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Kemoterapi ve Radyoterapi Toksisitesi,
Etkileflimleri ve ‹laç Monitorizasyonu

Yener KOÇ

Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi, Onkoloji Enstitüsü, Stem Hücre Transplantasyon Ünitesi

Allojenik veya Otolog kök hücre nakli (SCT) s›-
ras›nda görülen toksisiteler ve toksisiteye yönelik
koruyucu önlemler ve destekleyici tedaviler hasta-
lar›n transplant mortalitesini direkt olarak etkile-
mekte transplant ekibinin baflar›s›n› belirlemekte-
dir. Allojenik SCT mortalitesi çeflitli merkezlerde
%2.7 ile %54 oran›nda de¤iflmekte iken otolog SCT
mortalitesi % 1 ile %21 aras›nda de¤iflebilmektedir.
Bu rakamlar›n bu kadar de¤iflken olmas›nda en
önemli faktörler;

1. Potansiyel toksisitelerin önceden tahmin edi-
lebilmesi

2. Gerekli önlemlerin al›nabilmesi
3. Toksisite olufltuktan sonra gerekli destekleyi-

ci tedavinin transplant merkezi taraf›ndan verilip
verilemedi¤i

4. Bir ekip çal›flmas›n›n olup olmad›¤›
5. Transplant için uygun olgular›n seçiminde

gösterilen hassasiyet rol oynamaktad›r.
‹laç toksisite ve etkileflimlerinin kontrol alt›nda

tutulabilmesi için ekipte bir klinik farmakoloji uz-
man›n›n bulunmas› gereklidir.

Toksisitenin Önlenmesi - Pretransplant De-
¤erlendirme

Transplant öncesi tedaviler, hastal›¤›n evresi
biyolojik yafl, performans durumu, HLA uyumlulu-
¤u transplant sonras› görülebilecek toksisite pater-
ni aç›s›ndan önemli rol oynayacakt›r. Toksisitenin
ortaya ç›kmas›n›n engellenmesi transplanta uygun
hasta seçimi ile bafllar. Bu nedenle tüm transplant
adaylar›n›n transplant konseyinde birden fazla ö¤-
retim üyesi taraf›ndan Radyoloji ve Radyoterapi
üniteleri ile birlikte de¤erlendirilmesi gereklidir.
Hastan›n primer doktorunun konseyde tart›fl›lan

klinik bilgilere katk›da bulunmas› önem tafl›mak-
tad›r. Pretransplant de¤erlendirme s›ras›nda;

- Hastan›n yeniden evrelendirilmesi, gerekli bi-
yopsilerin tamamlanmas›,

- Non-hematolojik toksisite yaratan ajanlar›n
kümülatif dozlar›n›n de¤erlendirilmesi (sisplatin,
bleomisin, antrasiklin ve radyoterapi)

- Var olan veya geçirilmifl kronik infeksiyonlar›n
belirlenmesi (Aspergillus, Tbc, HIV)

- Ko-morbid medikal problemler ve allerjilerin
tespiti (beta-laktam antibiotikler, TMP-SMZ)

- Uygun haz›rlay›c› rejimin seçilmesi (MU-
GA/EKO, SFT, DLCO, Kreatinin klerensi)

gereklidir.

Haz›rlay›c› Rejimlere Ait Toksisite

Haz›rlay›c› rejimlerin 2 ana fonksiyonu vard›r;
1. ‹mmünosupresyon (Siklofosfamid, TLI, ATG,

Campath-I, Melfalan, TBI)
2. Myeloablasyon/antineoplastik etki (Busul-

fan, VP16, Ara-C, TBI, Melfalan)
Seçilen haz›rlay›c› rejim transplant s›ras›nda

gözlenen yan etkileri belirleyecektir. ‹mmünosup-
resif ajanlar›n a¤›rl›kl› kullan›m›, antikorlar ile len-
fositlerin yok edilmesi, CMV, fungal infeksiyonlar,
serebral toxoplazma gibi f›rsatç› infeksiyonlar›n gö-
rülmesinin yan›s›ra relaps riskinin artmas›n› da
birlikte getirecektir.

