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Kolon Kanseri Hastalarında Farmasötik Bakım Gereksinimlerinin Belirlenmesi 
Öğrencinin Adı: Songül Tezcan Danışmanı: Prof. Dr. Fikret Vehbi İzzettin 
Anabilim Dalı: Klinik Eczacılık Anabilim Dalı 

1. ÖZET 
Amaç: Çalışmamızın amacı, kolon kanseri hastalarında farmasötik bakım 

gereksinimlerinin belirlenip çözümlenmesi ve GAS6 proteininin kolon kanseri ile 

olası ilişkisinin değerlendirilmesidir.   

Gereç ve Yöntem: Çalışmaya kolon kanseri tanısı yeni konmuş olan 70 hasta ve 

kontrol grubunda yer alan 53 sağlıklı gönüllü dahil edilmiştir. Kemoterapi tedavisi 

alan 36 hasta, 3 kür süresince takip edilmiş ve her hasta için farmasötik bakım 

planları hazırlanmıştır. Aynı hastaların ilk kür öncesi ve 3 kür sonrası yaşam 

kaliteleri değerlendirilmiştir. Kolon kanseri hastalarının kemoterapi öncesi ve 3 kür 

sonrası; cerrahi öncesi ve 1 ay sonrası; kontrol hastalarının ise 1 kere GAS6 plazma 

düzeyleri ölçülmüştür. 

Bulgular: Çalışmaya katılan kemoterapi hastalarında, 3. kürde ilaç kaynaklı 

problemler (İKP) 1. küre göre azalmıştır (Sırasıyla %63,9, %75; n=36; p>0,05). 

Hastalara, 3 kür süresince klinik onkoloji eczacısı tarafından 147 öneri yapılmış, bu 

önerilerin %98'i (n=144) uygulanmıştır. Hastaların uyguladıkları önerilerin 

%91,7'sinde (n=132) İKP çözülmüş, %8,3'ünde (n=12) ise çözülememiş ve ileri 

tetkikler için hastalar doktora yönlendirilmiştir. Hastaların anemi, diyare ve 

nörotoksisite ile ilişkili olarak yaşam kalitelerinin azaldığı tespit edilmiştir (p<0,05). 

Kolon kanseri hastalarında GAS6 plazma düzeyleri kontrol hastalarına göre daha 

düşük bulunmuş, (p<0,05), cerrahi ve kemoterapi tedavileri sonrası ise yükselmiştir 

(p<0,05). Kanser belirteçlerinden CA19-9 ile GAS6 plazma düzeylerinin tedavi 

öncesi ve sonrasındaki değerlerinin farkları arasında anlamlı pozitif bir korelasyon 

bulunmuştur (Spearman’s r = 0,596; p<0,05). 

Sonuçlar: Klinik onkoloji eczacısının farmasötik bakım uygulayarak; İKP'nin 

belirlenmesi ve çözümlenmesinde önemli bir rolü olduğu gösterilmiştir. Ayrıca 

GAS6 proteinin kolon kanserinin tanı ve prognozunda kullanılabilecek bir belirteç 

olduğu gösterilmiş olup, bu konuyla ilgili daha fazla araştırma yapılması gerektiği 

sonucuna ulaşılmıştır.  

Anahtar sözcükler: Kolon kanseri, onkoloji eczacısı, farmasötik bakım, yaşam 

kalitesi, GAS6 proteini 
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Determination of Pharmaceutical Care Needs in Patients with Colon Cancer  

Name of Student: Songül Tezcan Supervisor: Prof. Dr. Fikret Vehbi İzzettin 
Department: Clinical Pharmacy 

2.SUMMARY 
Objectives: The aim of this study is to determine and solve  the pharmaceutical care 

needs of colon cancer patients and to evaluate the relation between GAS6 protein 

levels and colon cancer. 

Method: 70 patients newly diagnosed with colon cancer and 53 healthy volunteer as 

control group were included in the study. 36 chemotherapy patients were followed 

during 3 courses of treatment and pharmaceutical care plans were developed for each 

patient. Quality of life of patients were evaluated before and after the 3 courses of 

chemotherapy. Plasma GAS6 levels were measured before and after 3 courses of 

chemotherapy; before and 1 month after the surgery for colon cancer patients and 

anytime for once for control group. 

Results: Drug releated problems in chemotherapy patients were decreased in the 3. 

course as compared  to 1. course (63,9%, 75% respectively; n=36; p>0.05). 147 

recommendations were given to patients by clinical oncology pharmacist and 98% 

(n=144) of them were performed by patients. Drug releated problems were solved in 

91,7% (n=132) of recommendations, for unsolved problems 8,3% (n=12) the patients 

were referred to doctor for further investigations. Quality of life related to anemia, 

diarrhea and neurotoxicity was decreased (p<0,05). GAS6 plasma levels were lower 

in colon cancer patients compared to control group (p<0,05). After chemotherapy 

and surgical treatments GAS6 plasma levels were elevated (p<0,05). A positive 

correlation was found between pre and post treatment differences of CA19-9, a 

cancer marker, and GAS6 levels (Spearman’s r = 0,596; p<0,05). 

Conclusions: The pharmaceutical care performed by the clinical oncology 

pharmacist was shown to have an important role in the identification and resolving of 

drug related problems.  Also GAS6 protein was shown to may have a potential role 

in diagnosis and follow up of prognosis in colon cancer but further studies are 

needed to confirm these results. 

Key Words: Colon cancer, oncology pharmacist, pharmaceutical care, quality of 

life, GAS6 protein 
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3. GİRİŞ VE AMAÇ 

 Son yıllarda birçok sağlık hizmeti sistemi bakış açılarını; hastalık odaklı 

yaklaşımdan hasta odaklı yaklaşıma doğru yöneltmektedir (İzzettin ve Sancar, 2004). 

Eczacılık mesleği de bu değişime uyum sağlamaktadır. Geleneksel ilaç odaklı 

hizmetten hasta odaklı hizmete doğru değişim devam etmektedir. Uzman klinik 

eczacılar olan onkoloji eczacılarının, onkoloji servislerindeki yaklaşımları da bu 

yönde değişmektedir (Butur ve İzzettin, 2010).  

Farmasötik bakım kavramı ile bireysel ilaç tedavisinin en iyi şekilde 

uygulanması sağlanabilmektedir. Farmasötik bakım; hastanın yaşam kalitesinin 

iyileştirilmesini sağlayacak sonuçların elde edilmesi için uygulanan ilaç tedavisinin 

izlenmesi, gereken tedbirlerin alınmasıdır (Hepler ve Strand, 1990). Bu tanım, 

destekleyici tedavi ile yakın bir ilişki göstermektedir (Liekweg ve ark., 2004). 

Amerikan Ulusal Gelişmiş Kanser Ağı [The National Comprehensive Cancer 

Network (NCCN)]’nın güncel bir raporuna göre, eczacının sağlık bakımı ekibine 

katılımı ile; uygun ilaç kullanımı ve uyunç en üst düzeyde sağlanabilmektedir 

(Schwartz ve ark., 2010). Farmasötik bakım modellerinin onkolojiye uyarlanması ile, 

tedavi kaynaklı toksisitenin azaltılması ve destekleyici tedavilerinin en uygun şekilde 

uygulanması amaçlamaktadır (Liekweg ve ark., 2004). Farmasötik bakım hizmetini 

klinik eczacılık eğitimi almış olan eczacılar yapabilmektedir (Turnacilar ve ark., 

2009). Klinik eczacılık, hasta odaklı ilaç danışmanlığını kapsayan bir sağlık bilimidir. 

Klinik eczacılığın uzmanlık alanlarından biri olan ‘onkoloji eczacılığı’ kavramı 

ülkemiz için henüz yeni bir kavram olmasına rağmen dünya genelinde hızla 

yayılmaktadır. Klinik eczacının onkoloji alanındaki rolü ilk olarak 1981 yılında 

Amerika’da tanımlanmıştır (Honda 1980). 1996 yılında ise onkoloji eczacılığı 

kavramı Amerikan Farmasötik Uygulamaları Topluluğu (United States Board of 

Pharmaceutical Practices) tarafından resmi olarak tanımlanmıştır (Stull ve ark., 2006). 

Buna göre; uzmanlaşmış olan onkoloji eczacılarının, ilaç yan etkilerinin 

azaltılmasında ve maliyetin düşürülmesinde önemli bir rol aldığı vurgulanmıştır.  
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Kolon kanseri, Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ)’nün 2012 yılı verilerine göre 

Amerika’da kadın ve erkeklerde en sık görülen 3. kanser türüdür 

(http://www.cancer.org/acs/ groups/content/@epidemiologysurveilance/documents/ 

document /acspc-031941.pdf, Erişim tarihi: 10 Temmuz 2012). Kolon kanseri, daha 

çok ileri yaşlarda ortaya çıkmaktadır (Okamoto, 2002). Bu hastalarda eşlik eden diğer 

komorbiditelerin (hipertansiyon, diyabet, hiperkolesterolemi gibi) olması ve kompleks 

bir tedavi rejimi olan kemoterapinin de eklenmesiyle ilaç kaynaklı problemlerin ortaya 

çıkma riski artmaktadır.  

Farmasötik bakım, ilaç kaynaklı problemlerin belirlenip; doktor, hemşire ve diğer 

sağlık uzmanları ile birlikte bu problemlerin çözümlenmesini amaçlamaktadır. 

Farmasötik bakım planının basamakları şunlardır: Hastanın probleminin belirlenmesi 

ve değerlendirilmesi (hasta- eczacı ilişkisi); Yanıt: tedavi et ya da hekime yönlendir; 

Bilgi toplama, değerlendirme ve kayıt, tedavinin hedeflerinin belirlenmesi; Tedavi 

planı geliştirilmesi, terapötik planın değerlendirilmesi; İzleme planı geliştirilmesi; 

Hastaya ilaç verme ve tavsiyede bulunma; İzleme planının uygulanması; Gelişmenin 

değerlendirilmesi: başarı ölçümü; Problemlerin yanıtlanması (eğer varsa). 

Çalışmamızdaki amaçlarımızdan biri; bu basamakları takip ederek, yeni tanı konmuş 

kolon kanseri hastalarının farmasötik bakım gereksinimlerinin belirlenmesi, 

multidisipliner bir yaklaşımla doktor ve diğer sağlık uzmanları ile görüşülüp, bu 

problemlerin çözümlenmesi ve sonuçta hastanın yaşam kalitesinin arttırılmasıdır. 

İlk olarak 1993’te tanımlanmış olan "growth arrest spesific 6 (GAS6)" proteini 

(Manfioletti ve ark., 1993), vitamin K bağımlı bir proteindir (Cormack ve ark., 2008). 

%44 oranında protein S’ye benzemesine rağmen, kan pıhtılaşma yolağında çok az 

görevi vardır. GAS6, Axl/Tyro 3 adı verilen tirozin kinaz reseptör ailesinin bir 

ligandıdır (Varnum ve ark., 1995). Birçok çalışmada GAS6/Axl sisteminin normal ve 

kanser hücrelerinde, hücre büyümesi ve sağkalımı üzerine etkileri gösterilmiştir 

(Gustafsson ve ark., 2009a; Linger ve ark., 2008). Meme kanseri, lösemi ve akciğer 

kanserlerinde,  GAS6 ve Axl reseptörlerinde artış gösterilmiştir (Crosier ve ark., 
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1995; Berclaz ve ark., 2001; Shieh ve ark., 2005; Hutterer ve ark., 2008; Song ve ark., 

2011). Böbrek tümörü olan hastalarda, GAS6 ve Axl mRNA sayılarındaki artış, tümör 

progresyonu ve düşük sağkalım ile ilişkili bulunmuştur (Gustafsson ve ark., 2009b). 

Metastatik kolon kanseri hücrelerinde yapılan bir çalışmada da, tirozin kinaz 

reseptörlerinde artış olduğu bildirilmiş ve hastalığın progresyonunu gösteren 

muhtemel bir belirteç olabileceği vurgulanmıştır (Craven ve ark., 1995). Bu nedenle 

çalışmamızın diğer bir amacı da, kolon kanseri tanısı yeni konan hastalarda GAS6 

düzeylerini ölçmek ve kolon kanseri ile ilişkisini belirlemektir.  
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4. GENEL BİLGİLER 

4.1. Kolorektal Kanser 

4.1.1. Tanım  

Kolorektal kanser; kolon, rektum ve anal kanalı kapsayan; gastrointestinal 

sistem kanser türlerinin en sık görülenidir (Medina ve ark., 2008; Küçüköner ve ark., 

2013). Amerikan Kanser Derneği’nin (American Cancer Society) 2014 yılı verilerine 

göre, kolorektal kanserinin görülme sıklığı, erkek ve kadınlarda 3. sırada yer 

almaktadır. Kolorektal kanser nedenli ölümler ise her iki cinsiyette de 3. sırada yer 

almaktadır (http://www.cancer.org/acs/groups/content/@research/documents/ 

webcontent/acsp c042151. pdf, Erişim tarihi: 18 Temmuz 2014). 2009 yılı Türkiye 

verilerine göre ise kolorektal kanser görülme sıklığı; erkeklerde 4. sırada, kadınlarda 

ise 3. sırada yer almaktadır (http://kanser.gov.tr/Dosya/ca_istatistik 

/2009kanseraporu.pdf, Erişim tarihi:18 Temmuz 2014). 

4.1.2. Epidemiyoloji 

Kolorektal kanserlerin en sık görüldüğü yerler Avustralya, Yeni Zelanda ve 

Kuzey Amerika gibi gelişmiş ülkeler olup, Afrika gibi daha az gelişmiş ülkelerde ise 

insidansı daha düşüktür (Medina ve ark., 2008).   

Kolorektal kanserlerin görülme sıklığı yaşla birlikte artmaktadır. Genellikle tanı 

konan hastaların %80'ini,  60'lı yaş civarındaki hastalar oluşturmaktadır. Bununla 

birlikte erkekler, bayanlara göre daha fazla risk altındadır (Mc Caughan ve ark., 

2009; Tárraga López ve ark., 2014).  

4.1.3. Etiyoloji ve risk faktörleri 

4.1.3.1. Beslenme 

Birçok çalışmada; çevresel faktörlerin ve özellikle beslenmenin kolorektal 

kanser gelişimi ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (Tárraga López ve ark., 2014). Aşırı 

alkol tüketimi ve kolesterolden zengin beslenme kolon kanseri riskini arttırmaktadır 

(Cho ve ark.,  2012; Hu ve ark., 2012). Haftada en az 3 kere bakliyat yemek, kolon 

kanseri gelişimini %33;  haftada en az bir kere kahverengi pirinç tüketmek (az 
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miktarda et yedikten sonra) ise %40 oranında azaltmaktadır (Schernhamer ve ark., 

2008). Folik asit ve B6 vitamininden yoksun beslenmenin, p53'ün aşırı salınımı ve 

kolon kanseri gelişimi ile ilişkili olduğu; yeşil sebze, fındık, kuru meyve, bakliyat ve 

kahverengi pirinç tüketiminin artması ile kolorektal polip gelişme riskinin azaldığı 

gösterilmiştir (Tantamango ve ark., 2011). Süt ürünlerinin fazla tüketimi ve yüksek 

doz kalsiyum alımı kolon kanseri riskini azaltmaktadır (Huncharek ve ark., 2009). 

4.1.3.2. Yaşam tarzı değişiklikleri 

Sigara kullanımı, fiziksel aktivite yetersizliği, aşırı kiloluluk ve obezite, tip 2 

diyabet, kolorektal kanser riskini arttırmaktadır (Medina ve ark., 2008; Tárraga 

López ve ark., 2014). 

Düzenli aspirin kullanımı kolorektal kanseri riskini %22; nonsteroidal 

antiinflamatuar ilaç (NSAİ) kullanımı %30-40 oranında azaltmaktadır (Dubé ve ark., 

2007). Postmenopozal hormon replasman tedavisi alan bayanlarda,  hiç hormon 

replasman tedavisi almayan bayanlara göre kolorektal kanser riskinin %19-20 daha 

az olduğu gösterilmiştir (Grodstein ve ark., 1999). 

4.1.3.3. Genetik özellikler 

Genel olarak kolon kanser gelişimi; sporadik, kalıtsal ve ailesel olmak üzere 3 

farklı şekilde görülmektedir (Medina ve ark., 2008).  Kolon kanseri vakalarının 

çoğunluğu sporadik olmakla birlikte, vakaların %10’una yakınının kalıtsal olduğu 

düşünülmektedir.  

Kalıtsal kolon kanserlerinin en sık rastlanan iki formu; ailesel adenomatöz 

polipozis (FAP) ve herediter nonpolipozis kolon kanseri (HNPCC)dir. FAP, tüm 

kolon kanserlerinin %0.2-1’ ini oluşturur. Hastalık, adenomatöz poliplerin varlığı ile 

ortaya çıkar. Polipler kolon boyunca proliferasyona devam eder ve sonunda 

maligniteye dönüşüm gösterirler. Tedavi edilmeyen FAP hastalarında kolorektal 

kanser gelişim riski neredeyse %100’ dür. Lynch sendromu olarak da bilinen 

HNPCC otozomal dominant kalıtımlı bir hastalıktır ve tüm kolon kanserlerinin 

yaklaşık %5 ini oluşturur (Tantamango ve ark., 2011).   

Ailesel kolon kanseri en az anlaşılmış kolorektal kanseri şeklidir. Kolorektal 

kanser hastalarının yaklaşık %20’sinin ailesinde kolorektal kanser öyküsü 
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bulunmaktadır. Birinci derece akrabalarında kolorektal kanseri bulunan kişilerde 

olmayanlara göre kolorektal kanseri gelişimi 2-4 kat daha yüksektir (Medina ve ark., 

2008).   

4.1.4. Patofizyoloji 

4.1.4.1. Anatomi ve normal bağırsak fonksiyonu 

Kolon; çekum, çıkan kolon, tranvers kolon, inen kolon, sigmoid kolon ve 

rektumdan oluşmaktadır.  Kalın bağırsağın başlıca görevi, günde 500-2000 ml 

bağırsak içeriğindeki sıvıyı ve çözünmüş maddeleri absorbe etmektir (Medina ve 

ark., 2008).  Sıvı ve çözeltilerin emilimi sağ kolon ve tranvers kolonun proksimal ve 

orta kesimlerinde gerçekleşerek kalan fekal içerik sol kolona doğru ilerler ve 

biriktirilir. 

Kolon; içten dışa doğru; mukoza, submukoza muskularis eksterna ve serosa 

olmak üzere 4 ana doku tabakasından oluşmaktadır. Submukoza ve muskularis 

eksterna içine gömülü olarak zengin lenfatik kılcal sistem bulunmaktadır. Lenfatik 

sistem mukoza içinde bulunmaz. Muskularis eksterna, sirküler düz kas hücreleri ile 3 

kat longitudinal düz kas demetlerini ihtiva etmektedir. Bu kas gruplarının kasılması 

kolon içindeki materyalin anal kanala doğru hareketini sağlar. Kolon mukozasının 

yüzey epiteli devamlı yenilenerek her 4-8 günde bir tamamen değişir (Medina ve 

ark., 2008).  

4.1.4.2. Kolorektal kanser oluşumu 

Normal bağırsak epitel yapısının ve fonksiyonunun, çeşitli genetik ve fenotipik 

değişimler ile bozulması sonucu; düzensiz hücre çoğalması, proliferasyonu ve tümör 

gelişimine yol açarak kolorektal kanser oluşumuna neden olmaktadır (Calvert ve 

Frucht, 2002).  Onkogenlerin aktivasyonu, tümör baskılayıcı genlerin inaktivasyonu 

ve DNA tamir genlerindeki değişimler, kolon kanseri oluşumuna neden olan genetik 

değişikliklerdir.  

Kolorektal kanser oluşumuna spesifik genetik değişikliklerden biri, kolorektal 

kanserlerde sıklıkla karşılaşılan K-Ras ve N-Ras genlerini içeren Ras 

protoonkogenleri aktive edici mutasyonlardır. Ras aktivasyonu, proteinin yapısal 
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aktivitesine neden olarak karsinogenezi teşvik eden hücre proliferasyonunun sürekli 

uyarılmasına ve diğer aktivitelere neden olur (Medina ve ark., 2008).    

Protoonkogen C-Erb-B aktivasyonu epidermal büyüme faktörü reseptörünün 

(EGFR) eksprese edilmesini kodlar. Epidermal büyüme faktörü reseptörü hücre 

büyümesini, farklılaşmasını, proliferasyonunu ve angiogenezi etkileyen sinyal 

yolaklarında görev alan transmembran bir glikoproteindir. Kolorektal kanserlerin 

büyük bir kısmında (%72-82) overeksprese edilen EGFR artmış hücre proliferasyonu 

ve metastazı ile ilişkilidir (Italiano, 2006). Bu mekanizmalar söz konusu süreçleri ve 

hücre büyümesini etkileyebilecek farmakolojik ajanların keşfedilmesine olanak 

sağlamaktadır. 

4.1.5. Tarama 

4.1.5.1. Gaitada gizli kan testi 

Yıllık ya da yılda iki kez yapılacak gaitada gizli kan testi (GGKT) daha fazla 

sayıda asemptomatik hastanın, hastalığın erken döneminde saptanmasını 

sağlamaktadır. Çalışmalarda GGKT’lerinin erken teşhiste faydalı olduğu ve mortalite 

riskini %16 oranında düşürdüğü gösterilmiştir (Hewitson ve ark., 2007). 

Gaitada gizli kan saptanması için guaiac boyası ve türevleri ile immünokimyasal 

metotlar olmak üzere başlıca iki ana yöntem bulunmaktadır. Hemoccult II ABD’de 

en sık kullanılan GGKT’dir. Guaiac-bazlı bu test, guaiac boyası emdirilmiş kağıt ile 

temasa geçen hemoglobin’in içindeki psödoperoksidaz aktivitesini saptamaktadır. 

Hidrojen peroksit içeren bir solüsyon kağıt üzerine döküldüğünde mavi renk 

oluşması testin pozitif olduğunu göstermektedir. Test süreci karmaşık olup yanlış 

sonuçların önlenmesi için, hastalara özel danışmanlık yapılması gerektirmektedir 

(Tablo 1). 
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Tablo 1. Hemoccult testi öncesi hasta danışmanlığı* 

 Yanlış pozitif sonuç çıkmasını 
önlemek için 

Yanlış negatif sonuç 
çıkmasını önlemek için 

Beslenme ile ilgili 
sınırlamalar 

Test öncesi 3 gün kırmızı et ve 
peroksidaz üretimini arttıran 
sebzelerin (brokoli ve karnıbahar 
gibi) tüketimi yasaklanmalıdır. 

Test öncesi 3 gün vitamin C 
alınmamalıdır. 

Örneklerin dehidrate olmaması 
gerekmektedir. 

Medikal sınırlamalar Test öncesi 3 gün demir ilacı 
kullanılmamalı, rektal ilaç 
kullanılmamalı ve rektal dijital 
inceleme yapılmamalıdır. 

Test öncesi 7 gün nonsteroidal 
antiinflamatuar ilaç 
kullanılmamalıdır. 

 

*Medina ve ark., 2008 

 

Gaitada gizli kan test taramalarının kısıtlılıkları bulunmaktadır. Birçok erken 

evre tümör kanamadığı için; kanser tanısında %70’lere, polip tanısında ise %90’lara 

ulaşan yanlış negatif sonuçlar çıkabilmektedir. Bu nedenle, GGKTler devamlı seri 

taramalar ile tekrar değerlendirilmektedir. Buna rağmen, GGKT’ler ile yapılan yılık 

taramaların etkisini inceleyen çalışmalarda, GGKT’lerin kolorektal kanser 

mortalitesinde %33’e varan oranlarda düşüşe yol açtığı gösterilmiştir (Davila ve ark., 

2006).  

Guaiac-bazlı testlerde görülen yanlış-pozitif sonuçların oranını azaltmak için 

immunokimyasal analizler gibi yeni testler geliştirilmiştir. Fekal immünokimyasal 

Test (FİT), insan hemoglobinin  protein kısmı olan globin’i saptamak için antikorları 

kullanmaktadır. FİT’lerin artmış özgüllük ve duyarlılık avantajı bulunmaktadır 

(Levin ve ark., 2003.) Bu testler diyet ile alınan gıdalardan ve kullanılan ilaçlardan 

etkilenmediği için hasta uyuncunda potansiyel bir artış olmaktadır.  

4.1.5.2. Fleksible sigmoidoskopi 

Sigmoidoskopi kullanılan cihaza bağlı olarak barsakların alt %35-60’lık kısmını 

inceleyerek, tümörü saptama oranını 2-3 kat arttırmaktadır (Davila ve ark., 2006). 
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Sigmoidoskopi ve GGKT kombinasyonu, tek başına sigmoidoskopi ile 

kaçırılabilecek lezyonları saptamada duyarlılığı arttırıyor gibi gözükse de klinik 

uygulamalarda yararı pek gösterilememiştir (Davila ve ark., 2006).  

4.1.5.3. Tüm kolon incelemesi 

Tüm kolon incelemesi kolonoskopi ya da çift kontrastlı baryum enema ile 

gerçekleştirilmektedir. Kolonoskopi çekuma kadar olan tüm kolonun incelenmesine 

ve eş zamanlı saptanan premalign lezyonların ortadan kaldırılmasına olanak 

sağlamakla birlikte, riskli olabilmektedir. Bununla birlikte sigmoidoskopi ile 

karşılaştırıldığında proksimal kolondaki lezyonların saptanmasında daha üstün 

olmasından dolayı tercih edilen tarama metodudur (Walsh  ve  Terdiman, 2003; 

Davila ve ark., 2006). 

4.1.5.4. Yeni tarama stratejileri 

Moleküler tarama yöntemleri, premalign poliplerden ya da 

adenokarsinomalardan dökülen hücrelerde potansiyel kanser belirteçlerini saptamak 

için dışkı örneklerini analiz etmektedir (Levin ve ark., 2003). Bu belirteçler 

malignansinin karakteristiği olan; DNA’da anormal mutasyonlar, RNA ekspresyon 

patternleri ve protein ve diğer moleküler hücresel bileşenleri içermektedir (Imperiale 

ve ark., 2004). Genetik testler, FAP ve HNPCC teşhisi konmuş hastaların aile üyeleri 

için ve seçilmiş bireylerde önemli bir kanser tarama yaklaşımıdır. 

Kolorektal kanserin teşhisinde yeni moleküler belirteçlerin rolü üzerine birçok 

çalışma devam etmekle birlikte, FITin üstünlüğü hala en fazladır.  

Bilgisayarlı tomografi (BT) kolonografisi (sanal kolonoskopi) çoklu sarmal BT 

taramalarını birleştirerek iki ya da üç boyutlu şekiller yaratan bir görüntüleme 

yöntemidir. Ön çalışmalar umut vermekle birlikte, hastalara hala bağırak temizliği 

uygulanmakta ve saptanan lezyonların alınması için kolonoskopiye ihtiyaç 

duyulmaktadır (Levin ve ark., 2003). 

4.1.5.5. Tarama çalışmaları özeti 

50 yaşından itibaren kolorektal kanser gelişimi için ortalama risk sahibi her 

erkek ve kadın aşağıdaki tarama testlerinden bir tanesini kullanmalıdır 
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(http://www.cancer.org/cancer/colonandrectumcancer/moreinformation/colonandrect 

umcan cerearlydetection/ colorectal cancer- early- detection-acs-recommendations, 

Erişim Tarihi:12 Ocak 2015).  

