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ÖZET 

Amaç: Günümüzde kanser; cerrahi yöntemler, kemoterapi, radyoterapi, kemik iliği, kök hücre nakli, immünoterapi, hormon 

ve antikor tedavisi gibi yöntemler kullanılarak tedavi edilmeye çalışılmaktadır. Her yöntemin kendi içinde avantaj ve 

dezavantajları vardır. Kemoterapide kullanılan ilaçların meydana getirdiği yan etkilerden birisi de hastalarda el ve ayaklarda 

kızarıklık, şişme, kaşıntı ve hissisleşmeye neden olmasıdır. Özellikle bu yan etki sürecinde parmak izlerinin kaybolması 

kriminal açıdan önemli sorunlara neden olmaktadır. Bu çalışmada el ayak sendromuna neden olan kanser ilaçları incelenmiş 

ve etkileri açıklanmaya çalışılmıştır.                                        

Yöntem: Farklı veri tabanları üzerinden makaleler, elektronik kitaplar, dergiler, tezler incelenmiştir.                 

Bulgular ve Sonuç: Çalışmada kemoterapide kullanılan ilaçlardan palmar ve plantar bölgelerde kızarıklıklara neden olan el 

ve ayaklarda yanma, hissislik meydana getiren ilaç etkin maddeleri tablolar halinde sunulmuştur. Bu maddeler arasında başta 

kapesitabin olmak üzere, kabozantinib, pazopanib, vemurafenib, aksitinib, doksorubisin, sunitinib, regorafenib, dosetaksel 

ve sorafenib gibi maddeler bulunmaktadır. El ayak sendromuna neden olan metabolik yol hala açıklanmamıştır. 

Anahtar kelimeler: Kapesitabin, 5-florourasil, kanser, parmak izi, el ayak sendromu 

 
 

Overview of Cancer Drugs That Cause Fingerprint Loss 

 

ABSTRACT 

Purpose: Today, cancer; It is attempted to be treated using methods such as surgical methods, chemotherapy, radiotherapy, 

bone marrow, stem cell transplantation, immunotherapy, hormone and antibody therapy. Each method has its own advantages 

and disadvantages. One of the side effects caused by chemotherapeutic drugs is that they cause redness, swelling, itching and 

numbness in the hands and feet of patients. Especially during this side effect process, the loss of fingerprints causes important 

criminal problems. In this study, cancer drugs that cause hand-foot syndrome were examined and their effects were tried to 

be explained.                                                         

Material method: Articles, electronic books, journals and theses were examined through different databases. 

Findings and results: In the study, the active substances of the drugs used in chemotherapy, which cause redness in the 

palmar and plantar regions and cause burning and sensation in the hands and feet, are presented in tables. These substances 

include, primarily capecitabine, cabozantinib, pazopanib, vemurafenib, axitinib, doxorubicin, sunitinib, regorafenib, 

docetaxel and sorafenib. The metabolic pathway that causes hand-foot syndrome is still unexplained. 

Keywords: Capecitabine, 5-fluorouracil, cancer, fingerprint, hand-foot syndrome 
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GİRİŞ 

Kanser tedavisinde kullanılan ilaçlar tablo 1 de gösterilmiştir. İlaçların yan etkilerinden dolayı, 

tedavi gören hastalar, yeni problemler yaşamaktadır. Bu yan etkiler kullanılan doza ve kişiye göre 

değişmektedir, dolayısıyla tedavi öncesinde oluşabilecek yan etkileri tahmin etmek zordur. İlaç yan 

etkileri kısa ya da uzun vadeli olabilmektedir. Yan etkiler ilacın çeşidine, dozuna, hastanın yaşına, 

cinsiyetine ve pek çok faktöre bağlı olartak ortaya çıkmaktadır. Bu yan etkiler arasında doza bağımlı 

olarak ortaya çıkan el ayak sendromu (EAS), birçok hastanın günlük hayatında sorun yaratmaktadır. 

Palmoplantar eritrodizestezi olarak da bilinen EAS el, ayak ve ağız hastalığıyla karıştırılmamalıdır. El, 

ayak, ağız hastalığı genel olarak Coxsackievirus A16 ve Enterovirüs 71 isimli iki adet virüsün neden 

olduğu bir hastalıktır (Ekinci ve ark., 2013). EAS ise kanser ilaçları nedeniyle doza bağımlı olarak ortaya 

çıkar. Geçici parmak izi kaybına neden olur. Doz azaltımı ya da ilacı tamamen keserek bu durum kontrol 

altına alınır. Bir süre sonra el ve ayaklar normal durumuna döner. EAS’nin mekanizmasının tesbit 

edilmesi halinde oluşabilecek sorunlar ortadan kaldırılabilir. Bu çalışmada EAS’ye neden olan kanser 

ilaçları incelenmiştir. 

