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Hematolojik 
Etkiler

Anemi Nötropeni Trombositopeni



Nötropeni

• ANC < 2000 hücre/mm3

• Grade 1: 1500 – 2000 hücre/mm3

• Grade 2: 1000 – 1500 hücre/mm3

• Grade 3: 500 – 1000 hücre/mm3

• Grade 4:  < 500 hücre/mm3

FEN: Nötrofil düzeyi <500/mm3 veya 500-1000/mm3  olup  48 saat içinde 500/mm altına 
düşmesi beklenen durumlar.

• Onkolojik Tedaviler için halen en önemli doz sınırlayıcı toksisite



Kemoterapiye Bağlı Nötropeni ve Komplikasyonları

Kuderer NM et al. Cancer 2006;106:2258–2266,

Chirivella I et al. J Clin Oncol 2006;

Bosly A et al. Ann Hematol 2007
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Kemoterapi ilişkili Nötropeni 

• Alkilleyici ajanlar (örneğin, siklofosfamid):

• DNA’ya çapraz bağlanmalar oluşturarak replikasyonu durdurur.

• Hematopoietik kök hücrelerde toksisiteye neden olur.

• Antimetabolitler (örneğin, metotreksat, 5-FU):

• DNA ve RNA sentezini engeller, hücre döngüsünde S fazında bloke eder.

• Kemik iliği hücrelerinde proliferasyon baskılanır.

• Topoizomeraz inhibitörleri (örneğin, etoposid, doksorubisin):

• DNA’nın çözülmesini ve replikasyonunu engeller, hematopoezi doğrudan etkiler.

• Mitotik inhibitörler (örneğin, vinkristin, paklitaksel):

• Mikrotübül polimerizasyonunu engelleyerek hücre bölünmesini bozar.



Hedef Tedaviler
• Tirozin Kinaz İnhibitörleri 

• Hematopoietik progenitör hücrelerde sinyal yolakları üzerinde baskılama etkisi olabilir.

• Monoklonal Antikorlar (mAb’ler)

• Otoimmun aktiviasyon

• CDK4/6 İnhibitörleri

• Hücre döngüsü fazlarını hedef alarak hematopoietik kök hücrelerde proliferasyonu baskılar.

• İmmunoterapi 

• Otoimmun aktivasyon

• Sitokin fırtınası

• Kemik iliği baskılanması



Yüksek Riskli (≥ %20)



Orta Riskli (%10 -20)



Düşük Riskli (< %10)

• Tek ajan tedaviler 

• İmmunoterapiler

• Hedef tedaviler 



Yüksek Risk G-CSF

Orta Risk
G-CSF 

düşünülebilir

Düşük Risk
G-CSF 

önerilmez



Febril Nötropeni (FEN)

⚫Ateş:

   Oral veya aksiller tek sefer 38.3°C ve üstü veya bir saat süreyle 38.0-
38.2°C

⚫ Nötropeni: 

   Nötrofil düzeyi <500/mm3 veya 500-1000/mm3  olup, kemoterapiyi 
takiben 48 saat içinde 500/mm3 altına düşmesi beklenen durumlar.





 Kalp yetmezliği: %23,9

 Pulmoner emboli: %24,6

 Akciğer hastalığı: %26,8

 Karaciğer hastalığı: %28,2

 Böbrek hastalığı: %30,2

 Damar hastalığı: %30,2

Komorbidite 
Sayısı

Hasta Sayısı Mortalite Hastanede yatış 
Süresi



FEBRİL NÖTROPENİ YÖNETİMİ



• Vital Bulgular – Acil tedavi ihtiyacı  

• Komorditeler

• Odak tarama – Detaylı sistemik muayane

• Sosyoekonomik düzeyin değerlendirilmesi 







Nötropenik Ateş Skorlama Sistemi 

(MASCC Kriterleri) (Multinational Association of Supportive Care in Cancer)



Düşük – Yüksek Riskli Nötropenik Hasta 

Tanımı

• Maksimum skor 26’dır.

• Skorun>21 olması komorbidite ve komplikasyonlar açısından düşük riski belirler.

MASCC skoru >21....Mortalite %3 

MASCC skoru <15... Mortalite %36 

• Düşük riskli febril nötropenik hastalarda ayaktan oral tedavi veya kısa süreli 

hastane izleminde oral veya parenteral tedaviyi takiben hastane dışı izlem 

önerilir





Febril Nötropenide 

Yüksek Risk Özellikleri 

• Uzamış nötropenik dönem 

   (10 gün)  

• Derin nötropeni (0.1x109/L) 

• > 65 yaş,

• Primer hastalığın kontrol 

altında olmaması 

• Pnömoni

• Hipotansiyon

• Multiorgan disfonksiyonu 

(sepsis ) 

• Invaziv fungal enfeksiyon ya 

da 

• Ateşin çıktığı dönemde 

hastanede yatıyor olması



G-CSF 

• Filgrastim 

• Günde 5 mcg/kg dozunda uygulanır.

• Post-nadir mutlak nötrofil sayısının (ANC) laboratuvar standartlarına göre normal veya 
normale yakın seviyelere toparlanmasına kadar sürdürülür.

• 24-48 saat sonra veya miyelosupresif kemoterapinin tamamlanmasından 3-4 gün sonrasına 
kadar başlanabilir.

• Peg-Filgrastim

• 6 mg tek doz uygulanır.

• Kemoterapiden sonraki gün uygulanabilir

• Pegfilgrastim dozu ile bir sonraki kemoterapi döngüsü arasında en az 12 gün olmalıdır.





