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1. GIiRIS

Kanser tedavisinde bitkisel kimyasal bilesikle-
rin kullanimi, birgok kiiltiirde koklii bir ge¢mise
sahiptir. 1940’larda Alfred Gilman ve Louis Go-
odman, azot hardalinin timorli farelerde tedavi
edici etkisini kesfederek, farmakolojik ajanlarin
kanser tedavisinde modern kullanimimi baslat-
mustir. Bu kesif, kisa siirede insan tedavilerinde
uygulanmaya baslanmis ve 1950°1i yillarda bas-
latilan sistematik tarama programlari, kanser
kemoterapisinin gelistirilmesi i¢in kamu ve 6zel
sektore onemli bir zemin hazirlamistir. Bu siireg,
gliniimiizde kullanilan bir¢ok kemoterapétik aja-
nin kesfini miimkiin kilmistir.

Kanser hiicrelerinin ¢ogalmasi, DNA replikas-
yonu (S fazi) ve hiicre boliinmesi (M fazi) siireg-
leriyle gerceklesir. Kemoterapétik ajanlarin biiytik
bir kismu, hiicre dongiisiiniin bu asamalarini hedef
alarak etkili olur. Kullanilacak her kemoterapotik
ilacin etki mekanizmalarimin ve yan etkilerinin
klinisyenler tarafindan bilinmesi gereklidir. Ideal
olarak, kemoterapi ile tiimor hiicreleri azaltilirken,
saglikli doku ve organlara verilen hasarin en aza
indirilmesi amaglanir. Yan etkilerin azaltilmasi ve
kemoterapotik etkinligin artirilmasi igin birgok
durumda kemoterapétik ilaglarin kombine olarak
kullanildig: protokoller tercih edilmektedir.
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2. TEDAVi HEDEFLERI

Kemoterapide tedavi hedefleri, kanserin tiirii,
evresi ve hastanin genel durumu goéz éniinde bu-
lundurularak belirlenir. Birincil hedef, tiimorlerin
boyutunu kiiciiltmek, kanser hiicrelerinin prolife-
rasyonunu inhibe etmek ve metastazi 6nlemektir.
Bununla birlikte, prognozu kétii olan veya teda-
vi sans1 bulunmayan hastalarda, yasam stiresini
uzatmak ve yasam kalitesini artirmak amaciyla da
kemoterapi uygulanabilir. Kemoterapinin nihai
hedefi, tiim kanser hiicrelerini yok ederek tam re-
misyon saglamaktir.

Kemoterapi, tedavi hedefleri ve terapotik
amaglara gore farkli yontemlerle uygulanabilir.
Primer indiiksiyon kemoterapisi, hematopoetik
kanserli hastalar ve ileri evre kanserlerde ilk teda-
vi segenegi olarak uygulanan kemoterapoétik ilag
tedavisidir. Primer neoadjuvan kemoterapi, pri-
mer tiimdriin cerrahi olarak gikarilmasi veya diger
tedavi yontemlerinden 6nce uygulanarak, timor
boyutunu kiictiltmek, klinik evresini azaltmak
(downstaging) ve olas1 postoperatif mikrome-
tastazlar1 6nlemek amaciyla kullanilan bir tedavi
yaklasimidir. Adjuvan kemoterapi, primer timo-
riin cerrahi olarak ¢ikarilmasmin veya radyoterapi
ile kontrol altina alinmasimin ardindan, kalan tii-

mor hiticrelerini temizlemek ve mikrometastazlar:
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sinde en sik kullanilan tirozin kinaz inhibitdrleri

Toceranib, Masitinib ve Imatinib mesilattir.

Toceranib, kopeklerde o6zellikle mast hiicre
tiimorleri, anal kese adenokarsinomlari, gastroin-
testinal stromal tiimorler, tiroid karsinomlar1 ve
nazal adenokarsinomlarda kullanilir. Képeklerde
onerilen Toceranib dozu, oral yolla (PO) 48 saatte
bir 3,25 mg/kg’dir. Mast hiicre tiiméorlerinde yiik-
sek etkililige sahiptir ve osteosarkom tedavisinde
amputasyon ve kemoterapi sonrasi idame tedavisi
olarak da tercih edilir.

Masitinib, kopeklerde &zellikle rezeke edile-
meyen veya niiks eden mast hiicre ttimdorlerinin
tedavisinde kullanilir. Kopekler icin dnerilen doz
24 saatte bir PO 12,5 mg/kg’dir. Toksisite gozlen-
diginde doz, 9 mg/kg’a indirilebilir. Kedilerde
Masitinib, her 48 saatte bir PO 10,9-14,8 mg/kg
dozda kullanilir ve genellikle iyi tolere edilir.

Imatinib, mast hiicre tiimérlerinin tedavisinde
kullanilan bir diger tirozin kinaz inhibitoriidiir.
Kedi ve kopeklerde imatinib i¢in 6nerilen doz her
24 saatte bir PO 10 mg/kg'dir.

Toceranib ve Masitinib tedavilerinin en sik
karsilasilan yan etkileri diyare, kusma ve gastroin-
testinal kanamalardir. Ayrica nétropeni ve protein
kaybiyla seyreden nefropati de goriilebilir. Toce-
ranib, kdpeklerde hipertansiyon ve kas krampla-
rina neden olabilir; kas kramplari non-steroidal
antienflamatuvar ilaglarla kontrol altina alinabilir.

Tirozin kinaz inhibitorleri ile tedavi edilen has-
talar, uygulama sonrasi en az 30 dakika boyunca
gozlem altinda tutulmali ve agir1 duyarlilik reaksi-
yonlar1 yoniinden dikkatle izlenmelidir.

5. SONUC

Mevcut kemoterapi tedavileri, tiimorlerin biiyii-
mesini Onlemek ve metastazi kontrol etmek agisin-
dan etkili olsa da ciddi yan etkiler goriilebilmek-
tedir. Miyelosupresyon, gastrointestinal sorunlar
ve diger yan etkiler, hastalarin yasam kalitesini
diisiirerek tedavi siireclerini olumsuz etkileyebilir
ve tedavi bagarisini azaltabilir. Bu nedenle, yan et-
kilerin minimize edilmesi amaciyla daha spesifik
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ve hedefe yonelik tedavi yaklagimlaria ihtiyag
duyulmaktadir.

Hedefe yonelik tedavi ajanlari, tiimor hiicre-
lerine selektif bir sekilde etki eder ve saglikli do-
kularin zarar gérmesini engelleyerek yan etkileri
onemli Olciide azaltir. Bu nedenle, hedefe yonelik
ajanlarin veteriner onkolojisinde kullanimi gide-
rek artmakta olup tedavi siirecinin daha giivenli
hale gelmesine, terapétik etkinligin artmasina ve
yan etkilerin azalmasina olanak saglamaktadur.
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