Polipleri ve kanseri tespit eden testler 

o Fleksible sigmoidoskopi her 5 yılda 1* 

o Kolonoskopi her 10 yılda 1 

o Çift kontrastlı barium enema her 5 yılda 1* 

o BT kolonografi (sanal kolonoskopi) her 5 yılda 1* 

Özellikle kanseri bulan testler 

o Guiac-bazlı dışkıda gizli kan testi (GGKT) her yıl*,** 

o Fekal immünohistokimyasal test her yıl *,** 

o Gaita DNA testi her 3 yılda 1* 

*Test sonucu pozitif çıkarsa kolonoskopi uygulanmalıdır. 

**Bu testlerin çoklu örnek metoduyla evde uygulanabilecek yüksek duyarlılığa sahip versiyonları  

kullanılmalıdır. Doktor muayenesinde rektal tuşe sırasında yapılan GGKT ya da FIT tarama için 

yeterli değildir. 

Kolorektal kanser gelişimi için yüksek risk altındaki bireylerde kolorektal 

taramaya 50 yaşından önce başlanmalı ve daha sık aralıklarla tekrarlanmalıdır. 

Aşağıdaki durumlar ortalamadan yüksek risk ile ilişkilidir: 

o Kolorektal kanser ya da adenomatöz polip öyküsü bulunanlar 

o İnflamatuar barsak hastalığı (ülseratif kolit ya da crohn hastalığı) öyküsü 

bulunanlar 

o Kolorektal kanser ya da polipler için güçlü bir aile öyküsü bulunanlar 

o FAP yada HNPCC gibi kalıtımsal kolorektal kanser sendromları için bilinen 

aile öyküsü bulunanlar. 
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      Amerikan Kanser Derneği'nin tarama ve sürveyans kılavuzları Tablo 2'de 

gösterilmiştir (http://www.cancer.org/cancer/colonandrectumcancer/moreinformatio 

n/colonandrectumcancerearlydetection/colorectalcancer-early-detection-acs-recomm 

endations, Erişim Tarihi:12 Ocak 2015).  

Tablo 2. Kolorektal adenomların ve kanserin erken tanısı için yüksek risk 
altında bulunan bireylerde Amerikan Kanser Derneği'nin tarama ve sürveyans 
kılavuzları* 
Artmış Risk- Önceki Kolonoskopi Sırasında Polip Saptanmış Hastalar 
Risk Kategorisi Ne zaman Başlamalı Tavsiye edilen Testler 
Küçük hiperplastik poliplerin 
saptandığı hastalar 

Ortalama riskli hastalar ile aynı 
zamanda 

Kolonoskopi ve diğer tarama 
testleri, ortalama riskli hastalar ile 
aynı aralıklarla tekrarlanarak 

1 cm den küçük boyutta, düşük 
seviyeli hiperplazi bulunan 1-2 
tübüler adenom varlığı 

Polipler alındıktan 5-10 yıl içinde Kolonoskopi 

3-10 adet polip, 1 cm den büyük 
adenom, yüksek seviyede 
displazi yada villöz özellik 
gösteren polip varlığı 

Poliplerin alınmasından 3 yıl sonra Kolonoskopi 

Tek bir inceleme sonucu 10 dan 
fazla adenom saptanması 

Poliplerin alınmasından sonra 3 yıl 
içinde 

Kolonoskopi 

Parçalar halinde çıkarılan sesil 
adenomların bulunduğu kişiler 

Adenomların alınmasından sonraki 2-6 
ay içinde 

Kolonoskopi 

Artmış Risk- Kolorektal Kanser Hastalığı Bulunan Hastalar 
Risk Kategorisi Ne zaman Başlamalı Tavsiye edilen Testler 
Kolon yada rektum kanseri 
tanısı konmuş hastalar 

Kolorektal cerrahi ile eşzamanlı ya da 
cerrahi ile çıkarılamayacak kadar 
yayılmamış kanseri bulunan kişilerde 
3-6 ay sonra 

Tüm kolon görüntülemesi ve 
poliplerin alınması için 
kolonoskopi 

Kolon ya da rektum kanseri 
cerrahisi geçirmiş kişiler 

Kanser rezeksiyonundan 1 yıl sonra (ya 
da kolonun geri kalan kısmının temiz 
olduğundan emin olmak için 
kolonoskopiden 1 yıl sonra) 

Kolonoskopi 

Artmış Risk-Aile Öyküsü Bulunan Hastalar 
Risk Kategorisi Ne zaman Başlamalı Tavsiye edilen Testler 
60 yaşında küçük birinci derece 
akrabalarında ya da herhangi bir 
yaşta 2 veya daha fazla birinci 
derece akrabasında kolorektal 
kanser veya adenomatöz polip 
bulunanlar ( herediter sendrom 
olmamak koşulu ile) 

40 yaşında ya da ailesinde görülen en 
genç vakanın görüldüğü yaştan 10 yıl 
önce (hangisi daha önceyse). 

Kolonoskopi 

60 yaşından büyük birinci 
derece akrabalarında ya da 
herhangi bir yaşta en azından 2. 
derece akrabasında kolorektal 
kanser veya adenomatöz polip 
bulunanlar 

40 yaşında Ortalama riskli hastalar gibi 

*http://www.cancer.org/cancer/colonandrectumcancer/moreinformation/colonandrectumcancerearlydetection/col
orectalcancer-early-detection-acs-recommendations, Erişim Tarihi:12 Ocak 2015 
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Tablo 2. Kolorektal adenomların ve kanserin erken tanısı için yüksek risk 
altında bulunan bireylerde Amerikan Kanser Derneği'nin tarama ve sürveyans 
kılavuzları  (devamı)* 

Yüksek Risk 
Risk Kategorisi Ne zaman Başlamalı Tavsiye edilen Testler 
Ailesel adenamatöz polipozis 
teşhisi genetik test ile konan, 
yada genetik test yokluğunda 
FAP şüphesi bulunanlar 

10-12 yaşlarında FAP bulgularını aramak için yıllık 
fleksible sigmoidoskopi; henüz 
yapılmamışsa genetik testler için 
konsültasyon 

HNPCC ya da genetik test 
olmadan aile öyküsüne 
dayandırılan HNPCC için artmış 
risk varlığı 

20-25 yaşlarında, ailedeki en genç 
vakanın saptandığı tarihten 10 yıl 
önce 

Her 1-2 yılda 1 kolonoskopi; henüz 
yapılmamışsa genetik testler için 
konsültasyon 

İnflamatuvar Barsak Hastalığı; 
-Kronik ülseratif kolit 
-Crohn Hastalığı 

Kanser riski pankolitin (tüm kolon 
tutulumu) başlamasından 8 yıl 
sonra belirgin hale gelmeye başlar, 
sol taraf tutulumlu kolit için12-15 
yaştır 

Her 1-2 yılda 1 kolonoskopi ve 
displazi için biyopsiler. 

*http://www.cancer.org/cancer/colonandrectumcancer/moreinformation/colonandrectumcancerearlydetection/col
orectalcancer-early-detection-acs-recommendations, Erişim Tarihi:12 Ocak 2015 
 

4.1.6. Evreleme  

Evrelemenin amacı; onkoloğa tedavi seçeneklerini oluşturmasında ve prognozu 

tahmin etmesinde yardımcı olacak hastalığın yaygınlığının belirlenmesidir. 

Geleneksel olarak kolorektal kanserlerin evrelemesi için orjinali 1932 yılında 

yayımlanan Dukes Sınıflaması kullanılmaktadır (Skibber ve ark., 2001). 

Kolorektal kanser için evreleme sistemini standart hale getirme çabasıyla 

Amerikan Birleşmiş Kanser Derneği ve Kansere Karşı Uluslararası Birliği ortaklaşa 

olarak TNM evreleme sisteminin kullanımını tavsiye etmektedir.  Ayrıca cerrahi 

sonrası belirlenen T, N ve M gruplarına ait veriler ile "evreleme sınıflaması"  diğer 

bir evreleme grubunu oluşturmaktadır. 

4.1.6.1. Kolorektal kanserlerde Amerikan Kanser Komitesinin (American Joint 
Committee on Cancer-AJCC) (TNM) sınıflama sistemi 
 

Kolorektal kanser sınıflaması için en çok kullanılan sistem TNM sistemi 

olarakta bilinen AJCC sınıflamasıdır. TNM sistemi 3 anahtar veri parçasını tanımlar 

(Medina ve ark., 2008).  

T: Ana (primer) tümörün barsak duvarının içine ya da komşu alanlara doğru ne 

kadar büyüdüğünü tanımlar. 
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N: Yakın (rejyonel) lenf nodlarına yayılımın derecesini tanımlar. Lenf nodları 

enfeksiyonlarla mücadele için önemli olan küçük fasülye şeklinde savunma hücresi 

topluluklarıdır. 

M: Kanserin vücudun diğer organlarına yayılıp (metastaz) yayılmadığını belirtir  

(kolorektal kanser vücudun hemen hemen her bölgesine yayılabilmekle beraber en 

çok karaciğer ve akciğerlere yayılır). 

T, N ve M harflerinden sonra gelen sayılar bu faktörler hakkında daha detaylı 

bilgi sağlamaktadır. 0 dan 4’ e kadar olan bu sayılar artmakta olan önem derecesi ile 

ilgilidir. X harfi "veri yetersizliğinden dolayı değerlendirilmektedir" anlamındadır. 

Kolorektal kanser için T kategorileri;  yayılımın kolon ve rektum duvarını 

oluşturan tabakalardaki yayılımını tanımlamaktadır. İçten dışa doğru bu tabakalar 

aşağıda verilmiştir: 

• İç tabaka (mukoza) 

• İnce kas tabakası (muskülaris mukoza) 

• Bu kas tabakasının altındaki fibröz doku (submukoza) 

• Kasılarak barsak içeriğinin hareket etmesini sağlayan kalın kas tabakası 

(muskülaris propria). 

• Kolonun büyük kısmını kaplayan fakat rektumu kaplamayan en dışta bulunan 

bağdoku tabakalar (Subseroza ve seroza) 

Kolorektal kanser için N kategorileri; kanserin yakın lenf nodlarına yayılıp 

yayılmadığını, yayıldıysa kaç tane lenf nodu tutulumu olduğunu  belirtir. Lenf nodu 

tutulumu ile ilgili doğru fikre sahip olabilmek için birçok doktor cerrahi sırasında en 

azından 12 lenf nodunun çıkarılıp incelenmesi gerektiğini önermektedir. 

Kolorektal kanser için M kategorileri; kanserin karaciğer, akciğerler gibi uzak 

organlara ya da uzak lenf nodlarına yayılıp (metastaz) yayılmadığını belirtir. 

Kolorektal kanserler için TNM sınıflaması Tablo 3'te özetlenmiştir. 
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Tablo 3. Kolorektal kanserler için TNM sınıflaması* 

T  N M 
Tx: Yetersiz veriden dolayı 
tümörün yayılımını tanımlamak 
mümkün değildir. 

Nx: Yetersiz veriden dolayı lenf 
nodu tutulumu tanımının 
yapılması mümkün değildir. 

M0: Hiçbir uzak yayılım 
görülmemiştir. 

Tis: Kanser en erken evresindedir 
(in situ). Tutulum mukoza ile 
sınırlıdır. Kanser muskülaris 
mukoza (ince iç kas tabakası) içine 
büyümemiştir. 

N0: Yakın lenf nodlarında 
kanser bulunmamaktadır. 

M1a: Kanser 1 uzak organa ya 
da uzak lenf nodu grubuna 
yayılmıştır. 

T1: Kanser muskülaris mukozayı 
aşmış ve submukozaya kadar 
ilerlemiştir. 

N1: 1-3 yakın lenf nodunda 
kanser hücreleri bulunmaktadr. 

M1b: Kanser 1 den fazla sayıda 
uzak organa yada lenf nodu 
grubuna yayılmış veya 
peritonun (abdominal kaviteyi 
kaplayan tabaka)uzak 
parçalarına yayılmıştır. 

T2: Kanser submukozayı aşmış ve 
muskülaris propria’ya (kalın dış 
kas tabakası) kadar ilerlemiştir. 

N1a: 1 yakın lenf nodunda 
kanser hücresi bulunmaktadır  

 

T3: Kanser muskülaris propria’yı 
aşmış  kolon ve rektumun en dış 
tabakalarına kadar ilerlemiş fakat 
bu sınırı geçmemiştir. Henüz 
komşu organ ve ya dokulara 
ulaşmamıştır. 

N1b: 2-3 yakın lenf nodunda 
kanser hücreleri bulunmaktadır. 

 

T4a: Kanser barsakların en dış 
tabakasını saran serozaya (visseral 
periton olarakta bilinir) kadar 
ilerlemiştir. 

N1c: Kanser hücrelerinden 
oluşan küçük birikintiler lenf 
nodlarının etrafındaki yağlı 
alanlarda bulunmaktadır fakat 
lenf nodu içinde 
bulunmamaktadır. 

 

T4b: Kanser kolon ya da rektum 
duvarını aşmış komşu doku ve 
organlara tutunmuş ya da invaze 
olmuştur. 

N2: 4 ya da daha fazla yakın 
lenf nodunda kanser hücreleri 
bulunmaktadır. 

 

 N2a: 4-6 yakın lenf nodunda  
kanser hücreleri bulunmaktadır. 

 

 N2b: 7 ya da daha fazla yakın 
lenf nodunda kanser hücreleri 
bulunmaktadır. 

 

* http://www.cancer.org/cancer/colonandrectumcancer/detailedguide/colorectal-cancer-staged, Erişim tarihi: 10 Ocak 2016 

 

4.1.6.2. Kolorektal kanserlerde evre gruplaması 

Genellikle cerrahi sonrası T, N ve M grupları belirlenen kişinin bu verileri evre 

gruplaması olarak adlandırılan bir süreç ile birleştirilir. Evreler; evre I (en az 
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ilerlemiş)’den  evre  IV (en ilerlemiş)’e romen rakamları ile belirtilir. Bazı evreler 

harfler ile alt gruplara ayrılır (Tablo 4). 

Tablo 4. Kolorektal kanserlerde evre gruplaması* 
Evre 0 Tis, N0, M0: Kanser en erken evresindedir. Kanser kolon ve retumun en iç tabakası olan mukozayı 

aşmamıştır. Bu evre ayrıca karsinoma in situ ya da intranukozal karsinoma olarak bilinir. 

Evre I T1-T2, N0, M0: Kanser mukülaris mukozadan submukoza (T1) içine büyümüş yada  muskülaris 
propria (T2) içine de büyümüş olabilir. Lenf nodu ya da uzak bölge tutulumu yoktur. 

Evre IIA T3, N0, M0: Kanser kolon ve rektumun en dış tabakalarının içine kadar ilerlemiş ama bu tabakaları 
henüz aşmamıştır. Komşu organlara ulaşmamıştır, yakın lenf nodu yada uzak bölgeye yayılımı 
yoktur. 

Evre IIB T4a, N0, M0: Kanser kolon veya rektum duvarını aşmıştır ancak diğer komşu dokuların ve 
organların (T4a)  içine büyümemiştir. Komşu lenf nodları ya da uzak bölgeler yayılmamıştır. 

Evre IIC T4b, N0, M0: Kanser kolon ve ya Rektum duvarını aşmış ve yakın organlara ve dokulara yapışmış 
ya da bunların içine doğru ilerlemiştir (T4b). Henüz yakın lenf nodu ya da uzak bölge tutulumu 
yoktur. 

Evre III A 
 

T1-T2, N1, M0: Kanser mokoza ve submukoza (T1) ve ya muskülaris propria içine (T2)  içine 
büyümüştür. 1-3 yakın lenf noduna yayılmış (N1a/N1b) yada yakın lenf nodlarının yakınındaki 
yağlı alanlara lenf nodlarını tutmadan yayılmıştır (N1c). Uzak bölgelere yayılım yoktur. 
T1, N2a, M0: Kanser mukoza ve submukoza içine büyümüştür (T1). T4a, N0, M0: Kanser kolon 
veya rektum duvarını aşmıştır ancak diğer komşu dokuların ve organların (T4a)  içine 
büyümemiştir. Komşu lenf nodları ya da uzak bölgeler yayılmamıştır. 

Evre IIIB 
 

T3-T4a, N1, M0: Kanser kolon ve rektumun en dış tabakalarının içine büyümüş (T3) ya da visseral 
peritonun içine büyümüş (T4a) ama komşu organlara ulaşmamıştır. 1-3 yakın lenf nodu tutulumu 
(N1a/N1b) ya da yakın lenf nodlarının yakınındaki yağlı alanlara lenf nodlarını tutmadan yayılmıştır 
(N1c). Uzak bölgelere yayılım yoktur.  
T2-T3, N2a, M0: Kanser muskülaris propria içine (T2) ya da kolon ve rektumun en dış 
tabakalarının içine (T3)  büyümüştür. 4-6 yakın lenf nodu tutulumu mevcuttur (N2a). Uzak 
bölgelere yayılım yoktur.  
T1-T2, N2b, M0: Kanser mokoza ve submukoza (T1) ve ya muskülaris propria içine (T2)  içine 
büyümüştür. 7 yada daha fazla yakın lenf noduna yayılmıştır (N2b). Uzak bölgelere yayılım yoktur. 

Evre IIIC 
 

T4a, N2a, M0: Kanser kolon veya rektum duvarını (visseral periton dahil)  aşmıştır ancak komşu 
organlara henüz ulaşmamıştır (T4a). 4-6 yakın lenf noduna yayılmıştır (N2a). Uzak bölgelere 
yayılmamıştır. 
T3-T4a, N2b, M0: Kanser kolon ve rektumun en dış tabakalarının (T3) ya da visseral periton (T4a)  
içine büyümüş ancak komşu organlara henüz ulaşmamıştır.7 ve ya daha fazla yakın lenf noduna 
yayılmıştır (N2b). Uzak bölgelere yayılım yoktur. 
T4b, N1-N2, M0: Kanser kolon veya rektum duvarını aşmış komşu organ veya dokulara tutunmuş 
yada bunların içinde büyümüştür (T4b). En azından 1 adet yakın lenf noduna ya da lenf noduna 
yakın yağlı alanlara yayılmıştır (N1 veya N2). Uzak bölgelere yayılım yoktur. 

Evre IVA 
 

Herhangi bir T, Herhangi bir N, M1a: Kanser kolon veya rektum duvarını aşmış ya da aşmamış 
olabilir ve yakın lenf nodlarına yayılmış ya da yayılmamış olabilir. Kanser karaciğer ya da akciğer 
gibi 1 uzak organa ya da lenf nodu grubuna yayılmıştır (M1a). 

Evre IVB 
 

Herhangi bir T, Herhangi bir N, M1a: Kanser kolon veya rektum duvarını aşmış ya da aşmamış 
olabilir ve yakın lenf nodlarına yayılmış ya da yayılmamış olabilir. Kanser karaciğer ya da akciğer 
gibi 1 den çok uzak organa ya da lenf nodu grubuna yayılmıştır veya peritonun uzak kısımlarına 
yayılmıştır (M1b). 

* http://www.cancer.org/cancer/colonandrectumcancer/detailedguide/colorectal-cancer-staged, Erişim tarihi: 10 Ocak 2016 
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4.1.7. Kolon kanserinin klinik sunumu  

Semptomlar, hastalar arasında farklılık gösterebilmekle birlikte genellikle 

aşağıdaki gibidir (Medina ve ark., 2008):  

• Dışkılama alışkanlıklarında değişimler (genellikle dışkılama 
sıklığında artış) veya rektal kanama 

• Tümörün lokalizasyonuna bağlı olarak meydana gelen konstipasyon 

• Bulantı, kusma ve karında hassasiyet 

• Eğer anemi şiddetli ise halsizlik olabilir.  

 Belirtiler:  

• En yaygın görülen belirti dışkıda kan görülmesidir.  

• Hepatomegali ve sarılık (ileri evre hastalıkta)  

• Lenf nodu oluşumu sonucu bacak ödemi 

• Tromboflebit, fistül oluşumu, kilo kaybı ve sırtta ağrı (yaygın 
hastalıkta)  

Kolorektal kanserli hastaların yaklaşık %20'sine metastatik hastalık tanısı 

konmaktadır.  Metastatik hastalık, lenfatik veya hematolojik yayılım ile tümörün 

komşu dokulara invazyonu ile karakterizedir. Metastazların %40'ı sıklıkla 

karaciğerde olmak üzere, akciğer ve kemiklerde (özellikle sakrum, pelvis ve bel 

omur kemikleri) gözlenmektedir (Hewitson ve ark., 2007).    

Kolorektal kanserlerde tümör belirteçlerinden karsinoembriyojenik antijeninin 

(CEA) ve kolorektal kansere özgü karbohidrat antijeni 19-9 (CA 19-9) duyarlılık ve 

özgüllüğü düşük olduğu için tanı değeri bulunmamakla birlikte, cerrahi öncesinde 

karaciğer metastazı varlığını tespit etmede faydalı olabilmektedir (Duraker, 1998).   

4.1.8. Prognoz 

Kolorektal kanserin evresi,  sağkalım ve hastalığın nüksü için en önemli 

bağımsız prognostik faktördür. Tanı sırasında barsak tıkanıklığı ya da perforasyonu, 

rektal kanama, cerrahi öncesi yüksek CEA seviyeleri, uzak metastaz varlığı ve 

primer tümörün rektum ya da rektosigmoid alanda lokalize olması gibi klinik 

faktörler kötü prognoz ve azalmış sağkalım ile ilişkilidir (Skibber ve ark., 2001).  

18 

 



Tedavi stratejilerinin belirlenmesi ve hasta takibinde bölgesel lenf nodu 

tutulumu ve patolojik değerlendirme önemli rol oynamaktadır.  

DNA sentezinde esansiyel bir basamak olan deoksiuridin monofosfatı 

deoksitimidin monofosfata dönüştüren bir enzim olan timidilat sentaz (TS) enzimini  

aşırı eksprese eden tümörler, fluorourasil tedavisine daha az duyarlıdırlar. Yüksek 

seviyede TS bulunan kolon kanseri hastalarında 5 yıllık sağ kalım düşük olan 

hastalara kıyasla anlamlı bir şekilde kötüdür (Skibber ve ark., 2001). 

4.1.9. Tedavi 

Hastalığın evresine göre tedavi hedefleri değişmektedir. Evre I, II ve III'te imkan 

dahilinde tedavi edilebilmekte ve olası mikrometastazları ortadan kaldırmak 

amacıyla yönetilebilmektedir. Metastazların yeri ve sayısı göz önünde 

bulundurulduğunda, metastazlar rezeke edildikten sonra, metastatik kolorektal kanser 

hastalarının yaklaşık  %20-30'u tedavi edilebilmektedir.  

Evre IV'teki birçok hasta tedavi edilememektedir. Metastatik hastalıkta; 

semptomları azaltmak, hastalığa bağlı komplikasyonları önlemek ve sağkalım 

süresini uzatmak için palyatif tedavi uygulanmaktadır. Hastanın yaşı, eşlik eden 

diğer hastalıkları, yaşam tarzı ve hastanın öncelikleri tedavinin planlanması 

sürecinde etkili olan faktörlerdir (Medina ve ark., 2008).   

Kolorektal kanser tedavisinin öncelikli iki tedavi hedefi vardır: Lokalize 

hastalıkta tamamen küratif tedavi ve metastatik hastalıkta palyatif tedavi. primer 

tümörün cerrahi rezeksiyonu küratif tedavinin önemli bir parçasıdır. Hastalığın 

yayılımına ve tümör orijinine (kolon veya rektum) bağlı olarak adjuvan kemoterapi 

ve/veya radyoterapi uygun olabilmektedir. Metastaz varlığında sistemik kemoterapi, 

tedavinin temelini oluşturmaktadır. Lokalize semptomların palyasyonu veya 

kemoterapinin fayda vermediği durumlarda radyoterapi faydalı olmaktadır (Aktaş ve 

Akbulut, 2014).   

4.1.9.1. Cerrahi yapılabilecek kolorektal kanserler için tedavi seçenekleri 

Cerrahi: Evre I, II ve III hastalara cerrahi tedavi uygulanarak, primer tümör 

kitlesi ve bölgesel lenfadenektomi yapılmaktadır (Skibber ve ark., 2001; Medina ve 
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ark., 2008). Kolon kanseri hastalarında (FAP hastaları ve kronik ülseratif kolit 

hastaları hariç) total kolektomi yapılmamaktadır.  

Kolorektal kanserin cerrahi tedavisinin türüne ve prosedürün uzunluğuna göre; 

morbidite ve mortalite oranları sırasıyla %8-15 ve %1-2 oranında değişiklik 

göstermektedir (Skibber ve ark., 2001).  

Cerrahi tedavinin komplikasyonları: enfeksiyon, obstrüksiyon, emilim 

bozukluğu sendromu, adhezyon oluşumu ve anastomoz kaçağıdır. 

Laparoskopik kolektomi, kolon kanseri için kabul edilebilir bir tekniktir. Bu 

yöntemle geleneksel cerrahi ile benzer onkolojik sonuçlar alınmakla birlikte; daha 

küçük cerrahi kesi olması, hastanede kalış süresinin kısa olması ve daha az ağrı 

olması gibi avantajları bulunmaktadır (Kahnamoui  ve ark., 2007).  

Adjuvan tedavi: Belirli hastalarda, tümörün tamamen rezeksiyonundan sonra olası 

mikrometastazları yok etmek, tümörün nüksünü azaltmak ve sağkalım oranını 

arttırmak için adjuvan tedavi yapılmaktadır.  

Evre I kolon veya rektum kanseri hastalarının %90'ı cerrahi rezeksiyonla tedavi 

edilebilmektedir, adjuvan tedavi gerekmemektedir (Skibber ve ark., 2001). NCCN 

2014 kılavuzuna göre, evre II kolon kanseri hastalarında adjuvan tedaviden önce; 

yüksek riskli hastalarda (lenfatik veya vasküler invazyon, barsak tıkanması, lokalize 

perforasyon gibi kötü prognostik özelliklerin olması) eşlik eden diğer hastalıkların ve 

beklenen yaşam süresinin değerlendirilmesi gerekmektedir (http://www.nccn.org/ 

professionals/physician _gls/pdf/colon.pdf, Erişim tarihi: 05 Ocak 2015). Bu 

hastalarda tedavi yaklaşımı birçok onkolog tarafından evre III hastalık tedavisi 

şeklinde sürdürülmektedir. 

Evre III kolon kanseri hastalarında adjuvan tedavi standart tedavidir. Lenf nodu 

tutulumu olan evre III hastalarda nüks riski oldukça fazladır ve sadece cerrahi 

rezeksiyonla 5 yıl içinde ölüm riski lenf nodu sayısına bağlı olarak %70 civarındadır 

(Skibber ve ark., 2001). Bu hastalarda adjuvan tedavi belirgin bir şekilde nüks ve 

ölüm riskini azaltmaktadır.  
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Adjuvan radyoterapi: Günümüzde, seçili kolon kanseri hastalarında, postoperatif  

lokal radyoterapi; lokal nüks riskini azaltmakta ve sağ kalımı sadece adjuvan 

kemoterapiye göre  arttırmaktadır (Skibber ve ark., 2001).  

Kolorektal kanser tedavisinde radyoterapinin yan etkileri akut veya kronik 

olabilir. Akut etkiler: hematolojik süpresyon, dizüri, diyare, karın ağrısı ve proktit 

olarak gözlenirken; kronik etkiler; inatçı diyare, proktit veya enterit, ince barsak 

obstrüksiyonu, perineal hassasiyet ve yara iyileşmesinde gecikme olarak sayılabilir. 

Bu kronik etkiler radyoterapinin bitmesinden aylar sonraya kadar bile devam 

edebilir.  

Adjuvan kemoterapi: Fluorourasil, 40 yıldan uzun süredir, kolorektal kanser 

tedavisinde adjuvan kemoterapi ajanı olarak tek başına ve/veya diğer ajanlarla 

kombine olarak kullanılmaktadır.  

Oksaliplatin, kapesitabin ve biyolojik tedaviler (hedefe yönelik tedaviler), kolon 

kanserinin kombinasyon kemoterapisine katılmaktadır (Medina ve ark., 2008).   