Tablo 1. Antikanser İlaçlar 

Alkilleyici Ajanlar 
Antimetabolitl

er 

Mitoz 

İnhibitörleri 

Topoizomera

z 

inhibitörleri 

Tirozin 

kinaz 

inhibitörleri 

(TKİ) 

Antrasiklinle

r 

Hormon 

reseptörleri 

Busulfan 5-florourasil Podoflotoksinler Doksorubisin Afatinib Aklorubisin Abiraterone 

Estramusin Aminopterin Taksanlar Epirubisin Aksitinib Daunorubisin Anastrozol 
İfosfamid Azaserin Vindesin Etoposid Alectinib Epirubisin Bicalutamide 

Karboplatin Kapasitabin Vinkristin İdarubisin Bosutinib İdarubisin Degarelix 

Karmustin Merkaptopürin Vinplastin Mitoksantron Brigatinib Zorubusin Eksemestan 
Klorambusil Metatreksat  Teniposid Cetuximab  Ekstramustinfosfat 

Lomustin Pentostain   Ceritinib  Flutamide 

Mekloretamin Tegafur   Dabrafenib  Fosfestrol 
Melfalan Tiyoguanin   Dasatinib  Fulvestrant 

Siklofosfomit    Erlotinib  Goserelin 

Sisplatin    Everolimus  Klomifen 
Trietilenmelamin    Gefitinib  Klorotrianisen 

Trietilentiofosfor amid    İbrutinib  Letrozol 

    İmatinib  Leuprolid 
    Kabozantinib  Siproteron asetat 

    Krizotinib  Tamoksifen 

    Lapatinib   
    Nilotinib   

    Lenvatinib   

    Nilotinib   
    Nintedanib   

    Osimertinib   

    Palbocicclib   
    Panotinib   

    Pazopanib   

    Regorafenib   
    Ruksolitinib   

    Sorafenib   

    Sunitinib   
    Temsirolimus   

    Tofacitinib   

    Vandetanib   
    Vemurafenib   
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Kemoterapi ilaçlarının meydana getirdiği yan etkiler 

Meydana gelen yan etkilerinin %90’ı geçici etkilerdir. Bulantı-kusma, kan değerlerinin 

düşüklüğü, bağırsaklarda meydana gelen problemler, zayıflama, enfeksiyonlara açık hale gelme, 

saçların dökülmesi, ağız ve dudaklarda yaraların meydana gelmesi, el ve ayaklarda uyuşukluk, kızarıklık 

ciltte kuruluk ve pullanma ileri aşamada da parmak izi kaybı ilk sayılacak yan etkilerdendir. 

Kardiyotoksisite de ayrıca önem kazanmaktadır. Miyokardiyal depresyon, hemorajik miyokardit, 

endomiyokardiyal fibrozis, pulmoner fibrozis, bradiaritmiler, nöropati, raynaud fenomeni, iskemi, 

hipertansiyon veya hipotansiyon sık kullanılan kanser ilaçları için ön plana çıkmaktadır. Bu gibi etkiler 

kişilerin görünümlerini değiştirdiği için adli bilimler için de önemli olmaktadır (Aslam ve ark., 2014; 

Carr ve ark., 2008). Kullanılan doza bağlı olarak DNA üzerinde de farklı hasarlar meydana gelmektedir 

(Boogaard ve ark., 2022) 

El ayak sendromu (EAS) 

EAS, el ve ayaklarda iğnelenme, uyuşukluk hissi, karıncalanma, kızarıklıkla kendini gösteren, 

Burgdorf Sendromu olarak da açıklanan bir deri hastalığıdır. Kanser tedavisinde kullanılan ilaçlara bağlı 

olarak ortaya çıkmaktadır (Lou ve ark., 2016). Bu sendromun ilk olarak Dr. Zühlke (1974) tarafından 

tanımlandığını Lou ve ark. (2016) belirtmişlerdir. Sendromun çok daha ağır belirtiler gösterebileceği de 

ileri sürülmüştür (Milano ve ark.  2008). Sebebi ise ilacın deri hücrelerine toksik etkisi olarak 

açıklanmıştır. Doksorubisin uygulanan kişide, ilk doz uygulamasından 3 saat sonra alın, koltuk altı,ön 

kol, avuç içive ayak tabanlarında yan etkilerin başladığı gösterilmiştir  (Jacobi ve ark., 2005). Özellikle 

kanser tedavisi gören kadınlarda oluşan EAS’nın yaşam kalitesini, kadının imajını, cinselliğini ve 

özellikle zihinsel sağlığını ciddi bir şekilde etkilediği ileri sürülmüştür (Ferreira ve ark., 2019). 