Yan Etkiler

Alerjik reaksiyonlar

◊ Cilt: döküntü, ürtiker (kurdeşen),           
yüz ödemi

◊ Solunum: hırıltı, nefes darlığı

◊ Kardiyovasküler: hipotansiyon,  
taşikardi, anafilaksi

• Bleomisin içeren rejimler: akciğer 
toksisitesi

• Dalak rüptürü

• Akut solunum sıkıntısı sendromu

• Alveolar kanama ve hemoptizi • Orak 
hücre krizleri (sadece orak hücre hastalığı 
olan hastalarda)

• Miyelodisplastik sendrom (MDS) ve 
akut myeloid lösemi (AML)

Nadir: vaskülit, Sweet sendromu

•İmmünojenisite

Kemik ağrısı





ANEMİ

• Grade 1: 10 g/dl – Alt limit değeri 

• Grade 2: 8 -10 g/dl

• Grade 3: <8 g/dl, trasnfuzyın ihtiyacı var 

• Grade 4: Hayatı tehdit eden durum 

• Öncelikli olarak anemi etyolojisi belirlenmeli 



Kanser ilişkili Anemi  IL6 & Epcidin üretimine bağlı 

Tedavi ilişkili anemi

Diğer Nedenler

• Kanama
• Hemoliz
• Beslenme eksikliği
• Herediter
• Renal Yetmezlik
• Demir Eksikliği
• RT



Kanama (Üst ve alt endoskopik değerlendirme düşünülmeli)

• Hemoliz (örn., direkt antiglobulin testi, DIC paneli, haptoglobin, indirekt bilirubin, laktat dehidrogenaz [LDH])

• Beslenme eksiklikleri (örn., demir, total demir bağlama kapasitesi, ferritin, B12, folat)

• Kalıtsal

• Böbrek fonksiyon bozukluğu (glomerüler filtrasyon hızı [GFR] < 60 mL/dk/1.73 m²)

• Tedaviye bağlı miyelosupresyon

• Hormon bozukluğu (örn., hipogonadizm, adrenal disfonksiyon, hiper/hipotiroidi)

• Kronik inflamasyon anemisi (örn., CRP ve eritrosit sedimentasyon hızı [ESR])





Asemptomatik Gözle

Yüksek Riskli 

-   KT ve RT sonucu progressif azalan

Asemptomatik – Komorbidite +

   - Kardiyak Hastalık, SVO, KOAH 

Transfüzyonu düşün

Semptomatik

 -Sürekli taşikardi 

• Taşipne 

• Göğüs ağrısı

• Baş dönmesi

• Senkop

Transfüzyon





Trombositopeni

• Kemoterapi ilişkili trombositopeni, 
trombosit sayısının 100x10⁹/L’nin 
altında olması olarak tanımlanır.

• • Derece 1: 75x10⁹/L ile 100x10⁹/L 
arasında

• • Derece 2: 50x10⁹/L ile 75x10⁹/L 
arasında

• • Derece 3: 25x10⁹/L ile 50x10⁹/L 
arasında

• • Derece 4: 25x10⁹/L’nin altında



Trombosit sayısı 10x10⁹/L’nin altına düştüğünde, spontan kanama riski artabilir. 

50x10⁹/L’nin altında olan trombosit sayılarında cerrahi /girişimsel işlemlerde kanama riski 
artar

Trombosit sayısı 100x10⁹/L’nin altında olduğunda, kemoterapi ve radyoterapi dikkatle 
uygulanmalı

Sonuç olarak kemoterapi veya radyoterapi doz yoğunluğunun azaltılması (RDI), daha az 
etkili tedavi rejimlerinin seçilmesi veya tedavinin tamamen durdurulmasına neden olabilir







Trombositopeni Checklist

• Kemik iliği metastazı ?
Trombositopeni yapabilecek altta yatan 

neden var mı ?

• Sekonder ITP?İmmun trombositopeni ?

Enfeksiyonlar ?

• Heparin induced trombositopeni ?, Antibiyotik?, Antiviral tedaviler ?Kemoterapi dışı ilaçlar ?

• Kanser ilişkili ?, Tedavi ilişkili ?DIC?

• Kanser veya tedavi ilişkili (mitomisin C, gemsitabin)Trombotik mikroangiopati

• KT/RT sonrası genelllikle 7gün sonra düşmeye başlar.Tedavi sonrası gelişme süresi



• Trombosit Transfüzyonu 

• Trombosit < 10.000

• Trombosit < 20000 (Ateş veya kanama eşlik ediyorsa)

• Oprelvakin – rekombinant insan IL-11 → Gr 3-4 

• Kardiyotoksisite !!!

• Romiplostim

• Eltrombopag

• Avatrombopag

• Trilaciclib 

Trombositepeniye Yaklaşım 



Özet
• Başlıca Nötropeni, Anemi, Trombositopeni görülmektedir 

• KT dışı olası diğer nedenler açısından da dikkatli olmak gerekir

• KT sonrası sitopeni gelişme zamanı etyolojiyi belirlemede yardımcı olabilir

• KT dışı immoterapi ve hedef tedavilerde de  daha az sıklıklada olsa farklı mekanşzmalar aracılığı ile hemtolojik yan etkiler gelişebilir.

• Uzun süresi sitopenilerde sekonder kemik iliği maliginteleri !!

• Grade 3-4 yan etkilerde tedavi gerekliyken, Grade 1-2 asemotomatik yan etkilerde çopu zaman ek tedaviye gerek olmamaktadır. 

• FEN hızlı antibiyotik tedavisi başlanması , gerekli olgularda G-CSF; Semptomatik anemide ES tranfüzyonu, Trombosit < 10000 
(20000) trombosit transfüzyonu gereklidir. 
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