Folinik asit, fluorourasilin sitotoksik etkisini (aktif fluorourasil metabolitinin 

timidilat sentaza afinitisini arttırma suretiyle) arttırmaktadır. Birçok çalışmada; 

metastatik hastalıkta adjuvan tedavide fluorourasil-folinik asit kombinasyonunun, tek 

başına fluorourasil ile tedaviye göre, cevap oranlarını önemli derecede arttırdığı 

gözlenmiştir. Kolon Kanserinde Klinik Çalışmaların Uluslararası Çok Merkezli 

Toplanmış Analizi (The International  Multicentre  Pooled  Analysis  of  Colon 

Cancer Trials) tek başına cerrahi ile adjuvan fluorourasil (370 to 400 mg/m2 hergün)- 

yüksek doz folinik asit (200  mg/m2 hergün) kombinasyonunu (5 ardışık gün, 28 

günde bir, 6 kür) karşılaştıran 3 klinik çalışmaya ait verileri toplamıştır (IMPACT 

1995). Nüks ve ölüm oranları sırasıyla %35 ve % 22 oranında azalmıştır (IMPACT 

1995).   

Fluorourasil tedavi rejimleri; Amerika Birleşik Devletleri'nde Roswell Park 

tedavi rejimi ve Mayo Clinic tedavi rejimleri en sık kullanılan protokollerdir (Tablo 

5). Avrupa'da ise fluorourasilin sürekli infüzyonu şeklinde olan Gramont tedavi 

rejimi daha güvenli olduğu için tercih edilmektedir.  
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Tablo 5. Fluorourasil tedavi rejimleri* 

Roswell Park  Fluorourasil 600 mg/m 2 /gün 

1. gün folinik asid (500 mg/m2 intravenöz (2 saat)  

6-8 hafta süresince haftalık tekrarlanır (Wolmark ve ark., 1993) 

Mayo Clinic  Fluorourasil 425 mg/m 2 /gün intravenöz, 1-5 gün 

1. gün folinik asid (20 mg/m 2 /gün intravenöz, 1-5 gün) 

4-5 hafta süresince haftalık tekrarlanır. (O’Connell ve ark., 1997) 

Gramont  

 

Fluorourasil 400 mg/m 2 /gün intravenöz bolus, takiben 600 mg/m 2 22 saat sürekli infüzyon 
(takip eden 2 gün süresince) 

Folinik asit (200 mg/m2/gün) intravenöz (2 saat) , 1 ve 2. günler  

2 haftada 1 tekrarlanır. (Gramont ve ark., 1997) 

*Medina ve ark., 2008 

 

Klinik çalışmalarda, evre III kolon kanserinde fluorourasil- folinik asit 

kombinasyonu ile standart tedavi süresi 6 ay olarak belirlenmiştir (O’Connell ve ark., 

1998; Wolmark ve ark., 1999). 

Fluorourasil ve folinik asidin uygulama metodları farklı tedavi rejimlerinde 

değişkenlik göstermektedir. Bolus ve sürekli infüzyon uygulamalarının 

karşılaştırıldığı klinik çalışmalarda fluorourasilin sürekli infüzyon uygulamaları daha 

etkili bulunmuştur. Bu durum fluorourasilin kısa yarılanma ömrüne sahip olması ve 

S fazına spesifitesi olması ile ilişkilidir. Sürekli infüzyon uygulamasıyla 

fluororurasil, yüksek dozla uygulanabilmektedir, böylece uzun süreli fluorourasil 

uygulamalarında daha yüksek yanıt oranları gözlenmektedir (Medina ve ark., 2008). 

Ayrıca folinik asidin veriliş sırası ve süresi de fluorourasilin etkinliğini 

değiştirmektedir (Skibber ve ark., 2001). Folinik asidin fluorourasilden önce 

uygulanmasıyla, hücre içinde folatların birikimi artar ve fluorourasilin etkinliğinin 

artması sağlanır. Fluorourasil-folinik asit kombinasyonu daha yüksek yanıt oranı ve 

hastalıksız sağkalım süresini uzatmasına rağmen, tam sağkalıma etkisi azdır. 

Fluorourasil tedavi rejimlerinde yan etkiler; fluorourasilin dozuna, veriliş 

süresine ve uygulama metoduna göre belirgin farklılık göstermektedir. Bolus 
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uygulamada, lökopeni doz kısıtlayıcı yan etkisi olmakla birlikte; diyare, stomatit, 

bulantı-kusma da yapabilir (Medina ve ark., 2008). Oral kriyoterapi ile stomatitlerin 

insidansı ve şiddeti belirgin olarak azaltılabilmektedir. Bu uygulamada hasta, bolus 

fluororurasil enjeksiyonundan 5 dakika önce ve infüzyon süresince 30 dakika 

boyunca ağzına soğuk buz kalıplarını tutması ve çiğnemesi gerekmektedir. Bu 

uygulamanın koruyucu etkisi, buz kalıplarının neden olduğu vazokonstrüksiyon 

nedeniyle, kan akımının geçici olarak azalması, böylece oral mukozanın ilaca 

maruziyetinin azalmasıyla ilişkilidir.  

Sürekli infüzyon metodu iyi tolere edilmesine rağmen, önemli doz kısıtlayıcı 

toksisiteler de meydana gelebilmektedir. Belirgin yan etkiler stomatit ve 'el-ayak 

sendromu'dur (van Kuilenburg ve ark., 2000).  Sürekli infüzyon tedavisi alan 

hastaların %24-40'ında el ayak sendromu meydana gelmektedir. Bu sendrom; 

parmak uçları, el ayası ve ayak tabanında şişme ve kızarıklık (eritroderm) olması ile 

karakterizedir. Deri toksisitesi; tedaviyi sonlandıracak veya dozu azaltacak veya 

yaşamı tehdit edecek düzeyde değildir, geri dönüşümlüdür ve hızla belirgin düzeyde 

yok olmaktadır. Stomatit, diyare ve hematolojik yan etkiler standart dozlarda çok 

ciddi olmamakla birlikte, fluorourasil dozu arttıkça insidansları da artmaktadır. 

Sürekli infüzyon ve bolus uygulamada; mukozit, diyare bulantı-kusma ve alopesi 

görülme insidansları arasında belirgin fark yoktur (Medina ve ark., 2008).   

Fluororurasilin toksisitesini belirleyen önemli faktörlerden diğeri, katabolizması 

ile ilişkili olan farmakogenomik faktörlerdir. Dihidropirimidin dehidrojenaz (DPD) 

enzimi, fluorourasilin inaktif metabolitlerine dönüşmesini sağlayan primer enzimdir. 

Bu enzim eksikliği olan hastalarda ölüm dahil ciddi toksisiteler gelişebilmektedir 

(van Kuilenburg ve ark., 2000). 

Fluorourasil temelli kombinasyon kemoterapiler; kolon kanserinin adjuvan 

tedavisinde, yanıt oranlarının iyileştirilmesi için geliştirilmiştir. Oksaliplatin bu 

ajanlardan biridir. Uluslararası çok merkezli bir klinik çalışmada (Andre ve ark., 

2004), cerrahi sonrası, 2246 hastaya; fluorourasil-folinik asit kombinasyonu veya 

fluorourasil-folinik asit-oksaliplatin kombinasyonu tedavileri uygulanmıştır. 

Oksaliplatin içeren kombinasyon tedavisi uygulanan grupta diğer gruba göre, %23 

oranında nüks riskinin azaldığı ve 3 yıllık hastalıksız sağkalımın arttığı gözlenmiştir. 
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Aynı hastaların 56 aylık takibi sonucunda tam sağ kalım farkı belirgin olmayan bir 

artış ile %2,1 olarak bulunmuştur. Oksaliplatin grubunda, parestezi, nötropeni ve 

gastrointestinal toksisite (bulantı-kusma, diyare) gibi destekleyici bakımla 

yönetilebilecek yan etkiler ortaya çıkmıştır.  

2014 NCCN rehberlerinde, evre III kolon kanseri hastalarında adjuvan tedavi  

rejimlerine, tolere edilebilirse, oksaliplatinin eklenmesi önerilmektedir 

(http://www.nccn.org/professionals /physician_gls/pdf/ colon .pdf, Erişim tarihi: 05 

Ocak 2015). Fluorourasil temelli adjuvan kombinasyon kemoterapi tedavi rejimleri 

Tablo 6'da gösterilmiştir. 

Tablo 6. Kolon kanseri tedavisinde adjuvan kombinasyon kemoterapi 
rejimleri* 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Kapesitabin, oral uygulanan, tümörde aktive olan ve tümör selektif 

fluoropirimidin türevidir. Adjuvan tedavide tek ajan olarak FDA tarafından kullanımı 

onaylanmıştır.  

Kapesitabin fluorourasile 3 adet aktivasyon basamağı ile dönüşür, en son 

basamak timidin fosforilaz tarafından aktivasyondur. Bu basamaklar sonucu tümörde 

3 kat, karaciğerde ise 1,4 kat fluorourasil düzeylerine ulaşılır. Klinik çalışmalarda, 

kapesitabinin fluorourasil-folinik asit kombinasyonuna göre tümör yanıt oranları 

daha yüksek bulunmuştur (Twelves, 2002).  

FOLFOX 4 
(Giantanio ve ark., 
2007)  

Oxaliplatin 85 i.v. 1.gün   

Folinik asit 200 mg/m2/gün i.v. 2 saat inf. 1. ve 
2. günler 

Fluorourasil 400 mg/m2 i.v.bolus  (sonrasında 
folinik asit uygulanır, sonra 600 mg/m2  22 
saat sürekli inf. şeklinde) 1. ve 2. günler 

•  14 günde 1 tekrarlanır.  

İnfüzyonel fluorourasil-folinik 
asit temelli rejimlere göre 
hastalıksız sağkalımda artış 
vardır.  

 

FLOX (Kubbler 
ve ark., 2007)  

Oksaliplatin 85 mg/m2 i.v. (1., 3., 5. 
haftalarda)  

Fluorourasil 500 mg/m2  i.v. bolus (haftalıkx6)  

Folinik asit 500 mg/m2  i.v. (haftalıkx6)  

•her kür 8 hafta süredir. 

3 kür uygulanır 

Bolus fluorourasil-folinik asit 
temelli rejimlere göre 
hastalıksız sağkalımda artış 
vardır.  

 

*Medina ve ark., 2008 
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Kapesitabin uygulama metodu şu şekildedir:1250 mg/m2  dozunda, günde iki 

tablet olarak 14 gün süresince oral olarak kullanılır, bir hafta ara verilir, bir kür 

tamamlanmış olur ve  21 günde bir tekrarlanır (Medina ve ark., 2008). 

Evre III kolon kanseri hastalarında, Mayo Clinic rejimi ile kapesitabinin 

karşılaştırıldığı klinik çalışmada (Twelves ve ark., 2005), hastalıksız sağkalım 

oranlarının eşit olduğu gözlenmiştir. Aynı çalışmada; kapesitabin grubunda, diyare, 

stomatit ve nötropeni insidansları daha düşük oranda görülmesine rağmen, el-ayak 

sendromunun daha fazla görüldüğü bildirilmiştir.  

Uygun adjuvan tedavi rejiminin seçimi 

Tedavi rejiminin seçimini etkileyen parametreler hastanın özelliklerine (hastanın 

performans durumu, eşlik eden diğer hastalıkları, yaşam tarzı) göre değişmektedir. 

İyi performans durumu olan hastaya fluorourasil-folinik asit-oksaliplatin 

kombinasyon tedavisi uygulanmalıdır.  

Diyabetik hastalar gibi önceden var olan nöropatili hastada veya intravenöz 

tedavi almak istemeyen hastada kapesitabin tercih edilmelidir.  

Oksaliplatin tedavisi alamayacak hastada ve oral kapesitabini alamayacak veya 

tolere edemeyecek (örneğin, el-ayak sendromu daha fazla görülmektedir) 

fluorourasil-folinik asit kombinasyonu uygulanmalıdır (Medina ve ark., 2008).   

4.1.9.2. Metastatik hastalıkta tedavi seçenekleri 

 Başlangıç tedavisi olarak, cerrahi ve radyoterapi tümörü izole etmek için 

kullanılan yöntemlerdir. Kemoterapi, cerrahi olarak çıkarılamayan metastatik 

kolorektal kanser tedavisinde kullanılan öncelikli tedavi şeklidir.  

Kemoterapi  

Tümörün yayılımı ve varsa önceki kemoterapi tedavisi uygun tedavi yaklaşımını 

belirlemede yardımcı olmaktadır.  

Birçok metastatik kolorektal kanser tedavi edilememekle birlikte tedavinin 

hedefleri; hastanın semptomlarını azaltmak, yaşam kalitesini arttırmak ve sağkalım 

süresini uzatmaktır (Jonker ve ark., 2000). 
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Metastatik kolorektal kanser tedavisi için kabul edilen tedavi rejimleri; 

oksaliplatin-fluorourasil-folinik asit, irinotekan-fluorourasil-folinik asit, 

bevasizumab-fluorourasil-folinik asit ve bevasizumab-kapesitabin 

kombinasyonlarıdır (Tablo 7). 

Tablo 7. Metastatik kolorektal kanserinde tedavi rejimleri* 

Tedavi 
rejimleri 

İlaçlar ve dozları Tedavi sıklığı 

XELOX Oksaliplatin 130 mg/m2  (1.gün) 

Kapesitabin 850-1000 mg/m2 (günde 2 kere 14 gün 
süresince) 

   21 günde bir 
uygulanır 

FOLFOX Oksaliplatin 85 mg/m2 (1. gün) 

Folinik asit 400 mg/m2 (1. gün) 

Fluorourasil 400 mg/m2 (1. gün) 

Fluorourasil  2400 mg/m2 (1.ve 2. gün) 

14 günde bir 

FOLFİRİ İrinotekan 180 mg/m2 (1. gün) 

Folinik asit 400 mg/m2 (1. gün) 

Fluorourasil 400 mg/m2 (1. gün) 

Fluorourasil  2400 mg/m2 (1.ve 2. gün) 

14 günde bir 

FUFA Folinik asit 400 mg/m2 (1. gün) 

Fluorourasil 400 mg/m2 (1. gün) 

Fluorourasil  2400 mg/m2 (1.ve 2. gün) 

14 günde bir 

Setuksimab  500 mg/m2 (1. haftadan sonra) 

250 mg/m2 (haftada bir) 

 

Bevasizumab  5-7,5 mg/kg  

(FOLFOX veya FOLFİRİ'ye ilave) 

3 haftada bir 

Panitumumab 6 mg/kg (60 dk. inf) 2 haftada bir 

Raltirekset 3 mg/m2 (15 dk. inf) 21 günde bir 

*Goldberg, 2006 

 

Fluorourasil, metastatik kolorektal kanser tedavisi birinci seri kemoterapi 

rejimlerinde yer almakla birlikte; üçlü veya dörtlü kombinasyon tedavileri de etkin 
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bir şekilde uygulanmaktadır. Klinik çalışmalar, tedavi rejimlerinin süresi, 

kombinasyonların etkinliği, oral floroprimidinlerin kullanımı ve daha yeni ajanlar 

geliştirilmesi üzerine yoğunlaşmaktadır.  

Fluorourasil-folinik asit-irinotekan 

İrinotekanın, fluorourasil-folinik asit kombinasyonuna eklenmesiyle, tümör 

yanıtında, progresyona kadar geçen sürede ve tam sağkalımda artış olmuştur (Saltz 

ve ark., 2000; Doulliard ve ark., 2000).  

İrinotekanın başlıca yan etkileri; diyare, nötropeni, bulantı-kusma, halsizlik, 

karın ağrısı ve alopesidir. Doz kısıtlayıcı yan etkileri ise diyare ve nötropenidir (Saltz 

ve ark., 2000; Doulliard ve ark., 2000). 

İrinotekana bağlı diyare, akut ve gecikmiş diyare olmak üzere 2 çeşittir. Akut 

diyare irinotekan uygulaması süresince veya 2-6 saat içinde meydana gelir ve göz 

yaşarması, terleme, kramp, yüz kızarması ve/veya diyare ile karakterizedir. Bu 

kolinerjik semptomların, asetilkoliesteraz inhibisyonu nedeniyle meydana geldiği 

düşünülmektedir. Subkütan veya i.v. 0.25-1 mg atropin uygulamasıyla semptomlar 

düzelmektedir. İrinotekan tedavisi alan hastaların %10’unda meydana gelmektedir. 

Gecikmiş diyare daha sık görülmektedir, bazı çalışmalarda hastaların %39'unda 

gözlenmiş olmasına rağmen agresif antidiyare girişimlerle sıklığı azalmaktadır. 

(Skibber ve ark., 2001). Gecikmiş diyare irinotekan uygulamasından 1-12 gün sonra 

ortaya çıkar ve 3-5 günde sonlanır. Gecikmiş diyarede, hastaneye yatış veya 

tedavinin sonlanması gerekebilir. Hatta ölümle sonuçlanan bazı vakalar da rapor 

edilmiştir.  

Gecikmiş diyarenin agresif tedavisinde, ilk yumuşak veya sulu dışkı belirtisinde 

4 mg loperamid ile tedaviye başlanır, sonraki her iki saatte bir oral olarak uygulanır 

ve 12 saat süresince semptomlar geçerse tedavi sonlandırılır. Gecikmiş diyarenin 

şiddeti; irinotekanın ve aktif metaboliti olan SN-38'in eğri altında kalan dozuna ve 

SN-38'in inaktif metabolitlerine dönüşmesini sağlayan üridin 

difosfatglukoronosiltransferaz (UGT1A1) enziminin genetik polimorfizmine bağlı 

olarak değişmektedir. UGT1A1 enzim miktarında eksiklik veya azalma Gilbert 
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sendromunda, ailesel hiperbilirubinemi hastalığında gözlenmektedir ve irinotekan 

nedenli diyare ve nötropeniye sebep olmaktadır (O’Dwyer ve Catalano, 2006).  

Fluorourasil-Folinik asit-Oksaliplatin 

Oksaliplatin, platin taşıyan bir bileşiktir. FDA tarafından metastatik kolon 

kanserinde birinci seri ve kurtarma (salvage) tedavilerinde onay almıştır. 

Oksaliplatinin sisplatinden farkı, DNA tamir genleri tarafından kolayca tanınamaz, 

böylece bu genlere etkisi fazladır. HNPCC'de sıklıkla bu genlerde hasar meydana 

geldiğinden, kolorektal kanserlerde etkilidir (Raymond ve ark., 2002). Oksaliplatinin 

fluorourasil-folinik asit kombinasyonu tedavisine eklenmesiyle, daha yüksek yanıt 

oranları, hastalıksız sağkalımda artış ve tam sağkalımda değişken sonuçlar elde 

edilmiştir (Goldberg ve ark., 2004). İrinotekan ve oksaliplatinin aynı fluorourasil-

folinik asit kombinasyonuna eklenmesiyle yapılan karşılaştırmalı çalışmada 

(Tournigand ve ark., 2004) benzer yanıt oranları, hastalıksız sağkalım ve medyan 

sağkalım elde edilmiş; fakat toksisite açısından farklılıklar gözlenmiştir. FOLFOX 

grubunda nörotoksisite, nötropeni ve trombositopeni en yaygın yan etkiler iken, 

FOLFİRİ grubunda febril nötropeni, bulantı-kusma, mukozit ve halsizlik yan etkileri 

daha sık görülmüştür.   

Oksaliplatinin genel yan etkilerinden olan; renal toksisitesi, nörotoksisitesi ve 

bulantı-kusma yan etkileri diğer platinli bileşiklere göre daha azdır.  

Oksaliplatin nörotoksisitesi akut ve kalıcı nöropati olarak 2 şekilde ortaya çıkar. 

Akut nöropatiler tedaviden sonraki 1-2 gün içinde ortaya çıkar ve 2 haftada iyileşir. 

Genellikle periferal nöropatilerdir fakat çene ve dilde de oluşabilir. Akut nöropatiler 

hastaların %90'ında ortaya çıkmaktadır ve soğukla birlikte şiddeti artmaktadır. Bu 

nedenle hastalara soğuk içeceklerden ve soğuktan korunmaları gerektiği 

söylenmelidir. Karbamazepin, gabapentin, amifostin ve kalsiyum-magnezyum 

infüzyonları hem önleyici hem de tedavi edici olarak oksaliplatin nöropatilerinde 

kullanılmaktadır.  

Kalıcı nöropati, kümülatif yan etkidir ve 8-10 kür sonunda ortaya çıkmaktadır. 

Sıklıkla tedaviye yanıt veren hastalarda gözlenmektedir (Goldberg ve ark., 2004). 

Parestezi, duyu kaybı ve duyu azalması ile karakterizedir. Hatta bazen günlük 

28 

 



aktiviteleri olumsuz etkileyebilecek şekilde (yazma, basma, yutma ve yürüme 

zorluğu gibi) şekilde olabilmektedir. Oksaliplatin-fluorourasil-folinik asit 

kombinasyon tedavisi alan hastaların yarısında görülmektedir. Genellikle doz 

azaltımı veya oksaliplatin tedavisinin sonlandırılması ile düzelmektedir (Grothey, 

2003).  

Kapesitabin 

Kapesitabinin kullanımın kolay olması ve irinotekan ve oksaliplatin ile 

kombinasyonlarının etkisinin fazla olması nedeniyle, infüzyonel fluorourasilin yerini 

almaya başlamaktadır. Kapesitabin, hem irinotekanla hem de oksaliplatin ile 

kombinasyonlarının güvenli ve etkili olması nedeniyle metastatik kolorektal 

kanserinin başlangıç tedavisinde kullanılmaktadır.  

Biyolojik tedavi 

Bevasizumab, vasküler endotelyal büyüme faktörünü inhibe eden rekombinant 

insan monoklonal antikorudur. Bevasizumab fluorourasil temelli kemoterapide 

intravenöz uygulanır. 2004 yılında metastatik kolorektal kanseri tedavisi için FDA 

tarafından onaylanmıştır. Bevasizumabın belirgin yan etkilerinden biri, 

hipertansiyondur. Bu yan etkisi, oral antihipertansiflerle tedavi edilebilmektedir. 

Diğer ciddi bir yan etkisi ise, gastrointestinal perforasyondur. Hastalar kusma veya 

konstipasyon durumu gibi karın ağrısıyla başvururlar. Ölümcül bir komplikasyondur. 

Bevasizumab tedavisinde, arteriyal trombotik olay gelişme riski iki kat fazladır. 

Özellikle 65 yaş üstü veya daha önce arteriyal trombotik olay geçirenler en fazla risk 

altındaki gruptadırlar.  

Bevasizumab, FOLFOX 4 ve irinotekan-fluorourasil kombinasyonlarına 

eklenerek metastatik kolorektal kanseri tedavisinde kullanılmaktadır. Bevasizumabın 

eklenmesiyle yanıt oranları progresyona kadar geçen süre ve medyan sağkalım 

artmaktadır (Hochster ve ark., 2006). 

Setuksimab, epidermal büyüme faktörü reseptörünü (EGFR) inhibe ederek etki 

göstermektedir (Akhtar ve ark., 2014). Setuksimab'ın oksaliplatin ve kapesitabin ile 

kombinasyonu oldukça etkilidir (Borner ve ark., 2008). Başka bir çalışmada 

FOLFOX 4 tedavisine setuksimabın eklenmesiyle daha yüksek tam yanıt oranları ve 
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hastalıksız sağkalımda anlamlı artış meydana geldiği gözlenmiştir (Bokemeyer ve 

ark., 2009). Faz III klinik bir çalışmada (Cutsem ve ark., 2009) rezeksiyon 

yapılamayan metastatik kolorektal kanserli hastalarda, ilk seri tedavide fluorourasil-

folinik asit-irinotekan kombinasyonuna setuksimabın eklenmesiyle metastatik 

progresyon riskinin azaldığı gösterilmiştir. İrinotekana yanıt vermeyen metastatik 

kolorektal kanserli hastalarda ikinci seri tedavide; iki haftada bir irinotekan-

setuksimab kombinasyon tedavisi ile anlamlı bir şekilde antitümöral aktiviteyi 

arttırmaktadır (Kang ve ark., 2012). 

En sık görülen yan etkileri; deride papülopüstüler, foliküler kızarıklık; halsizlik, 

iştahsızlık (Saltz ve ark., 2004). 

Panitumumab, anti-EGFR insan monoklonal antikorudur (Akhtar ve ark., 

2014). Metastatik kolorektal kanserde birinci seri tedavide irinotekan-fluorourasil-

folinik asit ile kombinasyonu tolere edilebilmekte ve umut vadetmektedir (Berlin ve 

ark., 2007). Yan etkileri arasında cilt toksisitesi, halsizlik, karın ağrısı, bulantı ve 

diyare görülmektedir. 

Metastatik hastalıkta başlangıç tedavisinin seçimine uygun yaklaşım  

Metastatik kolorektal kanser birinci seri tedavide 4 seçenek bulunmaktadır: 

oksaliplatin-fluorourasil-folinik asit (FOLFOX), irinotekan-fluorourasil-folinik asit 

(FOLFİRİ), bevasizumab-fluorourasil temelli kemoterapi ve kapesitabin temelli 

tedavi rejimleri.  

Hastaların sağkalımını etkileyen en önemli faktör, tedavi süresince üç aktif 

kemoterapi ilacını (fluorourasil, irinotekan ve oksaliplatin) alıp alamayacağıdır 

(Grothey ve Sargent, 2005). Hastaya ait özellikler de başlangıç tedavisinin seçiminde 

rol almaktadır. Önceden nöropatisi olan hastalarda FOLFİRİ rejimi; bilirubin 

yüksekliği veya UGT1A1 eksikliği (gecikmiş diyareye neden olan) olan hastada 

FOLFOX rejimleri birinci seçenek olarak düşünülmelidir.  

2014 NCCN kılavuzunda kontrendikasyon yok ise başlangıç tedavisinde 

bevasizumabın fluorourasil temelli rejime eklenmesi önerilmektedir. Üçlü tedavi 

rejimini tolere edemeyecek hastaya birinci seri tedavide fluorourasil-folinik asit ya 

da kapesitabin tedavileri tek başına uygulanabilir.   
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Metastatik hastalıkta başlangıç tedavisini takiben progresyonu olan hastalarda 

sistemik kemoterapi tedavinin temelini oluşturmaktadır (Medina ve ark., 2008).   

Tedavi seçenekleri; önceki tedavinin türüne ve yanıt oranına, hastalığın 

yayılımına, hasta özelliklerine ve tedavi önceliklerine göre farklılık göstermektedir. 

başlangıç tedavisini takiben önerilen uygun tedavi seçenekleri: oksaliplatin-

fluorourasil-folinik asit-bevasizumab, irinotekan-setuksimab, setuximab, irinotekan, 

sürekli fluorourasil infüzyonu, kapesitabin-oksaliplatin, belirli hastalarda intrahepatik 

tedavi, destekleyici bakım, klinik çalışmaya dahil olma şeklindedir (Medina ve ark., 

2008).  

Yeni stratejiler ve geliştirilmekte olan ajanlar 

Günümüzde, fluorourasil ile birlikte folinik asit, bevasizumab, kapesitabin, 

irinotekan, oksaliplatin ve setuksimab kolon ve rektum kanseri için en sık kullanılan 

kemoterapötik ajanlardır. Antitümör etkinliğini daha da arttırmak ve toksisiteleri 

azaltmak amacıyla yeni kemoterapi ajanları araştırılmaktadır (Medina ve ark., 2008).  

