyse siklofosfamid dozu  250 mg / m2 / gün, üç gün
dozuna indirilerek verilir.
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Toksisite:
Herhangi bir siklusta hematolojik toksisite
• Nötropeni: Evre 3, %75; Evre 4, %48
• Trombositopeni: Evre 3, %13; Evre 4, %16
Herhangi bir siklusta hematolojik d›fl›nda toksisite
• Atefl veya enfeksiyon: Evre 1 veya 2, %37; Evre 3 veya 4, %40
• Yorgunluk veya a¤r›lar: Evre 1 veya 2, %14; Evre 3 veya 4, %2
• Bulant› veya kusma: Evre 1 veya 2, %34; Evre 3 veya 4, %6
• ‹shal: Evre 1 veya 2, %5; Evre 3 veya 4, %0
• Döküntü: Evre 1 veya 2, %10; Evre 3 veya 4, %2
• Mental dezoryantasyon: Evre 1 veya 2, %0; Evre 3 veya 4, %2,7
• Bafl a¤r›s›: Evre 1 veya 2, %8; Evre 3 veya 4, %0

Tedavinin Takibi:
• Her siklusun öncesinde:  tam kan say›m›, lökosit alt gruplar›n›n say›m›, 

elektrolitler, BUN, kreatinin ve karaci¤er fonksiyon testleri görülmelidir.
• Yan›t de¤erlendirmesi: Her 2-3 siklus sonunda yap›lmal›d›r.

‹sim:
FCR (Fludarabin + Siklofosfamid + Rituksimab)

Endikasyon:
Lenfoproliferatif Hastal›klar, KLL

Protokol:
Tümör Lizis Sendromu Profilaksisi (1. siklusta)
Allopurinol (Ürikoliz tablet 300 mg, Allogut tablet 300 mg)

Uygulama:
 300 mg / gün, oral olarak 1-7. günlerde (toplam 7 gün) verilir.

Rituksimab için Premedikasyon (Tüm sikluslarda)
a. Asetaminofen (Panadol 500 mg tablet, Tamol  500 mg tablet)
 Uygulama:

1000 mg oral olarak alemtuzumab’dan 30 dakika önce verilmelidir. 
Alemtuzumab’›n idame dozlar›na ulafl›lana ve tedavinin iyi tolere edildi¤i
görülene kadar bu tedaviye devam edilir.

b. Difenhidramin (Allenik 20 mg / 2 ml ampul, Benison 20 mg / 2 ml 
ampul)
Fenitamin (Avil 22,7 mg tablet, 44,5 mg / 2 ml ampul
Uygulama:
Rituksimab’dan 30 dakika önce 50 mg oral veya intravenöz pufle

1. Siklus
1- Rituksimab (MabThera 100 mg / 10 ml, 500 mg / 50 ml)

Uygulama:
375 mg / m2 / gün, %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, rituksimab 
konsantrasyonu 1-4 mg / ml aras›nda olacak flekilde kar›flt›r›larak haz›rlan›r,
intravenöz infüzyonla 1. günde verilip 21 günde bir tekrar edilir 
(her siklusta toplam doz = 375 mg / m2).



53

2- Fludarabin (Fludara 50 mg flk)
 Uygulama:

25 mg / m2 / gün, 10-125 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
20-30 dakikada infüzyonla, 2., 3. ve 4. günlerde (toplam 3 gün) ve 
28 gün aral›klarla uygulan›r (her siklusta toplam doz = 75 mg / m2).

3- Siklofosfamid  (Endoxan 200 mg, 500 mg, 1 gr flk, Siklofosfamid 500 mg,
1 gr flk)
Uygulama:
250 mg / m2 / gün,  25-250 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
10-30 dakikada intravenöz infüzyonla,  2., 3. ve 4. günlerde (toplam 3 gün)
ve 28 gün aral›klarla uygulan›r (her siklusta toplam doz = 750 mg / m2).

2. 6. Sikluslar
1- Rituksimab (MabThera 100 mg / 10 ml, 500 mg / 50 ml)

Uygulama:
500 mg / m2 / gün, %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, rituksimab 
konsantrasyonu 1-4 mg / ml aras›nda olacak flekilde kar›flt›r›larak haz›rlan›r,
intravenöz infüzyonla 1. günde verilip 28 günde bir tekrar edilir 
(her siklusta toplam doz = 500 mg / m2).

2- Fludarabin (Fludara 50 mg flk)
 Uygulama:

25 mg / m2 / gün, 100-125 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
10-30 dakikada infüzyonla, 1., 2. ve 3. günlerde (toplam 3 gün) ve 28 gün
aral›klarla uygulan›r (her siklusta toplam doz = 75 mg / m2).

3- Siklofosfamid  (Endoxan 200 mg, 500 mg, 1 gr flk, Siklofosfamid 500 mg,
1 gr flk)
Uygulama:
250 mg / m2 / gün,  50-150 ml %0,9 NaCl veya %5 dekstroz içinde, 
10-30 dakikada intravenöz infüzyonla,  1., 2. ve 3. günlerde (toplam 3 gün)
ve 28 gün aral›klarla uygulan›r (her siklusta toplam doz = 750 mg / m2).

Rituksimab’›n Uygulan›fl› ile ‹lgili Notlar
Bafllang›çta infüzyon h›z› 50 mg / saat olmal›d›r. ‹lk 30 dakika içinde
hipersensitivite veya infüzyonla iliflkili reaksiyon görülmedi¤i takdirde her 30
dakikada bir infüzyon h›z› 50 mg / saat art›r›lmal›d›r. Verilebilecek maksimum
h›z 400 mg / saat’tir. Bir önceki infüzyon sorunsuz olarak tamamland›ysa
takip eden tedavi günlerinde infüzyona 100 mg / saat h›z›ndan bafllan›l›p her
30 dakikada bir yap›lacak h›z art›r›mlar› 100 mg / saat olarak belirlenebilir
ancak verilebilecek maksimum miktar yine 400 mg / saat’tir.

Rituksimab ‹nfüzyonu ile ilgili Toksisite
‹nfüzyonla iliflkili olarak atefl, üflüme-titreme veya kas›lma, ödem, bafl boyun
mukozas›nda konjesyon, hipotansiyon görüldü¤ünde;
8- Rituksimab infüzyonu kesilir.
9- Atefl ve üflüme için: Ek doz olarak 1000 mg asetaminofen oral olarak ve

Fenitamin 44,5 mg intravenöz pufle olarak verilir.
10- Titreme-kas›lma için: 12,5 – 25 mg petidin (aldolan ampul) intravenöz 

pufle ± ek antihistaminikler en az 10 ml %0.9 NaCl veya %5 dekstroz 
içinde, 5-15 dakikada intravenöz infüzyonla verilmelidir. Verilen tek 
dozdan 15-20 dakika sonra al›nan yan›t yetersizse doz tekrarlanabilir.
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11- Semptomlar›n ortadan kalkmas›n›n ard›ndan tedaviye 50 mg / saat h›z›nda
yeniden bafllan›l›p her 30 dakikada bir infüzyon h›z› 50 mg / saat art›r›lmal›,
maksimum 200 mg / saat h›z›na ç›k›lmal›d›r.
Ürtiker veya dil - larinks ödemi gibi allerik belirtiler olmadan sadece 
dispne veya h›r›lt› görüldü¤ünde;

a. Rituksimab infüzyonu kesilir.
b. 20 mg metilprednizolon intravenöz pufle olarak verilir.
c. Bir histamin H2 reseptör antagonisti (ranitidin 150 mg veya famotidin 

20 mg) intravenöz pufle olarak verilir.
d. Semptomlar›n ortadan kalkmas›n›n ard›ndan tedaviye yak›n takiple  

25 mg / saat h›z›nda yeniden bafllan›l›r, h›z art›r›m› yap›lmaz.

Emetojenik Potansiyel
1. siklus, 1. gün: Düflük (Emetojenisite skoru = 2)
1. siklus, 2-4. günler: Orta - Orta yüksek (Emetojenisite skoru = 3-4)
2. siklus ve devam›nda 1-3. günler: Orta - Orta yüksek (Emetojenisite 
skoru = 3-4)

Destek Tedavisi
Trimetoprim sülfometaksazol 
(Bactrim forte, Bakton forte tab 160 / 800 mg)
Uygulama:
160 / 800 mg tablet, oral olarak haftada iki gün, P. (carini) jiroveci pnömonisi
profilaksisi amac›yla verilir.

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• ‹lk tedavi siklusunun sonras›nda nötrofil say›s› ≤ 1000 / mm3 ise veya 

trombosit say›s› ≤ 80.000 / mm3 ise nötrofil say›s› > 1000 / mm3 ve trombosit
say›s› > 80.000 / mm3 olana kadar tedavi geciktirilmelidir. E¤er gecikme 
1 haftadan uzun sürerse tedaviye yeniden bafllan›ld›¤›nda verilecek 
siklofosfamid dozu 200 mg / m2 ve fludarabin dozu da 20 mg / m2 olarak
belirlenmelidir. Yeniden doz azatl›m› gerekti¤i takdirde siklofosfamid 
dozu 150 mg / m2 ve fludarabin dozu da 15 mg / m2 olmal›d›r. Rituksimab
dozu azalt›lmamal›d›r.

• Majör enfeksiyon geliflmesi durumunda doz azalt›m›na gidilmeli ve 
siklofosfamid dozu 200 mg / m2 ve fludarabin dozu da 20 mg / m2 olarak
belirlenmelidir. Yeniden doz azatl›m› gerekti¤i takdirde siklofosfamid dozu
150 mg / m2 ve fludarabin dozu da 15 mg / m2 olmal›d›r. Rituksimab dozu
azalt›lmamal›d›r.

Toksisite:
Rituksimab’›n ilk infüzyonunda
• Atefl ve üflüme-titreme: Evre 1 veya 2, %42; Evre 3 veya 4, %1
• Hipotansiyon: Evre 1 veya 2, %10; Evre 3 veya 4, %1
• Dispne: Evre 1 veya 2, %13; Evre 3 veya 4, -
• Bulant›: Evre 1 veya 2, %11; Evre 3 veya 4, -
• Kusma: Evre 1 veya 2, %5; Evre 3 veya 4, -
• S›rt a¤r›s›: Evre 1 veya 2, %3; Evre 3 veya 4, -
• Ürtiker: Evre 1 veya 2, %3; Evre 3 veya 4, -
• Bafl a¤r›s›: Evre 1 veya 2, %2; Evre 3 veya 4, -
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Fludarabin + Siklofosfamid + Rituksimab
• Nötropeni: Evre 3, %24; Evre 4, %28
• Trombositopeni: Evre 3, %4; Evre 4, %<1
• Enfeksiyon: Majör: %2,6     Minör: %10

Tedavinin Takibi:
• Her siklusun öncesinde: Tam kan say›m›, lökosit alt gruplar›n›n say›m›, 

elektrolitler, BUN, kreatinin ve karaci¤er fonksiyon testleri görülmelidir.
• Yan›t de¤erlendirmesi: Her 2-3 siklus sonunda yap›lmal›d›r.

‹sim:
ALEMTUZUMAB (CAMPATH-1H)

Endikasyon:
Fludarabin refrakter B KLL Evre III-IV

Protokol:
Premedikasyon (Alemtuzumab’dan 30 dakika önce)
1- Difenhidramin (Allenik 20 mg / 2 ml ampul, Benison 20 mg / 

2 ml ampul)
Fenitamin (Avil 22.7 mg tablet, 44.5 mg / 2 ml ampul)
Uygulama:
Alemtuzumab’dan 30 dakika önce 50 mg oral veya intravenöz pufle

2- Asetaminofen (Panadol 500 mg tablet, Tamol  500 mg tablet)
 Uygulama:

1000 mg oral olarak alemtuzumab’dan 30 dakika önce verilmelidir. 
Alemtuzumab’›n idame dozlar›na ulafl›lana ve tedavinin iyi tolere edildi¤i
görülene kadar bu tedaviye devam edilir.

1. Aflama: Bafllang›ç dozu düzeyi: 3 mg / doz
Alemtuzumab (Campath 30 mg/3 mL)
 Uygulama:

3 mg / gün, 100 ml %0,9 NaCl içinde en az 2 saatte intravenöz infüzyon 
verilir ve bir gün sonra 2. aflamaya geçilir.

2. Aflama: 10 mg / doz
Uygulama:
10 mg / gün, 100 ml %0,9 NaCl içinde en az 2 saatte intravenöz infüzyon.

3. Aflama: ‹dame dozu düzeyi: 30 mg / doz
Uygulama:
30 mg / doz, 12 haftaya kadar, haftada üç gün (örn; Pazartesi, Çarflamba,
Cuma) 100 ml %0,9 NaCl içinde en az 2 saatte intravenöz infüzyon.

Alemtuzumab doz art›r›m›
1) Birinci gün 3 mg intravenöz olarak veriniz. E¤er tolere edilebiliyorsa 

2. veya 3. günde 10 mg intravenöz olarak veriniz. E¤er tolere edilebiliyorsa
3. veya 5. günde 30 mg intravenöz olarak veriniz. Sonras›nda ilk 3 ila 
5 gün içinde idame dozu olan 30 mg intravenöz yoldan haftada üç gün 
tedaviye geçiniz.

2) Hasta tolerans›na göre de¤iflir.
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3) Hastada infüzyonla iliflkili olarak evre ≥3 toksisite gözlenmedikçe 
doz art›r›m› sürdürülür.

4) E¤er geçici olarak vasküler eriflim yolu kullan›lamaz olursa alemtuzumab
tedavisine her bir enjeksiyon alan›na 1 ml’den (10 mg) fazla ilaç verilmeden
cilt alt› yolla devam edilmelidir.

Birincil antimikrobial profilaksi
1) Trimetoprim sülfometaksazol (Bactrim forte, Bakton forte 

tab 160 / 800 mg)
160 / 800 mg tablet, oral olarak haftada üç gün, günde iki doz 
halinde verilir.

2) Gansiklovir veya Famsiklovir (Famvir 250 mg)
    250 mg tablet, oral olarak her gün, günde iki doz halinde verilir.

Not: Famsiklovir CMV’ yi kapsamaz. Verilme amac› sadece HSV ve 
varisella profilaksisidir.

Emetojenik Potansiyel
Düflük (Emetojenisite skoru = 1)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Evre 3 veya 4 infüzyonla iliflkili toksisite: ‹lac›n verilmesiyle ilgili problemler

ortadan kalkana kadar tedaviye bir önceki dozdan devam edilmelidir.
• Hematolojik toksisite veya evre 3 veya 4 enfeksiyon: Toksisite veya 

enfeksiyon düzelene kadar tedaviye ara verilir. E¤er gecikme 1 haftadan 
uzun sürecekse tedaviye bafllang›ç dozuna geri dönülerek bafllanmal›d›r.

• 4. haftada hastal›k durumunda hiçbir de¤ifliklik yoksa: Tedaviye devam 
edilmeli ve 8. haftada hasta yeniden de¤erlendirilmelidir.

• 8. haftada hastal›k durumunda hiçbir de¤ifliklik yoksa: Tedavi kesilmelidir.

Toksisite:
‹nfüzyonla iliflkili olay
• Titreme: Evre 1 veya 2, %76; Evre 3 veya 4, %14
• Atefl: Evre 1 veya 2, %65; Evre 3 veya 4, %20
• Bulant›: Evre 1 veya 2, %53; Evre 3 veya 4, %0
• Kusma: Evre 1 veya 2, %37; Evre 3 veya 4, %1
• Döküntü: Evre 1 veya 2, %33; Evre 3 veya 4, %0
• Dispne: Evre 1 veya 2, %16; Evre 3 veya 4, %12
• Hipotansiyon: Evre 1 veya 2, %15; Evre 3 veya 4, %2
• Hipoksi: Evre 1 veya 2, %1; Evre 3 veya 4, %2
Tedaviyle iliflkili di¤er olaylar
• Enfeksiyonlar: Evre 1 veya 2, %28; Evre 3 veya 4, %27
• Septisemi: Evre 1 veya 2, %4; Evre 3 veya 4, %11
• CMV reaktivasyonu: Evre 1 veya 2, %3; Evre 3 veya 4, %4
• Nötropeni: 5-6. haftalarda %30
• Trombositopeni: ‹lk iki haftada görülür.

Tedavinin Takibi:
• Her hafta: Fizik inceleme ve tam kan say›m› ile lökosit alt gruplar›n›n 

say›m›.
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• Her ay: Serum elektrolitleri, kreatinin ve karaci¤er fonksiyon testleri  
görülmelidir.