Kemoterapi ilaçları içersinde Tirozin kinaz inhibitörleri ile tedavi edilenlerin daha yaygın bir şekilde 

EAS ile karşılaştıkları ileri sürülmüştür (Nardi ve ark., 2023). 

Parmak izi nedir? Adli bilimlerdeki önemi nedir? 

Suç mahalinde en çok aranan ve belirlenen delillerden birisi parmak izidir. Parmak izi bireye 

özel olmaları bakımından yaygın olarak kullanınlan biyometrik karakter olarak tanımlanır (Kanchan and 

Krishan 2018). El ve ayak tabanlarında papiller desenlerin olduğu Cummins ve Midlo (1926) tarafından 

açıklanmıştır. Değişik yüzeylerde uzun süre bozulmadan kaldığı, taş devrindeki bazı tuğlalarda, 

kabartmalarda, kazılarda bulunan eşyalarda parmak izlerine rastlandığı ileri sürülmüştür (Petridis ve 

Üner, 2020). Parmak izi tarihi çok eski dönemlere dayansa da kriminal çalışmalarda kullanımı o kadar 

eski değildir. 19. yüzyıldan itibaren kimlik belirlemede yaygın olarak kullanılmaya başlamıştır. 

Parmaklardaki dermatoglifik desenler gebeliğin 10. haftasından itibaren oluşmaya başlar (Okajima, 

1975). Gebelikte yaşanan olumsuz durumlar parmak izi oluşumunu etkileyebilir (Gutierez ve ark., 

2012). Chockaian ve ark. (2013) fetüsün rahim içindeki duruşu ve amniyotik sıvıdaki farklılığın parmak 
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izinin belirlenmesinde etkili olduğunu vurgulamışlardır. SMARCAD geninin parmak izi ile ilgili olduğu 

açıklandıktan sonra bu genin cilde özel formunun mutasyona uğramasının otozomal dominant bir durum 

olarak ortaya çıktığı ileri sürülmüştür (Nousbeck ve ark.,2011). Glover ve ark. (2022) parmak izi 

oluşumuyla ilgili birkaç gen varyantı olduğunu belirtmekle beraber altta yatan biyokimyasal 

mekanizmanın henüz açıklanmadığını da belirtmişlerdir.  

El Ayak Sendromuna neden olan kanser ilaç etken maddeleri 

Kanser tedavisinde kullanılan ilaçların önemli yan etkilerinden birisi de EAS’dir. Bu ilaçlardan 

biri olan Kapesitabin, vücutta; ayakları, elleri, avuç içini etkileyerek şişmeye kızarıklığa, çatlamaya, 

pullanmaya ve bazı nodül benzeri sert oluşumlara neden olmaktadır. Doza bağlı olarak da parmak izi 

kaybına neden olmaktadır (Zhao ve ark., 2020; Azadeh ve ark., 2017; Al-Ahval. 2012).  

5-Florourasil (5-FU), Antimetabolitler grubundan bir etken maddedir. DNA replikasyonunu 

engelleyerek hücre bölünmesini durdururlar. 5-FU, çeşitli malignitelerin tedavisinde kullanılan urasil 

analoğu olan kemoterapötik ajanlardan birisidir. Chu ve Sartorelli (2014), 5-FU ana formunun inaktif 

olduğunu ve bir dizi enzimatik tepkime ile aktif ribozil ve deoksiribozil nukleotid metabolitlerine 

dönüştüğünü ifade etmiştir. Correia ve ark. (2018) yaptıkları çalışmada 5-FU’nun hücre içerisinde çeşitli 

aktif metabolitlerine dönüştürülerek RNA, DNA sentezini baskılayıp, timidilat sentazın çalışmasını da 

engelleyerek antikanser özelliği gösterdiğini belirtmişlerdir.  