Fluorourasilin ön ilaçları ve fluorourasil katabolizma inhibitörleri gibi oral 

florlanmış pirimidinler ve TS inhibitörleri in vivo fluorourasil maruziyetini uzatabilir 

ve antitümör etkileri i.v. infüzyonlara gerek kalmadan arttırabillir. Fakat hızlı 

bölünen hücreleri hedefleyen geleneksel kemoterapi ajanları malign ve nonmalign 

hücreleri ayrım yapmadan öldürmektedir ve tedavi sonuçlarının iyileştirilmesi için 

yeni kanser tedavilerine ihtiyaç duyulmaktadır (Medina ve ark., 2008).  

Özellikle, altta yatan kanser patolojisini hedef alan tedaviler geliştirilmekte ve 

kolorektal kanser tedavisinde kullanılmaktadır. Konak bağışıklık sisteminin tepkisini 

artırmayı hedefleyen monoklonal antikorlar ve tümör aşıları gibi çeşitli ajanlar 

kolorektal kanser çalışmalarında çalışılmış ve çalışılmaya devam edilmektedir. Diğer 

bir potansiyel strateji ise farklı hücre sinyal-transdüksiyon yolaklarının 

inhibisyonuyla tümör büyümesinin kontrol altına alınmasıdır. Anjiogenezi ve tümör 

metastazlarını destekleyen mikro çevresel faktörleri değiştirebilecek ajanlar da 

faydalı olabilir. Bunlara ek olarak farklı tümör özelliklerinin (örn; TS ekspresyonu), 

hastada ilaçları metabolize eden enzimlerin (örn; DPD ve plasma urasil/dihidrourasil 

oranı), ve moleküler belirteçlerinin (örn; kromozom 18q’nun  allelik kaybı, 
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mikrosatellit instabilite, ve p53’ün mutasyonu ya da kaybı) incelenmesi, prognozun 

ve farklı tedavilere verilen yanıtın öngörülmesine katkıda bulunabilir ve ilk basamak 

tedavilerin hastalarda bireysel olarak seçilmesinde kullanılacak farmakogenomik 

stratejilerin temelini oluşturabilir (Marsh 2005, Ruzzo ve ark., 2007; Del Rio ve ark., 

2007).  

DPD enzimi eksikliği olan hastalar kovansiyonel fluorourasil dozlarıyla ciddi ve 

hayatı tehdit edebilecek toksisitelere maruz kalabilmelerine rağmen, hastada DPD 

enzim aktivitesinin saptanması nispeten uzun zaman almaktadır ve bu teknikler 

günlük klinik uygulamada uygulanamamaktadır. Alternatif olarak urasil ve 

dihidrourasilin plazma oranlarının saptanması daha kolay sağlanabilmektedir ve 

belirgin toksisite geliştirme riski bulunan DPD enzim eksikliği olan bireylerin 

saptanmasında kullanılabilir. 

Tümörün fluorourasil tedavisine duyarlılığının öngörülmesinde en çok çalışılmış 

faktör TS ekspresyonudur. İn vitro çalışmaların sonuçları, tümör içi TS ekspresyon 

seviyelerinin tümörün fluorourasile verdiği yanıtla ters orantılı olduğunu ortaya 

koymuştur. Artmış tümör TS ekspresyonunun, biyolojik olarak daha agresif bir 

tümör anlamına mı geldiği yoksa doğrudan fluorourasil tedavisine direnç ile ilişkili 

olduğu bilinmemektedir. Hasta için akılcı terapötik yaklaşımların seçilmesinde bu ve 

diğer bilgilerin kullanılması için çalışmalar devam etmektedir. 

4.1.9.3. Tedavi sonuçlarının değerlendirilmesi  

Tedavi izleminin amacı; hastanın tedaviden yararlanımını değerlendirmek  veya 

nüks varlığını belirlemektir. Tedavi süresince; tümör yanıtı, progresyon veya yeni 

metastaz varlığı açısından hasta gözlem altında tutulmalı ve gerekli testler 

(batın/pelvik/göğüs bilgisayar tomografileri veya röntgenleri, 3 ayda bir CEA 

ölçümleri gibi) yapılmalıdır. Her kemoterapi öncesi tam kan sayımı yapılmalıdır. 

Karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri kemoterapi öncesi ve tedavi süresince 

periyodik olarak değerlendirilmelidir. Bahsedilen testlerin sonuçları ile gelişen yeni 

semptom varlığı veya hastalık durumunun değişmesi gibi durumlar birlikte 

değerlendirilmelidir. Her tedavi öncesi hastalar, tedavinin yan etkileri bakımından 

sorgulanmalıdır: diyare, bulantı-kusma, halsizlik, ağız yaraları, ateş, nöropati 

(oksaliplatin ile ilişkili) ve ciltte kızarıklıklar (setuksimab ile ilişkili). Bevasizumab 
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tedavisi alan hastalar hipertansiyon ve proteinüri açısından değerlendirilmelidir 

(Medina ve ark., 2008).   

Hastaların %50 sinden azında nüks semptomları şu şekildedir: ağrı, dışkılama 

alışkanlığında değişiklikler, vajinal kanama, anoreksiya, pelvik kitleler ve kilo kaybı. 

Nükslerin büyük bir yüzdesinde hastalar asemptomatik olmasına rağmen yüksek 

CEA düzeyleri ile daha fazla incelemeye gerek duyulmaktadır (Medina ve ark., 

2008).    

Kolorektal kanser tedavisindeki gelişmeler, hastanın sağkalımını arttırmaya 

yönelik olmasına rağmen, birçok hastada; hastalıksız sağkalım ve progresyonsuz 

sağkalım oranlarının yüksek olması önemli bir tedavi sonucudur.  

Metastatik kolorektal kanserlerde tam iyileşme sağlanamadığı için tedavi 

seçenekleri bireyselleştirilmelidir. Özellikle yarar zarar oranları dikkatli 

değerlendirilmelidir (Medina ve ark., 2008).   

4.2. Growth Arrest Specific 6 (GAS6) Proteini ve Tirozin Kinaz Reseptörleri 

Kanser genomiği; normal ve malign hücre büyümesi ve anjiyogenez ile ilgili 

gelişmeler son yıllarda artmakta ve bunun sonucunda; temelde karsinojenez ve tümör 

gelişimindeki birçok önemli moleküler olayların belirlenmesi sağlanmaktadır 

(Qvortrup ve Pfeiffer, 2015).  

Karsinogenezin temelinde, hücrenin yaşaması, büyümenin kontrolü ve hücre 

farklılaşması gibi biyolojik olayları etkileyen mutasyonların aşamalı olarak bir araya 

gelmesi yer almaktadır (Doğan ve Güç, 2004). Sinyal iletimi yollarını ve sinyal 

proteinlerini hedef alan onkojenik mutasyonlara sık olarak rastlanmaktadır (Hanahan 

ve Weinberg, 2000).   

Tirozin kinaz reseptörleri (TKR), hücre için hayati önemi olan konularda rol 

alan bu sinyal ileti yolaklarının önemli bir parçasını oluşturur. Kanser olgularının 

çoğunda TKR'nin delesyon, mutasyon veya amplifikasyona bağlı olarak 

işlevlerindeki artışın, kanser patogenezindeki rolünün ortaya konulması, hastalığın 

tedavisinde kullanılabileceğini düşündürmüş ve çalışmalar bu yönde 

yoğunlaştırılmıştır (Eckstein ve ark., 2014).  
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Tirozin kinaz reseptör ailesinin bir ligandı olan ve K vitaminine bağımlı bir 

protein olan GAS6, ilk olarak büyümesi engellenmiş hücrelerde tanımlanmıştır 

(Hafizi ve Dahlbäck, 2006). GAS6 ile protein S aynı bölge organizasyonuna ve %43 

oranında aminoasit benzerliğine sahip olup trombosit aracılığıyla gerçekleşen 

trombozu indükleme potansiyeline sahiptir. (Lemke ve Rothlin, 2008; Akitake-

Kawano ve ark., 2013). Her iki protein de Apoptotik hücrelerin   fagositozunda   in   

vivo   olarak   önemli   role   sahiptir (Manfioletti ve ark., 1993). Protein S düz kas 

hücreleri için güçlü mitojen özellikte olması ve aralarındaki benzerlik nedeniyle 

GAS6'nın da hücre proliferasyonunda etkili olduğu düşünülmektedir (Manfioletti ve 

ark., 1993). GAS6'nın büyüme ve hücre canlılığının sürdürülmesinde rolü vardır. 

Hücrelerin farklılaşmasını, fagositoz görevini sürdürmesini sağlar ve apoptozu 

engeller (Hafizi ve Dahlbäck, 2006).   

GAS6 ve protein S'in  her  ikisi  de  Tyro3,  Axl  ve  Mer reseptörlerinin  (TAM) 

ligandıdır  ve  agonisti  olarak  görev  yaparlar (Hafizi ve Dahlbäck, 2006). 

GAS6’nın bu üç reseptöre bağlanma afinitesi sırasıyla Axl ≥ Tyro3 ≥ Mer 

şeklindedir (Lemke ve Rothlin, 2008). GAS6’nın Axl reseptörü ile etkileşim 

sonucunda hücre migrasyonunu uyarması ve hücreler arası adezyonda oynadığı rol 

nedeniyle büyüme faktörü benzeri görevleri olduğu anlaşılmaktadır (Hafizi ve 

Dahlbäck, 2006).  

GAS6 proteininin, in vitro çalışmalarda çeşitli kanser hücrelerinde, kanser 

gelişiminde ve progresyonunda rol oynadığı gösterilmiştir (Hutterer ve ark., 2008; 

Gustafsson ve ark., 2009; Avilla ve ark., 2011). Tiroid kanserli hastaların, tiroid 

dokuları ile sağlıklı kişilerin tiroid dokularındaki GAS6 düzeyleri incelenmiş, tiroid 

kanserli dokularda GAS6 düzeylerinin arttığı gözlenmiştir (Avilla ve ark., 2011). 

Başka bir çalışmada ise renal hücreli karsinomlu hastalarda ise böbrek biyopsisinden 

alınan dokularda yapılan analiz sonucu GAS6 moleküllerinin aktivasyonunun artması 

ile prognozun daha iyi olduğu gözlenmiştir (Gustafsson, 2009). GAS6 proteinin 

değişik kanser türlerindeki, olası etkilerinin değerlendirilebilmesi ve ileride kanser 

tanı ve tedavisinde kullanılabilmesi için birçok çalışma yapılmaktadır.  
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4.3. Kanser Tedavisinde Tirozin Kinaz İnhibitörleri  

Tirozin kinaz inhibitörleri (TKI), sinyal iletim kaskadı ile pek çok proteinin 

aktive edilmesinden sorumlu bir enzim ailesi olan TKR'leri inhibe ederek işlev 

gösteren küçük moleküllü ilaçlardır. Bu inhibitörler kullanıldığında hücre iletişimi ve 

çoğalması yavaşlamakta ve tümör çoğalmasının durması ile sonuçlanan kanserli 

hücre çoğalması azalmaktadır. Sonuçta apoptoz uyarılmakta ve anjiyogenez süreci 

kırılmaktadır. Böylece kanserli hücreler yıkıma uğratılarak ve tümörün gelişimine 

zemin hazırlayan anjiyogenez süreci kırılarak tümörün gelişimi önlenmiş olmaktadır 

(Aktaş ve Akbulut, 2014). Etkinliği gösterilmiş ilk tirozin kinaz inhibitörü (TKI) ajan 

imatinib mesilattır. İmatinib mesilatın kronik miyeloid lösemi (KML) hastalığının 

tedavisindeki başarısı hedefe yönelik tedaviler açısından bir ilktir ve bu konudaki 

araştırmaların artışında da öncü rol oynamıştır (Eckstein ve ark., 2014). Klinikte 

kullanımı olan diğer tirozin kinaz inhibitörleri ve endikasyonları Tablo 8'de 

gösterilmiştir.  
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Tablo 8. Kanser tedavisinde kullanılan tirozin kinaz inhibitörü ilaçlar* 

 Müstahzar 
ismi 

Endikasyon Yan etkiler  

Bosutinib  Bosulif  İmatinib, Nilotinib ve  Dasatinib için 
uygun olmayan Kronik miyeloid lösemi 
hastalarında 

Diyare, trombositopeni,  
bulantı-kusma, karın ağrısı 

Dasatinib  Sprycel  Kronik miyeloid lösemi Sıvı tutulumu, pulmoner ödem, 
plevral efüzyon, diyare, baş 
ağrısı, hemoraji, halsizlik 

Erlotinib Tarceva Pankreas kanseri, küçük hücreli 
olmayan akciğer kanseri 

Ciltte kızarıklık, anoreksiya, 
diyare, bulantı-kusma  

Gefinitib  Iressa EGFR mutasyonu olan küçük hücreli 
olmayan akciğer kanseri 

Ciltte kızarıklık, diyare 

Lapatinib  Tyverb HER-2 pozitif meme kanseri Diyare, anemi, el-ayak 
sendromu, karaciğer fonksiyon 
testlerinde artış 

Nilotinib Tasigna  Kronik miyeloid lösemi Ciltte kızarıklık, baş ağrısı, 
döküntü, bulantı, halsizlik 

Pazopanib Votrient Böbrek kanseri, yumuşak doku 
sarkomu 

Karaciğer fonksiyon testlerinde 
artış, diyare, glukoz artışı, 
hipertansiyon 

Ponatinib Iclusig İmatinib, Nilotinib ve  Dasatinib için 
uygun olmayan Kronik miyeloid lösemi 
hastalarında (veya  
T315I tek nokta mutasyonu olan 
hastalar) 

Hipertansiyon, nötropeni, 
anemi, lökopeni, 
trombositopeni 

Regorafenib Stivarga Kolorektal kanserler Karaciğer toksisitesi, ciltte 
döküntü, kanama, 
hipertansiyon, perforasyon 

Sorafenib Nexavar Böbrek kanseri, karaciğer kanseri Trombositopeni, diyare, ciltte 
kızarıklık, anemi 

Sunitinib Sutent  Böbrek kanseri, gastrointestinal 
tümörler, pankreatik nöroendokrin 
tümörler 

Dispepsi, tat değişikliği, diyare, 
halsizlik, ciltte kızarıklık 

* Eckstein ve ark., 2014 

Tirozin kinaz inhibitörleri; sadece kanser hücrelerindeki sinyal yolaklarını değil,  

başka birçok hücresel reseptör sinyal yolaklarında da tirozin kinaz aktivitesine sahip 

proteinler yer aldığı için TKI kullanımının istenmeyen yan etkileri de mevcuttur. Bu 

ilaçların kullanımı ile ilgili olarak sıklıkla izlenen yan etkiler; hipertansiyon, 

proteinüri ve hemoraji şeklindedir. Ancak genelde bu yan etkiler tolere edilebilecek 

düzeylerde kalmakta olup nadiren ilaç kesilmesini ya da doz azaltılmasını 

gerektirmektedir (Eckstein ve ark., 2014).  
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4.3.1. Kolorektal kanser tedavisinde tirozin kinaz inhibitörleri 

Metastatik kolorektal kanser hastalarının tedavisinde, ilk hedefe yönelik ilaçların 

etkinliğinin kanıtlanması 10 yıl kadar önceye rastlamaktadır (Pfeiffer ve ark., 2007). 

FDA ve EMA sınırlı sayıda hedefe yönelik ilacı metastatik kolorektal kanser 

hastalarının tedavisinde ve daha fazla sayıda klinik çalışmaların farklı fazlarında 

kullanılmak üzere onaylamıştır (setuksimab, panitumumab, bevasizumab, aflibersept, 

regorafenib). 

Anti-epidermal büyüme faktörü reseptörü (EGFR) antikorları olan setuksimab 

ve panitumumab tedavilerin son serilerinde ve daha sonra birinci seri tedavilerde 

başarıyla kullanılan ilk ilaçlardır. Buna karşın antinjiojenik antikor olan bevasizumab 

direkt olarak birinci seri tedavilerde kullanılmaya başlanmış ve daha sonraki 

serilerde de etkili olmuştur (Qvortrup ve Pfeiffer, 2015). Klinik çalışmalarda, 

setuksimabın irinotekan ile kombinasyonunun yanıt oranlarını arttırdığı ve 

progresyonsuz sağ kalım süresini uzattığı gösterilmiştir (Cunningham ve ark., 2004). 

Bu çalışma temel alınarak irinotekana dirençli hastalığın tedavisinde setuksimab-

irinotekan kombinasyonu Amerika Birleşik Devletleri ve Avrupa'da 2004 yılında 

onay almıştır. Daha sonra setuksimab ve panitumumabın, kemoterapiye dirençli-

metastatik kolorektal kanser tedavisinde tek başına ve ikinci seri olarak kemoterapi 

ile kombinasyonunun yararlı olduğu bildirilmiştir (Pfeiffer ve ark., 2007; Sobrero ve 

ark., 2008; Peeters ve ark., 2010). Regorafenib ise, 2012 yılında metastatik kolorektal 

kanser tedavisinde kullanılmak üzere FDA onayı alan ve oral olarak kullanılan bir 

tirozin kinaz inhibitörüdür. Daha önce fluoropirimidin, oxaliplatin ve irinotekan 

temelli kemoterapi, anti-VEGF terapi ve KRAS yabanıl tip varsa antiEGFR terapi 

almış olan hastalarda kullanılmak üzere endikasyon almıştır (Qvortrup ve Pfeiffer, 

2015).  

4.4. Farmasötik Bakım 

1990 yılında Hepler ve Strand, farmasötik bakım tanımını şu şekilde 

yapmışlardır: farmasötik bakım hastanın yaşam kalitesinin iyileştirilmesini 

sağlayacak sonuçların elde edilmesi için uygulanan ilaç tedavisinin izlenmesi, 

gereken tedbirlerin alınmasıdır (Hepler ve Strand 1990). 2013 yılında ise Farmasötik 

Bakım Avrupa Ağı (Pharmaceutical Care Network Europe), farmasötik bakım 
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tanımını; ilaç kullanımının optimize edilmesi ve sağlıkla ilişkili sonuçların 

iyileştirilmesi amacıyla eczacıların, bireylerin bakımına katılması olarak 

güncellemiştir (Alleman ve ark., 2013). 

Farmasötik bakım, ilaç kaynaklı problemlerin belirlenip; doktor, hemşire ve 

diğer sağlık uzmanları ile birlikte bu problemlerin çözümlenmesini amaçlamaktadır.  

İlaç kaynaklı problemler; endikasyonu olmayan ilaç kullanımı, dozun uygun 

olmaması, ilaç veriliş yolunun uygun olmaması, ilaç-ilaç/ ilaç-besin etkileşimleri, 

endikasyonu olmasına rağmen ilaç tedavisinin verilmemesi ve tedavi izleminin 

yetersiz yapılması başlıkları altında toplanabilmektedir. Bu problemlerin 

çözülebilmesi için gerekli farmasötik müdahaleler ise: ilaç dozlarının ayarlanması 

(terapötik ilaç izlemi ve farmakogenomik çalışmalar),  tedaviye yeni ilacın eklenmesi 

veya ilaç değişiminin yapılması (benzer etkili bir ilaç ile veya veriliş yolunun 

değiştirilmesi) şeklinde olabilmektedir.  

Farmasötik bakım planının basamakları şunlardır:  

• Hastanın probleminin belirlenmesi ve değerlendirilmesi (hasta- eczacı ilişkisi) 

• Bilgi toplama, değerlendirme ve kayıt, tedavinin hedeflerinin belirlenmesi 

• Tedavi planı geliştirilmesi, terapötik planın değerlendirilmesi 

• İzleme planı geliştirilmesi 

• Hastaya ilaç verme ve tavsiyede bulunma 

• İzleme planının uygulanması 

• Gelişmenin değerlendirilmesi: başarı ölçümü  

Bu basamaklar takip edilerek, hastaların farmasötik bakım gereksinimlerinin 

belirlenmesi, multidisipliner bir yaklaşımla doktor ve diğer sağlık uzmanları ile 

görüşülüp, bu problemlerin çözümlenmesi ve sonuçta hastanın yaşam kalitesinin 

arttırılması farmasötik bakımın temel amacıdır. 
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4.4.1. Onkolojide farmasötik bakım 

Klinik eczacılık; hastane ve serbest eczanelerde, hastalara ve sağlık personeline 

kapsamlı bir yönetim sağlayarak güvenli ilaç kullanımına katkıda bulunmayı amaçlar 

(Leveque ve ark., 2014). Onkolojide klinik eczacılık hizmetleri şunları 

kapsamaktadır (Liekweg ve ark., 2004; Chan ve ark., 2012; Leveque ve ark., 2014):  

o Eşlik eden diğer hastalıkların ayakta tedavisi ve destekleyici tedavi  

o Hasta ve sağlık personeli için ilaç bilgisi 

o Terapötik ilaç izlemi (antikanser ilaçlar, antibakteriyel ilaçlar, allojenik kök 

hücre transplantasyon tedavisi alanlarda kullanılan immünsüpresif ilaçlar) 

o Destekleyici tedavide danışmanlık (beslenme desteği, ağrı yönetimi, yan 

etkilerin önlenmesi ve tedavisi) 

o Tedavi kılavuzlarının detaylandırılması 

o Ekonomik kaynakların en uygun şekilde kullanılması  

NCCN'nin güncel bir raporuna göre, eczacının sağlık bakımı ekibine katılımı ile; 

uygun ilaç kullanımı ve uyunç en üst düzeyde sağlanabilmektedir (Schwartz ve ark., 

2010). Kanser tedavisi için oluşturulacak farmasötik bakım modelleri, tedavi 

kaynaklı toksisiteyi azaltmayı ve destekleyici tedavileri en uygun hale getirmeyi 

amaçlamaktadır (Liekweg ve ark., 2004). Multidisipliner bakım modellerinin, hasta 

güvenliğini sağlama potansiyelinin oldukça yüksek olduğu kabul edilmektedir 

(Norton ve ark., 2007). Ayakta kemoterapi tedavi merkezlerinde, solid tümörleri olan 

hastalara bireysel kemoterapi tedavileri ile ilgili ilaç danışmanlığı, bakım sürecinde 

hastalara özellikle yarar sağlamaktadır (Weingart ve ark., 2007). Bu modellerde, 

özellikle yan etkilerle ilgili olarak bireysel hasta kayıtlarının tutulması, birçok hasta 

için büyük önem arz etmektedir (Elf ve Wikblad 2001).   

Klinik onkoloji eczacılarının sağladığı önemli hasta odaklı hizmetlerden biri, 

ilaç uzlaşısını sağlamaktır (Ruder ve ark., 2011). Bu hizmetin amacı, hastaneye yatışı 

yapılması gereken hastaların, yatış süresince ve taburcu olduktan sonraki süreçte ilaç 

tedavilerinin aksamamasını ve aynı etkin maddeyi içeren ve/veya benzer etkili 
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ilaçların kullanımının engellenmesinin sağlanmasıdır. Hastaneye yatış yapıldıktan 

sonra, hastaların kullandığı reçeteli ve reçetesiz ilaçların kaydının tutulması ve bu 

bilgilerin onkolog ile paylaşılması ile polifarmasinin önüne geçilebilmektedir. Ayrıca 

taburcu olan hastaların ilaçlarının düzenlenmesi, hastalara bu konuda eğitim 

verilmesi de önemli bir konudur. Bu nedenle, ilaç kaynaklı problemlerin belirlenmesi 

için mutlaka ilaç kayıtlarının dikkatli tutulması gerekmektedir. 

Kanser hastaları için tedavi stratejileri, çeşitli farmakolojik mekanizmalar ve 

hedefe yönelik ilaçlar ile yüksek oranda bireyselleştirilmektedir. Kemoterapi, sıklıkla 

şiddetli yan etkilerle ilişkili olduğu için, ilaç nedenli toksisitelerin önlenmesi veya 

iyileştirilmesi için etkili destekleyici bakıma olan ihtiyaç artmaktadır. Son 10 yılda, 

destekleyici bakımla ilgili kanıta dayalı birçok klinik uygulama kılavuzu 

geliştirilmiştir (Liekweg ve ark., 2012). 

4.5. Yaşam Kalitesi ve Kanser 

Yaşam kalitesi, bireysel iyilik halinin ifadesidir ve yaşamın farklı alanlarında 

bireyin kendi yaşamına ilişkin sübjektif  doyumu  ve  mutluluk  durumudur  (Osaba 

ve ark., 1994).   

Sağlık ile ilgili yaşam kalitesi, bireyin fiziksel, emosyonel ve sosyal sağlığına 

yönelik fonksiyonlarını nasıl algıladığını yansıtır (Rietman ve ark., 2003). Son 

yıllarda, kanser tedavilerinin başarılı kabul edilebilmesi için hastanın sahip olduğu 

yaşam kalitelerinin de iyileştirilmesi gerektiği vurgulanmaktadır (Büyükakıncak 

2014). Bu nedenle, kanser hastalarında yaşam kalitesini ve bunu etkileyen faktörleri  

araştıran çalışmalarda artış olmuştur (Büyükakıncak ve ark 2014; Ünsal ve ark 2006; 

Mols ve ark., 2013).   

 

4.5.1. Kolon kanseri hastalarında yaşam kalitesinin değerlendirilmesi 

Kolorektal kanser tedavisi cerrahi, kemoterapi ve radyoterapi olmak üzere 3 

şekilde olmaktadır. Hastalık ve tedavi ile ilişkili yan etkiler kolorektal kanseri 

hastalarında oldukça yaygın olup, yaşam kalitesini düşürmektedir. (Chou ve ark., 

2007; Arndt ve ark., 2006; Hung ve ark., 2013; Sun ve ark., 2012).  
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Sağlıkla ilişkili yaşam kalitesi ölçeklerinden biri olan Functional Assessment of 

Cancer Therapy-General (FACT-G) yaşam kalitesi ölçeği, onkolojide sıklıkla 

kullanılmaktadır (Wong ve ark., 2013). Ölçek ülkemizde FACT-G (versiyon 4) adı 

ile kullanılmakta olup, ölçeği cevaplandırma süresi ortalama 8-10 dakikadır (Kurt ve 

Savaşer 2013). 

Ölçek maddeleri son bir haftayı değerlendiren cümleler içermektedir. Toplam 27 

maddeden oluşan ölçekte cevaplar için beşli Likert tipi skala (0: Hiç, 1: Çok az, 2: 

Biraz, 3: Oldukça, 4: Çok fazla) kullanılmaktadır. FACT-G ile  bedeni  durum,  

sosyal  yaşam  ve  aile durumu,  duygusal  durum  ve  faaliyet  durumu  olmak üzere 

yaşam kalitesinin dört boyutu değerlendirmektedir. 4 boyuttaki toplam puanların 

yüksek olması, yaşam kalitesinin yüksek olduğunu göstermektedir (Wong ve ark., 

2013; Kurt ve Savaşer, 2013). 

Kanser hastalarında, tedavinin başarısını değerlendirmede yardımcı olan 

semptoma dayalı yaşam kalitesi ölçekleri geliştirilmiştir.  Bu ölçeklerden; Functional 

Assessment of Chronic Illnessess Therapy-Diarrhea (FACIT-D), kemoterapiye bağlı 

diyarenin, hastaların yaşam kalitesine etkilerini değerlendirmek amacıyla 11 soru 

içermekte ve FACT-G anketiyle birlikte kullanılmaktadır. Semptoma dayalı yaşam 

kalitesi ölçeklerinden, Functional Assessment of Cancer Therapy-Anemia (FACT-

AN) ve Functional Assessment of Cancer Therapy/Gynecologic Oncology Group-

Neurotoxicity  (FACT-GOG-NTX) yaşam kalitesi anketleri de FACT-G anketiyle 

birlikte kullanılmaktadır. FACT-An yaşam kalitesi ölçeği 20 soru;  FACT-GOG-

NTX yaşam kalitesi ölçeği ise 11 soru içermektedir. Bu anketler sırasıyla 

kemoterapiye bağlı anemi ve nörotoksisitenin, hastaların yaşam kalitesine etkilerini 

değerlendirmek amacıyla kullanılmaktadır. www.facit.org sitesinden gerekli formlar 

doldurularak ilgili yaşam kalitelerini kullanmak için izin alındıktan sonra puanlama, 

hesaplama kılavuzuna göre yapılmaktadır. Semptoma dayalı anketlerin total puanının 

düşük olması, yaşam kalitelerinin bu semptomlar nedeniyle azaldığını 

göstermektedir.   
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5. GEREÇ VE YÖNTEM 

Çalışma, "30" nolu protokol numarası ve 01/03/2013-17 tarih ve sayılı M.Ü. 