• Yan›t de¤erlendirmesi: Her 4 haftada bir yap›lmal›d›r.
• Tedavinin tamamlanmas›n›n ard›ndan: Fizik inceleme ve tam kan say›m› 

ile lökosit alt gruplar›n›n say›m›, serum elektrolitleri, kreatinin ve karaci¤er
fonksiyon testleri alt› ay boyunca her ay görülmelidir

‹sim:
KLADR‹B‹N (2-KLORODEOKS‹ADENOZ‹N, 2-CDA)

Bafll›ca Endikasyon:
Lenfoproliferatif Hastal›k, Saçl› hücreli lösemi

Protokol:
1- Kladribin (Leustatin 10 mg (1 mg/mL) vial. Ülkemizde yoktur)

Uygulama:
0,1 mg / kg / gün, 100-500  ml %0,9 NaCl içinde 24 saatte sürekli infüzyonla
ard›fl›k 7 gün boyunca verilir (her siklusta toplam doz = 0,7 mg / m2).
Uygulama:
0,14 mg / kg / gün, 100-500  ml %0,9 NaCl içinde 2 saatte infüzyonla 
ard›fl›k 5 gün boyunca verilir (her siklusta toplam doz = 0,7 mg / m2).
Uygulama:
0,15 mg / kg / gün, 100 – 500  ml %0,9 NaCl içinde 3 saatte infüzyonla 
haftada bir gün ve ard›fl›k alt› hafta boyunca verilir (her siklusta toplam 
doz = 0,9 mg / m2).

‹ste¤e ba¤l› olarak
2- Allopurinol (Ürikoliz tablet 300 mg, Allogut tablet 300 mg)

Uygulama:
300 mg / gün, kladribin tedavisinin ilk günü bafllan›l›p 2 hafta devam 
edilir. Tümör lizis s›k olarak görülmedi¤inden ve rutin olarak kullan›m› 
önerilmemektedir.

Emetojenik Potansiyel
Emetojenik de¤ildir (Emetojenisite skoru = 1)

Tedavinin Modifiye Edilece¤i Durumlar
• Trombosit say›s› < 15.000 / mm3 olmas› durumunda trombosit 

transfüzyonu yap›l›r.
• Semptomatik anemi veya hemoglobinin > 7 g / dl düzeyine gerilemesi 

durumunda eritrosit süspansiyonu transfüzyonu yap›l›r.

Toksisite:
Hematolojik toksisite

• Nötrofil say›s› < 1000 / mm3 veya bazal ölçüme göre > %50 gerilemesi 
veya trombosit say›s› > 100.000 / mm3 veya bazal ölçüme göre 
> %50 gerileme olmas› oran›: %66
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Hematolojik olmayan toksisite
• Kanama: Evre 3, %0,6; Evre 4, %0,6
• Bulant› / kusma: Evre 3, %0,5; Evre 4, %0,3
• Enfeksiyon: Evre 3, %13; Evre 4, %3
• Pulmoner Evre 3, %0,7; Evre 4, %0,7
• Cilt Evre 3, %4; Evre 4, %0,5

Nörolojik toksisite
• Motor: Evre 3, %1; Evre 4, %0
• Bafl a¤r›s›: Evre 3, %0,3; Evre 4, %0
• Kab›zl›k: Evre 3, %0; Evre 4, %0,1

Tedavinin Takibi:
• Tedavi haftas›nda iki günde bir, sonraki 7 hafta boyunca da haftal›k olarak:

Lökosit alt gruplar›n›n say›lmas› ile birlikte tam kan say›m›, serum elektrolitleri,
BUN, kreatinin, karaci¤er fonksiyon testleri ve ürik asit.

• Tedavinin tamamlanmas›n›n 3 ay sonra: Kemik ili¤i aspirasyonu ve biyopsisi.
• Uzun dönem takip: 2 y›l boyunca 3-6 ayda bir, sonras›ndaki 3 y›lda, 

6 ayda bir tam kan say›m›
Notlar:

• Kladribin relaps veya refrakter hastal›¤› olan olgulara da verilebilir.
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Kemoterapi uygulama prensipleri

Kemoterapinin baflar›l› bir flekilde tatbik edilmesi bir tak›m faktörlere ba¤l›d›r.
Bunlar aras›nda en önemlileri hastan›n yafl›, performans statüsü, komorbid
hastal›klar›, bafllang›ç karaci¤er, böbrek fonksiyonlar› ve kan tablosu say›labilir.
‹laçlar›n dozunda bu faktörlere ve hastan›n daha önce ald›¤› tedavilere ait
yan etkiler de göz önüne al›narak gerekli ayarlamalar yap›lmal›d›r.

Kitab›n bu bölümünde hastalar›n performans skorunu belirlemede kullan›lan
puanlama tablolar›, börek fonksiyonlar›n› hesaplamada kulland›¤›m›z pratik
formüller, kemoterapi ilaçlar›n›n böbrek ve karaci¤er fonksiyonlar›na göre
doz ayarlama flemalar›, ilaçlar›n lokal deri toksisiteleri ile ilgili bilgiler, bulat›-
kusma için premedikasyon flemalar›, alopesi ve anafilaksi yapan kemoterapi
ilaçlar› anlat›lm›flt›r. Daha sonra günlük prati¤imizde en s›k kullan›lan kemoterapi
flemalar› kanser türlerine göre özetlenmifltir.
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Karnofsky  (%) Performans Skalas›

100 Normal, hastal›k bulgusu yok
90 Normal aktivitesini sürdürebilen, hastal›k flikâyet veya 

bulgular› minimal
80 Normal aktivitesine yak›n, baz› flikâyet ve bulgular› olan
70 Normal aktivitesi azalm›fl, aktif çal›flamayan ancak kendine 

bakabilen
60 Gerekti¤inde yard›mla ço¤u zaman kendi ihtiyaçlar›n› 

karfl›layabilen
50 S›kl›kla yard›mla ve t›bbi destekle ihtiyaçlar›n› karfl›layabilen
40 Sürekli özel yard›m ve bak›m gerektiren
30 Ciddi düflkün, hastane flartlar›nda yard›m gereken
20 Kesinlikle hastanede aktif destek tedavisi gereken 

çok düflkün hasta
10 Hastal›¤› h›zla ilerleyen, ölümcül derecede
  0 Ölü

ECOG (WHO/ZUBROD)  Performans Skalas›

0 fiikâyeti yok, normal aktivitelerini sürdüren
1 fiikâyetlerine ra¤men günlük aktivitelerini yapabilen
2 Tümöre ba¤l› flikâyetlerine ra¤men vaktinin %50’sinden 

az›n› yatakta geçiren
3 Ciddi derecede flikâyetleri var vaktinin %50’sinden fazlas›n› 

yatakta geçiriyor
4 Kendi kendine bakamayan vaktinin tümünü yata¤a ba¤l› 

olarak geçiren
5 Ölü

I. Performans Skalalar›

Erkekler: KK (mL/min)  = a¤›rl›k (kg) x (140-yafl)  /   
72 χ serum kreatinini (mg/dL)

Kad›nlar: KK (mL/min) = a¤›rl›k (kg) x (140-yafl) x 0.85  /  
72 χ serum kreatinini (mg/dL)
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II. S›kl›kla Kullan›lan Basit Formüller

II.A. Kreatinin klerensi (KK)

Kreatinin klerensi Cockcroft-Gault formülü ile hesaplanabilir.
Cockroft DW, Gault MH. Nephron 1976; 16: 31–41



Kreatinin klerensi, serum sistatin C seviyesi bak›larak da ö¤renilebilir. Saptanan
sistatin C de¤erine denk gelen klerens tablodan okunur.

Sistatin C için referans Aral›¤› <0,95 mg/l  (erkek ve kad›n)
Kas kitlesinden etkilenmez
AO Grubb Adr. Clin Chem 2001;35:63-59

Sistatin C Tahmini Glomerular

serum düzeyi (mg/l)  Filtrasyon H›z› (ml/min)

O,6 145

0,7 119

0,8 99

0,9 85

1,0 74

1,1 65

1,2 58

1,3 52

1,4 47

1,5–1,6 41

1,7–1,8 35

1,9–2,0 30

2,1–2,3 26

2,4–2,6 22

2,7–3,0 18

Karboplatin Dozu (mg) = hedef AUC (mg/mL χ dk) χ [kreatinin klerensi (mL/dk)+ 25]

II.B. Hedef  “Area Under the Curve” (AUC)  ile Karboplatin Doz
Hesaplamas›

Karboplatin dozunu renal fonksiyonlara göre belirlemede kullan›lan bir formül
bulunmaktad›r.

Daha önce tedavi almam›fl hastalarda hedef AUC genellikle 5–7 mg/mL/dak
aras›ndad›r.

Calvert, H, et al. J Clin Oncol 1989;7: 1748–1756)
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II.C. ‹laç Dozu Hesaplama-Vücut Yüzey Alan› (VYA)

Vücut yüzey alan› (VYA) ya cetvellerden okunarak ya da afla¤›daki formülle
hesaplanabilir:

Mosteller RD. Simplified calculation of body surface area. NEngl J Med
1987:317,1098 fiiflman hastalarda VYA hesaplan›rken ideal vücut a¤›rl›¤›na
bak›lmas› uygun olur. ‹deal Vücut A¤›rl›¤› (IVA) tablolarda hastan›n boyuna
karfl›l›k gelen de¤ere bak›larak bulunabilece¤i gibi afla¤›daki formüllerle de
hesaplanabilir. IVA saptand›ktan sonra bunun 1/3’ü ideal vücut a¤›rl›¤›na
eklenir ve bulunan a¤›rl›k (kg) hastan›n VYA hesaplamas›nda kullan›l›r.

‹deal vücut a¤›rl›¤› afla¤›daki formüllerle hesaplanabilir.

Devine BJ. Gentamicin therapy. Drug ‹ntelligence and Clinical
Pharmacy,1974:8,650-655
Robinson JD et al.determination of ideal body weight for drug dosage calculations
Am J Hosp Pharm 19834086)1016-9.

√ Boy (cm) x kilo (kg) / 3600

A¤›rl›k (kg) = IVA + (1/3.IVA)

IVA (erkek) (kg): 50,0 kg + 152 cm’i geçen her cm için 0,9 veya 1.85 kg

IVA (kad›n) (kg): 45,5 kg + 152 cm’i geçen her cm için 0,9 kg veya 1.85 kg

NOT: 152 cm sonras› için eklenen kg, farkl› çal›flmalarda 0,9 veya
1.85 olarak bildirilmifltir. Bu iki sabit de¤er de kullan›lmaktad›r.
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‹deal Vücut Tablosu

Boy (cm) Kilo (kg) Boy (cm) Kilo (kg)

140 44.9 145 51.9
141 45.4 146 52.4
142 45.9 147 52.9
143 46.4 148 53.6
144 47.0 149 54.0
145 47.5 150 54.5
146 48.0 151 55.0
147 48.6 152 55.8
148 49.2 153 56.1
149 49.8 154 56.6
150 50.4 155 57.2
151 51.0 156 57.9
152 51.5 157 57.9
153 52.0 158 59.3
154 52.5 159 59.9
155 53.1 160 60.5
156 53.7 161 61.1
157 54.3 162 61.7
158 54.9 163 52.3
159 55.5 164 62.9
160 56.2 165 63.5
161 56.9 166 64.0
162 57.6 167 64.6
163 58.3 168 65.2
164 58.9 169 65.9
165 59.5 170 66.6
166 60.1 171 67.3
167 50.7 172 68.0
168 61.4 173 68.7
169 62.1 174 69.4

175 70.1
176 70.8
177 71.6
178 72.4
179 73.3
180 74.2
181 75.0
182 75.6
183 76.5
184 77.3
185 78.1
186 78.9

KADIN ERKEK
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III. Karaci¤er Fonksiyonlar›na Göre Kemoterapi Doz Ayarlamas›

III.A. Doz ayarlanmas› gerektirmeyen ajanlar

Altretamine
Amifostin
Aminoglutethimid
Arsenik tiroksit
L-Asparaginaz
Bleomisin
Buserelin
Busulfan.
Kapesitabin
Karboplatin
Karmustin
Klorombusil
Sisplatin
Sladribin
Dakarbazin
Estramustin
Floksuridin
Fludarabin
Gemsitabin
Goserelin
Hidroksiüre

‹fosfamid
‹nterferon-alfa
Lekoverin
Leuprolid
Lomustin
Mekloretamin
Megestrol asetat
Melfalan
6-Merkaptopurin
Mesna
Nilutamid
Pegasparaginaz
Pemetrexed
Pentostatin
Rituksimab
Streptozosin
Tamoksifen
Temozolomid
Topotekan
UFT

Alemtuzumab
Oksaliplatin

Thalidomid
Trastuzumab

III.C. Doz düflülmesine dair literatür bilgisi olmayanlar

III.B. Doz azalt›lmas› ile ilgili bir öneri olmayan ancak karaci¤er
fonksiyonlar›nda bozulma varsa doz düflülebilecek ajanlar

Anastrozol
Bicalutamid
Sitarabin
Flutamid bilirubin> 3,0 mg/dL
‹rinotekan

‹sotretinoin
Mitotan
Nilutamid > 3,0 mg/dL
Prokarbazin
Tiotepa
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III.D. Karaci¤er fonksiyonlar›na göre % doz azalt›lmas› gereken ajanlar

1,5–3 3,1–5 >5 60–180 >180 >2,5 x NUS

Siklofosfamid 25 100 25

Daktinomisin 25 50 100

Daunorubisin 50 Verilmez

Dosetaksel Verilmez Verilmez Verilmez

Doksorubicin 50 75 Verilmez

Lip. Doksorubicin 50 75 Verilmez

Etoposid 50 Verilmez 50 Verilmez

5-Florourasil Verilmez

‹darubisin 25 50 Verilmez 25 50

Metotreksat 25 Verilmez 50

Mitozantron 25

Paklitaksel Verilmez Verilmez

Tioguanin Verilmez

Vinblastin 50 Verilmez 50 Verilmez

Vinkristin 50 Verilmez 50 Verilmez

NUS: Normalin üst s›n›r›

Bilirubin (mg/dl) SGOT (mg/dl)
Alkalen
Fosfataz

Imitanib Mesilat: Bilirubin >3,0 mg/dL ise veya SGOT normalin 5 
kat›ndan fazla artm›flsa ise ilaç verilmez.

Bilirubin <1,5 mg/dL veya SGOT normalin 5 kat›ndan
fazla artm›flsa dozu 400 mg’dan 300 mg dozuna, 
e¤er hasta 600 mg kullan›yorsa 400 mg dozuna 
düflürülmesi gereklidir.

Interleukin–2: E¤er karaci¤er yetmezli¤i bulgular› geliflirse ilaç 
kesilmelidir. Ciddi karaci¤er yetmezli¤inin 
iyileflmesinden sonraki ilk 7 hafta içinde ise 
bafllanmamal›d›r.

Vinorelbin:  Bilirubin < 2,0 mg/dL ise doz azaltma

                     Bilirubin 2,0–3,0 mg/dL ise dozu % 50 azalt

                     Bilirubin 3,1–5,0 mg/dL ise dozu %75 azalt

                     Bilirubin > 5,0 mg/dL ise ilac› kes
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IV.  Böbrek Fonksiyonlar›na Göre Kemoterapi Doz Ayarlamas›

IV.A. Doz ayarlanmas› gerektirmeyen ajanlar

Anastrozol
Bikalutamid
Busulfan
Klorambusil
Dokataksel
Doksorubisin
Doksorubisin lipozomal
5-Florourasil
Gemsitabin
Goserelin
Interferon-alfa

‹darubisin
‹matinib
‹rinotekan
Lökovorin
Mitozantron
Nilutamid
Paklitaksel
Tamoksifen
UFT
Vinkristin
Vinorelbin

IV.B. Doz azalt›lmas› ile ilgili bir öneri olmayan ancak böbrek
fonksiyonlar›nda bozulma varsa doz düflülebilecek ajanlar

Sitarabin
Dakarbazin
Fludarabin
Melfalan

6-Merkaptopürin
Pentostatin
Tiyotepa

IV.C. Doz düflülmesine dair literatür bilgisi olmayanlar

Alemtuzumab
Altretamin
Amifostin
Aminoglutetimid
Amsakrin
Buserelin
Kladribin
Floksuridin
Daktinomisin
Dekrazoksan
Estramustin
Leuprolid
Mekloretamin

Megestrol asetat
Isotretinoin
‹fosfamid
Flutamid
Mesna
Mitotan
Oksaliplatin
Pegasparaginaz
Rituksimab
Temozolomid
Talidomid
Tioguanine
Trastuzumab
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IV.D. Böbrek fonksiyonlar›na göre doz azalt›lmas› gereken ajanlar

Ajan KK (kreatinin klerensi) göre doz ayarlamas›

L-Asparaginaz KK <60 mL/dk ise verilmez

Bleomisin KK >60 mL/dk ise doz azaltmaya gerek yoktur.
      60-10 mL/dk ise %25 doz azlt›l›r.
      <10 mL/dk ise %50 doz azalt›l›r.

Kapesitabin KK 30–50 mL/dk ise %25 doz azalt›l›r.
KK < 30 mL/dk ise ilaç verilmez.

Karboplatin KK > 60 mL/dk ise doz azaltmaya gerek yok.
AUC dozu KK e göre ayarlan›r.

Karmustin KK < 60 mL/dk ise ilaç verilmez.

Sisplatin KK > 60 mL/dk doz düflülmez.
KK 30–60 mL/dk ise %50 doz düflülür.
KK < 30 mL/dk ise ilaç verilmez.

Siklofosfamid KK > 50 mL/dk doz düflülmez.
KK 10–50 mL/dk ise %25 doz düflülür.
KK < 10 mL/dk ise %50 doz düflülür.

Daunorubisin Serum kreatinini > 3,0 mg/dL ise doz %50 düflülür.