Haz›rlay›c› rejimlerin yol açt›¤› toksisiteler;
- ‹nfertilite
- Sekonder kanserler
- Pulmoner yetmezlik
- Venooklüsif hastal›k (VOD)
- Aseptik nekroz
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- Büyüme gerili¤i
- Artan infeksiyon riski
- Bilinmeyen geç komplikasyonlard›r.
Bunlara ek olarak pansitopeni, mukozit, kara-

ci¤er (KC) fonksiyon testlerinin bozulmas›, hemo-
rajik sistit, diyare, interstisiyel pnömoni, kardiyo-
toksisite, febril nötropeni, bulant›-kusma, kata-
rakt, konvülsiyon, akut tübüler nekroz (ATN) ve
ototoksisite görülebilmektedir.

ATN ve ototoksisite riskinin azalt›lmas› için
pretransplant rekürren sisplatin tedavisi uygula-
malar› olan hastalarda haz›rlay›c› rejimde yüksek
doz karboplatin uygulamas›ndan kaç›n›lmas› ge-
rekmekte, daha önemlisi bunun önceden bilinerek
transplant adaylar›nda 4 kürün üzerinde sisplatin
uygulamas›n›n mümkün ise engellenmesi gerek-
mektedir.

VOD riskinin azalt›lmas› için kronik aktif hepa-
titi veya transfüzyonlara sekonder hemokromatozu
olan hastalara KC biyopsisi yap›lmas›, "bridging
necrosis" veya siroz belirtileri olan hastalara
transplantasyon yap›lmas›n›n engellenmesi gerek-
lidir. Tüm vücut radyasyonu (TBI) dozunun 1200
rad’› geçmemesi ve fraksiyone TBI uygulamas›
VOD insidans›n› azaltacakt›r.

A¤›r mukozit olgular›n›n görülme s›kl›¤›n›n
azalt›lmas› amac›yla haz›rlay›c› rejime thiotepa ek-
lenmesinden kaç›n›lmal›d›r. Mukozit geliflen hasta-
larda TPN’ye glutamin eklenmesi mukozal rejene-
rasyona katk›da bulunmaktad›r.

Yüksek doz siklofosfamid uygulanan hastalar-
da uygun hidrasyon (>5 L/gün) ve/veya mesna
profilaksisi ve profilaktik foley kateter uygulamas›
ve gerekirse irigasyon yap›lmas› hemorajik sistit
insidans›n› azaltacakt›r. Hemorajik sistit, sistekto-
miye kadar gidebilen, trombosit kullan›m›n› afl›r›
art›ran, destekleyici tedavininn s›n›rlar›n› zorlayan
ve sekonder mesane kanseri etiyolojisinde rol oy-
nayabilen ciddi bir komplikasyondur.

Kardiyotoksisite riskinin azalt›labilmesi için
pretransplant ejeksiyon fraksiyonu (EF) de¤erleri-
nin %50’nin alt›nda olmamas› gereklidir. Kümüla-
tif antrasiklin dozunun 450 mg/m2’yi geçti¤i has-
talarda yüksek doz antrasiklin içeren haz›rlay›c›
rejim verilmesinden kaç›n›lmal›d›r.

