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Giris
« Kanser, hucrelerin kontrolsuz bir sekilde c¢ogalmasi ile

karakterizedir.

« Tedavide amag; timoér hicresinin biylmesini, ¢ogalmasini
engellemek, hlcreyi yok etmek ve hastada tam sifa
saglamaktir.

Antineoplastik
ilaclar

Kanser
tedavisinde

immiinoterapi Radyoterapi

Cerrahi
tedavi

antineoplastik ilaclar = kemoterapotikler



Antineoplastik llaclar
Giris

% Antineoplastik ilaglarin kanser hucresine kargi olan selektiflikleri
azdir.

» malign hucre ile normal insan hucresi arasinda kalitatif bakimdan
fazla fark yoktur.

» kanser hucrelerini yok ettikleri gibi, hizli bir bicimde cogalmakta
olan normal hucreleri de yok edebilirler.

% En fazla etkilenen hucreler sunlardir;
Kemik iligi,

Gonadlar,

Gastro-intestinal kanal,

Cilt (6zellikle kil folikalG htcreleri).

Ayrica bobrek, karaciger gibi, nispeten yavas ¢cogalan hucreleri de
etkilerler

YVVVVY



Antineoplastik llaclar
Hucre Dongusu

* Antineoplastik ilaglar hitcre siklisinun c¢esitli evrelerini
spesifik=doneme-0zgu veya non-spesifik=doneme-6zgi
olmayan olarak etki yaparlar.

1. G -0 donemi ; istirahat donemi

V4

2. G1donemi (%40) : DNA sentezine hazirlik donemi

\/

3. S dénemi (%39) : DNA sentezi ve replikasyon dénemi sentezlenir.

\/

4. G 2 dénemi (%19) : Mitoza hazirlik donemi

\/

5. M dénemi (%1): Mitoz dénemi : Hiicrelerin bolinmesi donemidir.




Alkilleyici ilaglar

Antimetabolitler

Bitkisel Kaynakli ilaglar

Antineoplastik ilaglar
Antitimor Antibiyotikler

Hormonlar ve hormon antagonistleri
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Diger ilaglar
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Antineoplastik llaclar
Alkilleyici llaclar

J
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Hicrede DNA cift zincirinde birden fazla noktaya kovalent
bagla baglanarak DNA molekultuna alkillerler.

< Protein ve enzimleri de alkilleyerek hucrelerde solunumu ve ara
metabolizmayi da bozarlar.

< Doneme 0zgu olmayan tipte ilaglardir.

Azotlu Triazen ve
Hardallar Etileniminler Alkilsulfonatlar Nitrozolireler Hidrazen
Tarevleri
/7 \ 4 4
| . N | Akciger Busulfan SSS gecer, yumusak
Biskloretilamin tﬁmérlerinde] (Myleran) L beyin | kd°klu g
- Kronik tiimoérlerinde sar or: arin
e ' ) ivelosit L L
Siklofosfamid || Tiotepa m%igr?:ier ) . ) .
(Endoxan) (Thiotepa) tedavisinde Karmustin (58i Dakarbazin
- . . \ / | |
akut ve kronik ) \ CNU) | \ (DTIC)
lenfositik [osemi Trietilenmelamin ) ( )
,\ || Lomustin | | Prokarbazin
Mekloretamin (CINU) | | (Natulan)
| (Mustargen)
Klorambusil — Semustin
(Leukeran)
kronik lenfositil || Streptozotosin
L l6semi ) (Zanosar)
[ Melfalan (Alkeran) |
multiple myelom




Antineoplastik llaclar
Antimetabolitler

% Metabolit senteziyle ilgili bir enzimi donusumsiz olarak inhibe
ederler.
< Doneme-0zgu ilaclardir.

’0

» (Cogalma fraksiyonu yuksek tipteki timorlere etkilidirler

ﬁ N o N o M
Folik Asid . . S e . o
Antimetabolitleri Purin Antimetabolitleri Pirimidin Antimetabolitleri
N\ 5/ NG S/ \§ /
4 e 4
akut lenfositik 16semi, akut lenfoblastik Sitarabin (Alexe?r.m)
— meme, bas ve boyun —  16seminin (ALL) idame —| Akut non lenfositik
kanserleri tedavisinde I6semi
\_ &
\
- 4 N
A . ( 5-Fluorourasil (Fluoro -
— (M@fgﬁgﬂirgt‘) Merkaptopurin Uracil)
N (Purinethol) — meme, over, kolorektal,
\ pankreas ve gastrik
~ karsinom
e N\ J
| 6-Tiyoguanin
(Thioguanine-Wellcome)

-
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Antineoplastik llaclar
Bitkisel Kaynakli Antineoplastik llaclar

+»» Etkilerini mitozun metafaz doneminde, mikrotubullerden ibaret
olan mitoz (M) igciklerinin olugsmasini onleyerek gosterirler.

% M dénemine-6zgii ilaclardir

akut lenfositik I16semi, yumusak doku tiimdrleri, hodgkin ve non- |
hodgkin lenfoma Y

* Vinblastin ( Velbe)

1

solid timorlerin tedavisinde kullanilir J

* Vinkristin (Oncovin)

Over ve metastatik meme kanserinde, kiigiik hiicreli akciger |
kanserinde bazi bas ve boyun kanserlerinde

» Paklitaksel

Cilt kanserinde

* Podofilotoksin

Kugtuk hicreli akciger kanserine ]

« Etopozid :VP-16 ( Vepesia)

—L mitoz zehiridir

* Tenipozid (VM 26-Bristol)




Antibiyotikler

« Cesitli mikroorganizmalarin kialturlerinden elde edilirler
« Kanser hicresi DNA fonksiyonlarini bozarak etki gosterir
« Sadece parenteral kullanilirlar, radyomimetik etkinlik gosterirler.