Kapesitabin, 5-FU’nun benzeri, ağızdan alınan floropirimidin tabanlı bir ilaç etken maddesidir. 

Kapesitabin bir dizi enzimatik tepkimeyle 5-FU’ya dönüşür. Erken evre kanser türlerinde tamamen 

tedavi amacıyla kullanılır. Ancak ilerlemiş kanser vakalarında, tümörleri küçülterek hasta şikâyetlerini 

azaltmak amaçlanır (Baskın ve Çalıbaşı, 2011). Kapesitabin, DNA sentezini inhibe eden tümörün 

büyümesini yavaşlatan bir ön ilaçtır. Caronia ve ark. (2011) kapesitabinin, pirimidin yıkımında görev 

alan dehidropirimidin dehidrogenaz (DPD) eksikliği sonucunda oluşan şiddetli toksisite ile 

ilişkilendirilebileceğini belirtmiştir. Sitidin deaminaz (CDA), kapesitabin metabolizması için önemli bir 

enzimdir. Bu enzim, kapesitabinin 5-FU’ya dönüşümünü sağlamaktadır. Baskın ve Çalıbaşı (2011) 

CDA’da meydana gelebilecek anomalilerin 5-FU toksisitesine sebep olabileceğini belirtmiştir. 

Kapesitabinin bulantı, kusma, ishal, yorgunluk, saç dökülmesi, EAS gibi birçok yan etkisi 

bulunmaktadır (Daldal ve Demiralay, 2020). Kapesitabin ile tedavi edilen hastaların %50-60’ında EAS 

geliştiği, %19-34’ünde cilt reaksiyonlarının meydana geldiği rapor edilmiştir (Doorn ve ark., 2016). 

Doksorubisin, antikanser özellikteki antrasiklin antibiyotik ilaçtır (Osoro ve ark., 2022). Meme, 

akciğer, mesane, tiroid bezi, yumurtalık kanserleri, kemik sarkomu ve yumuşak doku sarkomu, Hodgkin 

ve Hodgkin dışı lenfomalar, nöroblastoma, Wilms tümörü, akut lenfoblastik lösemi, akut miyeloid 

lösemi gibi çeşitli neoplastik tümörlerde kullanılır. Topğoizomeraz-DNA kompleksini bloke ederek 

DNA sentezini engeller ve kanser hücre çoğalmasını durdurur. Ancak birçok hastadaki ilaç direnci 

nedeniyle tedavide sıkıntı yaşanmaktadır (Natu ve ark., 2023). Birçok yan etkisi arasında EAS da 

gözlenmektedir (Grinnell ve ark., 2020).   
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Pegile lipozomal doksorubisin (PLD- PEG-DOX), metastatik meme kanseri başta olmak 

üzere birçok kanser türüne sahip hastayı tedavi etmek için sıklıkla kullanılır. PLD’nin geleneksel 

doksorubisine alternatif bir ilaç olduğu söylenmektedir. Miyelotoksisite, kusma ve alopesi 

insidanslarının PLD'de doksorubisine göre daha düşükken, EAS’nin daha sık meydana geldiğini 

gösterilmiştir (O'Brien 2008). 

Dosetaksel, başta meme kanseri olmak üzere çeşitli kanser tedavilerinde kullanılan önemli bir 

ilaçtır. dosetaksel β-tübüline bağlanıp, mitoz ve hücre iskelet fonksiyonlarını bozmaktadır 

(Ashrafizadeh ve ark., 2021). Degen ve ark. (2010) dosetaksel kullanan hastaların %6-58'inde, 

dosetaksel ile birlikte kapesitabin kullananların %56-63'ünde, dosetaksel ile birlikte 5-FU kullananların 

%89'unda EAS geliştiğini açıklamışlardır. 

Sitarabin, özellikle akut lösemilerde kullanılan pirimidin analoğu, antimetabolit kemoterapötik 

bir ajandır (Öneç, 2016).  Sitarabin hücre bölünmesinin S fazına etki ederek, bölünmeyi engeler. DNA 

polimerazı inhibe ettiği açıklanmıştır. Yüksek doz sitarabin alan lösemi hastalarında EAS’nin geliştiği 

bildirilmiştir (Baer ve ark. 1985; Assessment-report, 2022). 

Epirubisin, doksorubisinden üretilen, intravenöz yolla alınan, antineoplastik etken maddedir. 