Nörotoksisiteden kaç›nmak amac› ile pret-
ransplant kranial/spinal RT alm›fl olan hastalarda
TBI uygulamas› s›ras›nda bu bölgelere doku tole-
rans›n› aflan seviyelerde radyasyon uygulanmama-
s› için TBI öncesi fizik mühendisleri ile uygun do-
zimetrik çal›flmalar›n yap›larak çeflitli vücut bölge-
lerinde gerekli doz modifikasyonlar›n›n planlanma-
s› gereklidir. Bu yap›lam›yor ise, TBI yerine yüksek

doz busulfan tercih edilmelidir. Di¤er nörotoksik
ajanlar siklosporin-A (CSA) ve imipenem’dir. Bun-
lar›n birlikte kullan›m› konvülsiyon riskini art›r-
maktad›r. Yüksek doz busulfan kullan›m› da ciddi
konvülsiyon riski yaratt›¤›ndan busulfan bafllan-
mas›ndan 1-2 gün öncesinde, difenilhidantoin
(DPH) yükleme dozlar›n›n bafllanmas› ve en az 1
hafta süre ile DPH profilaksisine devam edilmesi
gerekmektedir. Oral yerine IV Busulfan kullan›l-
mas›n›n (targeted dose) busulfan toksisite riskini
azaltabilece¤i rapor edilmifltir. 

TBI, interstisiyel pnömoni ve VOD oranlar›nda
belirleyici rol oynamaktad›r. Fraksiyone RT uygu-
lamas› posttransplant katarakt geliflme riskini
%60’lardan %25’e indirmektedir.

‹nterstisiyel pnömoni ve VOD risklerinin, kan
busulfan düzeylerinin takibi ile azalt›labilece¤i dü-
flünülmektedir.

Toksisite Geliflen Hastalarda Destekleyici
Tedavi

1. Mukozit: Mukozit büyük bir oranda az veya
çok tüm hastalarda geliflece¤inden transplant son-
ras› ilk birkaç haftada TPN uygulamas› uygun ola-
cakt›r. TPN ile birlikte gastrointestinal dekontami-
nasyon (kinolon+metronidazol/ornidazol) yap›lma-
s› akut GVHD ve tiflit geliflme olas›l›¤›n› azaltacak-
t›r. Mukozit ve immünosupresyon HSV infeksiyon
riskini art›raca¤›ndan, HSV serolojisi pozitif olan
bireylerde engrafmana kadar intravenöz asiklovir
uygulamas› rutindir. Mukozite ba¤l› a¤r› morfin ve
türevleri ile tedavi edilmelidir.

2. Hemorajik sistit: En s›k busulfan/siklofosfa-
mid haz›rlay›c› rejiminde görülmektedir. Akrolein
ürotoksik bir siklofosfamid metabolitidir. Hasta,
üroloji uzman› ile birlikte takip edilmelidir. Hiper-
hidrasyon (5 L/gün) ve/veya Mesna profilaksisi ya-
p›lmal›d›r. Mesna dozu siklofosfamid dozuna eflit
olmal›d›r. Trombosit say›mlar› 50.000’in üzerinde
tutulmal›d›r. ‹drarda büyük p›ht›lar görülürse, 3
yollu foley sonda ile mesane irigasyonu gerekecek-
tir. Baz› olgularda sistoskopik koterizasyon ve sis-
tektomi gerekebilir.

Siklosporin (CSA) ve Tacrolimus Kullan›m›
CsA veya Tacrolimus stem hücre infüzyonun-

dan 1 gün önce bafllan›r
Dozlar ideal vücut a¤›rl›¤›na göre ayarlan›r.

Oral emilimleri iyi de¤ildir.
Oral kullan›mda kan düzeylerinin bak›lmas› ge-

reksizdir.
CsA:
- IL-2 yap›m ve Sal›n›m›n› inhibe ederek T-len-
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fosit aktivasyonunu engeller
- IV dozu : Bafllang›çta 2.5 mg/kg IV sürekli in-

füzyon
- Kan düzeyleri ~300 veya 500 ng/mL (merkeze

göre de¤iflir)
- Oral dozu : Bafllang›çta 5 mg/kg 12 saatte bir
Tacrolimus:
- ‹ntrasellüler FKB12’ye ba¤lanarak T-lenfosit