Etoposid KK > 50 mL/dk doz düflülmez.
KK 10–50 mL/dk ise %25 doz düflülür.
KK < 10 mL/dk ise %50 doz düflülür.

Hidroksiüre KK< 10 mL/dk ise doz %80 azalt›l›r.

‹nterlökin–2 Serum kreatinini> 4.5 mg/dL veya s›v› yüklenmesi ile
birlikte serum kreatinini> 4.0 mg/dL ise ilaç verilmez.

Lomustin KK < 60 mL/dk ise ilaç verilmez.

Metotreksat KK > 60 mL/dk doz düflülmez.
KK 30–60 mL/dk ise %50 doz düflülür.
KK < 30 mL/dk ise ilaç verilmez.

Mitomisin-C KK > 60 mL/dk doz düflülmez.
KK 10–60 mL/dk ise %25 doz düflülür.
KK < 10 mL/dk ise%50 doz düflülür.

Pemetrekset KK  < 60 mL/dk ise doz düflülür.

Prokarbazin KK < 30 mL/dk ise verilmez.

Streptozosin KK < 60 mL/dk ise verilmez.

Topotekan KK > 60 mL/dk doz düflülmez.
KK 10–60 mL/dk ise %50 doz düflülür.
KK < 10 mL/dk ise ilaç verilmez.

KK: Kreatinin Klerens
AUC: Area under the curve
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V. Kemoterapi ‹laçlar›n›n Emetojenik Riski

Antiemetik kullanmadan
emezis riski Kemotepatik ajan

Yüksek (> 90%) Sisplatin
Mekloretamine
Streptozotosin
Siklofosfamid ≥ 1,500 mg/m2

Karmustin
Dakarbazin
Daktinomisin

Orta (30 to 90%) Oksaliplatin
Sitarabin > 1 g/m2

Karboplatin
‹fosfamid
Siklofosfamid < 1,500 mg/m2

Doksorubisin
Daunorubisin
Epirubisin
‹darubisin
Irinotekan

Düflük (10% to 30%) Paklitaksel
Docetaksel
Mitozantron
Topotekan
Etoposid
Pemetrexed
Metotreksat
Mitomisin
Gemsitabin
Sitarabin ≤ 1,000 mg/m2

5- Florourasil
Bortezomib
Setuksimab
Trastuzumab

Çok az (< 10%) Bevakizumab
Bleomisin
Busulfan
2-Klorodeoksiadenozin
Fludarabin
Ritukismab
Vinblastin
Vinkristin
Vinorelbin

Ref: MG Kris J Clin Oncol 2006 2932–2947
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BULANTI-KUSMA ‹Ç‹N PREMED‹KASYON

A. Akut (Kemoterapi sonras› ilk 24 saatteki) bulant›-kusma için

1. Yüksek emetojenik kemoterapi ile önerilen antiemetik premedikasyon

a. 5HT3 Serotonin antagonistleri: 1. gün tek doz olarak afla¤›daki formlardan
birisi verilir.

b. Deksametazon: 1. gün 12 mg IV veya oral
2-4. günler aras› 8 mg oral

c. Nörokinin-1 reseptör antagonistleri:
Aprepitant 1. gün 125 mg oral
2. ve 3. gün 80 mg oral

V.A. Yüksek emetojen ajanlarla kemoterapide kullan›lan
antiemetik ilaçlar

a.  5HT3Serotonin antagonistleri: Dolasetron
                                             Granisetron
                                                Ondansetron

Palonosetron
Tropisetron

Biyolojik eflde¤er dozlarda bu ilaçlar›n IV ve oral formlar› efl etkinliktedir.

b. Kortiskosteroidler: Metilprednisolon, deksametazon

c. Nörokinin-1 reseptör antagonistleri: Aprepitant
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IV Oral

     Dolasetron 100 mg 100 mg
     Granisetron 1 mg 2 mg
     Ondansetron 8 mg 24 mg
     Palonosetron 0.25 mg yok
     Tropisetron 5 mg 5 mg
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3. Düflük derece emetojenik kemoterapi ile önerilen antiemetik premedikasyon

Dekzametazon 8 mg IV 1. gün

Çok az emetojen olan ajanlarla kemoterapi verildi¤inde genellikle antiemetik
vermeye gerek yoktur ancak hastan›n  flikayeti oluyorsa dexamethasone veya
metoklopramid verilebilir.

B. Gecikmifl (kemoterapiden 24 saat sonra geliflen) bulant›-kusma için:

Yüksek derecede emetojen ajanlarla kemoterapi için 5HT3 serotonin reseptör
antagonisti ve aprepitant; ortaderecede emetojen kemoterapi rejimlerinde
ise AC alan hastalara aprepitant tek bafl›na, di¤er tüm orta derecede emetojen
rejimler için dekzametazon veya 5HT3 serotonin reseptör antagonisti tek
bafl›na önerilmektedir.

Genel Öneriler
Kombinasyon tedavilerinde antiemetik premedikasyon en emetojenik ajan
göz önüne al›narak verilir.

• Pefl pefle günler verilen kemoterapilerde seçilen antiemetik premedikasyon
her gün verilir.

• Bütrifenonlar, fenotiazinler ve metpamid düflük antiemetik etkisi olan 
ilaçlard›r. Yüksek emetojenik etkisi olan kemoterapi ajanlar›na ba¤l› 
bulant›-kusma önlemede kullan›lmamal›d›r.

• Lorazepam, alprazolam ve difendiramin di¤er antiemetiklerle birlikte 
kullan›ld›klar›nda antiemetik etkiyi artt›ran yard›mc› ilaçlard›r.

2. Orta derece emetojenik kemoterapi ile önerilen antiemetik premedikasyon

a. 5HT3 Serotonin antagonistleri: 1. gün tek doz olarak afla¤›daki formlardan
birisi verilir. 

b. Deksametazon: 1. gün, 8 mg IV (e¤er aprepitant verilmemiflse)
                           12 mg oral (e¤er aprepitant verilmiflse)

2. ve 3. günler 8 mg oral

c. Nörokinin-1 reseptör antagonistleri*: Aprepitant 1. gün 125 mg oral
2. ve 3. gün 80 mg oral

* Sadece AC kemoterapisi alan hastalar için (ülkemizde henüz bu endikasyon için onay› yoktur.)

IV Oral

    Dolasetron 100 mg 100 mg
    Granisetron 1 mg 2 mg
    Ondansetron 8 mg 24 mg
    Palonosetron 0.25 mg yok

Tropisetron 5 mg 5 mg
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Bleomisin
Karboplatin
Karmustin
Sisplatin
Dakarbazin
Deksrazoksan
Doksorubisin

Doksorubisin lipozomal
Etoposid
‹fosfamid
Streptozosin
Tiyotepa
Vinorelbin

VI.A. ‹rritan ilaçlar

VI. Kemoterapi ‹laçlar›n›n Lokal Deri Toksisitesi

Vezikan ‹laç: Damar d›fl›na kaçt›¤›nda dokuda nekroz oluflturabilir, belirtiler
damar d›fl›na kaçt›ktan 6–12 saat sonra ortaya ç›kabilir. Kafl›nt›, k›zar›kl›k,
vezikül oluflumu ve a¤r› s›kl›kla olur. Kan dolafl›m› etkilenir. Doku hasar›
ilac›n vezikan özelli¤inin gücüne ba¤l›d›r. Tendon ve eklemlerin tutulumu
ile beraber ciddi doku nekrozu geliflebilir.

‹rritan ilaç: Enjeksiyon bölgesinde ve/veya ven boyunca, a¤r›, hafif inflamasyon
(k›zar›kl›k, yanma), gerginlik hissi yapar. K›sa süren bir olayd›r, doku
nekrozuna gitmez ve kan dolafl›m›n› etkilemez.

Amifostin
L-asparaginaz
Busulfan
Kladribin
Siklofosfamid
Sitarabin
Daktinomisin
Daunorubisin
Daunorubisin lipozomal
Dosetaksel
Epirubisin
Floksuridin
Fludarabin
5-Florourasil
Gemsitabin

‹darubisin
Irinotekan
Mekloretamin
Metotreksat
Mitomisin-C
Mitozantron
Oksaliplatin
Paklitaksel
Pentostatin
Rituksimab
Topotekan
Trastuzumab
Vinblastin
Vinkristin
Vindesin

VI.B. ‹rritan olmayan ilaçlar
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VI.C. Vezikan ‹laçlar

Daktinomisin
Daunorubisin
Doksorubisin
Epirubisin
‹darubisin
Mekloretamin
Mitomisin-C

Mitozantron1

Paklitaksel2
Streptozosin
Vinblastin
Vinkristin
Vindesin
Vinorelbin

1 Yüksek konsantrasyonlu solüsyon olmad›kça ülser nadiren oluflur.2 Güçlü vezikan de¤ildir.

Amifostin
L-asparaginaz
Bleomisin
Busulfan
Karboplatin
Karmustin
Sisplatin3

Kladribin
Siklofosfamid
Sitarabin
Dakarbazin
Daunorubisin lipozomal
Deksrazoksan
Dosetaksel
Doksorubisin lipozomal

Etoposid4

Floksuridin
Fludarabin
5-Florourasil
Gemsitabin
‹fosfamid
‹rinotekan
Metotreksat
Oksaliplatin
Pentostatin
Rituksimab
Tiyotepa
Topotekan
Trastuzumab

3 Sisplatinin  > 20 mL (0,5 mg/mL solüsyonda) si damar d›fl›na kaçarsa vezikan özellik gösterir.
4 Sadece büyük miktarda ve yüksek konsantrasyonda solüsyon damar d›fl›na kaçarsa tedavi gerektirir.

VI.D. Vezikan olmayan ilaçlar



VI.F. Antidot ile tedavileri

Damar d›fl›na kaçan
ajan(lar)

Doksorubisin
Epiribucin
Daunorubisin
‹darubisin

Doksorubisin
Daunorubisin
Mitomycin
Mitozantron

Vinka alkaloidleri

Doksorubisin
Epiribucin
Vinblastin
Mitomycin

Doksorubisin
Epiribucin
Vinblastin
Mitomycin
Meclorethamine
Sisplatin

Doksorubisin
Daunorubisin

Antidotun
verilifl yolu

‹ntravenöz

Topikal

Cilt alt›

‹ntravenöz
Cilt alt›
Deri içine

‹ntravenöz
Cilt alt›

Cilt alt›
Deri içine

Antidot

Deksrazoksan

Dimetil sülfoksi
(DMSO)

Hyalüronidaz

Hidrokortizon

Soyum tiyosülfat

Deksametazon

Antidotun çal›flma
mekanizmas›

Serbest radikal
oluflumunu önler.

Serbest radikalleri
temizler.

Hücre geçirgenli¤ini art›r›r.

Enflamasyonu önler.

Alkalinizasyon

Enflamasyonu önler.

VI.E. Ekstravazasyonda tedavi

1. ‹laç infüzyonu hemen durdurulur.

2. Kateter veya IV i¤ne yerinde b›rak›larak mümkün oldu¤unca 
kaçan ilaç subkütan dokulardan aspire edilmeye çal›fl›l›r.

3. ‹ntravenöz yol ilac› seyreltmek amaçl› Serum Fizyolojik veya 
Dekstroz ile y›kanmamal›.

4. E¤er antidot yok ise kateter ç›kar›labilir.

5. Lokal vazokonstriksiyon amaçl› so¤uk uygulama yap›labilir 
(Sadece vinka alkaloidleri için s›cak uygulama yap›l›r).

6. A¤r›y› hafifletmek için lokal veya sistemik analjezi yap›labilir.

7. ‹laca özgü antidot yok ise, i¤neden veya subkütan 50-100 mg 
hidrokortizon verilebilir veya topikal hidrokortizonlu kremler ilgili 
cilt tatbik edilir. K›zar›kl›k gidinceye kadar günde 3 kez bu kremler 
sürülebilir.

8. Doku defekti, derin ülserler geliflirse plastik cerrahi, tendon 
zedelenmesi var ise fizik tedavi bölümlerinden konsültasyon 
istenebilir.
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VII. Alopesi Yapan Kemoterapi ‹laçlar›

Ciddi alopesi yapanlar

Aktinomisin-D

Busulfan

Sisplatin

Karboplatin

Siklofosfamid

DTIC

Daunorubisin

Doksorubisin

Epirubisin

‹nterlökin–2

‹darubusin

‹fosfamid

Metotreksat

Vinkristin

Pemetrexed

Orta derecede alopesi yapanlar

Sitozin arabinosid (sitarabin) (ARA-C)

Bleomisin

BCNU

CCNU

Dosetaksel

Etoposid

5-Florourasil

Gemsitabin

‹rinotekan

Mitozantron

Mitomisin-C

Vindesin

Vinorelbin

Vinblastin

Paklitaksel

Topotekan

UFT

VIII. Anafilaksi Yapan Kemoterapi Ajanlar›

Ajan

Bleomisin
Sisplatin
Karboplatin
Doksorubisin
Etoposid
Taksanlar

Önlemek için yap›lmas› gerekenler

Test dozu yap›lmal›.
‹nfüzyon süresi uzat›labilir (4–5 saat)
H›zl› uygulanmamal›, kombine tedavilerde risk artar.
‹nfüzyon süresi uzat›labilir.
H›zl› uygulanmamal›, 2 saatlik infüzyonla verilmeli.
H›zl› uygulanmamal›, önerilen premedikasyon uygulanmal›.
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IX. S›k Kullan›lan Kemoterapi Rejimleri

Afla¤›da çeflitli kanser türlerinde ço¤unlukla faz III çal›flmalara, (az say›da faz
II çal›flmalar da bulunmaktad›r.) dayal› uygulad›¤›m›z kemoterapi flemalar›
s›ralanm›flt›r.

IX.A. AKC‹⁄ER KANSER‹

KÜÇÜK HÜCREL‹ DIfiI AKC‹⁄ER KANSER‹

Adjuvan Tedavi

Paklitaksel + Karboplatin
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1.gün 3 saatlik infüzyon
Karboplatin: AUC = 6, IV 1. gün
21 günde bir 4 kür verilir.

Vinorelbin + Sisplatin
Vinorelbin: 25 mg/m2 IV haftal›k 16 hafta
Sisplatin: 50 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
28 günde bir 4 kür verilir.

Metastatik Hastal›k

Karboplatin + Paklitaksel
Karboplatin: AUC = 6, IV 1. gün
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün 3 saatlik infüzyon
21 günde bir uygulan›r.

Sisplatin + Paklitaksel
Sisplatin: 80 mg/m2 IV 1. gün
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün 3 saatlik infüzyon
21 günde bir uygulan›r.
Not: Paklitaksel sisplatinden önce uygulan›r.

Dosetaksel + Karboplatin
Dosetaksel: 75 mg/m2 IV 1. gün
Karboplatin: AUC = 6, IV 1. gün
21 günde bir uygulan›r.

Dosetaksel + Sisplatin
Dosetaksel: 75 mg/m2 IV 1. gün
Sisplatin: 75 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir uygulan›r.

Dosetaksel + Gemsitabin
Dosetaksel: 100 mg/m2 IV 8. gün
Gemsitabin: 1,100 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
21 günde bir uygulan›r.  9.-15. günler aras› G-CSF deste¤i gerekir.
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Gemsitabin + Sisplatin
Gemsitabin: 1,250 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
Sisplatin: 100 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Gemsitabin + Karboplatin
Gemsitabin: 1,000 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
Karboplatin: AUC = 5, IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Gemsitabin + Vinorelbin
Gemsitabin: 1,200 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
Vinorelbin: 30 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
21 günde bir tekrar edilir.

Vinorelbin + Sisplatin
Vinorelbin: 30 mg/m2 IV 1.,8. ve 15. günler
Sisplatin: 120 mg/m2 IV 1. gün
28 günde bir tekrar edilir.

Vinorelbin + Karboplatin
Vinorelbin: 25 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
Karboplatin: AUC = 6, IV 1. gün
28 günde bir tekrar edilir.

Pemetrexed + Cisplatin
Pemetrexed: 500 mg/m2 IV 1. gün
Cisplatin: 75 mg/m2 IV. 1. gün
Tedavi bafllamadan 1 hafta önce folic acid 350-1,000 mikrogram PO her gün
ve tedavi bafllamadan 1-2 hafta önce Vit. B12 1,000 mikrogram IM, sonras›nda
3 kürde bir IM verilir.
21 günde bir tekrar edilir.

EP
Etoposid (VP–16): 120 mg/m2 IV 1–3. günler aras›
Sisplatin: 60 mg/m2 IV 1. gün
21–28 günde bir tekrar edilir.

EP ve Dosetaksel
Sisplatin: 50 mg/m2 IV 1, 8, 29 ve 36. günler
Etoposid: 50 mg/m2 IV 1–5. günler ve 29–33. günler aras›
Efl zamanl› ›fl›n tedavisi verilir. Kemoradyoterapinin bitimini 4–6 hafta takiben
afla¤›daki tedavi verilir.
Dosetaksel: 75 mg/m2 IV 1. gün (Toksisite geliflmezse sonraki kürlerde oz
100 mg/m2 ç›k›labilir)
21 günde bir 3 kür verilir.
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Paklitaksel
Paklitaksel: 225 mg/m2 IV 1. gün 3 saatlik infüzyon
21 günde bir verilir.
Veya
Paklitaksel: 80–100 mg/m2 IV haftal›k 3 hafta
3 hafta verilir 1 hafta ara verilir.