Meme kanseri başta olmak üzere birçok kanser türünde etkilidir (Cersosimo ve ark., 1986). Epirubisin 

çalışma mekanizmaları arasında interkalasyon, DNA ipliği kırılması ve topoizomeraz II inhibisyonu 

vardır. Gen ekspresyonunun düzenlenmesini de etkilemektedir. Innocenti ve ark. (2001) epirubisinin 

esas olarak karaciğerde metabolize olduğunu göstermişlerdir. Birçok yan etkisi arasında EAS da 

görülmektedir (Saji ve ark., 2007). 

Hidroksiüre, kanser başta olmak üzere hematoloji, bulaşıcı hastalıklar ve dermatolojide 

kullanılan ribonükleotid redüktaz inhibitörüdür. Orak hücreli anemi ve kronik miyeloproliferatif 

bozukluklarda kullanılan temel ilaç konumundadır (Singh ve ark., 2016). Son yıllarda 

alzheimer hastalığında da umut verici gelişmeler yaşanmıştır (Brose ve ark., 2018). Bununla beraber cilt 

kanserinin ilerlemesini kolaylaştırdığını açıklayan çalışmalar da mevcuttur (Musialek ve Rybaczek, 

2021). Yan etkileri arasında EAS da görülmektedir (Butler ve ark., 2014).  

6-Merkaptopürin (6-MP), pürin analoğu olan madde, kanser ve otoimmün hastalıkların 

tedavisinde özellikle akut lenfositik lösemide kullanılır Merkaptopürin, metotreksat ile birlikte 

kullanıldığında sağ kalımı artırdığı belirtmiştir (Giverhaug ve ark., 1999). Birçok yan etkisi arasında 

EAS da görülmüştür (Giacchero ve ark., 2008). 

Siklofosfamid, günümüzde özellikle multiple miyolom, meme kanseri ve sarkom olmak üzere 

neoplazma tedavisinde kullanılan bir ajandır. Etkisini DNA’nın alkilasyonu yoluyla gösterir. Bağışıklığı 

baskılamak için organ nakillerinde de tercih edilir. Aldehit dehidrojenaz derişimindeki artışa bağlı 

olarak bazı kanser türlerinde direnç gelişmiştir Antineoplastik ve antimitotik etkisinin yanı sıra 

imminosupresif etkisi de vardır. Sıklıkla görülen yan etkisi mesane ve gonadal toksisite ile ilgilidir. 

Bununla beraber miyelosupresyon, amenore ve hemorajik sistit önemli bir yan etki olarak tanımlanmıştır 

(Ogino ve Tadi 2023). Bunun yanında nörotoksisite ve EAS da gözlenmektedir (Demirdağ ve ark. 2019).  

https://5cef0b7b43e7a42fd019406d30fe2e79ab6b0d1f.vetisonline.com/topics/medicine-and-dentistry/cytoskeleton
https://5cef0b7b43e7a42fd019406d30fe2e79ab6b0d1f.vetisonline.com/science/article/pii/S1462388919301309#bib6
https://5cef0b7b43e7a42fd019406d30fe2e79ab6b0d1f.vetisonline.com/topics/nursing-and-health-professions/capecitabine
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Vinorelbin, alkoloid özellikte olan kimyasal, metafazdan anafaza geçişte mikrotübül özelliğine 

etki ederek hücrenin apoptoza yönlendirilmesini sağlar. B-cell lymphoma gene-2 (Bcl-2) geni üzerine 

de etkisi pekçok kemoterapi ajanından daha fazladır. Ovaryum, küçük hücre dışı akciğer kanseri ve 

meme kanserlerinde yan etkilerinin az olması nedeniyle tercih edilmektedir (Gökçe ve ark., 2011). Yan 

etki bakımından kapesitabin kullanan hastalarda EAS gelişirken vinorelbin kullananlarda EAS’nin 

gelişmediği ileri sürülmüştür (Pajk ve ark., 2008). Bununla beraber Vinorelbinin intravenöz yolla  

kullanımının daha az yaygın olmakla beraber el ve ayaklarda kızarıklık, şişlik ve his kaybına neden 

olduğu da gösterilmiştir (MFMER., 2023). Vinorelbin diğer bazı ilaçlarla kullanıldığı zaman dikkat 

edilmelidir. 