aktivasyonunu engeller
- IV dozu: Bafllang›çta 0.03 mg/kg Kan düzey-

leri ~10 ng/mL
- Oral dozu: Bafllang›çta 0.05-0.075 mg/kg 12

saatte bir

CSA Toksisitesi ‹laç Düzeyleri
CSA toksisitesini en aza indirmenin bir yolu

transplant sonras› ilk 3-6 haftada ilac›n sürekli in-
füzyon fleklinde verilerek, CSA düzeylerinin takip
edilmesidir. Oral kullan›m ilaç al›m›ndan 1-2 saat
sonra çok yüksek CSA düzeylerine (1000-2500
ng/ml) yol açarak nefrotoksisite ve hepatotoksisite
riskini art›rmaktad›r. ‹ntravenöz kullan›m infüz-
yon pompas› ile yap›lmal› ve 24 saat infüzyon flek-
linde olmal›d›r. Ani boluslar veya yanl›fl ayarlar
konvülsiyon ve koma ile sonuçlanabilir. ‹nfüzyon
deneyimli hemflireler taraf›ndan s›k› bir denetim
alt›nda tutulmal›, CSA infüzyonu yap›lan kateter
yolundan baflka bir ilaç infüzyonu yap›lmamal›d›r.
CSA düzeyleri kateterden de¤il, periferik damardan
bak›lmal›d›r. Kateterden al›nan kan örneklerinde
CSA düzeyi kateter y›kansa dahi çok yüksek ç›ka-
cakt›r. Bir çok merkez CSA düzeyini 300 ng/ml’de
tutmaktad›r. CSA’n›n transplant sonras› ilk 50 gün
içinde sürekli IV infüzyon fleklinde verilmesi ve dü-
zeylerinin 500 ng/ml düzeyinde tutulmas›, akut
grade 2-4 GVHD oran›n› %10’a düflürebilmektedir.
Oral kullan›m gerekti¤i takdirde dozlar›n mümkün
oldu¤u kadar bölünmeye çal›fl›lmas› yan etki ora-
n›n› azaltacakt›r. Hastalar potansiyel nörotoksisite
nedeni ile ald›¤› dozlar› unutabilir ve tekrar tekrar
CSA hap›n› içebilirler. Bu da konfüzyon ve koma ile
sonuçlanacakt›r. Bu nedenle ayaktan takip edilen
hastalar›n ilaçlar›ndan bir yak›n›n›n (caregiver) so-
rumlu tutulmas› ve kontrolü uygun bir yaklafl›m
olacakt›r.

Siklosporin ve takrolimus toksik etki spektumu
birbirine benzeyen ilaçlard›r. Bu ilaçlar›n kullan›-
m› s›ras›nda;

- Tremor, bulant›
- Nefrotoksisite, Hipomagnezemi (>100 mg/gün

dozlarda, aylarca sürebilir)
- Konfüzyon, kortikal körlük, koma, konvülsi-

yon

- Sar›l›k ve KC enzimlerinde art›fl
- Hiperürisemi, Hiperkalemi, Hipertansiyon
- Artm›fl infeksiyon riski
- Hirsütizm, gingival hipeplazi, hiperlipidemi

(CSA yan etkisi)
- Glukoz intolerans› (%20 IDDM, tacrolimus

yan etkisi)
- Nadiren anafilaksi (IV kullan›mda) geliflebil-

mektedir.
Hipomagnezemi CSA dozu 150 mg/gün’e azalt›-

l›ncaya kadar haftada 2-3 kez 4-6 gram IV MgSO4

ile tedavi edilmelidir. Oral Mg++ kullan›m› diyareye
yol açar (GI-GVHD ile kar›flt›r›labilir), CSA ve MMF
emilimini bozarak akut GVHD’yi indükleyebilir.
CSA dozu 100 mg/gün’e inilince IV MgSO4 kesile-
rek kan Mg++ düzeyleri izlenmeli, gerekirse tekrar
MgSO4 infüzyonlar› verilmelidir. Baz› hastalarda
magnezyum eksikli¤i aylarca sürebilir.