Dosetaksel
Dosetaksel: 75 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir verilir.
Veya
Dosetaksel: 36 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta
8 haftada bir tekrar edilir. Dosetaksel al›nmadan 12 saat önce, hemen infüzyon
öncesi ve her doz al›nd›ktan 12 saat sonra Deksametazon 8 mg PO ile
premedikasyon yap›l›r.

Pemetrexed
Pemetrexed: 500 mg/m2 IV 1. gün
Tedavi bafllamadan 1 hafta önce folic acid 350–1,000 mikrogram PO hergün
ve tedavi bafllamadan 1–2 hafta önce Vit B12 1,000 mikrogram IM, sonras›nda
3 kürde bir IM verilir.
21 günde bir tekrar edilir.

Gemsitabin
Gemsitabin: 1,000 mg/m2 IV 1, 8 ve 15. günler 
28 günde bir tekrar edilir.

Topotekan
Topotekan: 1,5 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
21 günde bir verilir.

Vinorelbin
Vinorelbin: 25 mg/m2 IV 7 günde bir verilir.
7 günde bir verilir.

Gefitinib
Gefitinib: 250 mg/gün PO
Progresyona kadar verilir.

Erlotinib
Erlotinib: 150 mg PO
Progresyona kadar verilir.
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KÜÇÜK HÜCREL‹ AKC‹⁄ER KANSER‹

EP
Etoposid: 80 mg/m2 IV 1–3. günler
Sisplatin: 80 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir verilir

EC
Etoposid: 100 mg/m2 IV 1–3. günler aras›
Karboplatin: AUC = 6, IV 1. gün
28 günde bir verilir.

‹rinotekan + Sisplatin
‹rinotekan: 60 mg/m2 IV 1, 8, ve 15. günler
Sisplatin: 60 mg/m2 IV 1. gün
28 günde bir verilir.

Karboplatin + Paklitaksel + Etoposid
Karboplatin: AUC = 6, IV 1. gün
Paklitaksel: 200 mg/m2 IV 1. gün 1 saatte infüzyon
Etoposid: Bir gün 50 mg, bir sonraki gün 100 mg fleklinde 10 gün
21 günde bir tekrar edilir.

CAV
Siklofosfamid: 1,000 mg/m2 IV 1. gün
Doksorubisin: 40 mg/m2 IV 1. gü
Vinkristin: 1 mg/m2  IV 1. gün (maksimum 2 mg)
21 günde bir tekrar edilir.

CAE
Siklofosfamid: 1,000 mg/m2 IV 1. gün
Doksorubisin: 45 mg/m2 IV 1. gün
Etoposid: 50 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
21 günde bir tekrar edilir.

Etoposid
Etoposid: 160 mg/m2 PO 1–5. günler aras›
28 günde bir tekrar edilir.
veya
Etoposid: 50 mg/m2 PO günde 2 kez 1–21. günler aras›
Tolere edildi¤i sürece devam edilir.

Paklitaksel
Paklitaksel: 80–100 mg/m2 IV haftal›k 3 hafta
28 günde bir tekrar edilir.

Topotekan
Topotekan: 1,5 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
21 günde bir tekrar edilir.

78



IX.B. ANAL KANSER

5-Florourasil + Mitomisin-C + Radyoterapi (Wayne State rejimi)
5-Florourasil: 1,000 mg/m2/gün IV devaml› infüzyon 1–4, 29–32. günler aras›
Mitomisin-C: 15 mg/m2 IV 1. gün
Radyoterapi: 200 cGy/gün o1–5, 8–12 ve 5–19. günler aras›
(total doz, 3,000 cGy)
Kemoterapi ›fl›n tedavisi ile efl zamanl› verilir

Metastatik Hastal›k

5-Florourasil + Sisplatin
5-Florourasil: 1,000 mg/m2/day IVdevaml› infüzyon 1-5.günler aras›
Sisplatin: 100 mg/m2 IV, 2.gün
28 günde bir verilir

IX.C. BAfi BOYUN KANSERLER‹

TPF
Dosetaksel: 75 mg/m2 IV 1. gün
Sisplatin: 75–100 mg/m2 IV 1. gün 24 saatlik infüzyon
5-Florourasil: 750 mg/m2 1–5. günler aras› 24 saatlik infüzyon
21 günde bir tekrar edilir.
Ciproflaxocin 5–14. günler aras› profilaktik olarak verilir.

PF
Sisplatin: 100 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 1,000 mg/m2/gün IV 1–5. günler aras› devaml› infüzyon
Günde bir tekrar edilir.

PFL
Sisplatin: 100 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 800 mg/m2/gün IV 1–5. günler aras› devaml› infüzyon
Lökovorin: 50 mg/m2 PO 1–5. günler aras› 6 saate bir
21 günde bir tekrar edilir.

PF-Larenks Koruma rejimi
Sisplatin: 100 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 1,000 mg/m2/gün IV 1–5. günler aras› devaml› infüzyon
Radyoterapi: 6,600–7,600 cGy (180–200 cGy fraksiyonlarla)
21–28 günde bir 3 kür verilir.

Larenks koruma amaçl› kemoradyoterapi
Sisplatin: 100 mg/m2 IV 1, 22 ve 43. günler
Radyoterapi: 7,000 cGy (200 cGy fraksiyonlarla)
Sisplatin ›fl›n tedavisi ile efl zamanl› verilir.
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Nazofarenk kanseri için kemoradyoterapi
Sisplatin: 100 mg/m2 IV radyoterapinin 1, 22 ve 43. günleri
Radyoterapi: 180–200 cGy fraksiyonlarla total doz 7,000 cGy
Kemoradyoterapinin sonunda kemoterapi afla¤›daki flekilde verilir.
Sisplatin: 80 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 1,000 mg/m2/gün IV 1–4. günler aras› devaml› infüzyon
28 günde bir total 3 kür verilir.

Karboplatin + 5-Florourasil
Karboplatin: 300–400 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 600 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

TIC
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün 3 saatte infüzyon
‹fosfamid: 1,000 mg/m2 IV 1–3. günler aras› 2 saatte infüzyon
Mesna: 400 mg/m2 IV ifosfamid öncesi ve 200 mg/m2 IV ifosfamidden 
4 saat önce
Karboplatin: AUC = 6, IV 1. gün
21-28 günde bir tekrarlan›r.

TIP
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün 3 saatlik infüzyon
‹fosfamid: 1,000 mg/m2 IV 1–3. günler aras›nda 2 saatlik infüzyon
Mesna: 400 mg/m2 IV ifosfamid den önce ve 200 mg/m2 
IV ifosfamidden 4 saat sonra
Sisplatin: 60 mg/m2 IV 1. gün
21–28 günde bir tekrar edilir.

Paklitaksel + Karboplatin
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün 3 saatlik infüzyon
Karboplatin: AUC = 6, IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Paklitaksel + Sisplatin
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün 3 saatte infüzyon
Sisplatin: 75 mg/m2 IV 2. gün
G-CSF: 5 mikrogram/kg/gün SC 4–10. günler aras›
21 günde bir tekrarlan›r.

VP
Vinorelbin: 25 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
Sisplatin: 80 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Dosetaksel
Dosetaksel: 100 mg/m2 IV 1. gün 1 saatlik infüzyon
21 günde bir tekrarlan›r.
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Paklitaksel
Paklitaksel: 250 mg/m2 IV 1. gün 24 saatlik infüzyon
21 günde bir tekraralan›r
Veya
Paklitaksel: 137–175 mg/m2 IV 1. gün 3 saatlik infüzyon
21 günde bir tekrarlan›r.

Metotreksat
Metotreksat: 40 mg/m2 IV veya IM haftal›k
Haftal›k tedavi verilir.

Vinorelbin
Vinorelbin: 30 mg/m2 IV haftal›k
Haftal›k tedavi verilir.

IX.D. BEY‹N KANSER‹

Adjuvan Tedavi

Temozolomide + Radyoterapi
Radyoterapi: 200 cGy/gün haftada 5 gün 6 hafta boyunca
Temozolomide: 75 mg/m2 PO 6 hafta boyunca RT ile beraber
therapy, daha sonra 1–5. günler aras› PO 150 mg/m2

28 günde bir tekraralan›r. E¤er iyi tolere edilirse temozolamide dozu 
200 mg/m2’ye ç›k›l›r.
Ifl›n tedavisi ile efl zamanl› temozolomide verildi¤inde Pneumocystis carini
pnömoni profilaksisi için oral trimethoprim-sulfamethoxazole verilir.

PCV
Procarbazine: 60 mg/m2 PO 8–21. günler aras›
Lomustine: 130 mg/m2 PO 1. gün
Vinkristin: 1,4 mg/m2 IV 8. ve 29. günler
8 haftada bir 6 kür verilir.

Tek ajan rejimler

BCNU
BCNU: 220 mg/m2 IV 1. gün
6–8 haftada bir 1 y›l devam edilir
Veya
BCNU: 75–100 mg/m2 IV 1. ve 2. günler
6–8 haftada bir kez uygulan›r
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‹leri evre hastal›k

PCV
Procarbazine: 75 mg/m2 PO 8–21 günler aras›
Lomustine: 130 mg/m2 PO 1. gün
Vinkristin: 1,4 mg/m2 IV 8. ve 29. günler
6 haftada bir tekraralan›r.

BCNU
BCNU: 200 mg/m2 IV 1. gün
6–8 haftada bir tekrarlan›r.

Procarbazine
Procarbazine: 150 mg/m2/gün PO 3 doza bölünerek verilir.

Temozolomide
Temozolomide: 150 mg/m2 PO 1–5 günler aras›
28 günde bir tekrarlan›r, hasta tolere ederse doz 200 mg/m2 ç›k›l›r.

‹rinotekan
‹rinotekan: 350 mg/m2 IV 1.gün 90 dakikada verilir
3 haftada bir verilir.
Veya
‹rinotekan: 125 mg/m2 IV haftal›k 4 hafta
6 haftada bir tekrar edilir.

IX. ENDOMETR‹YUM KANSER‹

Paklitaksel ve Karboplatin
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün 3 satte infüzyon
Karboplatin: Area Under Curve (AUC) 5–7, IV 1. gün
28 günde bir tekrarlan›r.

Paklitaksel, Epirubisin, Karboplatin
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün 3 satte infüzyon
Epirubisin: 60 mg/m2 IV 1. gün
Karboplatin: Area Under Curve (AUC) 5, IV 1. gün
28 günde bir tekrarlan›r.

AC
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV 1. gün
Siklofosfamid: 500 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

AP
Doksorubisin: 50 mg/m2 IV 1. gün
Sisplatin: 50 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.
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Doksorubisin + Paklitaksel
Doksorubisin: 50 mg/m2 IV 1.gün
Paklitaksel: 150 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Sisplatin + Doksorubisin + Paklitaksel
Sisplatin: 50 mg/m2 IV 1. gün
Doksorubisin: 45 mg/m2 IV 1. gün
Paklitaksel: 160 mg/m2 IV 2. gün 3 saatte infüzyon
Filgrastim: 5 mikrogram/kg SC 3–12. günler aras›
21 günde bir tekrarlan›r.

CAP
Siklofosfamid: 500 mg/m2 IV 1. gün
Doksorubisin: 50 mg/m2 IV 1. gün
Sisplatin: 50 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Doksorubisin
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Megestrol
Megestrol: 160 mg PO/gün

Paklitaksel
Paklitaksel: 200 mg/m2 IV 1. gün 3 saatte infüzyon
21 günde bir tekrarlan›r.
Not: Daha önce pelvik ›fl›nlama yap›lan hastalarda doz 175 mg/m2’e
düflürülebilir.

Topotekan
Topotekan: 1,0 mg/m2/day IV 1–5. günler aras›
21 günde bir tekrarlan›r.
Not: Daha önce pelvik ›fl›nlama yap›lan hastalarda doz 1–3. günler aras› 0.8
mg/m2/gün’e düflürülebilir.

IX.F. GASTRO‹NTEST‹NAL STROMAL TÖMOR (GIST)

Imatinib
Imatinib: 400 mg/gün
Progresyona kadar kullan›l›r, yan›t al›namazsa doz 600 mg/güne ç›kar.
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IX.G. KAPOSI SARKOMU

BV
Bleomisin: 10 U/m2 IV 1. ve 15. Günler
Vinkristin: 1,4 mg/m2 IV 1. ve 15. günler (maksimum 2 mg)
2 haftada bir tekrar edilir.

ABV
Doksorubisin: 40 mg/m2 IV 1. gün
Bleomisin: 15 U/m2 IV 1. ve 15. günler
Vinblastin: 6 mg/m2 IV 1. gün
28 günde bir tekrar edilir.

Lipozomal Doksorubisin
Caelyx veya Doksil: 20 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrar edilir.

Paklitaksel
Paklitaksel: 135 mg/m2 IV 1. gün 3 saate infüzyon
21 günde bir tekrar edilir
Veya
Paklitaksel: 2 haftada bir tekrar edilir

Interferon-_
Interferon alfa-2a: 36 milyon IU/m2 SC veya IM, hergün 8–12 hafta
Interferon alfa-2b: 30 milyon IU/m2 SC veya IM, haftada 3 gün

IX.H. KARAC‹⁄ER KANSER‹

Sorafenib
400 mg günde 2 kez PO sürekli verilir.

Doksorubisin
Doksorubisin: 20–30 mg/m2 IV haftal›k
Haftal›k verilir.

Sisplatin
Sisplatin: 80 mg/m2 IV haftal›k
Haftal›k verilir.

Kapesitabin
Kapesitabin: 1000 mg/m2 PO günde 2 kez 1–14. günler aras›
1 günde bir tekrar edilir, toplam 8 kür uygulan›r.
Not: Kapesitabin dozu 825–900 mg/m2 PO günde 2 kez, 1–14. günler aras›
olmak üzere klinik etkinlikten ödün vermeden azalt›labilir.
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IX.I. KARS‹NO‹D TÜMÖRLER

5-Florourasil + Streptozosin
5-Florourasil: 400 mg/m2/gün IV 1–5. günler aras›
Streptozosin: 500 mg/m2/gün IV 1–5. günler aras›
6 haftada bir uygulan›r.

Doksorubisin + Streptozosin
Doksorubisin: 50 mg/m2 IV 1. ve 22. günler
Streptozosin: 500 mg/m2/gün IV 1–5. günler aras›
6 haftada bir uygulan›r.

Sisplatin + Etoposid
Sisplatin: 45 mg/m2/gün IV 2. ve 3. günler devaml› infüzyon
Etoposid: 130 mg/m2/gün IV 1–3. günler aras› devaml› infüzyon
21 günde bir tekrarlan›r.

Oktreotid
Oktreotid: 150–250 mikrogram SC günde 3 kez
Hastal›k progresyonuna kadar
21 günde bir tekrarlan›r.

IX.J. KOLOREKTAL KANSER

Rektum kanseri için neoadjuvan kombine tedavi 
(kimyasal tedavi + ›fl›n tedavisi)

5-Florourasil + Radyoterapi (Alman AIO rejimi)
5-Florourasil: 1,000 mg/m2/gün IV 1–5 günler aras› devaml› infüzyon
1. ve 5. hafta bu flema uygulan›r.
Radyoterapi: 180 cGy/gün haftada 5 gün (total doz 5,040 cGy)
Cerrahi rezeksiyon sonras› djuvan 5FU 500 mg/m2 IV 1–5. günler aras› 
28 günde bir toplam 4 kür uygulan›r.

Adjuvan Tedavi

5-Florourasil + Lökovorin (Mayo Klinik flemas›)
5-Florourasil: 425 mg/m2 IV, 1–5. günler aras›
Lökovorin: 20 mg/m2 IV, 1–5. günler aras› 5-FUdan önce verilir.
4 hafada bir toplam 6 kür verilir.

5-Florourasil + Lökovorin (haftal›k flema)
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta
Lökovorin: 500 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta 2 saatte infüzyon, 5-FU’dan önce
verilir.
8 haftada bir toplam 4 kür (32 hafta) verilir.

5-Florourasil + Lökovorin (haftal›k flema)
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta
Lökovorin: 20 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta 5-FU’dan önce verilir
8 haftada bir total 4–6 kür (32 veya 48 hafta) verilir.
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Oksaliplatin + 5-Florourasil + Lökovorin (FOLFOX4)
Oksaliplatin: 85 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 400 mg/m2 IV bolus, takiben 600 mg/m2 IV 22 saatlik devaml›
infüzyon, 1. ve 2. günler
Lökovorin: 200 mg/m2 IV 1 ve 2. günler 2 saatlik infüzyon (5 FU’dan önce)
2 haftada bir tekrar edilir, toplam 12 kez uygulan›r.

Kapesitabin
Kapesitabin: 1,250 mg/m2 PO günde 2 kez 1–14. günler aras›
1 günde bir tekrar edilir, toplam 8 kür uygulan›r.
Not: Kapesitabin dozu 850–1,000 mg/m2 PO günde 2 kez, 1–14. günler aras›
olmak üzere klinik etkinlikten ödün vermeden azalt›labilir.