Paklitaksel, Başta ovaryum ve meme kanserleri olmak üzere pekçok kanser türünde kullanılan  

taksanlar grubundan bir ilaçtır (Xu ve ark., 2022). Etkisini mitozu engelleyerek gösterir, mikrotübüllerin 

ayrılmasını etkiler. Aynı zamanda Kazanılmış Bağışıklık Yetersizliği Sendromu (AIDS) tedavisinde de 

kullanıldığı açıklanmıştır (Zhu ve Chen, 2019).  Başta nöropati, alopasi, tırnaklarda değişiklik ve deri 

döküntüsü olmak üzere pekçok yan etkisinin yanında EAS da bildirilmiştir (Su ve ark., 2019). Parmak 

izinin kaybolması kriminalde önemli olmaktadır (Azadeh ve ark., 2017). 

Sisplatin, yapısında platin bulunan, antikanser ilaçlarından biridir. Doğrudan DNA’yı 

etkileyerek hücre çoğalmasını engellediği ileri sürülmüştür (Sabuncuoğlu ve Özgüneş 2011). Farklı 

kemoterapik ilaçlarla birlikte kullanıldığında daha iyi sonuçların alındığı görülmüştür. Oldukça toksik 

etkilere sahip olan sisplatin, başlıca hepatotoksisiteye, nefrotoksisisiteye ve ototoksisiteye neden 

olmaktadır. EAS da açığa çıkan önemli yan etkilerden birisidir (Yoshida ve ark., 2022). 

Etoposid, küçük hücreli akciğer kanseri, yumurtalık kanseri, lenfomalar, kaposi sarkomu, 

ewing sarkomu, testis kanseri ve akut lenfoblastik lösemi gibi kanserlere karşı kullanılan bir ajandır. 

Alkaloidler grubundan olup topoizomeraz II’yi inhibe eder, hücreleri farklı yollarla apoptoza yönlendirir 

(Hande, 1998; Saied ve ark., 2023). Etoposid kullanan hastalarda birçok yan etkinin yanı sıra EAS’nın 

da görüldüğü ileri sürülmüştür (Marigny ve ark., 2005). 

İrinotekan, kamptotesin türevi bir kimyasaldır. Yüksek toksik etkisi nedeniyle tedavide tercih 

edilmez. Daha çok yarı sentetik türevleri kullanılır. Genellikile küçük hücreli ve küçük hücreli olmayan 

akciğer kanseri, lösemi, kolorektal kanserler, ovaryum kanseri, servikal kanserler ve lenfomada 

kullanılır. Tek başına veya diğer ilaçlarla birlikte kullanılabildiği rapor edilmiştir (Kurtan ve ark., 2014). 

Jordan ve ark. (2004) uygulanan kombine tedavi sonucunda EAS geliştiğini bildirmiştir.  

Bevacizumab, vasküler endotelyan büyüme faktörlerinden VEGF-A’yı hedef alan bir ilaçtır. 

VEGF-A’ya bağlanarak, VEGF-A’nın ilgili reseptörüne bağlanmasını engeller ve böylece kanser 

hücrelerinin yeni damar oluşturmasına izin vermez. Tekrarlamış ya da sekonder kansere sebep olan 

kolorektal kanserli hastalarda esas olarak kullanılır (Garcia ve ark., 2020). Anti-anjiyogenik etki 

gösterir. Tek başına veya kombine olarak kullanılır. Kombine olarak kullanıldığında yaşam süresinde 

artış sağladığı gözlenmiştir (Çetin ve ark., 2016). Munehiro ve ark. (2010) yaptıkları çalışmada 

bevacizumab ile tedavi alan hastada EAS gözlendiğini ve ilacı kesince EAS’da gerileme olduğunu 
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belirtmişlerdir. 

İmatinib,  kronik miyeloid lösemi tedavisinde kullanılan füzyon geninin (BCR-ABL) BCR-

ABL1 hedefli tirozin kinaz inhibitörüdür (TKİ) (Ölgen ve Şentürk 2021). İmatinib ayrıca trombosit 

kaynaklı büyüme faktörü (PDGF-R) ve kök hücre faktörü c-kit için reseptör tirozin kinazları da inhibe 

eder (Cohen ve ark., 2002). Cohen ve ark. (2021) imatinib’in farklı birçok kanser türünde de 

kullanıldığını, erken tanı ve tedavinin başarı oranını büyük ölçüde artırdığını belirtmiştir. Tuğlu ve Melli 