Sağlık Bilimleri Enstitüsü Girişimsel Olmayan Klinik Araştırmalar Etik Kurulu"ndan 

onay almış (Ek-1), Marmara Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projeleri Komisyonu 

Başkanlığı tarafından SAG-C-DRP-100713-0306 numaralı doktora projesi olarak 

desteklenmiştir. 

Çalışma iki bölümden oluşmaktadır:  

1. Kolon kanseri hastalarının farmasötik bakım gereksinimlerinin belirlenip 

çözümlenmesi 

2. Kolon kanseri ile GAS6 plazma düzeyi arasındaki olası ilişkinin 

değerlendirilmesi 

Çalışmaya katılmayı kabul eden hastalara "Hasta Bilgilendirme Formu (Ek-2) ve 

"Hasta Onay Formu" (Ek-3) okutularak, gerektiğinde ilave açıklamalar yapıldıktan 

sonra imzalatıldı. 

5.1. Kolon Kanseri Hastalarının Farmasötik Bakım Gereksinimlerinin 

Belirlenip Çözümlenmesi 

Çalışmanın bu bölümü için, kolon kanseri tanısı yeni konmuş olan, 1 Nisan 2013 – 

31 Ağustos 2013 tarihleri aralığında T.C.Sağlık Bakanlığı Pendik-Marmara 

Üniversitesi Eğitim ve Araştırma Hastanesi Günübirlik Kemoterapi Ünitesi’nde 

kemoterapi tedavisi alan 36 hasta alındı. Çalışma, prospektif bir çalışma olduğu için, 

bahsedilen zaman aralığında 36 hasta sayısına ulaşılmıştır.  İlk kür öncesinde hasta 

profil kaydı (Ek-4) dolduruldu. 

Hasta profil kaydında hastaya sorulan “Kemoterapi ile ilgili eğitim aldınız mı?” 

sorusuna “evet” cevabını veren hastalar için aşağıda belirtilen hususlarda bilgi 

verilmesi hastanın hasta eğitimi aldığı olarak kabul edilmiştir:  

 Kapesitabin ilacının günde kaç kez alacağının söylenmesi veya 

 Rutin olarak her hastaya verilen kemoterapi bilgilendirme broşürünü 
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alması veya 

 Herhangi bir yan etkiden bahsedilmesi veya 

 Tedaviye kaç günde bir geleceğinin anlatılması. 

Hastalara; 3 kürlük kemoterapi süresince aldıkları tedaviler hakkında ve varsa 

diğer hastalıkları için kullandıkları ilaçlar ve/veya bitkisel ürünler hakkında klinik 

eczacı tarafından bilgi verileceği, olası bir yan etki ortaya çıktığında klinik eczacı ile 

iletişime geçilebileceği hususunda bilgi verildi. Eczacının cep telefonu numarası 

hasta ve/veya yakınlarına verildi.  

Farmasötik bakım gereksinimlerinin belirlenip çözümlenebilmesi için aşağıdaki 

basamaklar takip edilerek, bireysel farmasötik bakım planı uygulandı:  

•  İlk kür öncesi, hastalara, ünitenin işleyişi ve planlanan kemoterapi 

protokolü hakkında bilgi verildi. 

•  3 kür süresince her kür öncesi hastalar ile yüz yüze görüşüldü. 

Yazılı-sözlü olarak ilaç tedavileri hakkında hasta eğitimi yapıldı. 

•  Her kür sonrası 3 kürlük tedavi sonuna kadar hastalar ile haftada en az 

bir kere olmak üzere, yüz yüze veya telefon ile görüşüldü. 

•  Görüşmeler sırasında ilaçların olası yan etkileri ve yapılması 

gerekenler hakkında tekrar yazılı ve/veya sözlü hasta eğitimi yapılarak bilgi 

verildi. 

•  Görüşmelerde hasta ve/veya hasta yakınlarından alınan bilgilere göre 

meydana gelmiş olan ilaç kaynaklı problemler (ilaç yan etkisi, ilaç 

etkileşimleri, polifarmasi gibi) belirlendi. 

•  Her hastaya özgü farmasötik bakım planı oluşturuldu (Skarsaune, 

2008). 

•  İlaç kaynaklı problemlerin çözümlenmesi için; güncel kılavuzlar 

eşliğinde onkologlarla görüş alışverişi yapılarak farmakolojik ve 
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nonfarmakolojik önerilerde bulunuldu ve hastalar ilgili doktorlara 

yönlendirildi. 

•  Önerilerin uygulanıp uygulanmadığı ve sorunların çözülüp 

çözülmediği klinik eczacı tarafından hasta ve/veya hasta yakınlarıyla 

iletişime geçilerek takip edildi ve gelişmeler kaydedildi. 

•  Çözümlenmeyen problemler için farmasötik bakım planı tekrar 

değerlendirilerek yeni önerilerle ilgili olarak doktora yönlendirildi.  

•  Yeni önerilerin uygulanıp uygulanmadığı ve sorunların çözülüp 

çözülmediği eczacı tarafından hasta ve/veya hasta yakınlarıyla iletişime 

geçilerek takip edildi ve gelişmeler kaydedildi. 

•  Yine çözümlenemeyen problemler varsa, ileri tetkik ve takip için ilgili 

doktora yönlendirildi. 

5.1.1. Kolon kanseri hastalarına uygulanan protokoller 

Çalışmaya katılan hastalara üç kür süresince uygulanan tedavi protokolleri 

XELOX, XELOX-B, FOLFİRİ, FOLFOX ve FOLFİRİ-CET olup, aşağıda 

açıklanmıştır. 

Kapesitabin (XELODA®)- oksaliplatin (XELOX) protokolü:  

21 günde bir uygulanır.  

1. gün premedikasyon olarak 150 mL %5 dekstroz içerisinde 16 mg 

deksametazon + 3 mg granisetron + 50 mg ranitidin + 45,5 mg feniramin maleat 15 

dakika süreyle i.v. olarak uygulanır.  

1. gün oksaliplatin (130 mg/m2) 500 mL %5 dekstroz çözeltisi içerisinde 2 saat 

i.v. infüzyon şeklinde uygulanır.  

1-14. günler arasında kapesitabin (1000 mg/ m2) günde iki kere ağız yoluyla 

alınır.  
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1 hafta ara verilir. 21. gün ikinci kür başlar.  

Kapesitabin (XELODA®)- oksaliplatin-bevasizumab (XELOX-B) protokolü:  

21 günde bir uygulanır.  

1. gün premedikasyon olarak 150 mL %5 dekstroz içerisinde 16 mg 

deksametazon + 3 mg granisetron + 50 mg ranitidin + 45,5 mg feniramin maleat 15 

dakika süreyle i.v. olarak uygulanır.  

1. gün oksaliplatin (130 mg/m2) 500 mL %5 dekstroz çözeltisi içerisinde 2 saat 

i.v. infüzyon şeklinde uygulanır.  

1. gün bevasizumab (7,5 mg/kg) 150 mL %0,9 sodyum klorür (NaCl) çözeltisi 

içerisinde 30 dakika i.v. infüzyon şeklinde uygulanır (ilk defa bevasizumab tedavisi 

uygulanacaksa bu süre 90 dakikadır).   

1-14. günler arasında kapesitabin (1000 mg/ m2) günde iki kere ağız yoluyla 

alınır.  

1 hafta ara verilir. 21. gün ikinci kür başlar.  

Folinik asit-5 fluorourasil-irinotekan (FOLFİRİ) protokolü:  

1. ve 14. gün uygulanır. 2 hafta ara verilir. 28. gün 2. kür başlar.  

1. ve 14. günler premedikasyon olarak 150 mL %0,9 NaCl çözeltisi içerisinde 16 

mg deksametazon + 3 mg granisetron + 50 mg ranitidin + 45,5 mg feniramin maleat 15 

dakika süreyle i.v. olarak uygulanır.  

1. ve 14. günler, irinotekan (180 mg/m2) 500 mL %0,9 NaCl çözeltisi içerisinde 

90 dakika i.v. infüzyon şeklinde uygulanır.  

1. ve 14. günler, folinik asit (400 mg/m2) 150 mL %5 dekstroz çözeltisi 

içerisinde 15 dakika i.v. infüzyon şeklinde uygulanır.  

1. ve 14. günler, 5-fluorourasil (400 mg/m2) 150 mL %0,9 NaCl çözeltisi 

içerisinde 15 dakika i.v. infüzyon şeklinde uygulanır. 
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1. ve 14. günler, 5-fluorourasil (2400 mg/m2) 96 mL %0,9 NaCl çözeltisinde 

elastomerik pompa (akış hızı 2 mL/sa) ile uygulanır.  

Folinik asit-5 fluorourasil-oksaliplatin (FOLFOX) protokolü:  

1. ve 14. gün uygulanır. 2 hafta ara verilir. 28. gün 2. kür başlar.  

1. ve 14. günler premedikasyon olarak 150 mL %5 dekstroz içerisinde 16 mg 

deksametazon + 3 mg granisetron + 50 mg ranitidin + 45,5 mg feniramin maleat 15 

dakika süreyle i.v. olarak uygulanır.  

1. ve 14. günler, oksaliplatin (85 mg/m2) 500 mL %5 dekstroz çözeltisi içerisinde 

2 saat i.v. infüzyon şeklinde uygulanır.  

1. ve 14. günler, folinik asit (400 mg/m2) 150 mL %5 dekstroz çözeltisi içerisinde 

15 dakika i.v. infüzyon şeklinde uygulanır.  

1. ve 14. günler, 5-fluorourasil (400 mg/m2) 150 mL %0,9 NaCl çözeltisi 

içerisinde 15 dakika i.v. infüzyon şeklinde uygulanır. 

1. ve 14. günler, 5-fluorourasil (2400 mg/m2) 96 mL %0,9 NaCl çözeltisinde 

elastomerik pompa (akış hızı 2 mL/sa) ile uygulanır. 

Folinik asit-5 fluorourasil-irinotekan-setuksimab (FOLFİRİ-CET) protokolü:  

1. ve 14. gün uygulanır. 2 hafta ara verilir. 28. gün 2. kür başlar.  

1. ve 14. günler premedikasyon olarak 150 mL %0,9 NaCl çözeltisi içerisinde 16 

mg deksametazon + 3 mg granisetron + 50 mg ranitidin + 45,5 mg feniramin maleat 

15 dakika süreyle i.v. olarak uygulanır. 

1. ve 14. günler, setuksimab (400 mg/m2, ilk doz 2 saat iv. infüzyon, sonraki 

dozlar 1 saat i.v. infüzyon) uygulanır.  

1. ve 14. günler, irinotekan (180 mg/m2) 500 mL %0,9 NaCl çözeltisi içerisinde 

90 dakika i.v. infüzyon şeklinde uygulanır.  

1. ve 14. günler, folinik asit (400 mg/m2) 150 mL %5 dekstroz çözeltisi 
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içerisinde 15 dakika i.v. infüzyon şeklinde uygulanır.  

1. ve 14. günler, 5-fluorourasil (400 mg/m2) 150 mL %0,9 NaCl çözeltisi 

içerisinde 15 dakika i.v. infüzyon şeklinde uygulanır. 

1. ve 14. günler, 5-fluorourasil (2400 mg/m2) 96 mL %0,9 NaCl çözeltisinde 

elastomerik pompa (akış hızı 2 mL/sa) ile uygulanır. 

5.1.2. Kolon kanseri hastalarının laboratuvar parametrelerinin 

değerlendirilmesi 

Hastaların her kür öncesi hemogram parametrelerinden hemoglobin (Hg), 

hematokrit (Htc), nötrofil yüzdesi (Neu), mutlak nötrofil sayısı, trombosit (PLT), 

lökosit (WBC) değerleri ve biyokimyasal parametreleri alanin aminotransferaz 

(ALT), aspartat aminotransferaz (AST) değerleri kaydedildi. 

İlk kür öncesi ve 3 kür sonrası hastaların, CEA ve CA 19-9 değerleri kaydedildi. 

5.1.3. Kolon kanseri hastalarının yaşam kalitelerinin değerlendirilmesi 

İlk kür öncesi ve 3. kür kemoterapi sonrası olmak üzere hastalara iki kere, yaşam 

kalitesi anketleri uygulandı (Liekweg ve ark., 2012). Uygulanan yaşam kalitesi 

anketleri; Functional Assessment of Cancer Therapy-General (FACT-G) anketi ile 

birlikte uygulanan: Functional Assessment of Chronic Illness Therapy-Diarrhea 

(FACIT-D), Functional Assessment of Cancer Therapy-Anemia (FACT-AN) ve 

Functional Assessment of Cancer Therapy-Neurotoxicity (FACT-GOG-NTX) 

(sırasıyla Ek-5, Ek-6, Ek-7) dir. Yaşam kalitesi anketlerinin Türkçe’ye 

validasyonlarının kullanım izni için www.facit.org web sitesi üzerinden form 

dolduruldu ve e-posta yoluyla anketlere erişimimiz sağlandı.  

Yaşam kalitelerinin maddeleri, son bir haftayı değerlendiren cümleler 

içermektedir. FACT-G anketi;  bedeni  durum,  sosyal  yaşam  ve  aile durumu,  

duygusal  durum  ve  faaliyet  durumu  olmak üzere yaşam kalitesinin dört 

boyutunun değerlendirildiği 27 sorudan oluşan bir ankettir. Ölçekte, cevaplar için 

beşli Likert tipi skala (0: Hiç, 1: Çok az, 2: Biraz, 3: Oldukça, 4: Çok fazla) 
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kullanılmaktadır. Toplam puanların yüksek olması, yaşam kalitesinin arttığını 

göstermektedir (Kurt ve Savaşer, 2013). 

Semptoma dayalı yaşam kalitesi ölçekleri olan FACIT-D, FACT-AN ve  

FACT-GOG-NTX anketleri, sırasıyla, kemoterapiye bağlı diyare, anemi ve 

nörotoksisitenin, hastaların yaşam kalitesine etkilerini değerlendirmek amacıyla 

FACT-G anketi ile birlikte kullanılmaktadır. www.facit.org sitesinden gerekli 

formlar doldurularak ilgili yaşam kalitelerini kullanmak için izin alındıktan sonra 

puanlama, hesaplama kılavuzuna göre yapılmaktadır. Semptoma dayalı anketlerin 

total puanının düşük olması, ilgili semptomların, hastaların yaşam kalitesini olumsuz 

etkilediğini göstermektedir (Sabbatini, 2000; Dehkordi ve ark., 2009; Grothey ve 

ark., 2011; Keefe ve ark., 2014). 

 

5.2. Kolon Kanseri ile GAS6 Düzeyi Arasındaki Olası İlişkinin 

Değerlendirilmesi 

Bu bölüm için, çalışmaya kolon kanseri tanısı yeni konmuş olan, 1 Nisan 2013 – 

31 Ekim 2014 aylarında T.C.Sağlık Bakanlığı Pendik-Marmara Üniversitesi Eğitim 

ve Araştırma Hastanesi Günübirlik Kemoterapi Ünitesi’nde kemoterapi tedavisi alan 

36 kolon kanseri hastası, kolon kanseri tanısı yeni konmuş ve hiç tedavi almamış 34 

hasta ve kontrol grubuna ise, kan bağışında bulunan ve randomize seçilmiş 

gönüllülerden oluşan 53 sağlıklı kişi alındı. GAS6 düzeyleri;  

• Kontrol grubundaki kişilerde bir kere,  

• Hiç tedavi almamış kolon kanseri hastalarına; cerrahi tedavi önce ve sonrası 

olmak üzere 2 kere, 

• Kemoterapi tedavisi alan kolon kanseri hastalarına; kemoterapi öncesi ve 3 

kürlük tedavi sonrası olmak üzere 2 kere, ELISA yöntemi ile ölçüldü (Toprak ve ark., 

2014).  

 Kolon kanseri hastalarının kan örnekleri, hastaların kemoterapi ve cerrahi 
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tedavileri öncesi ve sonrası rutin olarak yapılması gereken testler için alınacak 

numunelerden elde edildi. Sağlıklı gönüllülerden oluşan kontrol grubunun kan 

örnekleri ise kan bağışı yapan kişilerin kontrol numunelerinden elde edildi. EDTA’lı 

tüplere alınan venöz kan örnekleri 3500 devirde 15 dakika çevrilip üst faz (plazma) 

bir pipetle alınarak ependorf tüplerine aktarıldı. GAS6 plazma düzeyleri aşağıdaki 

yöntem ile analiz edildi. 

5.2.1. GAS6 ELISA yöntemi 

 Örneklerdeki GAS6 proteininin konsantrasyonu “İnsan GAS6 Duo Set ELISA” 

kiti kullanılarak ölçüldü.  

 

5.2.1.1. Çözeltilerin hazırlanması 

1. “Capture” antikor: 1 vial insana karşı farede geliştirilmiş GAS6 antikoru 1 

mL PBS (phosphate buffered saline) ile sulandırılarak son konsantrasyonu 

720 µg/mL olan stok çözelti elde edildi. Bu stok çözeltiden de son 

konsantrasyonu 4 µg/mL olan bir çalışma standardı hazırlandı. 

2. Ölçüm antikoru: Biyotinle işaretlenmiş 1 vial insana GAS6 proteinine karşı 

keçiden elde edilmiş GAS6 antikoru, 1 mL %1 BSA (Bovine serum albumin) 

içeren PBS ile sulandırılarak konsantrasyonu 18 µg/ mL olan stok çözelti 

hazırlandı. Bu stok çözeltiden son konsantrasyonu 100 ng/mL olan bir 

çalışma standardı hazırlandı.  

3. Standart GAS6 çözeltisi: 1 vial rekombinant insan GAS6 proteini 0.5 mL 

seyreltme çözeltisiyle sulandırılarak son konsantrasyonu 150 ng/mL olan 

stok çözelti hazırlandı. Stok çözeltiden 2 kat seri dilüsyonlarla standart 

grafiği hazırlandı.  

4. Streptavidin-HRP çözeltisi: Vial, üzerinde belirtilen 1:200 oranındaki 

çalışma konsantrasyonuna göre %1 BSA içeren PBS ile sulandırıldı ve 

buzdolabında saklandı.  
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5. PBS çözeltisinin hazırlanması: 137 Mm NaCl, 2.7Mm KCl, 8.1 mM 

Na2HPO4, 1.5 mM KH2PO4 (pH 7.4) içeren çözelti 0.22 um’lik filtreden 

süzülerek buzdolabında saklandı. 

6. Bloklama çözeltisi: 5 gr BSA (Fraksiyon V, Roche) 100 mL PBS içerisinde 

çözülerek hazırlandı (pH7.4). 

7. Yıkama çözeltisi: PBS tamponunda %0.1Tween 20 (Polysorbate 20) pH 7.4). 

8. Substrat çözeltisi: A reaktifi (Hidrojen peroksit) ve B reaktifi 

(Tetrametilbenzidin) 1:1 oranında karıştırılarak kullanıldı. 

9. Reaksiyon durdurma çözeltisi: 2 N H2SO4  

5.2.1.2. Kuyucukların antikorla kaplanması 

1. Düz dipli 96 kuyucuklu bir plağın (Nunc) her bir kuyucuğuna, taze 

hazırlanmış olan “capture” antikor çalışma çözeltisindan 100 µL eklendi ve 

kapağı kapatılarak buzdolabında bir gece boyunca inkübasyona bırakıldı. 

2. Ertesi gün kuyucuklardaki bağlanmamış antikor aspire edilerek 400 µL 

yıkama çözeltisiyle 5 kere yıkandı ve aspire edildi.  

3. Daha sonra her bir kuyucuğa 300 µL bloklama çözeltisi konularak oda 

sıcaklığında 1,5 saat bekletildi. 

4. İnkübasyonun ardından yine 5 kez yıkama ve aspirasyon işlemLeri 

tekrarlandı. Böylece plak örnek yüklemek için hazır hale getirildi. 

5.2.1.3. GAS6 ölçüm işlemleri 

1. Yapılan çeşitli deneme yanılma çalışmalarının ardından uygunluğuna karar 

verilen 1:40 oranında PBS ile dilüe edilmiş olan örnekler ve standartlar, 

kuyucuklara 100 µL olarak pipetlendi, kapağı kapatılarak 37 °C ‘de 1 saat 

inkübe edildi. 

2. 5 kez yıkama ve kurutma işlemLeri yapılarak plak iyice kurutuldu. 
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3. Bu işlemin ardından her bir kuyucuğa 100 µL detection antikoru eklendi. 

Üzerine yeni bir kapak kapatılarak 37 °C ‘de 1 saat inkübe edildi. 

4. 5 kez yıkama ve kurutma işlemleri yapıldı ve plak iyice kurutuldu. 

5. Daha sonra taze hazırlanmış streptavidin- HRP çalışma çözeltisinden 

kuyucuklara 100 µl eklenerek kapağı kapatıldı ve oda sıcaklığında 20 dakika 

inkübe edildi.  

6. 5 kez yıkama ve kurutma işlemleri yapıldı. 

7. Yıkama işlemlerinin ardından substrat çözeltisinden her bir kuyucuğa 100 

µL eklenerek kapağı kapatıldı ve oda sıcaklığında, karanlıkta 20 dakika 

inkübe edildi.  

8. İnkübasyon sonrası reaksiyon durdurucu çözeltiden, her bir kuyucuğa 50 µL 

eklenerek hafifçe çalkalandı ve hemen 450 nm dalga boyunda mikroplak 

okuyucusunda okundu. 

9. Hazırlanan standart grafikten yararlanılarak örneklerin konsantrasyonu 

hesaplandı. 

5.3. Çalışmaya Alınma Kriterleri 

a.) Kan örneği alınacak hastalar için:  

•  Kolon kanseri tanısı yeni konmuş olanlar 

•  Yazılı onay formu verenler 

b.) “Yaşam kalitesi anketlerini” dolduracak hastalar için 

•  Okur-yazar olanlar 

•  Yazılı onay formu verenler 

5.4. Çalışmadan Çıkarılma Kriterleri 

Kan örneği alınacak hastalar için:  
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a) İkincil bir tümörü olanlar 

b) Kemoterapi kürleri arası bir aydan fazla ara verilenler  

Yaşam kalitesi anketlerini dolduracak hastalar için 

a) Kognitif fonksiyonları yetersiz olanlar 

b) Psikiyatrik hastalığı olanlar 

c) İleri derecede görme bozukluğu olanlar 

5.5. İstatistiksel Analiz 

 İstatistiksel analizler için SPSS 15.0 paket programı kullanıldı. İstatistiksel 

anlamlılık için p<0.05 kabul edildi. 

5.5.1. Kolon kanseri hastalarının farmasötik bakım gereksinimlerinin belirlenip 

çözümlenmesi 

 Farmasötik bakım gereksinimleri “yüzde (%)” olarak değerlendirildi. 

• Yaşam kalitesi anketinin sonuçları ve laboratuvar parametreleri ile ilgili 

verilerin, normal dağılım gösterip göstermedikleri Kolmogorov-Smirnov testi 

ile belirlendi; normal dağılımı sağlayanlar için eşleştirilmiş t testi, normal 

dağılım koşulunu sağlamayan parametreler için ise Willcoxon testi 

kullanılarak değerlendirildi. 

5.5.2. GAS6 düzeyi ile kolon kanseri arasındaki olası ilişkinin değerlendirilmesi 

• Hastaların ve kontrol grubunun GAS6 düzeyleri, parametreleri normal 

dağılım gösterip göstermedikleri Kolmogorov-Smirnov testi ile belirlendi;  

normal dağılımı sağlayanlar için Student t testi, normal dağılım koşulunu 

sağlamayan parametreler için ise Mann Whitney U testi kullanılarak 

değerlendirildi.  

• Kolon kanseri hastalarının; cerrahi öncesi ve 1 ay sonrası; kemoterapi öncesi 

ve 3 kür sonrası olarak GAS6 düzeyleri değerlendirildi; normal dağılım 
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gösterip göstermedikleri Kolmogorov-Smirnov testi ile belirlendi; normal 

dağılımı sağlayanlar için eşleştirilmiş t testi, normal dağılım koşulunu 

sağlamayan parametreler için ise Willcoxon testi kullanılarak değerlendirildi.  

• GAS6 plazma düzeyleri ile sosoyodemografik özellikler arasındaki ilişki; 

parametreleri normal dağılım gösterip göstermedikleri Kolmogorov-Smirnov 

testi ile belirlendi; normal dağılımı sağlayanlar için Student t testi, normal 

dağılım koşulunu sağlamayan parametreler için ise Mann Whitney U testi 

kullanılarak değerlendirildi.  

• GAS6 plazma düzeyleri ile kanser belirteçleri (CEA ve CA19-9) arasındaki 

korelasyonun değerlendirilmesi için; parametreleri normal dağılım gösterip 

göstermedikleri Kolmogorov-Smirnov testi ile belirlendi; normal dağılımı 

sağlayanlar için Pearson korelasyon analizi, normal dağılım koşulunu 

sağlamayan parametreler için ise Spearman korelasyon analizi kullanıldı. 
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6. BULGULAR 

6.1.Kolon Kanseri Hastalarında Farmasötik Bakım Gereksinimlerinin 

Belirlenmesi  

6.1.1. Hastaların genel özellikleri  

Çalışmaya katılan kemoterapi tedavisi alan hastaların yaş ortalaması  

57.89±12.86 (30-79) olup; %63,9’u (n=23) erkek, %36,1’i (n=13) kadın hastalardan 

oluşmaktadır (Şekil 1).  

    

%63,9

%36,1
9rkek

Kadın

            

Şekil 1. Hastaların cinsiyete göre dağılımı 

Hastaların %11,1'i (n=4) okur-yazar olmayıp, %69.4'ü (n=25) ilkokul, %16,7'si 

(n=6) lise, ve %2,8'i (n=1) üniversite mezunudur (Şekil 2). 

%60

%40

%20

%0
ÜniversiteLiseİlköğretimOkumamış

%2,8

%16,7

%69,4

%11,1

 
Şekil 2. Hastaların eğitim durumlarının dağılımı 
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Hastaların %50'sinde (n=18) komorbid hastalık olmadığı; %33,3'ünde (n=12) bir 

adet komorbid hastalık ve %16,7'sinde (n=6) iki ve üzeri komorbid hastalık olduğu 

tespit edilmiştir. Hastaların eşlik eden diğer hastalıkları Tablo 9'da gösterilmiştir. 

Tablo 9. Çalışmaya katılan hastaların kanser dışındaki diğer hastalıklarının 
dağılımı 

Hastalık adı % (n) 

Yok  % 50 (n=18) 

Hipertansiyon %36,8 (n=7) 

Diyabet %26,3 (n=5) 

Astım %26,3 (n=5) 

Koroner arter hastalığı %21,5 (n=4) 

Depresyon  %10,5 (n=2) 

KOAH %5,3 (n=1) 

Hipotiroidi %5,3 (n=1) 

Benign prostat hipertrofisi %5,3 (n=1) 

Anemi  %5,3 (n=1) 

Periferik arter hastalığı %5,3 (n=1) 

n: gözlenen hasta sayısı  

 

İlk kemoterapi tedavisi öncesi hastalarla yapılan görüşmelerde; 

hastaların %33,3’ünün (n=12) uygulanması planlanan tedavi protokolleri ile ilgili 

olarak hasta eğitimi almadığı; %36,1'inin (n=13) doktordan, %30,6'sının (n=11) da 

hemşireden eğitim aldığı tespit edilmiştir (Şekil 3).  