5-Florourasil + Lökovorin + Radyoterapi (Rektum kanseri)
5-Florourasil: 425 mg/m2 (1-5, 29-33. günler aras›)
Lökovorin: 20 mg/m2 (1-5, 29-33. günler aras›)
(5-FU, Lökovorin infizyonun hemen ard›ndan verilir.)

Bu tedaviyi takiben 5 haftal›k radyoterapinin 1. ve 5. haftas›nda 4 gün (tercihen
RT verildikten sonraki 2 saat içinde)
5-Florourasil: 400 mg/m2 (57-60. , 85-88. günler)
Lökovorin: 20 mg/m2 (57-60. , 85-88, günler)

RT tamamland›¤›nda (RT’nin bitiminden 28 gün sonra)
5-Florourasil: 380 mg/m2 (1-5. , 29-33. günler aras›)
Lökovorin:20 mg/m2 (1-5. , 29-33. günler aras›)

Metastatik Hastal›k

‹rinotekan + 5-Florourasil + Lökovorin (IFL Saltz rejimi)
‹rinotekan: 125 mg/m2 IV haftal›k 4 hafta 90 dakikada infüzyon
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV haftal›k 4 hafta
Lökovorin: 20 mg/m2 IV haftal›k 4 hafta
6 haftada bir tekrarlan›r.

‹rinotekan + 5-Florourasil + Lökovorin (IFL Saltz rejimi) + 
Bevasizumab (BV)
‹rinotekan: 125 mg/m2 IV haftal›k 4 hafta 90 dakikada infüzyon
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV haftal›k 4 hafta
Lökovorin: 20 mg/m2 IV haftal›k 4 hafta
Bevasizumab: 5 mg/kg IV 2 haftada bir
6 haftada bir tekrarlan›r.

‹rinotekan + 5-Florourasil + Lökovorin (Modifiye IFL Saltz rejimi)
‹rinotekan: 125 mg/m2 IV haftal›k 2 hafta 90 dakikada infüzyon
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV haftal›k 2 hafta
Lökovorin: 20 mg/m2 IV haftal›k 2 hafta
3 haftada bir tekrarlan›r.
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IFL Douillard Rejimi
‹rinotekan: 180 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 400 mg/m2 IV bolus, takiben 600 mg/m2 IV 22 saatlik devaml›
infüzyon, 1. ve 2. günler
Lökovorin: 200 mg/m2 IV 1 ve 2. günler 2 saatlik infüzyon (5 FU’dan önce)
2 haftada bir tekrar edilir.

IFL FOLFIRI Rejimi
‹rinotekan: 180 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 400 mg/m2 IV bolus 1. gün, takiben 2400 mg/m2 IV 
46 saatlik devaml› infüzyon
Lökovorin: 200 mg/m2 IV 1 ve 2. günler 2 saatlik infüzyon (5 FU’dan önce)
2 haftada bir tekrarlan›r.

Oksaliplatin + 5-Florourasil + Lökovorin (FOLFOX4)
Oksaliplatin: 85 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 400 mg/m2 IV bolus, takiben 600 mg/m2 IV 22 saatlik devaml›
infüzyon, 1. ve 2. günler
Lökovorin: 200 mg/m2 IV 1 ve 2. günler 2 saatlik infüzyon (5 FU’dan önce)
2 haftada bir tekrar edilir.

Oksaliplatin + 5-Florourasil + Lökovorin (FOLFOX6)
Oksaliplatin: 100 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 400 mg/m2 IV bolus 1. gün, takiben 2400 mg/m2 IV 46 saatlik
devaml› infüzyon
Lökovorin: 400 mg/m2 IV 1 ve 2. günler 2 saatlik infüzyon (5 FU’dan önce)
2 haftada bir tekrarlan›r.

Oksaliplatin + 5-Florourasil + Lökovorin (FOLFOX7)
Oksaliplatin: 130 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 2400 mg/m2 IV 46 saatlik devaml› infüzyon
Lökovorin: 400 mg/m2 IV 1. gün 2 saatlik infüzyon (5 FU’dan önce)
2 haftada bir tekrarlan›r.

Setuksimab + ‹rinotekan
Setuksimab: 400 mg/m2 IV yükleme dozu, sonra 250 mg/m2 IV haftal›k
‹rinotekan: 350 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Kapesitabin + Oksaliplatin (XELOX)
Kapesitabin: 1,000 mg/m2 PO günde 2 kez, 1–14. günler aras›
Oksaliplatin: 130 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.
Not: Toksisite rsikibi azaltmak için Oksaliplatin dozu 100 mg/m2’ye, Kapesitabin
dozu 850 mg/m2 PO günde 2 kez, 1–14. günler aras› olmak üzere klinik
etkinlikten ödün vermeden azalt›labilir.
Veya
Kapesitabin: 1,750 mg/m2 PO günde 2 kez 1–7. günler aras›
Oksaliplatin: 85 mg/m2 IV 1. gün
2 haftada bir tekrarlan›r.
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Kapesitabin + ‹rinotekan (XELIRI)
Kapesitabin: 1,000 mg/m2 PO günde 2 kez 1–14. günler aras›
‹rinotekan: 250 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.
Not: Toksisite rsikibi azaltmak için ‹rinotekan dozu 200 mg/m2’ye, Kapesitabin
dozu 850 mg/m2 PO günde 2 kez, 1–14. günler aras› olmak üzere klinik
etkinlikten ödün vermeden azalt›labilir.

Oksaliplatin + ‹rinotekan (IROX regimen)
Oksaliplatin: 85 mg/m2 IV 1. gün
‹rinotekan: 200 mg/m2 IV 1. gün
3 haftada bir tekrarlan›r.

5-Florourasil + Lökovorin (Mayo Klinik rejimi)
5-Florourasil: 425 mg/m2 IV 1–5. günler
Lökovorin: 20 mg/m2 IV 1–5. günler 5FU’dan önce verilir.
4 haftada bir tekrar edilir.

5-Florourasil + Lökovorin (Roswell Park flemas›)
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta
Lökovorin: 500 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta 5-FU’dan önce
8 haftada bir tekrar edilir.

5-Florourasil + Lökovorin + Bevasizumab
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta
Lökovorin: 500 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta 5-FU’dan önce
Bevasizumab: 5 mg/kg IV 2 haftada bir
8 haftada bir tekrar edilir.

5-Florourasil + Lökovorin (Alman flemas›)
5-Florourasil: 600 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta
Lökovorin: 20 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta 5-FU’dan önce verilir.
8 haftada bir tekrar edilir.

5-Florourasil + Lökovorin (de Gramont rejimi)
5-Florourasil: 400 mg/m2 IV bolus daha sonra 600 mg/m2 IV 22 saatte infüzyon,
1. ve 2. günler
Lökovorin: 200 mg/m2 IV on 1. ve 2. gün 2 saatte infüzyon 5FU’dan önce
verilir.

FOLFOX4 + Bevasizumab
Oksaliplatin: 85 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 400 mg/m2 IV bolus daha sonra 600 mg/m2 IV 22 saatte infüzyon,
1. ve 2. günler
Lökovorin: 200 mg/m2 IV on 1. ve 2. gün 2 saatte infüzyon, 5FU’dan önce
verilir.
Bevasizumab: 10 mg/kg IV 2 haftada bir
2 haftada bir tekrarlan›r.
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Kapesitabin + Oksaliplatin (XELOX) + Bevasizumab
Kapesitabin: 850 mg/m2 PO günde 2 kez 1–14. günler aras›
Oksaliplatin: 130 mg/m2 IV 1.gün
Bevasizumab: 7,5 mg/kg 3 haftada bir
21 günde bir tekrarlan›r.

Kapesitabin
Kapesitabin: 1,250 mg/m2 PO günde 2 kez 1–14. günler aras›
21 günde bir tekrar edilir.
Not: Toksisite riskini azaltmak için Kapesitabin dozu 1000–850 mg/m2 PO
günde 2 kez, 1–14. günler aras› olmak üzere klinik etkinlikten ödün vermeden
azalt›labilir.

CPT–11 (haftal›k rejim)
CPT–11: 125 mg/m2 IV 90 dakikada infüzyon haftal›k 4 hafta
6 haftada bir tekrarlan›r.
Veya
CPT–11: 125 mg/m2 IV 90 dakikada infüzyon haftal›k 2 hafta
3 haftada bir tekrarlan›r.
Veya
CPT–11: 175 mg/m2 IV on 1. ve 10. günler
3 haftada bir tekrarlan›r.

CPT–11 (ayl›k rejim)
CPT–11: 350 mg/m2 IV 1. gün
3 haftada bir tekrarlan›r.

Setuksimab
Setuksimab: 400 mg/m2 IV yükleme dozu, sonra 250 mg/m2 IV haftal›k
Haftal›k devam edilir.

5-Florourasil (devaml› infüzyon)
5-Florourasil: 2,600 mg/m2 IV haftal›k 24 saatlik infüzyon haftal›k
4 haftada bir tekrarlan›r.
Veya
5-Florourasil: 1,000 mg/m2/day IV 1–4. günler aras› devaml› infüzyon
21–28 günde bir tekrarlan›r.
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IX.K. MEME KANSER‹

Neoadjuvan tedavi

AC➞T
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV 1.gün
Siklofosfamid: 600 mg/m2 IV 1.gün
Dosetaksel: 100 mg/m2 IV 1.gün
3 haftada bir 4 kür verilip takiben cerrahi yap›l›r.

Adjuvant Tedavi

A(E)C
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV veya Epirubisin 90 mg/m2 1. gün
Siklofosfamid: 600 mg/m2 IV 1.gün
21 günde bir toplam 4 kür verilir.

AC➞T
Doksorubisin: 60 mg/m2 1. gün
Siklofosfamid: 600 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r total 4 kür verilir. Daha sonra;
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir toplam 4 kür verilir

AC➞T + Trastuzumab
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV 1. gün
Siklofosfamid: 600 mg/m2 IV 1. gün 21 günde bir toplam 4 kür verilir takiben
Paklitaksel: 80 mg/m2 IV 1. gün 1 sattate infüzyon
Trastuzumab: 4 mg/kg IV yükleme dozu, sonra haftal›k 2 mg/kg IV
12 hafta haftal›k, daha sonra
Trastuzumab: 2 mg/kg IV haftal›k haftal›k 40 hafta boyunca

AC➞T  C (doz-yo¤un tedavi)
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV 1. gün
2 haftada bir 4 kür verilir takiben
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün
2 haftada bir 4 kür verilir takiben
Siklofosfamid: 600 mg/m2 1. gün
2 haftada bir 4 kür verilir
Filgrastim 5 microg/kg SC her haftal›k siklüsün 3–10. günleri aras›nda

CAF
Siklofosfamid: 600 mg/m2 IV 1. gün
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 600 mg/m2 IV 1. gün
28 günde bir total 4 kür
Veya
Siklofosfamid: 100 mg/m2 PO 1–14. günler aras›
Doksorubisin: 30 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
28 günde bir toplam 6 kür
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CMF (Bonadonna rejimi)
Siklofosfamid: 100 mg/m2/day PO 1–14. günler aras›
Metotreksat: 40 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
5-Florourasil: 600 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
28 günde bir toplam 6 kür verilir.

CMF (IV rejim)
Siklofosfamid: 600 mg/m2 IV 1. gün
Metotreksat: 40 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 600 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir toplam 6 kür uygulan›r.

Doksorubisin + CMF
Doksorubisin: 75 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir toplam 4 kür
Siklofosfamid: 600 mg/m2 IV 1. gün
Metotreksat: 40 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 600 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir toplam 8 kür verilir

FEC (Frans›z)
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV 1. gün
Epirubisin: 100 mg/m2 IV 1. gün
Siklofosfamid: 500 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir toplam 6 kür verilir.

FEC (Kanada)
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV 1. ve 8. gün
Epirubisin: 60 mg/m2 IV 1. ve 8. gün
Siklofosfamid: 75 mg/m2 PO 1-14. günler aras›
28 günde bir toplam 6 kür verilir.
Ciprofloxacin 2x500 mg profilaktik olarak önerilir.

Endokrin tedavi (Östrojen reseptöri ve/veya 
Progesteron reseptörü pozitif tümörlü hastalara)

Tamoksifen
Tamoksifen: 20 mg PO /gün
5 y›l süre ile verilir.

Anastrozol
Anastrozol: 1 mg PO /gün
5 y›l süre ile verilir.

Tamoksifen + Anastrozol
Tamoksifen: 20 mg PO/gün 2–3 y›l kullanm›fl hastalarda
Anastrozol: 1 mg PO/gün 2–3 y›l devam edilir.
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Tamoksifen + Letrozol
Tamoksifen: 20 mg PO/gün 5 y›l kullanan ve hastal›¤› nüks etmemifl hastalarda
Letrozol: 25 mg PO/gün 5 y›l boyunca devam edilir

Tamoksifen + Eksemestan
Tamoksifen: 20 mg PO/gün 2–3 y›l takiben
Eksemestan: 25 mg PO/gün ile tedavi 5 y›la tamamlan›r.

Metastatik Hastal›k

AC
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV 1. gün
Siklofosfamid: 600 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

AT
Doksorubisin: 50 mg/m2 IV 1. gün
Paklitaksel: 150 mg/m2 IV 1. gün 24 saatte
21 günde bir tekrarlan›r
Veya
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir en fazla 8 kür uygulan›r, takiben
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir hastal›k progresyonuna kadar verilir.
Veya
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün, 21 günde bir hastal›k progresyonuna kadar,
takiben
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV 1. gün, 21 günde bir en fazla 8 kür uygulan›r.

CAF
Siklofosfamid: 600 mg/m2 IV 1. gün
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 600 mg/m2 IV 1.gün
21 günde bir uygulan›r.

CMF (Bonadonna rejimi)
Siklofosfamid: 100 mg/m2/gün PO 1–14. günler aras›
Metotreksat: 40 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
28 günde bir uygulan›r.

CMF–IV Bolus
Siklofosfamid: 600 mg/m2 IV 1. gün
Metotreksat: 40 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 600 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Kapesitabin + Dosetaksel (XT)
Kapesitabin: 1,250 mg/m2 PO günde 2 kez, 1–14. günler aras›
Dosetaksel: 75 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.
Not: Kapesitabin dozu 850–1,000 mg/m2 PO günde 2 kez, 1–14. günler aras›
olmak üzere klinik etkinlikten ödün vermeden azalt›labilir.
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Kapesitabin + Paklitaksel (XP)
Kapesitabin: 825 mg/m2 PO günde 2 kez 1–14. günler aras›
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Kapesitabin + Navelbin (XN)
Kapesitabin: 1,000 mg/m2 PO günde 2 kez 1–14. günler aras›
Navelbin: 25 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
21 günde bir tekrarlan›r.

Dosetaksel + Doksorubisin
Dosetaksel: 75 mg/m2 IV 1. gün
Doksorubisin: 50 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

FEC–100
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV 1. gün
Epirubisin: 100 mg/m2 IV 1. gün
Siklofosfamid: 500 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Paklitaksel + Vinorelbin
Paklitaksel: 135 mg/m2 IV 1. gün vinorelbin den 1 saat sonra 3 saatlik
infüzyonla
Vinorelbin: 30 mg/m2 IV 1. ve 8. günlerde 20 dakikal›k infüzyonla
28 günde bir tekrarlan›r.

Vinorelbin + Doksorubisin
Vinorelbin: 25 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
Doksorubisin: 50 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Trastuzumab-Paklitaksel
Trastuzumab: 4 mg/kg IV yükleme dozu, sonra haftal›k 2 mg/kg
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 3 saatlik infüzyonla 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.
Veya
Trastuzumab: 4 mg/kg IV yükleme dozu takiben haftal›k 2 mg/kg
Paklitaksel: 80 mg/m2 IV haftal›k
4 haftada bir tekrarlan›r.

Trastuzumab-Dosetaksel
Trastuzumab: 4 mg/kg IV yükleme dozu,  takiben haftal›k 2 mg/kg IV
Dosetaksel: 100 mg/m2

21 günde bir tekrarlan›r.

Gemsitabin + Paklitaksel
Gemsitabin: 1,250 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrar edilir.
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Karboplatin + Paklitaksel
Karboplatin: area under curve (AUC)=6’dan, IV 1. gün
Paklitaksel: 200 mg/m2 IV 1. gün 3 saat infüzyonla
21 günde bir tekrar edilir.

Karboplatin + Dosetaksel
Karboplatin: AUC of 6, IV 1. gün
Dosetaksel: 75 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrar edilir

Mitomycin + Vinblastin
Mitomycin: 20 mg/m2 IV 1. gün
Vinblastin: 1,4–2 mg/m2 IV1–5. günler aras› devaml› infüzyon
6–8 haftada bir tekrar edilir.

Bevakuzimab + Paklitaksel
Bevakuzimab: 10 mg/kg 1. ve 15. günler
Paklitaksel: 90 mg/m2 1. 8. ve 15. günler
28 günde bir tekrarlan›r.

Lapatinib + Kapesitabin
Lapatinib: 1250 mg PO kahvalt›dan 1 saat önce veya 1 saat sonra sürekli
al›n›r.
Kapesitabin:1000 mg/m2 günde 2 kez 14 gün al›p 7 gün ara fleklinde 
21 günde bir al›n›r.