(2012) imatinib etki mekanizmasını şu şekilde açıklamışlardır: Tirozin kinazda ATP’yi bağlayan 

aktivasyon bölgesi mevcuttur. Enzim, ATP’den terminal fosfatı koparıp substratta bulunan tirozin 

rezidülerine aktarır. Bu olaya protein tirozin fosforilasyonu denir. BCR-ABL1 kinazda, imatinib 

bağlandığı zaman tirozin kinazın aktivasyon bölgesi kapanır veya “self-inhibited” konformasyona geçer 

ve ATP bağlanması mümkün olmadığı için aktivitesi semi kompetitif bir şekilde inhibe olur. BCR-

ABL1 kinaz bölgesindeki mutasyonlar nedeniyle imatinibe direnç geliştiren hastalar gözlenmektedir 

(Tuğlu ve Melli, 2012). imatinib alan hastalarda mide bulantısı, kas krampları, ishal, baş ağrısı, karın 

ağrısı, nötropeni, trombositopeni, anemi gibi birçok yan etkinin yanında EAS’nın da geliştiğini 

belirtilmiştir (Battistella ve ark. 2008; Waller (2018).  

Gefitinib, küçük hücreli olmayan akciğer kanseri tedavisinde kullanılan TKİ’dir. Küçük hücreli 

olmayan akciğer kanserlerinin tedavisinde epidermal büyüme faktörü reseptörü (EGFR) mutasyonu 

hedef alınmaktadır. Kanser tedavisinde kullanılan akıllı ilaçlar olarak bilinen Afatinib, osimertinib, 

erlotinib ve gefitinib bu grup ilaçlardandır (Wen ve ark., 2023). Gefitinib tedavisinin önemli yan etkileri 

arasında trombositopeni, baş ve karın ağrısı, deride kuruluk ve döküntünün yanında EAS da 

tanımlanmıştır (Razis ve ark., 2006).  

Pazopanib, TKİ’dir. İlerlemiş böbrek hücreli karsinom ve yumuşak doku sarkomlarının 

tedavisinde kullanılır. Vasküler endotelyan büyüme faktörünü (VEGFR-1, VEGFR-2 ve VEGFR-3) 

hedefleyen bir ilaçtır (Alp ve Bozca, 2019). Pazopanib bir multikinaz inhibitörü olduğundan, birçok 

sinyal yolunun üstesinden gelebilmektedir. Böylece anjiyogenezin yanı sıra hücre içi sinyallerin 

transdüksiyonunu da etkili bir şekilde inhibe edebilmektedir. Birçok yan etkisi arasında EAS da 

görüldüğü açıklanmıştır (Pick ve Neytsrom 2012; Paludetto ve ark. 2018).  

Aksitinib, ilerlemiş böbrek hücreli karsinom tedavisinde kullanılmaktadır. VEGFR-1, VEGFR 

2, VEGFR-3’ü inhibe ettiği (Alp ve Bozca 2019),  anjiyogenezi inhibe ettiği belirtilmiştir (Escudier ve 

Gore, 2011).  Ayrıca aksitinib’in BCR-AB1 füzyon proteinine bağlandığı, özellikle ilaca dirençli T315I 

mutant izoformunu inhibe ettiği gösterilmiştir. En sık bildirilen yan etkileri hipertansiyon, yorgunluk, 

diyare, stomatit ve EAS’dır (Pemovska ve ark., 2015). 

Kabozantinib, böbrek ve karaciğer kanserinde kullanılan bir ilaçtır. TKİ etkisi ile tümör hücresi 

proliferasyonunu ve anjiyogenezi engeller (Sennino ve ark., 2012; Choueiri ve ark. 2021). Pek çok yan 

etkisinin yanında EAS’nın da ortaya çıktığı belirtilmişir (Nguyen ve ark., 2019)  

Regorafenib, kolorektal kanser ve gastrointestinal stromal tümörlerde kullanılmaktadır. 

Anjiyojenik (VEGFR1-3, TIE2), stromal (PDGFR-β, FGFR) ve onkojenik kinazların (KIT, RET ve 
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RAF) inhibitörüdür (Mross ve ark., 2012). McLellan ve ark. (2017) klinik çalışmalarda en önemli 

toksisiteleri arasında EAS olduğunu ve bugüne kadar regorafenib ile ilişkili EAS'yi önlemeye veya 

yönetmeye yönelik hiçbir klinik müdahale çalışmanın yayınlanmadığını belirtmiştir. Sunakawa ve ark. 