33%

36%

31%
Eğitim almamış

Doktordan eğitim almış

Hemşireden eğitim almış

 
Şekil 3. Hasta eğitimi durumlarının dağılımı 
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6.1.2. Hastalara uygulanan protokoller 

Çalışmaya katılan hastaların üç kür süresince aldıkları tedavi protokolleri 

XELOX, XELOX-B, FOLFİRİ, FOLFOX ve FOLFİRİ-CET olup; 1. kürde 

hastaların %63,9'una (n=23) XELOX, %30,6'sına (n=11) XELOX-B, %2,8'ine (n=1) 

FOLFİRİ, %2,8'ine (n=1) FOLFOX; 2. kürde hastaların %61,1'ine (n=22) 

XELOX, %33,3'üne (n=12) XELOX-B, %2,8'ine (n=1) FOLFOX, %2,8'ine (n=1) 

FOLFİRİ-CET; 3. kürde hastaların %50'sine (n=18) XELOX, %41,7'sine (n=15) 

XELOX-B, %5,6'sına (n=2) FOLFOX, %2,8'ine (n=1) FOLFİRİ-CET tedavi 

protokolleri uygulanmıştır (Şekil 4a, 4b, 4c).  

FOLFOX (n=1)FOLFİRİ (n=1)XELOX-B 
(n=11)

XELOX (n=23)

25

20

15

10

5

0
%2,8%2,8

%30,6

%63,9

 

Şekil 4a. 1. kürde uygulanan protokoller 
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FOLFİRİ-CET 
(n=1)

FOLFOX (n=1)XELOX-B 
(n=12)

XELOX (n=22)
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Şekil 4b. 2. kürde uygulanan protokoller 

 

FOLFİRİ-CET 
(n=1)

FOLFOX (n=2)XELOX-B (n=15)XELOX (n=18)
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Şekil 4c. 3.kürde uygulanan protokoller 

 

 

 

57 
 



6.1.3. Farmasötik bakım gereksinimlerinin belirlenmesi 

Çalışmaya katılan hastalarla 3 kür süresince eczacı tarafından gerçekleştirilen 

toplam görüşme sayısı 370 olup, hasta başı ortalama görüşme sayısı, 10,27 ±2,93 

(n=36) olarak hesaplanmıştır (Tablo 10). 

Tablo 10. Eczacı tarafından hastalar ile gerçekleştirilen görüşme sayısı 
3 kür süresince görüşme sayısı n (370) %  

Eczacının hastayı arama sayısı 215 58,1 

Hastaların eczacıyı arama sayısı 155 41,9 

Çalışma süresince, hastalarda tespit edilen ilaç kaynaklı problemler (İKP), 

kürlere göre farklılık göstermiş olup, en fazla 1. kürde (n=27) gözlenmiştir. 3. kürde 

ilaç kaynaklı problemlerin görülme sıklığı, 1. kürdekine göre istatistiksel olarak 

anlamlı olmayan bir şekilde azalmıştır (p>0,05) (Tablo 11). 

Tablo 11. Hastaların, ilaç kaynaklı problemlerin varlığına göre dağılımı 

 Yok Var 

1.kür % 25 (n=9) %75 (n=27) 

2.kür %33,3 (n=12) %66,7 (n=24) 

3.kür %36,1 (n=13) %63,9 (n=23) 

n: Hasta sayısı 

 
Çalışmada, 1., 2. ve 3. kürde tespit edilen ilaç kaynaklı problemlerin en sık 

görülenleri, bulantı-kusma [sırasıyla %20,4 (n=10); %26,4 (n=9); %27,5 (n=11)], 

diyare [sırasıyla %14,3 (n=7); %14,7 (n=5); %10 (n=4)], kabızlık [sırasıyla %12,3 

(n=6); %8,8 (n=3); % 15 (n=6)] ve nöropati [sırasıyla %10,2 (n=5); %11,7 (n=4); % 

10 (n=4)] episodlarıdır. Diğer ilaç kaynaklı problemler ve oranları tablo 12'de 

gösterilmiştir.  
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Tablo 12. İlaç kaynaklı problemlerin kürlere göre dağılımı  
 1. KÜR 2. KÜR 3. KÜR 

Bulantı-kusma %20,4 (n=10) %26,4 n=(9) %27,5 (n=11) 

Diyare %14,3 (n=7) % 14,7 (n=5) %10 (n=4) 

Kabızlık %12,3 (n=6) %8,8 (n=3) % 15 (n=6) 

Halsizlik %12,3 (n=6) 0 %7,5 (n=3) 

Nöropati %10,2 (n=5) %11,7 (n=4) % 10 (n=4) 

Ağrı %6,2 (n=3) % 14,7 (n=5) %5 (n=2) 

İlaç etkileşimi %4,1 (n=2) 0 0 

Ağızda yara %4,1 (n=2) 0 % 2,5 (n=1) 

Nötropeni %4,1 (n=2) 0 % 2.5 (n=1) 

Uyunç %2 (n=1) % 5,8 (n=2) % 2,5 (n=1) 

Ciltte döküntü %2 (n=1) % 2,9 (n=1) % 2,5 (n=1) 

İştahsızlık %2 (n=1) % 2,9 (n=1) 0 

Mide problemi %2 (n=1) % 2,9 (n=1) % 2,5 (n=1) 

Makatta yara %2 (n=1) 0 % 2,5 (n=1) 

Kramp %2 (n=1) 0 % 2,5 (n=1) 

Ağızda tat değişikliği 0 % 2,7 (n=1) % 2.5 (n=1) 

Fotosensitivite 0 % 2,7 (n=1) % 2,5 (n=1) 

Adet düzensizliği 0 % 2,9 (n=1) 0 

Kolostomi bölgesinde 

yara 

0 0 % 2,5 (n=1) 

Toplam İKP sayısı 49 34 40 

n: Gözlenen olay sayısı 
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İlaç kaynaklı problemlerin varlığı ile; 1., 2., ve 3. kürlerde uygulanan tedavi 

protokollerinin türleri arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmamıştır 

(p>0,05). İKP, her 3 kürde de en çok XELOX tedavi protokolü uygulanan hastalarda 

gözlenmiştir (Tablo 13a, 13b, 13c). FOLFOX, FOLFİRİ ve FOLFİRİ-CET tedavi 

protokolü alan hasta sayısı 2'den az olduğu için değerlendirilmemiştir. 

Tablo 13a. 1. kürde uygulanan tedavi protokollerinde ilaç kaynaklı 
problemlerin görülme sıklığı  

1. kür 
İlaç kaynaklı 
problemler 

XELOX 
(n=23) 

XELOX-B 
(n=11) 

p 

Yok %21,7 
(n=5) 

%34,4 
(n=4) 

>0,05 

Var  %78,3 
(n=18) 

%63,6 
(n=7) 

>0,05 

 

Tablo 13b. 2. kürde uygulanan tedavi protokollerinde ilaç kaynaklı 
problemlerin görülme sıklığı 

2. kür 
İlaç kaynaklı 
problemler 

XELOX 
(n=22) 

XELOX-B 
(n=12) 

P 

Yok %31,8 (n=7) %41,7 (n=5) >0,05 

Var  %68,2 
(n=15) 

%58,3 
(n=7) 

>0,05 

 
Tablo 13c. 3. kürde uygulanan tedavi protokollerinde ilaç kaynaklı problemlerin 
görülme sıklığı 
3. kür 
İlaç kaynaklı 
problemler 

XELOX 
(n=18) 

XELOX-B 
(n=15) 

P 

Yok %33,3 
(n=6) 

%40 
(n=5) 

>0,05 

Var  %66,7 
(n=12) 

%60 
(n=9) 

>0,05 
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Hastalara (n=36) 3 kür süresince nonfarmakolojik ve farmakolojik olmak üzere 

toplam 147 öneri yapılmıştır. Bu önerilerin 77 adedi (%52,4) nonfarmakolojik, 70 

adedi ( %47,6) farmakolojik önerileri içermektedir (Tablo 14, Tablo 15).   

Çalışmada hastalara uygulanan nonfarmakolojik önerilerin diyetle ilgili (%50,7; 

39 vaka) olanları özellikle bulantı-kusma, diyare, kabızlık yan etkilerinin azaltılması 

için yapılan önerileri kapsamıştır. Yaşam tarzı değişikliği ile ilgili öneriler (%33,8; 26 

vaka) oksaliplatin kaynaklı olası nöropatinin; fluorourasil ve onun ön ilacı olan 

kapesitabin kaynaklı el ayak sendromunun ve fotosensitivitenin önlenmesi için 

yapılan müdahaleleri hedeflemiştir. Hasta eğitimi ile ilgili olanlar; her kür öncesi 

verilen hasta eğitimi dışında 7 hastaya; kapesitabin ilacı kullanımı hakkında,  

destekleyici tedavide ve komorbid hastalıkların tedavisinde kullanılan ilaçlar 

hakkında hasta eğitimi yapılmıştır. Uyunçla ilgili öneriler kapsamında, komorbid 

hastalıkların tedavisinde kullanılan ilaçların ve kapesitabinin kullanımı ile ilgili 

hastaların uyuncunu artırmak üzere hastalarla görüşülmüştür.  

Farmakolojik önerilerin uygulanabilmesi için, hastalar ilgili doktorlara 

yönlendirilmiştir. Yapılan farmakolojik önerilerin tamamı doktorlar tarafından kabul 

edilmiş ve hastalara gerekli ilaçlar reçete edilmiştir.   

Tablo 14. Nonfarmakolojik önerilerin sınıflandırılması 

 Öneri sayısı (n=77) 

Diyet %50,7 (n=39) 

Yaşam tarzı değişikliği %33,8 (n=26) 

Hasta eğitimi %11 (n=7) 

Uyunç  %6,5 (n=5) 
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Tablo 15. Farmakolojik önerilerin sınıflandırılması  

 Öneri sayısı (n=70) 

Antiemetik %20 (n=14) 

Analjezik %18,6 (n=13) 

Laksatif %17,2 (n=12) 

Antidiyareik %14,3 (n=10) 

Antispazmodik %7,2 (n=5) 

Ciltte döküntü %5,71 (n=4) 

Mide koruyucu %4,3 (n=3) 

Ağız gargarası  %2,8 (n=2) 

Antiepileptik %1,4 (n=1) 

Sikatrizan %1,4 (n=1) 

İlaç tedavisinin kesilmesi %1,4(n=1) 

İlaç değişimi %1,4 (n=1) 

Vitamin %1,4 (n=1) 

İlaç alım zamanlarının değiştirilmesi %1,4 (n=1) 

Antibiyotik %1,4 (n=1) 

 

Hastalara yapılan önerilerin %98'i (n=144) uygulanmış, %2’si (n=3) 

uygulanmamıştır. Uygulanmayan önerilerin ikisi komorbid sorun tespit edilen 

hastalarda uyunç problemi, diğeri ise antiepileptik ilaç önerisinin hasta tarafından 

uygulanmaması idi. Uygulanan önerilerin %91,7'sinde (n=132) İKP 

çözülmüş, %8,3'ünde (n=12) ise çözülememiş ve bu hastalar ileri teşhis ve tedavi için 

uzman doktorlara yönlendirilmiştir. 

6.1.4.Hastaların hemogram ve biyokimyasal parametrelerinin değerlendirilmesi 

Hastaların, ilk kür öncesi ve 3. kür sonrası laboratuvar parametreleri 

değerlendirilmiştir. Hemoglobin, hematokrit, nötrofil yüzdesi, mutlak nötrofil, 

lökosit, trombosit değerlerinde istatistiksel olarak anlamlı bir azalma görülmüş 

(p<0,05), bununla birlikte karaciğer fonksiyon testlerinde anlamlı bir artış olmamıştır 
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(p>0,05) (Tablo 16). 

Tablo 16. Hastaların laboratuvar bulguları  

 1. kür öncesi 
(ort±SH) 

3. kür sonrası 
(ort±SH) 

p 

Hemoglobin 
(12-17 g/dL) 

11,08 ±0,28 
(n=33) 

11,38±0,22 
(n=33) 

0,001* 

Hematokrit 
(%36-50) 

35,12±0,81 
(n=33) 

34,01±0,61 
(n=33) 

0,017* 

Nötrofil 
(%37-73) 

61,07 ±2,78 
(n=33) 

54,36±2,02 
(n=33) 

0,017* 

Mutlak nötrofil 
(1,4-6,2x103/µL) 

4,77±0,34 
(n=33) 

3,42±0,26 
(n=33) 

0,045* 

Lökosit  
(4-10 x103/µL) 

7,58±0,39 
(n=33) 

6,26±0,34 
(n=33) 

0,001* 

Trombosit 
(150-440 x103/µL) 

329,84±23,67 
(n=32) 

254,31±17,47 
(n=32) 

0,022* 

AST 
(10-37 U/L) 

26,23±4,77 
(n=13) 

28,69±3,76 
(n=13) 

0,731 

ALT 
(10-40 U/L) 

21,40±2,89 
(n=15) 

30,20±4,38 
(n=15) 

0,232 

CEA 
(0-4 ng/mL) 

106,4±38,48 
(n=25) 

70,0±28,19 
(n=25) 

<0,001* 

CA 19-9 
(0-37 U/mL) 

925,3±491,03 
(n=25) 

358,4±172,46 
(n=25) 

<0,001* 

SH: Standart hata, *p<0,05 istatistiksel anlamlılık 

  
6.1.5. Yaşam kalitesi sonuçları 

Çalışmaya katılan hastalara, kanser tedavisinin ve tedaviye bağlı yan etkilerin 

değerlendirilmesi amacıyla, ilk kür öncesi ve 3. kür sonrası olmak üzere toplam iki 

kere, FACT-G, FACIT-D, FACT-GOG-NTX ve FACT-AN yaşam kalitesi anketleri 

uygulanmıştır. FACT- G yaşam kalitesi ölçeği ile kemoterapinin etkileri; FACIT-D, 

FACT-GOG-NTX ve FACT-AN yaşam kalitesi anketleri ile sırasıyla; diyare,  

nörotoksisite ve anemi şiddeti değerlendirilmiştir. Elde edilen toplam puanların 

yüksek olması hastaların yaşam kalitelerinin iyi olduğunu; düşük olması, ilgili yan 

etkilerin hastaların yaşam kalitelerini olumsuz etkilediğini göstermektedir.) 

63 
 



Hastaların genel yaşam kalitesinin, subskalalardan bedeni durum ve sosyal durumla 

ilgili puanların istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde azaldığı tespit edilmiştir 

(p<0,05). Ayrıca semptoma dayalı anket parametrelerinden anemi, nörotoksisite ve 

diyare ile ilgili puanların istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde azaldığı (p<0,05); bu 

durumun hastaların yaşam kalitelerini olumsuz etkilediği tespit edilmiştir. Anket 

sonuçları tablo 17'de gösterilmiştir. 

 

Tablo 17. Yaşam kalitesi anketlerinin sonuçları  

Anket Parametreleri 

(Skor aralığı) 

Kür öncesi 

(ort±SH) 

3. Kür sonrası 

(ort±SH) 

P 

FACT- G (total skor) 

(0-108) 

77,91±2,53 67,94±2,42 0,021* 

Bedeni durum 

(0-28)  

20,94±5,73 

(n=33) 

17,00±5,70 

(n=33) 

0,001* 

Sosyal durum 

(0-28) 

23,43±3,50 

(n=33) 

20,18±5,01 

(n=33) 

0,004* 

Faaliyet durumu 

(0-24) 

16,94±6,02 

(n=33) 

15,72±4,69 

(n=33) 

0,314 

Duygusal durum 

(0-28) 

16,63±3,63 

(n=33) 

15,06±4,41 

(n=33) 

0,510 

FACT-AN 

(0-188) 

134,82±21,25 

(n=33) 

115,13±24,20 

(n=33) 

<0,0001* 

FACIT-D 

(0-152) 

117,45±15,29 

(n=33) 

100,77±20,10 

(n=33) 

<0,0001* 

 

FACT-GOG-NTX 

(0-152) 

116,97±16,93 

(n=33) 

102,70±23,81 

(n=33) 

0,004* 

SH: Standart hata, *p<0,05 istatistiksel anlamlılık 
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6.2. GAS6 Düzeyi ile Kolon Kanseri Arasındaki Olası İlişkinin Değerlendirilmesi 

 

6.2.1. Hastaların genel özellikleri 

Çalışmaya katılan kontrol ve hasta grupları arasında yaş, cinsiyet, sigara kullanımı, 

ailede kanser varlığı ve komorbid hastalık varlığı açısından anlamlı bir fark 

saptanmamıştır (p>0.05). Çalışmaya katılan kontrol, kolon kanseri hastaları ve 

kemoterapi tedavisi alan hastaların (daha önce cerrahi tedavi almış) sosyodemografik 

özellikleri Tablo 18'de gösterilmiştir.  
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Tablo 18. Çalışmaya katılan kontrol, kolon kanseri hastaları ve kemoterapi tedavisi 

alan hastaların sosyodemografik özellikleri 

 Kontrol grubu 

n=53 

Kolon kanseri 

hastaları 

n=34 

Kemoterapi tedavisi alan hastalar 

n=30 

Cinsiyet 

Kadın 

Erkek 

 

n=29 (%54,7) 

n=24 (%45,3) 

 

n=13 (%38,2) 

n=21 (%61,8) 

 

n=11(%36,6) 

n=19 (%63,3) 

Yaş ortalaması 54,64±1.80 63,00±1,83 57.89±12.86 

Sigara kullanımı 

Var 

Yok  

 

n=12 (%22,6) 

n=41 (%77,4) 

 

n=10 (%29,4) 

n=24 (%70,6) 

 

n=1 (%3,4) 

n=29 (%96,6) 

Ailede kanser varlığı 

Var 

Yok 

 

n=8 (%15,1) 

n=45 (%84,9) 

 

n=8 (%23,5) 

n=26 (%76,5) 

 

- 

Komorbid Hastalık 

Var 

Yok 

 

n=26 (%49,1) 

n=27 (%50,9) 

 

n=22 (%64,7) 

n=12 (%35,3) 

 

n=15 (%50,0) 

n=15 (%50,0) 

Komorbid Hastalık Türü 

Diyabet  

Astım 

Hipertansiyon 

KOAH  

Koroner arter hastalığı 

Hipotiroidi 

Benign prostat hipertrofisi 

Depresyon  

Anemi  

Periferik arter hastalığı 

 

n=21 (%39,6) 

n=4 (%7,5) 

n=0 

n=1 (%1,9) 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

 

n=15 (%44,1) 

n=4 (%11,8) 

n=7 (%20,6) 

n=1 (%2,9) 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

 

n=5 (%20,83) 

n=5 (%20,83) 

n=7 (%29,2) 

n=0 

n=1 (%4,2) 

n=1 (%4,2) 

n=1 (%4,2) 

n=2 (%8,4) 

n=1 (%4,2) 

n=1 (%4,2) 
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6.2.2. Kontrol grubu hastalar, kolon kanseri hastaları ve kemoterapi tedavisi alan 

hastalarda GAS6 plazma düzeylerinin sosyodemografik özellikler ile 

karşılaştırılması  

Cinsiyet ile GAS6 plazma düzeyleri arasındaki ilişki  

Kolon kanseri hastalarında (cerrahi öncesi) ve kontrol grubu erkek hastalarda GAS6 

plazma düzeyleri, kadınlarınkine göre istatistiksel olarak anlamlı olmamakla birlikte 

daha yüksektir [sırasıyla 8,31±1,18 (n=21); 7,24±1,04 (n=13)/12,11±1,86 

(n=24);11,31±1,85 (n=29); p>0,05] (Şekil 5). 
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Şekil 5. Cinsiyete göre kolon kanseri hastaların ve kontrol grubunun GAS6 plazma 

düzeylerinin dağılımı 

 

Kemoterapi tedavisi alan hastalarda, cinsiyete göre, kemoterapi öncesi GAS6 

plazma düzeyleri arasındaki anlamlı bir fark bulunmamasına karşın; kadın hastalarda 

daha yüksek GAS6 plazma düzeyleri tespit edilmiştir [sırasıyla 16,48±6,36 (n=11); 

11,33±3,04 (n=19); p=0,60] (Şekil 6).  
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Şekil 6. Kolon kanseri hastalarının kemoterapi öncesi GAS6 plazma düzeylerinin 

cinsiyete göre dağılımı 

 

Yaş ile GAS6 plazma düzeyleri arasındaki ilişki 

Kolon kanseri hastalarında, cerrahi öncesi ölçülen GAS6 plazma düzeylerinin, yaşla 

birlikte istatistiksel olarak anlamlı olmayan bir şekilde azaldığı gözlenmiştir (Pearson’s r 

= -0,05; p>0,05; n=34). 

Çalışmaya katılan kontrol ve kemoterapi hastalarında (kemoterapi öncesi) yaşla 

birlikte GAS6 plazma düzeylerinin istatistiksel olmayan bir şekilde arttığı gözlenmiştir. 

(Pearson’s r = 0,210; n=53; Spearman's r = 0,228; n=30; p>0,05) (Şekil 7). 
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Şekil 7. Çalışmaya katılan hastaların yaşları ile GAS6 plazma düzeyleri arasındaki 
ilişki 

 

Sigara kullanımı ile GAS6 plazma düzeyleri arasındaki ilişki 

Sigara içmeyen kolon kanseri hastalarında, cerrahi öncesi ölçülen GAS6 plazma 

düzeylerinin yüksek olduğu gözlenmiş olup, bu fark istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıştır [sırasıyla 8,29±1,01 (n=24); 6,99 ±1,46 (n=10); p=0,49]. Kontrol 

grubunda da sigara kullanımı ile GAS6 plazma düzeyleri arasında anlamlı fark 

bulunmamıştır [sırasıyla 11,66±1,45 (n=41); 11,72±3,11 (n=12); p=0,99] (Şekil 8).  

Kemoterapi alan hastalardan sadece 1’i sigara içtiği için, bu hastalarda GAS6 

plazma düzeyi ile sigara kullanımı arasındaki ilişki değerlendirilmemiştir. 
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Şekil 8. Çalışmaya katılan hastaların sigara kullanımı ile GAS6 plazma 
düzeylerinin karşılaştırılması 

 

Ailede kanser varlığı ile GAS6 plazma düzeyleri arasındaki ilişki 

Ailesinde kanser vakası olan, kolon kanseri hastaları (cerrahi öncesi) ve kontrol 

grubu hastalarında, GAS6 plazma düzeyleri ailesinde kanser vakası olmayanlara göre 

istatistiksel olarak anlamlı olmamakla birlikte daha yüksek olduğu saptanmıştır [sırasıyla 

9,45±2,03 (n=8);7,43±0,87 (n=26)/ 15,00±4,16 (n=8);11,08±1,35 (n=45); p>0,05] (Şekil 

9). 

Kemoterapi hastalarının hiçbirinin ailesinde kanser varlığı olmadığı için, GAS6 

plazma düzeyleri ile ilişkisi değerlendirilememiştir. 

70 

 



Cerrahi grubuKontrol grubu

G
A
S
6
 
p
l
a
z
m
a
 
d
ü
z
e
y
i
 
(
n
g
/
m
L
)

20

15

10

5

0

var

yok

Ailede 
kanser 
varlığı

 

Şekil 9. Çalışmaya katılan hastaların ailesinde kanser varlığı ile GAS6 plazma 
düzeyleri arasındaki ilişki 

Komorbid hastalık varlığı ile GAS6 plazma düzeyleri arasındaki ilişki 

Kanser dışında diğer hastalıkları bulunan kolon kanseri hastaları, kontrol ve 

kemoterapi hastalarında, GAS6 plazma düzeylerinin komorbid hastalık bulunmayan 

hastalara göre, istatistiksel olarak anlamlı olmamakla birlikte daha yüksek olduğu tespit 

edilmiştir [Sırasıyla 8,23±1,09 (n=22);7,32±1,28 (n=12)/11,90±2,08 (n=26);11,45±1,64 

(n=27)/ 16,04±5,00 (n=15);10,39±3,33 (n=15); p>0,05] (Şekil 10). 
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Şekil 10. Çalışmaya katılan hastalarda komorbid hastalık ile GAS6 plazma 
düzeyleri arasındaki ilişki 

 

6.2.3. Kolon kanseri ve kemoterapi hastalarında GAS6 plazma düzeylerinin kanser 

belirteçleri ile olası ilişkisinin değerlendirilmesi  

CEA plazma düzeyleri ile GAS6 plazma düzeyleri arasındaki ilişki 

Kolon kanseri hastalarının; cerrahi öncesi ve sonrası CEA plazma düzeyleri 

arasındaki fark ile GAS6 plazma düzeyleri arasındaki fark arasında istatistiksel olarak 

anlamlı olmayan pozitif bir korelasyon gözlenmiştir (Pearson’s r = 0,068; p>0,05; 

n=23). 
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Çalışmaya katılan kemoterapi hastalarının; kemoterapi öncesi ve sonrası CEA 

plazma düzeyleri farkı ile GAS6 plazma düzeyleri arasındaki fark arasında istatistiksel 

olarak anlamlı olmayan pozitif bir korelasyon gözlenmiştir (Spearman’s r = 0,286; 

p>0,05; n=22). 

CA19-9 plazma düzeyleri ile GAS6 plazma düzeyleri arasındaki ilişki 

Kolon kanseri hastalarının; cerrahi öncesi ve sonrası CA19-9 plazma düzeyleri 

arasındaki farkı ile GAS6 plazma düzeyleri arasındaki fark arasında istatistiksel olarak 

anlamlı olmayan pozitif bir korelasyon gözlenmiştir (Pearson’s r = 0,256;  n=23; 

p>0,05). 

Çalışmaya katılan kemoterapi hastalarının kemoterapi öncesi ve sonrası CA19-9 

plazma düzeyleri arasındaki fark ile GAS6 plazma düzeyleri arasındaki fark  istatistiksel 

olarak anlamlı pozitif bir korelasyon göstermiştir (Spearman’s r = 0,596;  n=22; p<0,05). 

6.2.4. GAS6 plazma düzeylerinin kanser ile olası ilişkisinin değerlendirilmesi  

Kolon kanseri hastalarının, cerrahiden 1 ay sonra ölçülen GAS6 plazma düzeyleri, 

cerrahi öncesi değerlere göre istatistiksel olarak anlamlı olmayan bir şekilde daha 

yüksek bulunmuştur (Sırasıyla 9,53 ±0,94;7,91±079; n=22; p=0,280).  