Tek ajan tedaviler

Trastuzumab
Trastuzumab: 4 mg/kg IV yükleme dozu, daha sonra 2 mg/kg haftal›k
Veya
Trastuzumab: 8 mg/kg IV yükleme dozu, daha sonra 3 haftada bir 
6 mg/kg IV

Kapesitabin
Kapesitabin: 1,250 mg/m2 PO günde 2 kez, 1–14. günler aras›
21 günde bir tekrarlan›r
Not: Kapesitabin dozu 850–1,000 mg/m2 PO günde 2 kez, 1–14. günler aras›
olmak üzere klinik etkinlikten ödün vermeden azalt›labilir.

Dosetaksel
Dosetaksel: 100 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.
Veya
Dosetaksel: 35–40 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta
8 haftada bir tekrarlan›r.

Paklitaksel
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün 3 saatte infüzyon
21 günde bir tekrara edilir.
Veya
Paklitaksel: 80–100 mg/m2 IV haftal›k 3 hafta
28 günde bir tekrarlan›r.

94



Vinorelbin
Vinorelbin: 30 mg/m2 IV 1. gün
7 günde bir tekrarlan›r.

Doksorubisin
Doksorubisin: 20 mg/m2 IV 1. gün
7 günde bir tekrarlan›r.

Gemsitabin
Gemsitabin: 725 mg/m2 IV haftal›k 3 hafta
28 günde bir tekrarlan›r.

Lipozomal Doksorubisin
Lipozomal Doksorubisin: 45–60 mg/m2 IV 1. gün
21–28 günde bir tekrarlan›r.

Abraksan
Abraksan: 260 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.
Veya
Abraksan: 125 mg/m2 IV 1. 8. ve 15. günler
28 günde bir tekrarlan›r.

Endokrin Tedavi

Tamoksifen
Tamoksifen: 20 mg PO/gün

Toremifen sitrat
Toremifen: 60 mg PO/gün

Eksemestan
Eksemestan: 25 mg PO/gün

Anastrozol
Anastrozol: 1 mg PO/gün

Anastrozol + Herseptin
Anastrozol: 1 mg PO/gün
Herseptin: 4 mg/kg yükleme dozu ard›ndan haftal›k 2 mg/kg

Letrozol
Letrozol: 2,5 mg PO /gün

Fulvestrant
Fulvestrant: 250 mg IM 1. gün
Ayda bir kez tekrarlan›r.

Megestrol
Megestrol: 40 mg PO günde 4 kez
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IX.L. MESANE KANSER‹

Gemsitabin + Sisplatin
Gemsitabin: 1,000 mg/m2 IV 1, 8 ve 15. günler
Sisplatin: 75 mg/m2 IV 1.gün
28 günde bir tekrarlan›r.

Gemsitabin + Karboplatin
Gemsitabin: 1,000 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
Karboplatin: AUC=5 den IV 1.gün
21 günde bir tekrarlan›r.

MVAC
Metotreksat: 30 mg/m2 IV 1, 15 ve 22. günler
Vinblastin: 3 mg/m2 IV 2, 15 ve 22. günler
Doksorubisin: 30 mg/m2 IV 2. gün
Sisplatin: 70 mg/m2 IV 2. gün
28 günde bir tekrarlan›r.

CMV + Radyasyon Tedavisi
Sisplatin: 70 mg/m2 IV 2. gün
Metotreksat: 30 mg/m2 IV 1, 15 ve 22. günler
Vinblastin: 3 mg/m2 IV 2, 15 ve 22. günler
28 günde bir 2 kür verilir. Daha sonra 180 cGy fraksiyonlarla toplam 45 Gy
›fl›n tedavisi ile efl zamanl› 70 mg/m2 sisplatin radyoterapinin 1. ve 2. günü
verilir.

Gemsitabin
Gemsitabin: 1,200 mg/m2 IV 1, 8 ve 15. günler
28 günde bir verilir.

Paklitaksel
Paklitaksel: 250 mg/m2 IV 24 saate infüzyon, 1. gün
21 günde bir verilir.
Veya
Paklitaksel: 80 mg/m2 IV haftal›k 3 hafta
28 günde bir verilir.

IX.M. MAL‹GN MELANOM

Adjuvan Tedavi

‹nterferon alfa-2b
‹nterferon alfa-2b: 20 χ 106 IU/m2 IV, haftada 5 kez 4 hafta daha sonra 
10 χ 106 IU/m2 SC, 48 hafta haftada 3 gün
Toplam 1 y›l süren tedavidir.

96



Metastatik Hastal›k

DTIC + BCNU + Sisplatin
Dakarbazin: 220 mg/m2 IV 1–3. günler aras›
Karmustin: 150 mg/m2 IV 1. gün
Sisplatin: 25 mg/m2 IV 1–3. günler aras›
Dakarbazin ve sisplatin 21 günde bir ve Karmustin 42 günde bir tekrar
edilir.

DTIC + Sisplatin + BCNU + Tamoksifen (Dartmouth rejimi)
Dakarbazin: 220 mg/m2 IV 1–3. ve 22–24. günler aras›
Sisplatin: 25 mg/m2 IV 1–3. ve 22–24. günler aras›
Karmustin: 150 mg/m2 IV 1. gün
Tamoksifen: 10 mg PO günde 2 kez 4. gün bafllanarak
6 haftada bir tekrar edilir.

CVD
Sisplatin: 20 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Vinblastin: 1,6 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Dakarbazin: 800 mg/m2 IV 1. gün
21–28 günde bir tekrar edilir.

IFN + DTIC
‹nterferon alfa-2b: 15 χ 106 IU/m2 IV 1–5., 8–12., ve and
15–19. günler aras› indüksiyon tedavisi olarak
‹nterferon alfa-2b: 10 χ 106 IU/m2 SC haftada 3 kez indüsüyon tedavisinden
sonra
Dakarbazin: 200 mg/m2 IV 22–26. günler
28 günde bir tekrar edilir.

Sisplatin + Vinblastin + DTIC + IL–2 + IFN
Sisplatin: 20 mg/m2 IV 1–4. ve 22–25. günler aras›
Vinblastin: 1,5 mg/m2 IV 1–4. ve 22–25. günler aras›
Dakarbazin: 800 mg/m2 IV 1. ve 22. gün
‹nterlökin–2: 9 million IU/m2 IV 5–8. ve 17–20. günler aras› 24 saatlik devaml›
infüzyon
‹nterferon alfa-2b: 5 million IU/m2 SC 5–9. 17–21. ve 26–30. günler aras›
6 haftada bir tekrar edilir.

Temozolomid + Talidomid
Temozolomid: 75 mg/m2/gün PO 6 hafta
Talidomid: 200–400 mg/m2/gün PO 6 hafta
10 haftada bir tekrarlan›r.

Dakarbazin
Dakarbazin: 250 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
21 günde bir uygulan›r.
Veya
Dakarbazin: 850 mg/m2 IV 1. gün
3–6 haftada bir uygulan›r.
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Interferon-alfa
‹nterferon alfa-2b: 20 milyon IU/m2 IM, haftada 3 kez 12 hafta verilir.

Aldesleukin
Aldesleukin (IL–2): 100,000 IU/kg IV 1–5. ve 15–19. günler aras› verilir.
28 günde bir verilir.

Temozolomid
Temozolomide: 150 mg/m2 PO 1–5. günler aras›
28 günlük tedavi 1 kürdür. E¤er iyi tolere edilirse doz 200 mg/m2’e ç›k›l›r.

IX.N. MAL‹GN MEZOTELYOMA

Doksorubisin + Sisplatin
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV 1. gün
Sisplatin: 60 mg/m2 IV 1. gün
21–28 günde bir tekrar edilir.

CAP
Siklofosfamid: 500 mg/m2 IV 1. gün
Doksorubisin: 50 mg/m2 IV 1. gün
Sisplatin: 80 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrar edilir.

Gemsitabin + Sisplatin
Gemsitabin: 1000 mg/m2 IV 1. 8. ve 15. günler
Sisplatin: 100 mg/m2 IV 1. gün
28 günde bir tekrar edilir.

Gemsitabin + Karboplatin
Gemsitabin: 1000 mg/m2 IV 1. 8. ve 15. günler
Karboplatin: area under curve (AUC)=5, IV 1. gün
28 günde bir tekrar edilir.

Pemetrexed + Sisplatin
Pemetrexed: 500 mg/m2 IV 1. gün
Sisplatin: 75 mg/m2 IV 1. gün
Tedaviye bafllanmadan 1 hafta önce folic acid at 350–1000 microgram PO
hergün, tedaviye bafllamadan 1–2 hafta önce vitamin B12 at 1,000 mikrogram
IM, sonras›n da 3 kürde bir tekrar edilir.
21 günde bir tekrar edilir.
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IX.O. M‹DE KANSER‹

Adjuvan Tedavi

5-Florourasil + Lökovorin + Radyoterapi
5-Florourasil: 425 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Lökovorin: 20 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Kemoterapinin ilk gününden 28 gün sonra kemoradyoterapi bafllar.
Radyoterapi: 180 cGy/gün total doz 4,500 cGy
5-Florourasil: 400 mg/m2 IV radyoterapinin 1–4. ve 23–25. günleri aras›
Lökovorin: 20 mg/m2 IV radyoterapinin 1–4. ve 23–25. günleri aras›
Kemoradyoterapi sonras› 1 ay ara ile 2 kür kemoterapi verilir:
5-Florourasil: 425 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Lökovorin: 20 mg/m2 IV 1–5. günler aras›

DCF
Dosetaksel: 75 mg/m2 IV 1. gün
Sisplatin: 75 mg/m2 IV 1. gün 1–3 saat aras› infüzyon
5-FU: 750 mg/m2/day IV, 1–5. günler aras› devaml› infüzyon
21 günde bir tekrar edilir.

CF
Sisplatin: 100 mg/m2 IV 1. gün 1–3 saat aras› infüzyon
5-FU: 1000 mg/m2/day IV, 1–5. günler aras› devaml› infüzyon
28 günde bir tekrar edilir.

EAP
Etoposid: 120 mg/m2 IV 4–6. günler aras›
Doksorubisin: 20 mg/m2 IV 1. ve 7. günler
Sisplatin: 40 mg/m2 IV 2. ve 8. günler
21–28 günde bir tekrar edilir.

ECF
Epirubisin: 50 mg/m2 IV 1. gün
Sisplatin: 60 mg/m2 IV 1. gün
5-Florourasil: 200 mg/m2/day IV 21 hafta devaml› infüzyon
21 günde bir tekrar edilir.

ELF
Etoposid: 120 mg/m2 IV 1–3. günler aras›
Lökovorin: 300 mg/m2 IV 1–3. günler aras›
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV 1–3. günler aras›
21–28 günde bir tekrar edilir.

FAM
5-Florourasil: 600 mg/m2 IV 1, 8, 29 ve 36. gün
Doksorubisin: 30 mg/m2 IV 1. ve 29. gün
Mitomisin-C: 10 mg/m2 IV 1. gün
8 haftada bir tekrar edilir.
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FAMTX
5-Florourasil: 1,500 mg/m2 IV 1. gün metotreksat dan 1 saat sonra
Lökovorin: 15 mg/m2 PO 6 saatte bir toplam 12 doz, metotreksat’dan 
24 saat sonra
Doksorubisin: 30 mg/m2 IV 15. gün
Metotreksat: 1,500 mg/m2 IV 1. gün
28 günde bir tekrar edilir.

FAP
5-Florourasil: 300 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Doksorubisin: 40 mg/m2 IV 1. gün
Sisplatin: 60 mg/m2 IV 1. gün
5 haftada bir tekrarlan›r.

Dosetaksel + Sisplatin
Dosetaksel: 85 mg/m2 IV 1. gün
Sisplatin: 75 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrar edilir.

5-Florourasil
5-Florourasil: 500 mg/m2 IV 1–5.günler aras›
28 günde bir tekrar edilir.

Dosetaksel
Dosetaksel: 100 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrar edilir
Veya
Dosetaksel: 36 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta
8 haftada bir tekrarlan›r.

IX.P. OVER KANSER‹

Epitel Hücreli Over Kanseri

CC
Karboplatin: 300 mg/m2 IV 1. gün
Siklofosfamid: 600 mg/m2 IV 1. gün
28 günde bir tekrar edilir.

CP
Sisplatin: 100 mg/m2 IV 1. gün
Siklofosfamid: 600 mg/m2 IV 1. gün
28 günde bir tekrar edilir.

CT
Sisplatin: 75 mg/m2 IV 2. gün
Paklitaksel: 135 mg/m2 IV 1. gün 24 saatte infüzyon
21 günde bir tekrar edilir.
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Karboplatin + Paklitaksel
Karboplatin: area under curve (AUC) = 6–7,5 IV 1. gün
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün 3 saatte infüzyon
21 günde bir tekrar edilir.

Karboplatin + Dosetaksel
Karboplatin: area under curve (AUC) = 6 IV 1. gün
Dosetaksel: 60 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrar edilir.

Gemsitabin + Lipozomal Doksorubisin
Gemsitabin: 1000 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
Doksil: 30 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrar edilir.

Gemsitabin + Sisplatin
Gemsitabin: 800–1000 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
Sisplatin: 30 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
21 günde bir tekrar edilir.

Tek Ajan Rejimler

Lipozomal doksorubisin
Lipozomal doksorubisin: 50 mg/m2 IV 1. gün 1 saatte infüzyon
28 günde bir tekrar edilir.

Paklitaksel
Paklitaksel: 135 mg/m2 IV 1. gün 3 saate infüzyon
21 günde bir tekrar edilir.

Topotekan
Topotekan: 1,5 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
21 günde bir tekrar edilir.

Gemsitabin
Gemsitabin: 800 mg/m2 IV haftal›k 3 hafta
4 haftada bir tekrar edilir.

Etoposid
Etoposid: 50 mg/m2/day PO 1–21. günler aras›
28 günde bir tekrar edilir.

Germ Hücreli Over Kanseri

BEP
Bleomisin: 30 U IV 2. 9. ve 16. günler
Etoposid: 100 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Sisplatin: 20 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
21 günde bir tekrar edilir.
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IX.R. PANKREAS KANSER‹

Lokal ‹leri Hastal›k

5-Florourasil + Radyoterapi (GITSG rejimi)
5-Florourasil: 500 mg/m2/gün IV 1–3. ve 29–31. günler aras› daha sonra 
71. günden bafllayarak haftal›k,
Radyoterapi: Total doz, 4,000 cGy
Kemoterapi ve radyoterapi ayn› gün bafllar ve beraber verilir.

Metastatik Hastal›k

Gemsitabin
Gemsitabin: 1000 mg/m2 IV haftal›k 7 haftaverip 1 hafta ara,
Daha sonra 1000 mg/m2 IV haftal›k 3 hafta verip 1 hafta ara verilir.
28 günde bir tekrar edilir.
Veya
Gemsitabin: 1000 mg/m2 IV 100 dakikada 10 mg/m2/dakika h›z› ile 
1., 8. ve 15. günler
28 günde bir tekrar edilir.

Gemsitabin + Erlotinib
Gemsitabin: 1000 mg/m2 IV haftal›k 7 haftaverip 1 hafta ara,
Daha sonra 1000 mg/m2 IV haftal›k 3 hafta verip 1 hafta ara verilir.
Erlotinib: 100 mg PO/gün
28 günde bir tekrar edilir.

IX.S. PR‹MER‹ B‹L‹NMEYEN KANSER

PCE
Paklitaksel: 200 mg/m2 IV 1. gün 1 saatte infüzyon
Karboplatin: AUC = 6, IV 1. gün
Etoposid: bir gün 50 mg, bir gün 100 mg fleklinde 1–10. günler aras› PO
21 günde bir tekrarlan›r.

EP
Etoposid: 100 mg/m2 IV 1–5 günler aras›
Sisplatin: 100 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

BEP
Sisplatin: 20 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Etoposid: 100 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Bleomisin: 30 units IV 1. 8. ve 15. günler
21 günde bir tekrarlan›r.

GCP
Gemsitabin: 1,000 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
Karboplatin: AUC = 5, IV 1. gün
Paklitaksel: 200 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir 4 kür verildikten sonra 3 kür paklitaksel 70 mg/m2 IV haftal›k
6 hafta verilip 2 hafta ara fleklinde verilir.
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IX.T. PROSTAT KANSER‹

Flutamid + Leuprolid
Flutamid: 250 mg PO günde 3 kez
Leuprolid: 7,5 mg IM 28 günde bir veya 22,5 mg IM 12 haftada bir

Flutamid + Goserelin
Flutamid: 250 mg PO günde 3 kez
Goserelin: 10,8 mg SC 12 haftada bir

Estramustin + Etoposid
Estramustin: 15 mg/kg/gün PO 1–21. günler aras› günde 4 doza bölerek
Etoposid: 50 mg/m2/gün PO 1–21. günler aras› günde 2 doza bölerek
28 günde bir tekrar edilir.

Estramustin + Vinblastin
Estramustin: 600 mg/m2/gün PO 1–42. günler aras›
Vinblastin: 4 mg/m2 IV haftal›k 6 hafta
8 haftada bir tekrar edilir.

Paklitaksel + Estramustin
Paklitaksel: 120 mg/m2 IV 1–4. günler aras› devaml› infüzyon
Estramustin: 600 mg/m2/gün PO,  paklitaksel infüzyonundan 24 saat önce
21 günde bir tekrar edilir.