« Bunlardan bleomisin déneme- 6zgl, digerleri doneme- 6zgl
degildir.

bazi yumusak doku kanserlerinde ve wiIIm’s)
timoériinde (gocuklarda bdbrek timdriidiir) J

» Daktinomisin

meme, akciger kanseri, lenfoma ve akut lenfositik W
I6semi ’

» Doksorubusin

akut lenfositik ve myelositik I6semi

-

* Daunorubusin

ve serviks kanserinde etkilidir

testis timoril, mesanenin ylzeyel kanseri, bas, boyun W
J

* Bleomisin




" Antineoplastik ilaclar

Hormon ve Hormon Antagonistleri

- Hormanal faktorler, hedef dokularda bazen baskilayici, cogu
zamanda uyarici ozellik gosterir.

Lenfoid dokuda proliferasyonu inhibe ederler. radyoterapide
6demin  Onlenmesinde, kemik metastazlarina  bagl
hiperkalseminin tedavisinde y

 Glukokortikoid hormonlar

Liteinizan hormonun etkilerini bloke ederek prostat dokusunun ’
blylmesini engeller. testislerdeki androjen sentezini azaltr.

- Ostrojenler

Endometrium karsinomu, metastatik renal karsinom ve meme ‘
4‘ kanserinde kullanilir. Antidostrojenik ]

* Progestinler

androjen, 6strojen sentezini azaltir. Prostat kanserinde.

S

» Gonodotropin salgilatici hormon (Gn RH)

Ostrojen antogonisti ilactir. Meme kanseri ’

» Tamoksifen

4[ Prostat kanserinde, antiandrojen. |
« Flutamid, Nilutamid ve Finasterid
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*  Antineoplastik llaglar
. 4 Diger Antineoplastik llaclar

—
Sisplatin, Karboplatin L-Asparaginaz Hidroksitire Thalidomide
J
é A 4 N\ 4 N\ 4
Hiicrede L- asparajinaz’in, Riboniikleozid
s|t°t°ks|k |ezyon asparajin StOkunu redUKtaZ enZimini Kanser
—! olusturarak DNA, a_;al!_ma§| sonucu, inhibe ederek DNA hiicrelerinin
RNA sentezini timor hicresinde .. sentezi gelisimi icin
inhibe eder |_| protein sentezi ve inhibisyonu yapar. ihtiyag duydugu
sonucta DNA ve “S” dénemine —| kan damarlar
N ~ RNA sentezi 6zgudar yapimini
e N yapllamaz. - J (angiogenesis)
Testis, over, Doneme- 6zgl engeller
mesane, prostat, ilagtir
serviks, 6zofagus, - / \_
|| akciger, bas, _ -
boy;?blfggﬁgrlen akut__lenfo_sitik
timorlerin I6semi
tedavisinde >

- J




Antineoplastik Kemoterapide Ilaclarin
Etkinligini Kisitlayan Faktorler

< Tumér llag Etkilesmesi lle ligili Faktorler
» llag etkisinin hucre siklusunun donemine 0zgu olup olmamasi
ilaclarin etkinligini kisitlar.

» tumor buyudukce ilaca duyarlk azalir

< [lacin Farmakokinetigi ve Farmakolojisi ile ilgili Faktorler
» llacin etki yerindeki konsantrasyonunun yeterli derecede olmasi

Malign hicre membraninin ilaca gecirgen olmamasi ilacin
etkinligini azaltir

>
» Doz kisitlayan toksik etkiler vardir.
>

Tamor hucrelerine (normal hicreye benzedigi igin) ilaclarin
selektivitesi dusuktur

% ilaca Rezistans Gelismesi
» rezistan olmasi veya zamanla rezistans kazanmasi
* Hasta ile ilgili Faktérler
» Hastanin immun (bagisiklik) durumu
» Hastaya daha 6nce kemoterapi ve radyoterapi yapilmis olmasi (-)

» Hastanin yasi, cinsiyeti, irki, organlarinin durumu, baska bir
hastalik halinin var olmasi etkiler.



Antineoplastik Illaclarin Yan Etkileri

Kemik iligi stpresyonu: Kemik iliginde I6kosit, trombosit ve
eritrosit olusturan ana hucreler igin toksiktirler

Hizli cogalan normal hicrelerin inhibisyonu: Gastrointestinal kanalin
epitel hucrelerini inhibe ederek stomatit, ulser, enterite neden olurlar.
sac dokulmesi ve kisirliga yol acarlar.

Lenfotoksik etki ve immiinosiipresyon: Antineoplastik ilaglar lenfoid
dokularin hizli gogalan hicrelerinin cogalmasini inhibe ederler

Teratojenik etki: Gebelerde disuge ve deformiteli bebek dogmasina
neden olabilir

Mutajenik ve karsinojenik etki: kromozom bozukluklari ve karsinojik etki

Hemen olugan yan etkiler:
«» Bulanti, kusma

<+ Doku nekrozu: ilaglarin i.v. veriligleri sirasinda doku igine kagmasi
nekroza neden olabilir.



