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GIRIS

Myelosiipresyon, sitotoksik kemoterapotik ajanlarin en sik goriilen doz kisit-
layici toksisitelerindendir. Hematopoezi ve biiylime faktorlerinin islevini anla-
mak, tedavi yan etkilerini yonetmek a¢isindan oldukca énemlidir. Hematopoez,
kemik iliginde kan hiicrelerinin iiretimi, cogalmasi ve 6zellesmesi siirecidir. Plu-
ripotent kok hiicrelerin cogalmasi, myeloid ve lenfoid 6nciil hiicrelere doniismesi
ve dolagimdaki olgun kan hiicrelerine doniismesi siireci, kok hiicrelerinin, kemik
iligi stromal hiicrelerinin, sitokinlerin ve biiylime faktdrlerinin karmasik iliskileri
ile gelismektedir.

GRANULOSIT KOLONi STIMULE EDiCi FAKTOR (G-CSF)

Endojen G-CSF:

G-CSF, monosit, fibroblast ve endotel hiicrelerinden salgilanan bir glikoprote-
indir. Kemik iligindeki myeloid onctil hiicrelerde bulunan G-CSF reseptorlerine
baglanarak graniilosit koloni olusturucu birimlerin (CFU-G) polimorfoniikleer
16kositlere (PMNL) olgunlagsmasini hizlandirir ve nétrofil fonksiyonunu arttirir,

Rekombinan G-CSF (rHuG-CSF):

Filgrastim, filgrastim-sndz (biyobenzer), tbo-filgrastim (biyobenzer), filgras-
tim-aafi (biyobenzer), pegfilfrastim, pegfilgrastim-jmdb (biyobenzer) ve lenog-
rastim su ana kadar Amerika ilac Idaresi (Food and Drug administirations-FDA)
veya Avrupa Tip Ajansi (European Medicine Agency-EMA) tarafindan onaylan-
mis rekombinan G-CSF etken maddeleridir. Notrofil proliferasyonunu, farklilas-
masini ve etkisini arttirmada benzer mekanizmaya sahiptirler. Filgrastimin yari
omrii 3,5 saattir. Lenograstimin yar1 0mrii 3-4 saattir. Filgrastime kovalan olarak
monoetoksipolietilen glikol eklenerek olusturulan konjugat pegfilgrastimin yari
omrii ise 15 ila 80 saattir.
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edilebilmektedir. G-CSF uygulama bolgesinde 1s1 artisi, kizariklik goriilebilmek-
le birlikte jeneralize kasinti ve dokiintii eslik ettiginde sistemik alerjik reaksiyon
akla gelmelidir. Jeneralize sistemik reaksiyon genellikle steroid ve antihistami-
nik tedavi ile geriler ancak ciddi durumlarda solunum destegi gerekebilecegi goz
oniinde bulundurulmalidir. 25 randomize kontrollii ¢alismanin incelendigi ve
12000°den fazla hastanin katildig1 bir metaanalizde G-CSF uygulanan hastalarda
MDS veya AML gelismesi incelenmis ve 1,92 rolatif risk (%95 CI 1,19-3,07
p<0,05) ve 0,41 mutlak risk artis1 (%95 Cl1 0,10-0,72 p<0,05) oldugu saptanmis
ancak tiim sebeplere baglh oliimlerin G-CSF alan gruplarda daha diisiik oldugu
gozlenmistir (Gregory, Mo et al. 2009). Bir derlemede altta yatan hematopoetik
hastalig1 olan hastalarda ¢ok nadir de olsa splenik riiptiir olabilecegi bildirilmis
ve hematokrit diistisii, hipotansiyon gelistigi taktirde splenik riiptiiriin de akilda
tutulmasi gerektigi vurgulanmistir (Veerappan, Morrison et al. 2007). Bleomisin
iceren rejimlerin uyglandig1 hastalarda G-CSF uygulamasiin pulmoner toksisi-
teye sebep olabilecegi bildirilmistir. Bleomisin iceren kemoterapi rejimi uygula-
nan 141 yeni tan1 Hodgkin lenfoma hastasinin incelendigi retrospektif bir ¢alis-
mada G-CSF alan hastalarda pulmoner toksisite %26 oraninda izlenirken G-CSF
almayan hastalarda ise %9 oraninda izlendigi (p=0,014) bildirilmistir (Veerap-
pan, Morrison et al. 2007). Ancak pulmoner toksisite ve G-CSF birlikteligi bleo-
misin alan ileri evre germ hiicreli kanser hastalarinda tam olarak saptanamamistir
(Martin, Ristow et al. 2005).
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