Mitozantron + Prednison
Mitozantron: 12 mg/m2 IV 1. gün
Prednison: 5 mg/gün PO
21 günde bir tekrar edilir.

Dosetaksel + Estramustin
Dosetaksel: 35 mg/m2 IV 1. ve 2. haftan›n 2. gününde
Estramustin: 1. ve 2. haftalar 1–3. günler aras› ilk dört doz 420 mg PO, 
sonraki 5 doz 280 mg
21 günde bir tekrar edilir. 4 mg PO Decadron 1. ve 2. hafta 1–3 günler aras›
günde 2 kez verilir.

Dosetaksel + Prednison
Dosetaksel: 75 mg/m2 IV 1. gün
Prednison: 5 mg PO hergün
21 günde bir toplam 10 küre kadar verilir.

Estramustin
Estramustin: 14 mg/kg/gün PO 3-4’e bölünmüfl dozlarda.

Goserelin
Goserelin: 3,6 mg SC 1. gün
28 günde bir tekrarlan›r
Veya
Goserelin: 10,8 mg SC 1. gün
12 hafatad bir tekrar edilir.
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Leuprolid
Leuprolid: 7,5 mg IM 1. gün
21 günde bir tekrar edilir.
Veya
Leuprolid: 22,5 mg IM 1. gün
21 günde bir tekrar edilir.

Bicalutamid
Bicalutamid: 50 mg PO günde 2 kez

Flutamid
Flutamid: 250 mg PO günde 3 kez

Nilutamide
Nilutamide: 300 mg PO 1–30. günler aras› sonra 150 mg PO her gün

Prednison
Prednison: 5 mg PO günde 2 kez

Ketakenazol
Ketakenazol: 1200 mg PO her gün

Aminoglutetimid
Aminoglutetimid: 250 mg PO günde 4 kez, tolere edilirse 500 mg’a ç›k›labilir.

IX.U. RENAL HÜCREL‹ KANSER

Sorafenib
400 mg PO her gün

Sunitinib
50 mg her gün 4 hafta ala›n›r 2 hafta ara verilir.

Temsirolimus (yüksek riskli hastalar)
25 mg 30 dakikada infüzyon (verilmeden 1/2 saat önce antihistaminik ile
premedikasyon)

Interferon-alfa + IL-2
‹nterferon alfa-2a: 9 milyon ünite SC 1–4. günler aras›, 1–4. haftalar
‹nterlökin–2: 12 milyon ünite SC 1–4. günler aras›, 1–4. haftalar
6 haftada bir tekrar edilir.

Düflük doz IL–2
‹nterlökin–2: 3 milyon ünite/gün IV 1–5. günler aras› devaml› infüzyon
14 günde bir 1 ayl›k tedavidir.

Interferon-alfa
‹nterferon alfa-2a: 5–15 milyon ünite SC her gün veya haftada 3–5 kez

Bevasizumab + Interferon-alfa
Bevasizumab: 10 mg/kg 2 haftada bir
Interferon-alfa: 9 milyon ünite haftada 3 kez bir y›l
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IX.V. SAFRA YOLU KANSERLER‹

Gemsitabin + Sisplatin
Gemsitabin: 1,250 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
Sisplatin: 75 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Gemsitabin + Kapesitabin
Gemsitabin: 1,000 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
Kapesitabin: 650 mg/m2 IV 14 gün verip 7 gün ara
21 günde bir tekrarlan›r.

IX.W. SARKOM, YUMUfiAK DOKU

AD
Doksorubisin: 15 mg/m2/gün IV 1–4. günler aras› devaml› infüzyon
Dakarbazin: 250 mg/m2/gün IV 1–4. günler aras› devaml› infüzyon
21 günde bir tekrar edilir.

MAID
Mesna: 2500 mg/m2/gün IV 1–4. günler aras› devaml› infüzyon
Doksorubisin: 20 mg/m2/gün IV 1–3. günler aras› devaml› infüzyon
‹fosfamid: 2,500 mg/m2/gün IV 1–3. günler aras› devaml› infüzyon
Dakarbazin: 300 mg/m2/gün IV 1–3. günler aras› devaml› infüzyon
21 günde bir tekrar edilir.

CYVADIC
Siklofosfamid: 500 mg/m2 IV 1. gün
Vinkristin: 1,5 mg/m2 IV 1. gün (maksimum 2 mg)
Doksorubisin: 50 mg/m2 IV 1. gün
Dakarbazin: 750 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

CAV ve IE alterne tedavi (Ewings sarkomu)
Siklofosfamid: 1200 mg/m2 IV 1. gün
Doksorubisin: 75 mg/m2 IV 1. gün
Vinkristin: 2 mg IV 1. gün
Ve
‹fosfamid: 1800 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Etoposid: 100 mg/m2 IV 1–5 günler aras›
CAV ve IE s›ra ile 21 günde bir toplam 17 kür uygulan›r.

Doksorubisin
Doksorubisin: 75 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrar edilir.
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Gemsitabin
Gemsitabin: 1000 mg/m2 IV haftal›k 7 hafta verilir, 1 hafta ara verilir.
Daha sonraki kürler haftal›k 1000 mg/m2 IV 3 hafta verilir, 1 hafta ara verilir.
3 haftal›k siklüs 28 günde bir tekrarlan›r.

Imatinib
Imatinib: 400 mg/gün PO
Progresyona kadar devam edilir.

IX.X. SERV‹KS KANSER‹

Sisplatin + Radyaterapi
Radyasyon Tedavisi: 1,8 to 2 Gy fraksiyonlarla (total doz, 45 Gy)
Sisplatin: 40 mg/m2 IV haftal›k (maksimum doz, 70 mg/hafta)
1.-6. haftalar aras› Sisplatin radyasyon tedavisinden 4 saat önce verilir.

Paklitaksel + Sisplatin
Paklitaksel: 135 mg/m2 IV 1. gün 24 saatlik infüzyon
Sisplatin: 75 mg/m2 IV 2. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Sisplatin + Topotekan
Sisplatin: 50 mg/m2 IV 1. gün
Topotekan: 0.75 mg/m2/gün IV 1–3. günler aras›
21 günde bir tekrarlan›r.

BIP
Bleomisin: 30 U IV 1. gün 24 saatte infüzyon
‹fosfamid: 5,000 mg/m2 IV 2. gün 24 saatte infüzyon
Mesna: 6,000 mg/m2 IV 2. gün 36 saatte infüzyon
Sisplatin: 50 mg/m2 IV 2. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

BIC
Bleomisin: 30 U IV 1. gün
‹fosfamid: 2,000 mg/m2 IV, 1–3. günler aras›
Mesna: 400 mg/m2 IV, ifosfamidden 15 dakika önce, 
ifosfamidden 4 ve 8 saat sonra
Karboplatin: 200 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Sisplatin + 5-Florourasil
Sisplatin: 75 mg/m2 IV, 1. gün
5-Florourasil: 1,000 mg/m2 IV, 2–5. günler aras›nda devaml› infüzyon
21 günde bir tekrarlan›r.
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Sisplatin + Vinorelbin
Sisplatin: 80 mg/m2 IV 1. gün
Vinorelbin: 25 mg/m2 IV 1. ve 8. günler
21 günde bir tekrarlan›r.

Sisplatin + ‹rinotekan
Sisplatin: 60 mg/m2 IV 1. gün
‹rinotekan: 60 mg/m2 IV 1., 8. ve 15. günler
28 günde bir tekrarlan›r.

Tek ajanl› tedavi

Sisplatin
Sisplatin: 50-100 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Dosetaksel
Dosetaksel: 100 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Paklitaksel
Paklitaksel: 175 mg/m2 IV 1. gün 3 saatte infüzyon
21 günde bir tekrarlan›r.

‹rinotekan
‹rinotekan: 125 mg/m2 IV haftal›k 4 hafta
6 haftada bir tekrarlan›r.

Topotekan
Topotekan: 1,5 mg/m2/gün, 1–5. günler aras›

IX.Y. TEST‹S KANSER‹

Adjuvan Tedavi

BEP
Bleomisin: 30 U IV 2. 9. ve 16. günler
Etoposid: 100 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Sisplatin: 20 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
21 günde bir toplam 2 kür verilir.

‹leri Evre Testis Kanseri

BEP
Bleomisin: 30 U IV 2. 9. ve 16. günler
Etoposid: 100 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Sisplatin: 20 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
21 günde bir tekrar edilir.
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EP
Etoposid: 100 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Sisplatin: 20 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
21 günde bir tekrar edilir.

VeIP (kurtarma rejimi)
Vinblastin: 0.11 mg/kg IV 1. ve 2. günler
‹fosfamid: 1200 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Sisplatin: 20 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Mesna: 400 mg/m2 IV, ilk ifosfamid dozundan 15 dakika önce daha sonra
1200 mg/m2/gün IV 5 gün devaml› infüzyon
21 günde bir tekrar edilir.

VIP (kurtarma rejimi)
Etoposid (VP–16): 75 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
‹fosfamid: 1,200 mg/m2 IV 1–5. günler aras›
Sisplatin: 20 mg/m2 IV 1–5. güler aras›
Mesna: 400 mg/m2 IV, ilk ifosfamid dozundan 15 dakika önce daha sonra
1200 mg/m2/gün IV 5 gün devaml› infüzyon
21 günde bir tekrar edilir.

IX.Z. T‹MOMA

CAP
Siklofosfamid: 500 mg/m2 IV, 1. gün
Doksorubisin: 50 mg/m2 IV, 1. gün
Sisplatin: 50 mg/m2 IV, 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Sisplatin + Etoposid
Sisplatin: 60 mg/m2 IV, 1.gün
Etoposid: 120 mg/m2 IV, 1–3. günler aras›
21 günde bir tekrarlan›r.

IX.AB. T‹RO‹D KANSER‹

Doksorubisin + Sisplatin
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV 1. gün
Sisplatin: 40 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

Doksorubisin
Doksorubisin: 60 mg/m2 IV 1. gün
21 günde bir tekrarlan›r.

108



IX.AC. YUTAK (ÖZAFAGUS) KANSER‹

5-Florourasil + Sisplatin + Radyoterapi (Herskovic rejimi)
5-Florourasil: 1,000 mg/m2/day IV 1–4. günler aras› devaml› infüzyon
Sisplatin: 75 mg/m2 IV 1. gün
1, 5, 8 ve 11. haftalarda tekrar edilir.
Radyoterapi: 200 cGy/gün haftada 5 gün (total doz, 3,000 cGy),
2,000 cGy lik bir boost dozu ile takip edilir.

Metastatik Hastal›k

5-Florourasil + Sisplatin
5-Florourasil: 1,000 mg/m2/gün IV 1–5 günler aras› devaml› infüzyon
Sisplatin: 100 mg/m2 IV 1. gün
1, 5, 8 ve 11. haftalarda tekrarlan›r.

‹rinotekan + Sisplatin
‹rinotekan: 65 mg/m2 IV haftal›k 4 hafta
Sisplatin: 30 mg/m2 IV haftal›k 4 hafta
6 haftada bir tekrarlan›r.

Paklitaksel + Sisplatin
Paklitaksel: 200 mg/m2 IV 1. gün 24 saatlik infüzyon
Sisplatin: 75 mg/m2 IV 2. gün
21 günde bir tekrarlan›r. G-CSF deste¤i önerilir.

Paklitaksel
Paklitaksel: 250 mg/m2 IV 1. gün 24 saatte infüzyon
21 günde bir tekrarlan›r. G-CSF deste¤i önerilir.
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X.  BAZI ‹LAÇLARIN UYGULAMA VE TAK‹B‹ SIRASINDA D‹KKAT
      ED‹LMES‹ GEREKEN ÖNEML‹ NOKTALAR

1. Genel bir prensip olarak, her kür kemoterapi öncesi kan say›m› 
yap›lmal›, lökosit say›s› 3000/mm3 ve ANS 1500/mm3’ün üstünde 
ise tedavi verilmelidir. Trombositler 100.000–150.000/mm3 olmal›d›r.

2. Kan say›m› görülerek gerekli doz ayarlamas› yap›lmal›d›r.

3. Febril nötropeni geliflen hastalarda hastal›¤›n evresi (erken/metastatik) ve
kürabilite flans› göz önüne al›narak bir sonraki kürde ya doz düflülür 
ya da büyüme faktörleri eklenerek ayn› dozda devam edilir

4. Baz› ilaçlar›n uygulama s›ras›nda dikkat edilmesi gereken ve 
uygulama sonras›nda takip edilmesi gereken noktalar:

Bevasizumab: Hastalar hipertansiyon, tromboembolik olaylar, hemoptizi
aç›s›ndan sorgulanmal›. Operasyon sonras› 28 günden önce, karaci¤er
rezeksiyonu yap›lanlarda rezeksiyon sonras› 60 günden önce uygulanmamal›d›r.
Proteinuri e¤er 2 gr/24 saat olursa tedavi geçici durdurulur ve <2 gr olunca
tekrar bafllan›r.

Bleomisin: Hastan›n bafllang›ç SFT (özellikle CO difüzyon testi) yap›lmal›.
Kümülâtif doz > 400 üniteyi geçince pulmoner toksisite riski artar. Uygulamadan
1/2 saat önce hastalara asetaminofen verilebilir ve e¤er atefl olursa asetaminofen
6 saate bir 24 saat verilir. BLEOMS‹N‹N MAKS‹MAL DOZU 400 mg/m2’dir.

Dakarbazin: Güçlü bir vezikand›r, damar d›fl›na kaç›r›lmamas›na özen
gösterilmelidir. Emetojenik etkisi yüksektir. Tedavi sonras› hastalar›n birkaç
gün günefle ç›kmamalar› tavsiye edilmelidir.

Deksrazoksan: Doksorubisin verilmesinden 1/2 saat önce uygulanmal›d›r.

Dosetaksel: Hastan›n karaci¤er testleri tedavi öncesi bilinmeli ve tedavi
s›ras›nda takip edilmeli. Anafilâksi yapabilir. ‹laç uygulan›rken anafilâksi
s›ras›nda müdahale için acil arabas› bulundurulmal›. Verilmeden 1 gün önce,
ilac›n verilece¤i gün ve bir sonraki gün 2 x 8 mg deksametazon (veya eflde¤eri)
steroid hipersensitivite ve ödem geliflmesini önlemek için profilaktik olarak
verilmelidir.

Doksorubisin: Güçlü bir vezikand›r bu nedenle damar d›fl›na kaçmamas› için
özen gösterilmelidir. Kardiyak fonksiyonlar bafllang›çta ve tedavi s›ras›nda
eko veya MUGA ile takip edilmeli. Daha önce radyoterapi alm›fl hastalarda
“radyasyon recall” deri reaksiyonu yapabilir. Hastalar›n güneflten korunmalar›
gerekti¤i ve ilaç sonras› 1–2 gün idrarlar›n›n k›rm›z›-portakal rengi olabilece¤i
söylenmelidir. DOKSORUB‹S‹N‹N MAKS‹MAL DOZU 450 mg/m2’dir
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Epirubisin: Damar d›fl›na kaçmamas› için özen gösterilmelidir. Kardiyak
fonksiyonlar bafllang›çta ve tedavi s›ras›nda eko veya MUGA ile takip edilmeli.
Daha önce RT alm›fl hastalarda “radyasyon recall” deri reaksiyonu yapabilir.
Hastalar›n ilaç sonras› 1–2 gün idrarlar›n›n k›rm›z›-portakal rengi olabilece¤i
söylenmelidir. Renal ve hepatik fonksiyonlar tedavi s›ras›nda takip edilmelidir.
EP‹RUB‹S‹N‹N MAKS‹MAL DOZU 900 mg/m2’dir.

Erlotinib: Hastalar pulmoner yak›nmalar aç›s›ndan takip edilmelidir. Fenitoin
kullananlarda dozu artt›r›lmal›, kumadin kullananlarda INR dikkatli takip
edilmelidir. Deri döküntüleri için cleocin jel veya oral formu kullan›labilir.

Estramustin: Tromboflebitli hastalarda, peptik ülser hastal›¤› olanlarda, ciddi
karaci¤er ve böbrek hastal›¤› olanlarda kullan›lmamal›d›r. Süt ve süt ürünleri
ilac›n emilimini azalt›r. Su ile yemeklerden 1 saat önce veya 2 saat sonra
al›nmal›d›r.

Etoposid: Karaci¤er ve böbrek fonksiyonlar› takip edilmelidir. Hipotansiyon
yapabilir bu nedenle infüzyon yavafl yap›lmal› en az 30 dakika veya 1 saat
sürede verilmelidir. Allerjik reaksiyonlar için haz›r olunmal›. Flebit
yapabilece¤inden enjeksiyon bölgesi izlenmeli ve damar d›fl›na kaçmamas›na
özen gösterilmelidir.

5 Fluorourasil: Aktif iskemik kalp hastal›¤› olan veya son 6 ayda enfarktüs
geçiren hastalara uygulanmamal›d›r. Beklenmeyen ciddi myelosupresyon,
gastrointestinal veya nörolojik toksisite geliflirse dihidropirimidin dehidrogenaz
eksikli¤inden flüphelenilmeli ve tedavi sonland›r›lmal›d›r. Günde 2x50 mg
pyridoxine el ayak sendromunu önlemek amaçl› verilebilir. ‹nfüzyonel flemalarla
uyguland›¤›nda el ayak sendromu mukozit ve diyare yan etkileri, bolus
verildi¤i flemalarda ise myelosupresyon daha ön planda gözlenir.