Glukoz intolerans› daha çok tacrolimus ile göz-
lenmekte olup, β-hücreleri ve insülin reseptörlerin-
deki direkt etki sonucudur. Kolestaz fleklinde görü-
len KC toksisitesi ursodeoksikolikasit (UDCA) ile
hafifletilebilmekte hastalar›n koleksistektomiye
gitmesi böylece engellenebilmektedir.

Konvülsiyon riskini azaltmak için birlikte yük-
sek doz kortizon ve imipenem kullanmaya çal›flma-
l›, gerekli ise CSA dozu azalt›lmaktad›r. IV kulla-
n›mda ciddi toksisite d›fl›nda doz ayarlamalar› 12-
24 mg/gün farklar halinde yap›lmal›d›r. CSA düze-
yindeki ani ç›k›fllar toksisiteyi, ani inifller aGVHD
riskini getirir.

CSA nefrotoksisitesinin akut ve kronik kompo-
nentleri vard›r. Akut toksisite doz redüksiyonuna
cevap verir, afferent arteriolar vazokonstriksiyon
sonucu GFR azalmas›na sekonderdir. Kronik nef-
rotoksisite irreversible olabilir, 1-2 y›l sonra geliflir.
Arteriolar hyalinosis, tübüler vaküolizasyon, in-
terstisiyel nefrit ve kortikal atrofi ile karakterizedir.
Kronik kullan›mda CSA’n›n MMF ile de¤ifltirilmesi
nefrotoksisite geliflmesini engelleyebilir.

CSA ve Takrolimus’a ait nadir yan etkiler s›ra-
s›yla; f›rsatç› kanserler (lenfoma, kaposi sarkomu),
hemolitik üremik sendrom (HÜS), deri döküntüsü,
myozit, rabdomyoliz ve post-transplant lenfoproli-
feratif disorder(PTLD, daha çok tacrolimus yan et-
kisi)’d›r.

CSA Kullanan Hastalarda Dikkat Edilmesi
Gerekenler

- ‹nfeksiyon riski ak›lda tutulmal›, atefl > 38°C
ise antibiyotik kullan›m› aç›s›ndan de¤erlendiril-
meli ve erken müdahale edilmeli

- IV magnezyum replasman› kesinlikle unutul-
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mamal›
- Di¤er nefrotoksik ilaçlarla birlikte kullan›m›

s›ras›nda dikkatli olunmal›
- Hipertansiyon aç›s›ndan takip, gerekirse kal-

siyum kanal blokerlerinin kullan›lmas›
- Canl› afl› kullan›lmamal›d›r
- Çocuklarda kullan›m› konusunda bilgi yeterli

de¤ildir.
- Gebelik Risk kategorisi: C dir.

CSA ‹nteraksiyonlar› (Sitokrom P450 Etkisi)
CSA, CYP3A4’ün substrat› olup CYP2C8/9,

3A4’ü inhibe eder.
CSA düzeyini art›ran ilaçlar;
- Allopürinol
- Metoklopramid
- Nicardipine
- Ocreotide
- Eritromisin
- Amiodaron
- Diltiazem, Verapamil
- Fluconazol
- ‹traconazol
- Voriconazole (CSA dozu %50 azaltmal›)

CSA Nefrotoksisitesini Art›ran ‹laçlar
- Aminoglozidler - Melfalan
- Amfoterisin B - NSAID’ler
- Asiklovir - Ranitidine
- Lovastatin - TMP + SMZ

CSA Afla¤›daki ‹laçlar›n Toksisitesini Art›r›r 
- Digoxin
- Diüretik
- Metotreksat
- Nifedipine

CSA Düzeyini Azaltan ‹laçlar
- Karbamazepin
- Fenitoin
- Rifampisin
- INAH
- Ticlodipine
CSA ve mikofenolat mofetil (MMF) kullan›rken

antiasitlerin kullan›lmas› emilim bozuklu¤u yara-
tarak akut GVHD riskini art›r›r. Allojenik transp-
lant hastalar›n›n antasit kullanma al›flkanl›¤› yok
edilmelidir.