Kemoterapi grubu hastaların, 3 kür kemoterapi sonrası GAS6 değerleri, kemoterapi 

öncesi değerlere göre istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde yüksek bulunmuştur 

(Sırasıyla 22,76±3,31; 13,22±3,00; n=30; p=0,014) (Şekil 11). 
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Şekil 11. Kolon kanseri hastalarından cerrahi öncesi ve sonrası; kemoterapi 
hastalarında kemoterapi öncesi ve 3. kür sonrası GAS6 plazma düzeylerinin 
karşılaştırılması  

 

Kolon kanseri hastaları ile kontrol grubu hastalarının GAS6 plazma düzeylerinin 

karşılaştırılması 

Kolon kanseri hastalarının, cerrahi öncesi GAS6 plazma düzeyleri, kontrol 

grubundakilere göre istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde daha düşüktür [Sırasıyla 

7,91±0,83(n=34); 11,68±1,31 (n=53); p=0,035] (Şekil 12). 
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Şekil 12. Kontrol ve kolon kanseri hastaları hastalarında cerrahi öncesi GAS6 
plazma düzeylerinin karşılaştırılması  

6.2.5. Kolon kanseri hastalarında cerrahi tedavinin ve kemoterapinin GAS6 

plazma düzeylerine etkisinin değerlendirilmesi  

Kolon kanseri hastalarında kontrol grubuna göre, cerrahi tedavi öncesi istatistiksel 

olarak düşük olan GAS6 plazma düzeylerinin [7,91±0,83(n=34); 11,68±1,31 (n=53); 

p=0,035], cerrahi tedaviden bir ay sonra arttığı gözlenmiştir. Bununla birlikte cerrahi 

sonrası GAS6 plazma düzeylerinin, kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı 

olmayan bir şekilde düşük olduğu saptanmıştır (Sırasıyla 9,51±1,30; 5,97±1,24;p>0,05) 

(Şekil 13). 
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Şekil 13. Kolon kanseri hastalarında cerrahi tedavisi öncesi ve sonrası GAS6 

plazma düzeylerinin kontrol grubu ile karşılaştırılması 

 

Kolon kanseri hastalarında kemoterapi sonrasına göre, kemoterapi öncesi 

istatistiksel olarak düşük olan GAS6 plazma düzeylerinin (Sırasıyla 22,76±3,31; 

13,22±3,00; n=30; p=0,014), 3 kür tedaviden sonra arttığı gözlenmiştir. Kemoterapi 

sonrası GAS6 plazma düzeylerinin, kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı bir 

şekilde yüksek olduğu saptanmıştır (Sırasıyla 22,76±3,31; 11,68±1,31;p<0,01) (Şekil 

14). 
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Şekil 14. Kolon kanseri hastalarında kemoterapi öncesi ve sonrası GAS6 plazma 

düzeylerinin kontrol grubu ile karşılaştırılması  
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7. TARTIŞMA VE SONUÇ 

7.1. Kolon Kanseri Hastalarının Farmasötik Bakım Gereksinimlerinin 

Belirlenip Çözümlenmesi 

Klinik eczacılar, güvenli ilaç kullanımını, tıbbi reçete analizinin geliştirilmesini, 

farmasötik müdahaleyi ve ilaç tedavisini optimize etmeyi sağlayacak en temel sağlık 

personelidir (Vantard ve ark., 2015). Klinik eczacılığın uzmanlık alanlarından biri 

olan onkoloji eczacılığının temel görev alanları: ilaç temini ve dağıtımı, ilaç 

hazırlanması ve hasta odaklı hizmetler olmak üzere 3 başlık altında toplanabilir 

(Leveque ve ark., 2014). Onkoloji eczacılarının sağlayacağı hasta odaklı hizmetlerin 

genel kapsamı: hasta eğitimi, kemoterapiye bağlı yan etkilerin önlenmesi ve tedavisi, 

ilaç danışmanlığı, destekleyici bakım sağlanması, ayaktan tedavilerde hasta 

uyuncunun artırılması ve terapötik ilaç izlemi şeklinde özetlenebilir (Liekweg ve 

ark., 2004; Leveque ve ark., 2014).   

Kanser hastalarında, tedavi çeşitliliğinin olması (kemoterapi, destekleyici tedavi 

gibi) ve komorbid hastalıkların varlığı, farmasötik bakım gereksinimlerinin artmasına 

yol açabilmektedir. Tüm kanser türleri içinde dünyada görülme sıklığı 3. sırada olan 

kolorektal kanserler genellikle ileri yaşlarda ortaya çıktığı için, bu hastalarda 

komorbid hastalık bulunma olasılığı yüksektir. Çalışmamızdaki amaçlardan biri de 

kolon kanseri hastalarında, olası farmasötik bakım gereksinimlerinin belirlenmesi ve 

çözümlenmesidir. 

Birçok kanser hastası 65 yaşın üstündedir ve sıklıkla eşlik eden farklı hastalıkları 

ve bu hastalıkların tedavisinde kullandıkları ilaçları bulunmaktadır (Yeoh ve ark., 

2015). Hastaların ilaç kayıtlarının düzenli tutulması ve takibi İKP’nin ortaya 

çıkmasını büyük oranda azaltabilmektedir. Amerika'da yapılan bir çalışmada, yatarak 

kemoterapi tedavisi alan 152 hastaya ait reçeteli ilaçların %24’ünün, hastaların 

medikal kayıtlarında yer almadığı tespit edilmiştir (Hanigan ve ark., 2011). Delpeuch 

ve ark. (2013)’nın çalışmasında hastanede yatan 212 yetişkin hasta için 2572 reçeteli 

(kemoterapi ve destekleyici tedavi) ilaç tedavileri gözden geçirilmiş, bu süreçte 

reçetelerde ilaçla ilgili yapılan müdahalelerin oranının %10 olduğu bildirilmiştir. Bu 

müdahaleler; uygun olmayan ilaç kullanımı (%20) ve ilaç etkileşimlerine müdahale 

(%10) olarak tespit edilmiştir.  
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Ayaktan kemoterapi tedavisi alan 294 yaşlı hastada, İKP’lerin değerlendirildiği 

bir çalışmada, hastaların ortalama yaşı 71,8 ve hastalardaki en sık görülen komorbid 

hastalıklar hipertansiyon (%87,4; n=257), hiperlipidemi (%69,7; n=205) ve diyabet 

(%43,9; n=129) olarak tespit edilmiştir (Yeoh ve ark., 2015). Çalışmamızda 

hastalarımızın yaş ortalaması 57,9 olup, tespit edilen komorbid hastalıklar ise 

hipertansiyon (%36,8; n=7), diyabet (%26,3; n=5), astım (%26,3; n=5) koroner arter 

hastalığı (%21,5; n=4), depresyon (%10,5; n=2)  olarak gözlenmiştir. Yeoh ve 

ark.’nın çalışmasında ilk üç komorbid hastalık arasında hipertansiyon ve diyabet 

tespit edilmiştir. Çalışmamızda da benzer bir sonuçla, hipertansiyon ve diyabet, 

hastalarımızdaki ilk iki komorbid hastalık grubunu oluşturmuştur. Çalışmamızda, 3 

hastada komorbid hastalıklarıyla ilgili olarak 4 adet farmasötik bakım gereksinimi 

belirlenmiştir; 2 adedi uyunç (astım tedavisi için gerekli inhalerlerin düzenli 

kullanılmaması) ile ilgili, diğerleri ise hiperglisemi (açlık kan şekeri=146 mg/dL) ve 

ilaç etkileşimi olarak saptanmıştır. Uyunç problemini çözmek için hastalara, inhaler 

kullanımı ile ilgili eğitim yapılmıştır. Ayrıca ilaçların düzenli kullanılması gerektiği 

anlatılmış, aksi takdirde karşılaşılabilecek sorunlarla ilgili bilgi verilmiştir. 

Hiperglisemi ile ilgili olarak, hasta uzman doktora yönlendirilmiştir. İlaç etkileşimi 

tespit edilen hastanın kullandığı ilaçlar: metoprolol, duloksetin, lansoprazol, 

metformin, levotiroksin ve valsartan/hidroklorotiyazid etken maddelerini 

içermekteydi. Medscape, Micromedex ve Uptodate veri tabanlarında yapılan 

araştırma ile ilaç-ilaç etkileşimi tespit edilen hastada ilaçların alım saatleri 

değiştirilerek ve hasta yakından takip edilerek, bu etkileşimlerin önüne geçilmiştir.  

Klinik onkoloji eczacılarının, onkoloji kliniğindeki müdahaleleri ile ilgili 

retrospektif bir çalışmada (Ruder ve ark., 2011); ilaçla ilgili (%35) ve konsültatif 

(%65) olmak üzere toplam 583 adet müdahalede bulunulmuştur. İlaçla ilgili 

müdahaleler: yan etkiler (131), ilaç uzlaşısı (52) ve dozlam (22) ile ilgiliyken; 

konsültasyon hizmetleri ise hasta eğitimi (143), hasta viziti (124) ve ilaç bilgisi (25) 

başlıklarında gruplanmıştır.  

Yeoh ve ark. (2015)’nın yaptıkları çalışmada; İKP sınıflandırılması ve oranları 

şu şekilde tespit edilmiştir: kemoterapiye bağlı ilaç yan etkileri (%91,3; n=316 vaka), 

uyunç sorunu (%8,9; n=97 vaka); endikasyonu olmasına rağmen ilaç kullanımının 

olmaması veya ilaç eklenmemesi (%2,6; n=28 vaka) ve yanlış veya uygun olmayan 
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ilaç kullanımı (%0,4; n=4 vaka). İlaç yan etkileri oranları %20,8 iştah kaybı, %12,4 

nöropati, %9,5 bulantı kusma, %7,8 halsizlik, %6,9 diyare ve %6,9 kabızlık olarak 

bulunmuştur.  Çalışmamızda da benzer bir sonuç olarak; 3 kür süresince tespit edilen 

toplam 123 adet İKP’nin %86,9'u (107 vaka) kemoterapiye bağlı ilaç yan etkileri, 

%4,1'i (4 vaka) uyunç sorunu ve %0,8'i (1 vaka) uygun olmayan ilaç kullanımı ile 

ilgiliydi. Sıklıkla karşılaşılan ilaç yan etkileri; bulantı-kusma %28 (n=30), diyare 

(%14,9; n=16), kabızlık (%14,0; n=15), nöropati (%12,1; n=13) ve halsizlik  (%8,4; 

n=9) olarak gözlenmiştir. Çalışmamızda hastalar toplam 3 kür süresince takip 

edildiği için kemoterapiye bağlı yan etkilerin görülme sıklığı fazla gibi görünse de; 

kürlere göre İKP varlığında bir azalma mevcuttur (Tablo 11 ve Tablo 12).   

Hematoloji/onkoloji ayaktan tedavi kliniğinde, klinik eczacılık hizmetlerinin 

değerlendirildiği bir çalışmada (Shah ve ark., 2006), bir yılda toplam 423 hasta viziti 

yapılmış ve 342 müdahalede bulunulmuştur. Hastaların ilaç kaynaklı problemleri; 

anemi (%34), ağrı (%22) konstipasyon/diyare (%15), bulantı-kusma (%8) olarak 

tespit edilmiştir.  

Delpeuch ve ark. (2015)’nın güncel bir çalışmasında, yaş ortalaması 63 olan ve 

yatarak tedavi alan 489 kanser hastasında toplam 552 adet ilaç kaynaklı problem 

tespit edilmiş, yapılan müdahalelerin %96’sının doktorlar tarafından kabul edildiği 

bildirilmiştir. Çalışmamızda, kolon kanseri tanısı yeni konmuş olan 36 hasta ile 

toplam 370 görüşme yapılmış, 123 adet İKP tespit edilmiş, ilaçla ilgili öneriler için 

doktorlarla görüşülmüş veya hastalar doktorlara yönlendirilmiş, toplamda 70 öneride 

bulunulmuştur. Yapılan farmakolojik önerilerin tamamı doktorlar tarafından kabul 

görmüştür. Bu farmakolojik önerilerin; %20'sini antiemetikler, %18,6'sını 

analjezikler, % 17,2'sini kabızlık giderici ilaçlar ve %14,3'ünü antidiyareiklerin 

tedaviye eklenmesi önerileri oluşturmuştur. 

İKP’nin ayaktan kemoterapi alan yaşlı hastalarda (ort.78,8 yaş) araştırıldığı bir 

çalışmada, ilaç yan etkilerini azaltmak için en çok hasta eğitimi (%68,2) yapıldığı 

belirlenmiştir (Yeoh ve ark., 2015). Çalışmaya katılan hastalara ilaç kaynaklı 

problemlerinin çözümlenmesi için 77 nonfarmakolojik öneri olarak diyet (n=39), 

yaşam tarzı (n=26), hasta eğitimi (n=7), uyunç (n=5) önerileri yapılmıştır. 
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Hastalara yapılan önerilerin %98'i (n=144) uygulanmış, %2’si (n=3) 

uygulanmamıştır, hastaların uyguladıkları önerilerin %91,7'sinde (n=132) İKP 

çözülmüş %8,3'ünde (n=12) ise çözülememiş ve ileri tetkikler için hastalar doktora 

yönlendirilmiştir. 

Kolon kanseri tedavisinde, kılavuzlarda belirlenmiş protokoller 

uygulanmaktadır. Çalışmamıza katılan kolon kanseri hastalarının tedavi 

protokollerinde 3 kür süresince bazı değişiklikler yapılmıştır: ilk kürde XELOX 

tedavisi alan hastaların 1 tanesine ikinci kürde bevasizumab ilacı eklenmiş; üçüncü 

kürde ise, ikinci kürde XELOX tedavisi alan hastaların 3 tanesine bevasizumab 

eklenmiş, 1 tanesinin tedavi protokolü FOLFOX olarak değişmiştir. Bu değişimlerle 

birlikte 3 kür süresince, hastalarda görülen İKP’nin görülme sıklığının %75’ten  

%63,9’a düşmesi, klinik onkoloji eczacısının hasta izleminde önemli bir yeri 

olduğunun göstergesi sayılabilir.  

Kemoterapinin yan etkileri, hastaların yaşam kalitelerini olumsuz yönde 

etkileyebilmektedir. Özellikle ayaktan tedavi alan kanser hastalarında yaşam 

kalitesindeki değişimler, hastaların gündelik yaşamlarını da etkilemektedir. Bu 

nedenle günümüzde, yan etkilerin değerlendirilmesine yönelik hazırlanmış olan 

birçok yaşam kalitesi ölçeği oluşturulmuştur. Çalışmamızda kemoterapinin genel 

etkilerinin ve kemoterapiye bağlı yan etkilerin (anemi, diyare ve nörotoksisite) 

değerlendirilmesi için FACT-G, FACT-AN, FACIT-D ve FACTGOG-NTX yaşam 

kalitesi ölçekleri kullanılmıştır.  

Dehkordi ve ark.’nın (2009) yaptıkları çalışmada kemoterapi tedavisi alan 

hastalarda yaşam kalitesinin kür sayısı arttıkça daha fazla düştüğü gözlenmiştir. 

Çalışmamızda, 3 kür sonunda FACT-G anketinin bedeni durum ve sosyal durumla 

ilgili skalalarında anlamlı azalma olduğu gözlenmiştir (p<0,05). Hastalarda sık olarak 

görülen kemoterapiye bağlı yan etkilerin (bulantı-kusma, diyare, kabızlık ve 

nöropati), hastaların bedeni durumunu ve sosyal yaşantısını olumsuz etkilediği 

düşünülebilir. Duygusal ve faaliyet durumları ile ilgili skalalarda anlamlı bir 

değişiklik saptanmamıştır (p>0,05). Hastaların demografik özellikleri ve aldıkları 

tedavi protokolleri ile yaşam kalitesi arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

korelasyon bulunmamıştır. Çalışmamızla uyumlu olarak Vedat (2001), Dehkordi 
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(2009) ve Heydernejhad (2011) ve ark.’nın çalışmalarında kemoterapi tedavisi alan 

hastalarda, demografik özelliklerle yaşam kalitesi arasında bir korelasyon olmadığı 

gözlenmiştir. 

Anemi, kemoterapi tedavisi alan hastalarda, iştah kaybı, baş dönmesi, halsizlik, 

baş ağrısı gibi belirtilerle ortaya çıkan kanda kırmızı kan hücrelerinin ya da 

hemoglobinin düşmesiyle karakterize bir yan etkidir (Cella ve ark., 1998). Klinik 

araştırmalarda sıklıkla Ulusal Kanser Enstitüsünün sınıflandırması esas alınarak, evre 

3 (Hg:6,5-7,9 g/dL) ve evre 4 aneminin (Hg<6,5g/dL), fizyolojik sonuçları üzerinde 

durulmaktadır (Groopman and Itri, 1999). Cella ve ark. (1998)’nın yaptığı bir 

çalışmada, evre 1 anemilerin de (10-12 g/dL) fonksiyonel sonuçları olabileceğini ve 

FACT-An yaşam kalitesi ölçeğinin bu sonuçları değerlendiren bir anket olarak 

kullanılabileceğini vurgulamıştır. Çalışmamızda hastalarımızın ilk kür öncesi ve 3. 

kür sonrası hemoglobin değerlerinde istatistiksel olarak anlamlı bir artış 

saptanmasına rağmen (11,08±0,22-11,38±0,28; n=33; p=0,001), bu artış klinik olarak 

anlamlı değildir. Bu durum hastalara uygulanan kemoterapi rejimlerinin kemik iliğini 

yüksek derecede baskılayan ajanları içermemesinden, ayrıca ilk kür öncesi evre 4 

anemisi bulunan bir hastaya yapılan kan transfüzyonlarının hemoglobin değerlerini 

arttırıcı etkisinden kaynaklanıyor olabilir. Hastalarımızın hemoglobin düzeyi 

ortalamaları, evre 1 anemi varlığını göstermektedir. Eş zamanlı anemi yan etkisinin 

değerlendirildiği anketin sonuçlarına bakıldığında, yaşam kalitelerinin istatistiksel 

olarak anlamlı bir şekilde düştüğü gözlenmiştir (134,82±21,25-115,13±24,20; n=33; 

p<0,001). Bu sonuca göre evre 1 anemi varlığı hastaların yaşam kalitelerini olumsuz 

etkileyebileceği için tedavi seçeneklerinin gözden geçirilmesi gerekebilir. 

Taksan, platin türevleri ve bazı kemoterapötik ajanların neden olduğu yan 

etkilerden biri olan nörotoksisite, hastaların yaşam kalitelerini etkileyen ciddi bir yan 

etkidir (Gutiérrez ve ark., 2010). Kolon kanseri hastalarının kemoterapi rejimlerinin 

önemli bir ilacı olan oksaliplatinin de doz kısıtlayıcı yan etkilerinden biri 

nörotoksisitedir. Oksaliplatin akut ve kronik nörotoksisiteye yol açabilmektedir. 

Akut toksisiteye metaboliti olan oksalatın, voltaj bağımlı sodyum kanalları ile 

etkileşiminin neden olduğu düşünülmektedir. Kronik nörotoksisite ise daha az 

anlaşılmakla birlikte, tekrarlayan akut toksisite nedeniyle oluştuğu düşünülmektedir. 

Ca/Mg infüzyonlarının (1'er gram dozda) oksaliplatin infüzyonunu takiben 
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uygulanması ile bu semptomları önlediğine dair çalışmalar mevcuttur (Gamelin ve 

ark., 2004); buna karşın Ca/Mg infüzyonunun sadece kronik toksisiteyi azalttığı, akut 

toksisitede fayda göstermediğini kanıtlayan çalışmalar da mevcuttur (Grothey ve 

ark., 2011).  Çalışmamızda hastalarımıza 1. ve 2. kürlerde uygulanan protokollerin 

%97,2'si ve 3. kürdekilerin ise %91,7'si oksaliplatin temelli tedavileri içermekteydi. 

Çalışmamızda nörotoksisite yan etkisinin değerlendirilmesine yönelik olarak FACT-

GOG-NTX yaşam ölçeği kullanılmıştır. İlk kür öncesine göre 3. kürün sonunda 

hastaların semptoma dayalı yaşam kalitesinin %12,2 düştüğü saptanmıştır (p=0,004). 

Bu bulgu kemoterapi kaynaklı nörotoksisitenin yaşam kalitesini %15-20 aralığında 

düşürdüğünü bildiren yakın zamanda yayımlanmış bir çalışma ile uyumludur (Hong 

ve ark., 2014).  

Kemoterapiye bağlı diyare, hastaların yaşam kalitesini ve tedavi sürecini 

olumsuz yönde etkileyebilmektedir. Kolon kanseri tedavisinde kullanılan ve diyareye 

neden olan ilaçların başında irinotekan, kapesitabin ve fluorourasil gelmektedir. 

Fluorourasil ve kapesitabin kullanımının %50, irinotekan kullanımının ise %80'lere 

varan oranlarda diyare semptomlarına neden olduğu bildirilmiştir (Perez ve ark., 

2015). Çalışmamızda, hastaların tedavi protokollerinde bu ilaçlardan en az bir adet 

bulunmaktaydı. Keefe ve ark.’nın (2014), kolon kanseri hastalarında, kemoterapiye 

bağlı diyarenin değerlendirildiği çalışmasında, diyare semptomlarının en fazla ilk 

kürde (hastaların %35'inde) görüldüğü gözlenmiştir. Çalışmamızda da benzer bir 

şekilde en fazla ilk kürde hastaların %19,4'ünde diyare semptomları gözlenmiştir. 3 

kür süresince tespit edilen toplam ilaç kaynaklı problemlerin %13'ünü diyare 

semptomları oluşturmuştur. 3. kür sonunda FACT-D yaşam kalitesi ölçeği sonuçları 

değerlendirildiğinde, diyare semptomlarının yaşam kalitesinde %14,2 oranında 

anlamlı bir azalmaya yol açtığı saptanmıştır (p<0,0001).  

Kanser patofizyolojisinin araştırılmasındaki gelişmelerle birlikte, tedavi için 

geliştirilen yeni moleküller ve ilaçlar ortaya çıkmaktadır. Klinik onkoloji eczacısının 

önemli görevlerinden biri yeni ilaç tedavileri, bu ilaçların etkileşimleri, yan etkileri 

hakkında bilgi sahibi olmak ve bu bilgileri diğer sağlık çalışanları ve hasta/hasta 

yakınları ile paylaşarak ilaç danışmanlığı yapmaktır. Klinik onkoloji eczacıların hem 

ayaktan tedavi ünitelerinde hem de yatan hasta servislerindeki hastaların bakımına 

katkıları üzerine yapılmış çalışmalarda; hasta eğitimi, ilaç kaynaklı problemlerin 
83 

 



belirlenip çözülmesi, farmakoekonomik değerlendirmelere katkısı, hastaların yaşam 

kalitelerine olumlu etkileri üzerinde durulmaktadır. Hasta güvenliğini sağlamak 

amacıyla, ilaç kaynaklı problemlerin klinik eczacılar tarafından belirlenmesi ve 

çözümlenmesi; hasta yaşam kalitesinin artırılması, morbidite, mortalite ve hastaneye 

yatış oranlarının düşürülmesi ayrıca ekonomi açısından çok önemlidir. 

Çalışmamızda, ayaktan tedavi ünitesinde kolon kanseri tanısıyla ilk defa kemoterapi 

alan hastalara farmasötik bakım hizmeti sağlanmıştır. Tedavi süresince meydana 

gelen ilaç kaynaklı problemler belirlenip çözümlenmiştir. İlaç kaynaklı problemlerin 

sayısının, kür sayısı arttıkça azalması, verilen farmasötik bakım hizmetinin faydalı 

olduğunun bir göstergesi olabilir. Ayrıca onkolojide multidisipliner bir yaklaşımın 

(hasta/hasta yakını, doktor, eczacı, hemşire ve diğer sağlık personeli) hasta bakımına 

olumlu etkileri de bu çalışmayla gösterilmiştir. Hastane bünyesinde kurulacak 

"Klinik Eczacılık/Farmasötik Bakım Ünitesi" ile bu hizmetlerin daha sağlıklı ve 

sistematik devam edebileceği düşüncesindeyiz.  
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7.2. GAS6 düzeyi ile kolon kanseri arasındaki olası ilişkinin 

değerlendirilmesi 

Tirozin kinaz reseptörleri (TKR), hücrenin yaşamasını, büyümesini, 

farklılaşmasını, adhezyonunu ve hareketliliğini sağlamak için ekstraselüler sinyalleri 

oluşturarak normal hücre sürecinin devam etmesine yardımcı olan transmembran 

proteinleridir (Linger ve ark., 2008). Birçok kanser türünün patogenezinde, TKR’nin 

salınımında veya aktivitesinde artış gözlenmesi, bu reseptörleri ilgi odağı haline 

getirmiş ve yeni tedavilerin araştırılması için güncel bir konu olmuştur.  

TAM reseptör ailesi, TKR’lerin en çok ilgi gören resöptörleridir (Eroğlu ve ark., 

2014). TAM reseptörünün ligandlarından biri olan GAS6 proteininin (Axl 

reseptörüne bağlanır), in vitro çalışmalarda çeşitli kanser hücrelerinde, kanser 

gelişiminde ve progresyonunda rol oynadığı gösterilmiştir (Hutterer ve ark., 2008; 

Gustafsson ve ark., 2009). Tiroid kanserli hastaların, tiroid dokuları ile sağlıklı 

kişilerin tiroid dokularındaki GAS6 düzeyleri incelenmiş, tiroid kanserli dokularda 

GAS6 düzeylerinin arttığı gözlenmiştir (Avilla ve ark., 2011). Başka bir çalışmada, 

beyin tümörü olan hastaların dokularında GAS6 düzeylerinin artmasıyla birlikte, 

prognozun kötüleşmesi arasında pozitif bir korelasyon olduğu gözlenmiştir (Hutterer 

ve ark., 2008). Renal hücreli karsinomlu hastalarda ise böbrek biyopsisinden alınan 

dokularda yapılan analiz sonucu GAS6 moleküllerinin aktivasyonunun artması ile 

prognozun daha iyi olduğu gözlenmiştir (Gustafsson, 2009). Meme kanserli 

hastalarda, kanserli dokularda GAS6’nın fazla eksprese olması iyi prognozla ilişkili 

bulunmuştur (Mc Cormack ve ark., 2008).  

Çalışmamızda kolon kanseri hastalarının, GAS6 plazma düzeylerinin kontrol 

grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde daha düşük olduğu saptanmıştır 

[7,91±0,83 (n=34); 11,68±1,31 (n=53); p=0,035].  

Akitake-Kawano ve ark. (2013)’nın kolorektal kanser gelişimi ile GAS6 plazma 

düzeyi arasındaki ilişkiyi inceleyen çalışmasında, 62 kolorektal kanser hastasından 

elde edilen kanser dokularında yüksek GAS6 ekspresyonunun iyi sağkalım ile ilişkili 

olduğu gösterilmiştir. Aynı çalışmada, benzer bir şekilde hayvan modellerinde 

yüksek GAS6 ekspresyonunun, CD45-pozitif lökosit infiltrasyonunun ve TNF- α 

ekspresyonun azalmasıyla ilişkili olduğu gösterilmiştir.  
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Çalışmamızda, kolon kanseri hastalarında; cerrahi tedaviden 1 ay sonra ölçülen 

GAS6 değerlerinde cerrahi tedavi öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı olmayan 

bir artış gözlenmiştir (9,53 ±0,94;7,91±079;n=22; p=0,280). Kemoterapi hastalarında 

ise 3 kür kemoterapi sonrasında ölçülen GAS6 değerlerinde, kemoterapi öncesine 

göre istatistiksel olarak anlamlı bir artış gözlenmiştir (22,76±3,31;13,22±3,00; n=30; 

p=0,014).  

Cormack ve ark. (2008)’nın çalışmasından elde edilen verilere göre; meme 

kanserli genç hastaların %80’inde daha yüksek, yaşlı hastaların %56’sında ise daha 

düşük GAS6 düzeyleri tespit edilmiştir. Hung ve ark. (2015)’nın çalışmasında, kadın 

ve erkek her iki cinsiyet grubunda, yaş ile GAS6 plazma düzeylerinin negatif bir 

korelasyonu olduğu tespit edilmiştir (erkeklerde; β = −0,234, p< 0,001/ kadınlarda;  β 

= −0,226; p = 0,001). Çalışmamızda, kolon kanseri hastalarında yaşla birlikte GAS6 

plazma düzeylerinin azaldığı gözlenmiştir ancak bu korelasyon anlamlı 

bulunmamıştır [(Pearson’s r = -0,05; p>0,05; n=34)]. Buna karşın kontrol grubunda 

tam tersi bir durum söz konusu olmuştur, genç hastalarda GAS6 düzeylerinin 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmasa da daha yüksek olduğu bulunmuştur (Pearson’s 

r = 0,210; p>0,05; n=53). 