Gemsitabin: ‹nfüzyon süresi 60 dakikan›n üstünde olursa toksisitesi artabilir.
Hastalar idrar renginde de¤iflme olabilece¤i konusunda bilgilendirilmelidir.

‹fosfamid: Tromboflebit veya tromboembolisi olan hastalarda, peptik ülseri
olanlarda, ciddi karaci¤er ve kalp hastal›¤› olanlarda kullan›m› kontrendikedir.
Hemorajik sistit geliflmesini önlemek için hidrasyon ve mesna ile mesaneyi
koruma yap›lmal›d›r. Tedavi öncesi idrar tetkikleri ile hematuri geliflip
geliflmedi¤i izlenmelidir. Kumadin kullanan hastalarda PT/INR dikkatli takip
edilmelidir.

‹rinotekan: Emetojenik ve vezikan bir ilaçt›r. Erken ve geç olmak üzere
diyareye neden olur. Erken diyare infüzyon s›ras›nda veya ilk 24 saatte geliflir.
Terleme, kar›n a¤r›s› ve ishal ile karakterizedir ve kolinerjik etkiye ba¤l›
oldu¤u düflünülmektedir. Tedavide atropine 0.25–1.0 mg iv verilir. Geç diyare
ilaç uyguland›ktan 24 saat sonra bafllar (genellikle 1–3. günler aras›). Tedavide
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lopermid ilk yumuflak tuvalete ç›kmadan sonra bafllan›r. Daha sonra, gündüz
2 saatte bir 2 mg, gece 4 saate bir 4 mg verilir. Hasta 12 saat diyaresiz dönem
geçirirse lopermid b›rak›l›r. Diyare düzelmeden 24 saat devam etmiflse bir
oral florokinolon verilir. Diyare tablosu düzelmiyorsa hastaneye yat›fl ve
hidrasyon düflünülmelidir. Evre 3 diyarede irinotekan verilmemeli, ilaç dozunda
hasta iyileflince ayarlanma yap›lmal›d›r. 65 yafl üstü hastalarda, performans
statüsü düflük hastalarda ve daha önceden abdominopelvik radyoterapi alan
hastalarda diyare ve myelosupresyon riski daha yüksektir. UGT1A1 7/7
genotipli kiflilerde gastrointestinal ve myelosupresyon yan etkileri daha fazla
görülür.

Imatinib: Yemek s›ras›nda su ile al›nmal›d›r. Hastalar›n kilosu s›v› retansiyonu
aç›s›ndan takip edilmelidir. Fenitoin alan hastalarda doz artt›r›lmas› gerekebilir.
Kumadin alan hastalarda PT/ INR s›k› takip edilmelidir. Ketakenozol, eritromisin
ve klaritromisin ile etkileflimi vard›r,  bu ilaçlar imitanib toksisitesini artt›r›r.

Interferon alfa: Öncesinde asetaminofen verilerek ile atefl ve titreme riski
azalt›lmal›d›r. Depresyon, nöropsikiyatrik hastal›¤› olanlarda dikkatli
kullan›lmal›d›r, ciddi komorbid hastal›¤› olanlarda kullan›lmas› ölümcül
komplikayonlara yol açabilir.

Kapesitabin: Yemekten 30 dakika sonra su ile al›nmal›d›r. Hastalar el ayak
sendromu ve diyare aç›s›ndan uyar›lmal›. El ayak sendromunun geliflmesini
önlemede 2 x 50 mg piridoksin veya celecoxib 2 x 200 mg kullan›labilir. El
ve ayaklar›n nemlendirilmesi, serin suda bekledikten sonra lanolinli kremlerin
sürülmesi önerilir.

Karboplatin: %1–27 hastada hipersensitivite geliflebilir. Kreatinin klerensine
göre doz ayarlanmal›, uygulama öncesi hidrasyona gerek yoktur.

Karmustin (BCNU): Verili fl yerindeki a¤r› ve yanma hissini azaltmak için
1–2 saatte verilir, Hastalar solunum fonksiyon testleri ile izlenmelidir.

Lökovorin: Yüksek doz metotreksat tedavisinde kurtarma ilac› olarak
kullan›ld›¤›nda metotreksat dozundan 24 saat sonra bafllanmal›, 6 saate bir
toplam 12 doz verilmelidir. Metotreksat kan seviyesi 5x10-8’e olana kadar
devam edilmelidir. 5-FU ile birlikte verildi¤inde 5-FU’dan en az 30–60 dakika
önce verilmeli, ayn› solüsyon içinde verilmemelidir.

Melfalan: Aç karn›na al›nmal›, steroidler, siklosporin ve simetidin ile etkileflimi
vard›r.

Metotreksat: Böbrek fonksiyonlar› takip edilmelidir. Üçüncü boflluk s›v›s›
olan hastalarda yar› ömrü uzad›¤›ndan toksisitei artar bu nedenle tedavi öncesi
asit ve plevral s›v› boflalt›lmal›d›r. Sistektomi yap›lm›fl hastalarda eliminasyonu
yavafllar. Intratekal verildi¤inde de (10-15 mg/m2) mukozit ve myelosupresyon
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yapabilir. Yüksek doz tedavide (>1gr/m2) hastalar iyi hidrate edilmeli, idrar
pH’s› >8 tutulmal›d›r. Yüksek doz tedaviden 24 saat sonra kan seviyesine
bak›lmal› ve “leukovorin rescue” bafllat›lmal›d›r. Böbrek yetersizli¤i olanlarda
da kan seviyesi takip edilmelidir. Hastalara ilac› ald›ktan en az 1 ay sonras›na
kadar günefle ç›kmamalar› gerekti¤i anlat›lmal›d›r. Omeprozole, non steroidal
antiinflamatuvar ilaçlar metotreksat›n kan seviyesini artt›r›r. Metotreksat, 
5-FU’nun kan seviyesini, kumadinin antikoagulan etkisini artt›r›r. Folik asit
ve L-asparaginaz metotreksat›n antitümör etkisini azalt›r.

Mesna: Ifosfomid ve siklofosfamid ba¤l› mesane toksisitesini, bu ilaçlar›n
etkinli¤ini azaltmadan önler. Diabetik hastalarda idarda yanl›fl pozitif keton
ç›kmas›na neden olabilir. ‹lk dozu ifosfamidden 15 dakika önce 2. ve 3.
dozlar› ifosfamidden 4 ve 8 saat sonra verilir. Verilen toplam doz ifosfamid
dozunun % 60’› kadar olmal›d›r. Di¤er bir verilifl flekli ise ayn› dozda ifosfamid
ve mesnay› ayn› solüsyon içinde ayn› miktarde kombine vermektir. Bir di¤er
verilifl fleklinde ise toplam ifosafamid dozunun %20’si kadar bir mesna dozu
ifosfamid verilirken bolus olarak verilir. Daha sonra ifosfamid verilmesinden
2 ve 6 saat sonra toplam ifosfamid dozunun %40’› kadar bir mesna dozu oral
olarak verilebilir.

Mitomisin C: Güçlü vezikan bir ilaçt›r. Akut dispne ve bronkospazm yapabilir.
Pulmoner toksisite riski >60 mg kümülatif dozunda artar.

Oksaliplatin: Mutlaka % 5 dekstroz içinde verilmelidir. Hastalar renal
fonksiyonlar ve nörotoksisite aç›s›ndan takip edilmelidir. ‹nfüzyon öncesi ve
sonras› kalsiyum ve magnezyum verilmesi akut nörotoksisiteyi önler. ‹laç
verildikten sonra nörotoksisteyi artt›rabile¤i veya tetikleyebilece¤i için hastalar›n
bu dönemde so¤u¤a maruz kalmamaya dikkat etmeleri sa¤lanmal›d›r. Akut
nörotoksisite parestezi fleklinde so¤ukla tetiklenen ve geri dönüflümlü bir
toksisitedir. Bazen larengofarenjeal spazm, yutkuma ve solunum güçlü¤ü
fleklindede de olabilir, genellikle tedavinin ilk saatlerinde veya tedavi sonras›
1–3. günler aras› görülür. Geç toksisite kümülatif doz ba¤l›d›r (>850-1200
mg/m2) ve tedaviden sonraki 3–4 ay içinde kaybolur.

Paklitaksel: Ciddi karaci¤er hastal›¤›nda verilmemeli. Diabet, kronik alkolizm
olan veya daha önceden nörotoksik bir ilaç tedavisi görmüfl hastalarda, bilinen
iskemik kalp hastal›¤›, son alt› ay içinde enfarktüs, aritmisi olan hastalarda
dikkatli olunmal›. Allerjik rekasiyonlar genellikle infüzyonun ilk 10 dakikas›nda
oldu¤undan infüzyonun ilk 15 dakikas› hastalar›n vital bulgular› takip edilmeli
ve acil durumlar için haz›rl›kl› olunmas› gereklidir. Hipersensitivite geliflmesini
önlemek için uygulamadan 30 dakika öce 20 mg deksametazon, antihistaminik
ve H2 reseptör blokerleri ile premedikasyon yap›lmal›d›r. 6 kürden fazla
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haftal›k paklitaksel tedavisi alan hastalar deri ve t›rnaklar›n›n günefle
ç›karmamalar› hususunda uyar›lmal›d›r. Böylece onikolizis geliflmesi
engellenmeye çal›fl›l›r.  Paklitaksel platinum bir ajan veya siklofosfamid ile
birlikte verildi¤inde miyelosupresyon yan etkisi artar,  böyle durumlarda
paklitaksel bu ajanlardan önce verilir. Paklitaksel doksorubisinin klerensini
azaltt›¤›ndan birlikte verildi¤inde miyelosupresyon artar. Antiepileptik ilaçlarla
etkileflimi vard›r.

Pemeterexed: Hastalar›n böbrek fonksiyonlar› bafllang›çta ve tedavi s›ras›nda
takip edilmelidir. Non steroidal antiinflamatuvar ilaçlar pemetreted toksisitesini
artt›r›r, bu nedenle ilaç verilmesinden en az 2 gün önce ve verildikten en az
2 gün sonra al›nabilir. Profilaktik steroidler (2 x 4 mg deksametazon eflde¤eri
PO) tedavi öncesi gün, tedavi günü ve tedavi sonras›ndaki gün olmak üzere
3 gün geliflebilecek deri reaksiyonlar›n› önlemek için verilir. Tüm hastalara
folik acid ve vit B12 takviyesi yap›lmal›d›r. Vitamin takviyesi ilaca ba¤l› toksisite
riskini azaltmaktad›r.

Prokarbazine: Antihistaminik, trisiklik antidepresanlar, Levodopa ile etkileflimi
vard›r. Alkol ve tiramin içeren yiyecekler (peynir, flarap, turflu, muz, yo¤urt
gibi) yan etkilerini artt›r›r.

Rituksimab: Hastalar uygulama öncesi asetaminofen ve antihistaminik ile
premedikasyon yap›lmal›d›r. ‹nfüzyon 50 mg/saatten bafllan›r, hiç toksisite
gözlenmezse infüzyon h›z› maksimum 400 mg/saate kadar (her yar›m saatte
50 mg/saat artt›r›larak) ç›k›l›r. E¤er ilk infüzyonda sorun yaflanmaz ise daha
sonraki kürlerde infüzyona 100 mg/saat h›z›nda bafllan›r ve her yar›m saate
100 mg/saat artt›r›larak maksimum 400 mg/saat h›z›na ulafl›l›r. Bilinen kalp
hastal›¤› olan hastalarda dikkatli olunmal›, deri reaksiyonlar› aç›s›ndan hastalar
takip edilmelidir.

Sisplatin: Hastalar›n böbrek fonksiyonlar› ve elektrolitleri yak›n takip edilmeli.
Sisplatin alan hastalar ilaç öncesi ve sonras› hidrate edilmelidir. Emetojenik
etkisi fazlad›r, gecikmifl emezis için antimemetik tedavisi düzenlenmeli. ‹flitme
kayb› yapabilece¤inden bafllang›ç odyogram› al›nabilir. Sisplatin infüzyonu
öncesinde 100cc %20 Mannitol verilir. E¤er paklitaksel ile birlikte verilecekse
önce paklitaksel verilir daha sonra sisplatin verilir böylelikle ilaç etkileflimine
ba¤l› toksisite art›fl› önlenir. Sisplatine ba¤l› nörotoksisite riski birikmifl dozlarla
artar ve geri dönüflümlü olmayabilir.

Siklofosfamid: Hastalar›n böbrek fonksiyonlar› takip edilerek verilir. Tedavi
s›ras›nda hemorajik sistit olmas›n› önlemek için hastalar›n günde 2-3 litre s›v›
almalar› gereklidir. Gün içinde 2–3 saatte bir idrar boflaltmak mesane toksisitesini
önlemek için faydal› olur.

Sitarabin (ARA-C): Kan say›mlar›, renal ve hepatik fonksiyonlar takip edilmeli.
Konjuktivit geliflirse hidrokortizonlu göz damlas› tedavi öncesindeki gece
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göze damlat›l›r.
Talidomid: Tromboembolik komplikason riski vard›r. Teratojeniktir Hastalar
uygun do¤um kontrol yötemlerini kullanmal›d›r. Alkol sedasyon etksini artt›r›r.

Trastuzumab: Hastalar kardiyak fonksiyonlar aç›s›nda tedavi bafl›nda ve
davam›nda takip edilmeli. ‹lk yükleme dozu 90 dakikada verilir ve hasta bu
doz sonras› 1 saat gözlenir.  ‹dame dozlar› e¤er yükleme dozunda bir sorun
ç›kmam›flsa 30 dakikada verilir.

Temazolamide: ‹laç al›m›ndan sonra birkaç gün günefle ç›k›lmamas› gerekti¤i
hastalara anlat›lmal›d›r.

Vinblastin: Vezikan bir ilaçt›r, akmakta olan bir damar yolu içine h›zl› pufle
fleklinde verilir, uygulama sonras› kab›zl›k yapabilir. Bleomisin ile beraber
verildi¤inde Raynaud sendromu geliflebilir. Fenitoinin kan seviyesini düflürür.
Kalsiyum kanal blokerleri, metoklopramid,  eritromisin,  ketakenozol ile
dikkatli kullan›lmal›d›r, etkileflimi vard›r.

Vinkristin: Vezikan bir ilaçt›r, akmakta olan bir damar yolu içine h›zl› pufle
fleklinde verilir, uygulama sonras› kab›zl›k yapabilir. Nörotoksisite aç›s›ndan
hastalar takip edilmeli birlikte kullan›m› nörotoksisiteyi artt›ran ilaçlara dikkat
edilmelidir. Sisplatin, paklitaksel, filgastrim bu ilaçlara örnek olarak verilebilir.
Digoksinin kan seviyesini düflürür. Beraber verildi¤inde metotreksat›n
toksisitesini artt›r›r. Doz afl›m›nda lökoverin ilk 24 saat 3 saatte bir 100 mg,
daha sonra 6 saatte bir 48 saat verilir.

Vinorelbin: Vezikan bir ilaçt›r, akmakta olan bir damar yolu içine h›zl› pufle
fleklinde verilir, Fenitoin ile etkileflir. Sisplatin ile myelosupresyon etkisi artar,
mitomisin C ile birlikte verildi¤inde allerjik reaksiyon riski artar.
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XI. Kemik Metastazlar›nda Kullan›lan Bifosfonatlar

1. Zoledronat: 4 mg /kg IV 250 cc SF içinde 15 dakikal›k infüzyon fleklinde
21-28 günde bir uygulan›r. Zoledronat alan hastalar böbrek fonksiyonlar›
aç›s›ndan izlenmeli ve afla¤›daki tabloya göre gerekli doz ayarlamas› 
yap›lmal›d›r.

2. Klodronat: 1600 mg oral her gün (yemeklerden 1 saat önce veya sonra)
veya 300 mg IV 500cc s›v› içinde 2 saate infüzyon 5 gün verilir 
(7 günü aflmamal›d›r). Böbrek fonksiyonlar› takip edilmelidir.

Kreatinin klerensi Zoledronat dozu

>60 ml/dk 4,0 mg
50-60 ml/dk 3,5 mg
40-49 ml/dk 3,3 mg
30-39 ml/dk 3,0 mg

3. ‹bandronat: 6 mg IV 500 cc s›v› içinde 1 saate uygulan›r 
(infüzyon süresi 2  saati geçmemelidir. 21-28 günde bir tekrarlan›r. 
Hastalar›n böbrek fonksiyonlar› izlenmeli ve afla¤›daki tabloya göre gerekli
doz de¤ifliklikleri yap›lmal›d›r.

Kreatinin klerensi

>60 ml/dk
50-60 ml/dk
40-49 ml/dk
30-39 ml/dk

<30 ml/dk

‹bandronat dozu

6 mg

2 mg

‹bandronat sadece kemik metastazl› meme kanserinde uygulanmak üzere
onayl›d›r.

Bu ilaçlar›n tümü malin hiperkalsemide de verilir.
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