‹nterstisiyel Pnömoni (‹P)
Transplant sonras› 8-10. haftalarda görülür.

Bakteriyel veya fungal etyolojisi yoktur. Kuru ök-
sürük ve nefes darl›¤› ile karakterizedir. Toraks CT,

kan gazlar› ve DLCO ile tan› konur. Haz›rlay›c› re-
jimin direkt toksik etkisi sonucu inflamatuar reak-
siyon ve interstisiyel kal›nlaflma olur. Erken fazda
PaO2 ve PCO2 azalarak respiratuvar alkaloz geliflir.
Geç fazda PCO2 artarak metabolik/respiratuvar
asidoza yol açar.

‹P etyolojisini ayd›nlatmakta BAL önemlidir.
BAL ile afla¤›daki etkenler belirlenebilir:

- CMV (‹P olgular›n›n %50’si)
- Pneumocystis carinii (Profilaksi verilmesi

unutulursa %15 oran›nda görülür. %70 oran›nda
mortal seyreder)

- ‹diopatik (TBI, Busulfan, MTX)
- Di¤er (RSV, Legionella, HSV, Adenovirus)
‹P için risk faktörleri:
- GVHD: GVHD yok ise, post-transplant 4. ay-

dan sonra ‹P riski yoktur. cGVHD var ise ‹P riski
y›llarca devam eder.

- RT: Gö¤üse al›nan RT veya TBI, ‹P riskini
%30’a ç›kar›r. KT ile risk %5-10 civar›ndad›r.

- TBI: Fraksiyone TBI ile risk %13’ten %5’e düfl-
müfltür.

- CMV seropozitifli¤i
- Artm›fl yafl, bayan donör
- PCP profilaksisi verilmemesi
- Transplant sonras› metotreksat kullan›m›
GVHD varl›¤›, CMV pnömonisi riskini 2-3 kat

art›r›r. Mortalitesi %50-60 civar›ndad›r.

Hepatik Toksisite Nedenleri
- VOD (venooklüsif hastal›k)
- GVHD
- ‹laç hasar›
- TPN (kolestaz, ya¤l› dejenerasyon)
- Reküren tümör

VOD
KC’e toksik hasar sonucu geliflir. Otolog transp-

lantlarda risk azd›r, allojeniklerde ise %25’e kadar
ç›kabilir. GVHD’nin rolü kesin bilinmemektedir.
Hepatik arteriol, kapiller ve venlerde tromboz var-
d›r. Patogenezi tam anlafl›lmam›fl olup kemoterapi
ajanlar›n aktif metabolitleri, TNF-a (koagülasyon
ve sitotoksisiteyi potansiyelize eder), renin-anji-
otensin sistemi (renal yetmezlik) CSA (prostasiklin
sentezini azalt›r) suçlanmaktad›r.

Klinik triad;
- Diüreti¤e dirençli s›v› retansiyonu
- A¤r›l› hepatomegali
- Sar›l›k‘tan oluflur.
Tan›sal bir testi yoktur. Klinik olarak tan› ko-

nur. USG ve Doppler, di¤er KC yetmezli¤i nedenle-
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rinin ekarte edilmesinde ifle yaramaktad›r. Kesin
tan› için transvenöz KC biyopsisi gerekebilir.

VOD için risk faktörleri;
- Hepatosellüler hasar (risk 3-4 kat artar)
- Hepatit öyküsü
- Haz›rlay›c› rejimin intensitesi (BU, Mel, TBI,