Cormack  ve ark. (2008)’nın çalışmasında tümör büyüklüğü ile GAS6 düzeyleri 

arasında negatif bir korelasyon olduğu gösterilmiştir. Çalışmamızda kolon kanseri 

hastalarında CEA ve CA19-9 düzeyleri ile GAS6 düzeyleri arasında anlamlı olmayan 

pozitif bir korelasyon olduğu tespit edilmiştir [Pearson’s r = 0,068; p>0,05; n=23; 

Pearson’s r = 0,256; p>0,05;  n=23]. Benzer bir sonuç olarak kemoterapi hastalarında 

da CEA ile GAS6 düzeyleri arasında yine istatistiksel olarak anlamlı olmayan pozitif 

bir korelasyon olduğu (Spearman’s r = 0,286; p>0,05; n=22) ve CA 19-9 ile GAS6 

düzeyleri arasında ise istatistiksel olarak anlamlı pozitif bir korelasyon olduğu tespit 

edilmiştir (Spearman’s r = 0,596;  n=22; p<0,05) 

Sunbul ve ark. (2015) psoriyazisli hastalarda GAS6 plazma düzeylerini 

değerlendirdikleri bir çalışmada, kontrol ve hasta gruplarında GAS6 düzeylerinin 

sigara içenlerde anlamlı bir şekilde düşük olduğu bulunmuştur (6,9±1.9 

ng/mL;7.6±2.8 ng/mL; p < 0.05). Çalışmamızda da benzer bir sonuç ortaya çıkmış, 

hem kolon kanseri hastalarında hem de kontrol grubunda sigara içenlerde istatistiksel 
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olarak anlamlı olmamakla birlikte daha düşük GAS6 düzeyleri tespit edilmiştir [6,99 

±1,46 (n=10);11,72±3,11 (n=12); p> 0,05]. 

Hsiao ve ark. (2013)’nın, ergenlerde GAS6 plazma düzeyleri ile şişmanlık ve 

obezite arasındaki ilişkiyi inceledikleri çalışmalarında, erkeklerde GAS6 plazma 

düzeyinin kızlara göre daha yüksek olduğu gözlenmiştir (13,2 ± 3,7;12,0 ± 3,1, p < 

0,001). Yetişkinlerde, GAS6 plazma düzeyi ile cinsiyet arasındaki ilişkiyi inceleyen 

bir çalışmada (Hung ve ark., 2015), erkeklerde, kadınlara göre daha yüksek GAS6 

plazma düzeyleri tespit edilmiştir (ort.19,3 ng/mL, aralık:3,8–980 ng/mL/ort:18,2 

ng/mL, aralık:5,7–47,8 ng/mL;p<0,05). Çalışmamızda, hem kontrol hem de kolon 

kanseri hastalarında benzer bir sonuç olarak, kadınlara göre erkeklerde daha yüksek 

GAS6 plazma düzeyleri tespit edilmiş, ancak bu fark anlamlı bulunmamıştır 

[(12,11±1,86;11,31±1,85/8,31±1,18;7,24±1,04;  (p>0,05)]. 

Komorbid hastalıkları bulunan kolon kanseri hastalarında ve bu hastalıkları 

bulunan kontrol grubunda, GAS6 plazma düzeyleri komorbid hastalığı olmayanlara 

göre istatistiksel olarak anlamlı olmamakla birlikte daha yüksek saptanmıştır 

[11,90±2,08;11,45±1,64/ 8,23±1,09;7,32±1,28; p>005].  

Çalışmamızın sonuçları değerlendirildiğinde, kolon kanseri hastalarında GAS6 

plazma düzeyleri ile kolon kanseri belirteçleri arasında saptanan pozitif korelasyon; 

GAS6’nın bir kanser belirteci adayı olabileceğini düşündürmektedir. Ayrıca, kolon 

kanseri hastalarında GAS6 plazma düzeylerinin kontrol grubuna göre düşük olması 

ve cerrahi tedaviden 1 ay sonra ve 3. kür kemoterapi sonrası GAS6 plazma 

düzeylerinin artması da tedavi başarısının izlemi için GAS6’nın yardımcı bir belirteç 

olabileceğini düşündürmektedir. Bu veriler ışığında, GAS6 proteininin,  kolon 

kanseri tanı, teşhis ve tedavisinde etkili olabileceği; bu nedenle daha fazla çalışmaya 

ihtiyaç olduğu düşüncesindeyiz.   
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EK-2  

HASTA BİLGİLENDİRME FORMU 

 

Çalışmanın Adı: Kolon Kanseri Hastalarında Farmasötik Bakım Gereksinimlerinin 

Belirlenmesi  

 

Protokol No:  Doktora Tezi 

 

Marmara Üniversitesi Eczacılık Fakültesi Klinik Eczacılık Bilim Dalı’nda 

yürütülen yüksek lisans tezinin bir parçası olan ve yukarıda adı geçen çalışmaya 

davet edilmiş bulunuyorsunuz. Çalışmamızın birinci amacı, kolon kanseri 

hastalarının farmasötik bakım gereksinimlerinin belirlenip çözümlenmesidir. Diğer 

amacı ise aynı hastalarda, tirozin kinaz ailesinden olan Gas 6 düzeylerinin ölçülmesi 

ve kolon kanseri ile ilişkisinin değerlendirilmesidir. Bu çalışma için sizden kişisel ve 

tedavinizle ilgili bazı soruları cevaplamanız, kan ve idrar örneği vermeniz 

istenecektir. Bundan başka herhangi bir ek girişim talep edilmeyecektir. Sizden 

çalışmayla ilgili hiçbir ücret talebinde bulunulmayacaktır. 

Çalışmaya katılmanız halinde kişisel bilgileriniz bizde saklı tutulacak ve 

herhangi bir yerde açıklanmayacaktır. Çalışma ile ilgili danışmak istediğiniz bir konu 

olduğunda aşağıda telefon numarası yazılı bulunan araştırmacıyla temasa 

geçebilirsiniz: 

Uzm. Ecz. Songül Tezcan  (0.216.346 40 60) 

Bu çalışmaya gönüllü olarak katılmanızı, herhangi bir etki ya da baskı 

altında kalmadan iştirak etmenizi istiyoruz. İstediğiniz her an bu çalışmadan çıkma 

hakkına sahipsiniz. Çalışmadan çekilmeniz durumunda hastalığınızla ilgili hiçbir 

tedavi işleminiz ve tıbbi bakım hizmetleriniz yarıda kalmayacak, eski seyrinde 

devam edecektir.  
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EK-3 

 

HASTA ONAY FORMU 

 

Çalışmanın Adı: Kolon Kanseri Hastalarında Farmasötik Bakım Gereksinimlerinin 

Belirlenmesi 

 

 

 

Protokol No:     Doktora Tezi 

 

 

 Hasta bilgilendirme formunda verilen tüm bilgileri okudum ve anladım. 

Kişisel, hastalık ve tedavi bilgilerimin, kan ve idrar test sonuçlarımın ve yaşam 

kalitesi anket sonuçlarımın kullanılmasında bir sakınca görmüyorum. Bu çalışmaya 

hiç kimsenin etkisi altında kalmadan tamamen kendi rızamla gönüllü olarak 

katılmaya kabul ediyorum. 

 

 

Hasta adı soyadı                                    İmza                                 Tarih 
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EK-4  Hasta Profil Kaydı 
 
 

HASTA PROFİL KAYDI 

Hasta Adı ve 
Soyadı 

 

Yaş  
 

 

Mesleği 
 

 

Cinsiyeti Kadın          Erkek  

Şehir/İlçe/semt  
Medeni Hali 
 

Bekar      Evli      Boşanmış veya Dul   

Eğitim 
Durumu: 
 

İlköğretim     Ortaokul      Lise        Üniversite  
Yüksek lisans, doktora, v.b.      Hiçbiri  

Sosyal 
güvenceniz 
var mı? 

SGK       Özel Sigorta      Yok 

Hastanın diğer hastalıkları: 
Hipertansiyon  Yıl: …… 
Konjestif Kalp Yetmezliği Yıl: …… 
Diyabet      Yıl: ……… 
Osteoporoz   Yıl: ……… 
Koroner Arter Hastalığı   Yıl: ……… 
 

Osteortrit  Yıl: ……… 
Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı 
(KOAH)   Yıl: ……… 
Psikiatrik problemler  Yıl: ……… 
Hiperlipidemi  Yıl: ……… 
Diğer   ……………………………… 
………………………………………… 

İlaç alerjiniz var mı?  
Hastanın kullandığı kemoterapi olmayan ilaçları 
nelerdir? 

1. 
2. 
3. 
4. 
……. 
 

Hastalık teşhisi ne zaman kondu?  
Kemoterapi protokolü:  
İlk kemoterapiyi ne zaman aldınız?  
 

 

Kemoterapi ile ilgili eğitim aldınız mı? Hayır 
 
Evet    
(cevabınız evet ise kimden aldınız?) 
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EK-5 FACIT-D (Version 4) 
Aşağıdaki listede sizinle aynı hastalığı olan diğer insanların önemli olduğunu söylediği bazı ifadeler 
verilmiştir. Lütfen son 7 günü göz önünde bulundurarak, yanıtınızı her satırda bir sayıyı daire 
içine alarak veya işaretleyerek belirtiniz.   
 

 BEDENİ DURUM Hiç Çok 
az 

Biraz Ol-
dukça 

Çok 
fazla 

 
GP1 Enerjim düşük .....................................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP2 Bulantım var .......................................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP3 Bedensel durumum yüzünden ailemin ihtiyaçlarını 

karşılamakta güçlük çekiyorum. .........................................   
 

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
GP4 Ağrım var ............................................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP5 Tedavinin yan etkileri beni rahatsız ediyor. .......................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP6 Kendimi hasta hissediyorum...............................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP7 Yatakta yatmaya mecbur kalıyorum ...................................   

 
0 1 2 3 4 

 
 SOSYAL YAŞAM ve AİLE DURUMU 

 
Hiç Çok 

az 
Biraz Ol-

dukça 
Çok 
fazla 

 
GS1 Kendimi arkadaşlarıma yakın hissediyorum ......................   

 
0 1 2 3 4 

 
GS2 Ailemden manevi destek görüyorum ..................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GS3 Arkadaşlarımdan destek görüyorum ...................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GS4 Ailem hastalığımı kabullendi ..............................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GS5 Ailemle hastalığım konusundaki iletişimden memnunum .    0 1 2 3 4 

 
GS6 Kendimi hayat arkadaşıma (veya başlıca desteğim olan 

kimseye) yakın hissediyorum .............................................   
  

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
Q1 

 
 
 
 
 
 

Aşağıdaki soruyu lütfen şu anki cinsel ilişki durumunuzu  
göz önüne almadan yanıtlayınız. Eğer bu soruya cevap  
vermemeyi tercih ederseniz, lütfen yandaki kutuyu            
işaretleyip bir sonraki bölüme geçiniz.      

            
 
 
      

     
 

 
GS7 Cinsel hayatım tatmin edici ................................................   0 1 2 3 4 
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EK-5 FACIT-D (Version 4) 

 
 

Lütfen son 7 günü göz önünde bulundurarak, yanıtınızı her satırda bir sayıyı daire içine 
alarak veya işaretleyerek belirtiniz. 
 
 

 DUYGUSAL DURUM Hiç Çok 
az 

Biraz Ol-
dukça 

Çok 
fazla 

       
 

GE1 Kendimi üzgün hissediyorum .............................................   
 

0 1 2 3 4 

 
GE2 Hastalığımla başa çıkma yöntemimden memnunum ..........   

 
0 1 2 3 4 

 
GE3 Hastalığımla olan mücadelemde ümidimi kaybediyorum ..   

 
0 1 2 3 4 

 
GE4 Kendimi sinirli hissediyorum .............................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GE5 Ölmekten korkuyorum ........................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GE6 Durumumun daha kötüye gitmesinden endişeleniyorum ...   

 
0 1 2 3 4 

 
 
 
 
 

 FAALİYET DURUMU Hiç Çok 
az 

Biraz Ol-
dukça 

Çok 
fazla 

       
 

GF1 Çalışabiliyorum (ev işi dahil) .............................................   
 

0 1 2 3 4 

 
GF2 İşim (ev işi dahil) beni tatmin ediyor ..................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GF3 Hayattan zevk alabiliyorum ................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GF4 Hastalığımı kabullendim .....................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GF5 İyi uyuyorum ......................................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GF6 Eğlenmek için yaptığım şeylerden zevk alıyorum ..............   

 
0 1 2 3 4 

 
GF7 

 
Şu anda hayatımın kalitesinden memnunum ......................   

 
0 1 2 3 4 
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EK-5 FACIT-D (Version 4) 
 
 
Lütfen son 7 günü göz önünde bulundurarak, yanıtınızı her satırda bir sayıyı daire içine 
alarak veya işaretleyerek belirtiniz. 

 
 

 DİĞER ENDİŞELER 
 

Hiç Çok 
az 

Biraz Ol-
dukça 

Çok 
fazla 

 

 

       
 

C3 Bağırsaklarımı kontrol edebiliyorum ....................................   
 

0 1 2 3 4 

 
ITF
1 

Bağırsaklarım her zamankinden daha sık çalışıyor ..............   
 

0 1 2 3 4 

 
ITU

2 
Tuvaletten uzakta olmaktan korkuyorum .............................   
 

0 1 2 3 4 

 
D1 İshal nedeniyle sosyal faaliyetlerimi kısıtlamam gerekiyor .   

 
0 1 2 3 4 

 
D2 İshal nedeniyle fiziksel faaliyetlerimi kısıtlamam 

gerekiyor ...............................................................................   
 

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
D3 İshal nedeniyle cinsel yaşantımı kısıtlamam gerekiyor ........   

 
0 1 2 3 4 

 
D4 İshal olmak beni utandırıyor .................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
D5 İshal nedeniyle karnımda kramp (sancı) ya da rahatsızlık 

var .........................................................................................   
 

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
D6 İshal sorunum gece uyumama engel oluyor/beni uykudan 

uyandırıyor ............................................................................   
 

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
ITF
3 

Büyük abdestimi kaçırmaktan kaçınmak için sık sık 
büyük abdeste çıkmalıyım ....................................................   

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
ITF
5 

Büyük abdestimden kirlenmeyi önlemek için üzerimde 
koruma kullanıyorum ............................................................   

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 
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EK-6 FACT-An (4. Versiyon) 
 
Aşağıdaki listede sizinle aynı hastalığı olan diğer insanların önemli olduğunu söylediği bazı ifadeler 
verilmiştir. Lütfen son 7 günü göz önünde bulundurarak, yanıtınızı her satırda bir sayıyı daire 
içine alarak veya işaretleyerek belirtiniz.   
 

 BEDENİ DURUM Hiç Çok  
az 

Biraz Ol-
dukça 

 

Çok 
fazla 

 
GP1 Enerjim düşük ....................................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP2 Bulantım var. .....................................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP3 Bedensel durumum yüzünden ailemin ihtiyaçlarını 

karşılamakta güçlük çekiyorum. ........................................   
 

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
GP4 Ağrım var ...........................................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP5 Tedavinin yan etkileri beni rahatsız ediyor. ......................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP6 Kendimi hasta hissediyorum..............................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP7 Yatakta yatmaya mecbur kalıyorum ..................................   

 
0 1 2 3 4 

 
 SOSYAL YAŞAM ve AİLE DURUMU 

 
Hiç Çok  

az 
Biraz Ol-

dukça 
Çok 
fazla 

 
GS1 Kendimi arkadaşlarıma yakın hissediyorum .....................   

 
0 1 2 3 4 

 
GS2 Ailemden manevi destek görüyorum .................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GS3 Arkadaşlarımdan destek görüyorum ..................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GS4 Ailem hastalığımı kabullendi .............................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GS5 Ailemle hastalığım konusundaki iletişimden 

memnunum ........................................................................    
 

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
GS6 Kendimi hayat arkadaşıma (veya başlıca desteğim olan 

kimseye) yakın hissediyorum ............................................   
 

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
Q1 

 
 
 
 
 
 
 

Aşağıdaki soruyu lütfen şu anki cinsel ilişki durumunuzu  
göz önüne almadan yanıtlayınız. Eğer bu soruya cevap 
vermemeyi tercih ederseniz, lütfen yandaki kutuyu            
işaretleyip bir sonraki bölüme geçiniz.   

            
 
 
      

     
 

 
GS7 Cinsel hayatım tatmin edici ..............................................   0 1 2 3 4 
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EK-6 FACT-An (4. Versiyon) 

 
 
Lütfen son 7 günü göz önünde bulundurarak, yanıtınızı her satırda bir sayıyı daire içine 
alarak veya işaretleyerek belirtiniz. 
 
 

 DUYGUSAL DURUM Hiç Çok  
az 

Biraz Ol-
dukça 

Çok 
fazla 

       
 

GE1 Kendimi üzgün hissediyorum ............................................   
 

0 1 2 3 4 

 
GE2 Hastalığımla başa çıkma yöntemimden memnunum .........   

 
0 1 2 3 4 

 
GE3 Hastalığımla olan mücadelemde ümidimi 

kaybediyorum ....................................................................   
 

0 1 2 3 4 

 
GE4 Kendimi sinirli hissediyorum ............................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GE5 Ölmekten korkuyorum .......................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GE6 Durumumun daha kötüye gitmesinden  

endişeleniyorum .................................................................   
 

0 1 2 3 4 
 
 
 
 
 

 FAALİYET DURUMU Hiç Çok  
az 

Biraz Ol-
dukça 

Çok 
fazla 

       
 

GF1 Çalışabiliyorum (ev işi dahil) ............................................   
 

0 1 2 3 4 

 
GF2 İşim (ev işi dahil) beni tatmin ediyor .................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GF3 Hayattan zevk alabiliyorum ...............................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GF4 Hastalığımı kabullendim ....................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GF5 İyi uyuyorum .....................................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GF6 Eğlenmek için yaptığım şeylerden zevk alıyorum .............   

 
0 1 2 3 4 

 
GF7 

 
Şu anda hayatımın kalitesinden memnunum .....................   

 
0 1 2 3 4 
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EK-6 FACT-An (4. Versiyon) 

 
 
Lütfen son 7 günü göz önünde bulundurarak, yanıtınızı her satırda bir sayıyı daire içine 
alarak veya işaretleyerek belirtiniz. 
 
 

 DİĞER ENDİŞELER 
 

Hiç Çok  
az 

Biraz Ol-
dukça 

Çok 
fazla 

        
HI 
7 

Kendimi bitkin hissediyorum ..............................................   0 1 2 3 4 

 
HI 
12 

Kendimi halsiz hissediyorum ..............................................   0 1 2 3 4 

 
An 
1 

Kendimi tükenmiş hissediyorum .........................................   0 1 2 3 4 

 
An 
2 

Kendimi yorgun hissediyorum ............................................   0 1 2 3 4 

 
An 
3 

Yorgun olduğum için bir şeylere başlamakta güçlük 
çekiyorum ............................................................................   

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
An 
4 

Yorgun olduğum için başladığım işleri bitirmekte 
güçlük çekiyorum ................................................................   

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
An 
5 

Enerjim var ..........................................................................   0 1 2 3 4 

 
An 
6 

Yürümekte güçlük çekiyorum .............................................   0 1 2 3 4 

 
An 
7 

Her zamanki işlerimi yapabiliyorum ...................................   0 1 2 3 4 

 
An 
8 

Gündüzleri uyuma ihtiyacı hissediyorum ...........................   0 1 2 3 4 

 
An 
9 

Başım dönüyor ....................................................................   0 1 2 3 4 

 
An 
10 

Baş ağrılarım oluyor ............................................................   0 1 2 3 4 

 
B 
1 

Nefes darlığı çekiyorum ......................................................   0 1 2 3 4 

 
An 
11 

Göğsümde ağrı var ..............................................................   0 1 2 3 4 

 
An 
12 

Yemek yiyemeyecek kadar yorgunum ................................   0 1 2 3 4 

 
BL 
4 

Sekse ilgi duyuyorum ..........................................................   0 1 2 3 4 

 
An 
13 

Her zamanki işlerimi yapmaya hevesliyim .........................   0 1 2 3 4 

 
An 
14 

Günlük işlerimde yardıma ihtiyaç duyuyorum ....................   0 1 2 3 4 

 
An 
15 

Yapmak istediğim şeyleri yorgunluktan yapamadığım 
için kızıyorum .....................................................................   

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 
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EK-6 FACT-An (4. Versiyon) 
 

An 
16 

Yorgun olduğum için sosyal faaliyetlerimi kısıtlamam 
gerekiyor ..............................................................................   

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

  

117 
 



EK-7 FACT/GOG-NTX (4. Versiyon) 
 
Aşağıdaki listede sizinle aynı hastalığı olan diğer insanların önemli olduğunu söylediği bazı ifadeler 
verilmiştir. Lütfen son 7 günü göz önünde bulundurarak, yanıtınızı her satırda bir sayıyı daire 
içine alarak veya işaretleyerek belirtiniz.  
 

 BEDENİ DURUM Hiç Çok  
az 

Biraz Ol-
dukça 

Çok 
fazla 

 
GP1 Enerjim düşük ....................................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP2 Bulantım var. .....................................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP3 Bedensel durumum yüzünden ailemin ihtiyaçlarını 

karşılamakta güçlük çekiyorum. ........................................   
 

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
GP4 Ağrım var ...........................................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP5 Tedavinin yan etkileri beni rahatsız ediyor. ......................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP6 Kendimi hasta hissediyorum..............................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GP7 Yatakta yatmaya mecbur kalıyorum ..................................   

 
0 1 2 3 4 

 
 SOSYAL YAŞAM ve AİLE DURUMU 

 
Hiç Çok  

az 
Biraz Ol-

dukça 
Çok 
fazla 

 
GS1 Kendimi arkadaşlarıma yakın hissediyorum .....................   

 
0 1 2 3 4 

 
GS2 Ailemden manevi destek görüyorum .................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GS3 Arkadaşlarımdan destek görüyorum ..................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GS4 Ailem hastalığımı kabullendi .............................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GS5 Ailemle hastalığım konusundaki iletişimden 

memnunum ........................................................................    
 

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
GS6 Kendimi hayat arkadaşıma (veya başlıca desteğim olan 

kimseye) yakın hissediyorum ............................................   
 

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
Q1 

 
 
 
 
 
 
 

Aşağıdaki soruyu lütfen şu anki cinsel ilişki durumunuzu  
göz önüne almadan yanıtlayınız. Eğer bu soruya cevap 
vermemeyi tercih ederseniz, lütfen yandaki kutuyu            
işaretleyip bir sonraki bölüme geçiniz.      

            
 
 
      

     
 

 
GS7 Cinsel hayatım tatmin edici ..............................................   0 1 2 3 4 
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EK-7 FACT/GOG-NTX (4. Versiyon) 

 
 
Lütfen son 7 günü göz önünde bulundurarak, yanıtınızı her satırda bir sayıyı daire içine 
alarak veya işaretleyerek belirtiniz. 
 
 

 DUYGUSAL DURUM Hiç Çok  
az 

Biraz Ol-
dukça 

Çok 
fazla 

       
 

GE1 Kendimi üzgün hissediyorum ............................................   
 

0 1 2 3 4 

 
GE2 Hastalığımla başa çıkma yöntemimden memnunum .........   

 
0 1 2 3 4 

 
GE3 Hastalığımla olan mücadelemde ümidimi 

kaybediyorum ....................................................................   
 

0 1 2 3 4 

 
GE4 Kendimi sinirli hissediyorum ............................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GE5 Ölmekten korkuyorum .......................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GE6 Durumumun daha kötüye gitmesinden  

endişeleniyorum .................................................................   
 

0 1 2 3 4 
 
 
 
 
 

 FAALİYET DURUMU Hiç Çok  
az 

Biraz Ol-
dukça 

Çok 
fazla 

       
 

GF1 Çalışabiliyorum (ev işi dahil) ............................................   
 

0 1 2 3 4 

 
GF2 İşim (ev işi dahil) beni tatmin ediyor .................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GF3 Hayattan zevk alabiliyorum ...............................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GF4 Hastalığımı kabullendim ....................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GF5 İyi uyuyorum .....................................................................   

 
0 1 2 3 4 

 
GF6 Eğlenmek için yaptığım şeylerden zevk alıyorum .............   

 
0 1 2 3 4 

 
GF7 

 
Şu anda hayatımın kalitesinden memnunum .....................   

 
0 1 2 3 4 
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EK-7 FACT/GOG-NTX (4. Versiyon) 
 
 
 
Lütfen son 7 günü göz önünde bulundurarak, yanıtınızı her satırda bir sayıyı daire içine 
alarak veya işaretleyerek belirtiniz. 
 
 

 DİĞER ENDİŞELER 
 

Hiç Çok  
az 

Biraz Ol-
dukça 

Çok 
fazla 

 

 

 
 

NTX
1 

Ellerimde uyuşma veya karıncalanma var .........................   
 

0 1 2 3 4 

 
NTX

2 
Ayaklarımda uyuşma veya karıncalanma var ....................   
 

0 1 2 3 4 

 
NTX

3 
Ellerimde rahatsızlık hissediyorum ...................................   
 

0 1 2 3 4 

 
NTX

4 
Ayaklarımda rahatsızlık hissediyorum ..............................   
 

0 1 2 3 4 

 
NTX

5 
Eklem ağrılarım veya kas kramplarım var .........................   
 

0 1 2 3 4 

 
HI12 Kendimi halsiz hissediyorum ............................................   

 
0 1 2 3 4 

 
NTX

6 
İşitme güçlüğüm var ..........................................................   
 

0 1 2 3 4 

 
NTX

7 
Kulaklarımda çınlama veya uğultu oluyor ........................   
 

0 1 2 3 4 

 
NTX

8 
Düğmeleri iliklemede güçlük çekiyorum ..........................   
 

0 1 2 3 4 

 
NTX

9 
Elimde küçük cisimlerin şeklini hissetmekte güçlük 
çekiyorum ..........................................................................   
 

 
0 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
An6 Yürümekte güçlük çekiyorum ...........................................   

 
0 1 2 3 4 
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10. ÖZGEÇMİŞ 
 

Adı  Songül Soyadı  Tezcan 

Doğum Yeri  Boğazlıyan Doğum Tarihi  21/04/1984 

Uyruğu  T.C. Tel 05052449918 

E-mail songulbutur@gmail.com   

Eğitim Düzeyi 

 Mezun Olduğu Kurumun Adı Mezuniyet Yılı 

Doktora/Uzmanlık   

Yüksek Lisans 
Marmara Üniversitesi Sağlık Bil.Enst.-Klinik Farmasi Yüksek Lisans 

Programı 
2009 

Lisans İstanbul Üniversitesi Eczacılık Fakültesi 2006 

Lise  Hasan Polatkan Anadolu Lisesi 2002 

İş Deneyimi  

 Görevi  Kurum   Süre (Yıl - Yıl) 

 Araştırma görevlisi 
Marmara Üniversitesi Eczacılık Fak. Klinik 

Eczacılık Bilim Dalı 
2007-... 
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Marmara Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi 

Gülgenç Kemoterapi Ünitesi 
2007-2010 

 Araştırma görevlisi (Onkoloji eczacısı ) 

T.C. Sağlık Bakanlığı Pendik-Marmara 

Üniversitesi EAH Günübirlik Ayaktan 

Kemoterapi Ünitesi 

2010-.... 

 

Yabancı Dilleri Okuduğunu  Anlama* Konuşma* Yazma* 

İngilizce Çok iyi İyi Iyi 

 

Yabancı Dil Sınav Notu # 

YDS ÜDS IELTS TOEFL IBT TOEFL 

PBT 

TOEFL 

CBT 

FCE CAE CPE 

68,75 71,25        

 

Bilgisayar Bilgisi 

Program Kullanma becerisi 

Çok iyi Çok iyi 

*Çok iyi, iyi, orta, zayıf olarak değerlendiriniz. 
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