HIDAC)
- Daha önceden a¤›r ve multiple kemoterapi re-

jimlerinin uygulanm›fl olmas›
- Akut GVHD profilaksisi (CSA, MTX)
- HLA-uyumsuz donör
- ‹kinci transplantasyon
VOD tan›s› konmadan önce KC absesi, konjes-

tif kalp yetmezli¤i, ilaca sekonder kolestaz ve KC’de
akut GVHD’nin ekarte edilmesi gerekir. Akut KC
GVHD’sinde asit görülmemektedir. VOD tedavisin-
de etkin bir yaklafl›m yoktur. Son y›llarda defibro-
tid tedavisi ile baflar›l› olunabilece¤i yay›nlanm›fl-
t›r. Kesin tedavisi olmad›¤› için korunma ön plan-
dad›r. Tedavisi destekleyici bak›mdan ibaret olup
IV s›v› al›m›n›n k›s›tlanmas›, NaCl al›m›n›n azalt›l-
mas›, IV albümin (25 gr, 6-12 saatte bir), transfüz-
yon, furosemid, KC’den metabolize olan ilaçlar›n
dozlar›n›n ayarlanmas›ndan oluflmaktad›r. Düflük
doz dopamin, heparin, TPA veya AT-III kullan›m›-
n›n etkinli¤i ispatlanamam›flt›r.

Renal Disfonksiyon Nedenleri
- Prerenal faktörler (kapiller leak, GI kay›p, sep-

sis) 
- Hepatorenal sendrom (a¤›r VOD)
- ‹laca sekonder (CSA, asiklovir)
- Obstrüktif (hemorajik sistit)
- Mikroanjiopatik hemolitik anemi (CSA)

Santral Sinir Sistemi (SSS) Disfonksiyon Ne-
denleri

- Lökoensefalopati (>20 Gy RT, IT-MTX)
- ‹laçlar (Ara-C, Busulfan, CSA, Asiklovir, Gan-

siklovir, Steroidler)
- Viral infeksiyonlar (HSV, VZV)
- Hemoraji
- Reküren SSS lösemisi/lenfomas›
- Metabolik ensefalopatiler(üremik, hepatik)’dir.

Geç Komplikasyonlar
- Pansitopeni
- ‹nfertilite, menopoz
- ‹mmün yetmezlik
- Katarakt
- Aseptik nekroz
- Dental problemler
- Entellektüel geliflme gerili¤i

- Psikolojik problemler
- Otoimmün hastal›klar
- Nöroendokrin disfonksiyon (çocuklarda)
- Kronik GVHD, infeksiyon, pulmoner problem-

ler

Pansitopeni Nedenleri
- Graft yetmezli¤i
- Kronik GVHD
- Viral infeksiyonlar (RSV, CMV, HSV, VZV)
- Azathioprin
- Reküren lösemi veya MDS geliflimi

Pulmoner Problemler
- Geç geliflen interstisiyel pnömoni (%5, PCP,

RSV, VZV, CMV)
- Restriktif pulmoner hastal›k (%20, mediyan

posttransplant 1. y›lda)
- Obstrüktif pulmoner hastal›k (cGVHD zemi-

ninde lenfositik bronflit, BO/BOOP*
BOOP hastalar›nda ZEV1/ZVK çok düflük olup

obstrüksiyon bronkodilatörlere cevap vermez. Os-
kültasyon ile "wheezing" ve inspirasyon sonunda
terminal bronfliyollerin aç›lmas›n› temsil eden
"honk" sesi duyulur. 1-2 mg/kg steroid tedavisine
yan›t veren hastal›k steroid dozu azalt›l›nca tekrar-
lar. Steroid yan etkileri veya hastal›¤›n solunum
sistemini tahribi sonucu ölü oran› %50’nin üzerin-
dedir. Bilinen etkin bir tedavisi halen tan›mlanma-
m›flt›r. Kronik GVHD ile iliflkili olabilece¤inden,
CSA, MMF ve ekstrakorporeal fotoferez tedavileri
denenebilir. 

Transplant toksisitesi 30 yafl›n üzerindeki has-
talara daha belirgindir. Tüm bu potansiyel tok-
sisiteler sonucunda allojenik transplant sonras›
hastalar›n %60’› 6 ila 24 ay sonra hayat ve çal›flma
flartlar›na dönebilir. 
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