(2014) nemlendirici kremler ve profilaksi çalışmalarının regorafenib kaynaklı EAS yönetmede fayda 

sağladığını ifade etmiştir. Regorafenib, tümör mikro-ortamını yeniden şekillendirmektedir. VEGF 

inhibisyonuna giden moleküler kaçış yollarını (FGF, PIGF ve PDGF sinyalini) inhibe ettiği, VEGF 

inhibitörlerine dirençli tümörlerde bile antianjiyogenik etki sağladığı açıklanmıştır (Arai ve ark., 2019).  

Sorafenib, renal hücreli karsinom (RCC) tedavisi için onaylanmış multikinaz inhibitörü olan 

bir ilaçtır. Bu ilacı kullanan hastalarda şiddetli EAS’nın oluştuğu ileri sürülmüştür (Demirkan ve ark., 

2017). Tang ve ark. (2020) sorafenibin, RAF/MEK/ERK sinyal yolunu bloke ederek RCC hücrelerinin 

proliferasyonunu doğrudan inhibe ettiğini, aynı zamanda tümör anjiyogenezini inhibe etmek için 

trombosit kaynaklı büyüme faktörü reseptörü (PDGFR-β), VEGFR 2, hepatosit faktör reseptörü (c-KIT) 

ve diğer proteinleri hedefleyebileceğini ifade etmiştir. 

Sunitinib, gastrointastinal stromal tümörler ve renal hücreli karsinom tedavisinde yaygın olarak 

kullanılan multikinaz inhibitörü ilaçtır (Alp ve Bozca 2019).  Lacouture ve ark. (2008) sunitinibin 

antitümör ve antianjiyogenik etkiye sahip olduğunu belirterek yan etkileri arasında mukozit, döküntü, 

alopesi, kseroz, ağız kuruluğu ve EAS görüldüğünü açıklamıştır. Xiao ve ark. (2019) sunitinib 

tedavisinde ciddi böbrek hasarlarının meydana geldiğini de ileri sürmüştür. 

Vemurafenib, yayılmış melanomada sıklıkla kullanılan hedefi BRAF, MEK olan bir ilaç etken 

maddesidir (Alp ve Bozca, 2019). Zhao ve ark. (2020) melanom hastalarının yaklaşık %50'sinde BRAF 

mutasyonları meydana geldiğini, vemurafenib’in spesifik bir BRAF inhibitörü olarak, melanom 

hastalarında progresyonsuz sağkalımı önemli ölçüde uzattığını ve bununla birlikte, çoğu hastada 6 ay 

sonra vemurafenib’e direnç geliştiğini belirtmiştir. Turaçlı (2017) da BRAF mutasyonlarını açıklamıştır.  

Vemurafenibin yan etkileri arasında döküntü, skuamoproliferatif büyüme, ışığa duyarlılık, skuamöz 

hücreli karsinom, milia, EAS ve ciltte kuruluk bulunur (Vance ve ark., 2017). 

SONUÇ  

Bu çalışmada EAS’ya neden olan kanser ilaçları kaynak taraması yapılarak araştırılmıştır. 

Belirlenen kanser ilaçlarının ortak noktasının doza bağlı olarak EAS sebep olduğu görülmüştür. İlaçlar 

karşılaştırılmalı olarak incelendiğinde, özel olarak EAS’ya neden olan ortak bir doz bulunmamıştır. Her 

etken madde için EAS dozu farklı olmakla birlikte aynı etken maddenin farklı kanser türünde farklı 

dozda ESA’ya neden olduğu saptanmıştır. Kanser tedavisinde kullanılan ilaçların dozunun kişiye özel 

olduğu dikkati çekmiştir. Kişilerin genetik yapısı EAS neden olan ilaç doz miktarını ve EAS’nın 

şiddeditini belirlediği görülmüştür. Aynı şekilde hastanın genetik yapısının ilaçlara farklı direnç 

mekanizmaları geliştirdiği de belirlenmiştir. İlaç direnci oluşması nedeniyle kanser tedavilerinde başarı 

yüzdesi düşmektedir. EAS’nın bazı etken maddelerde birkaç hafta içinde bazılarında ise aylar sonra 

ortaya çıktığı arkasından da parmak izi kaybının yaşandığı görülmüştür (Azadeh ve ark., 2017).  

https://5cef0b7b43e7a42fd019406d30fe2e79ab6b0d1f.vetisonline.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/vemurafenib
https://5cef0b7b43e7a42fd019406d30fe2e79ab6b0d1f.vetisonline.com/topics/medicine-and-dentistry/photosensitivity
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Literatürde EAS’ya neden olan biyokimyasal yolakları açıklayan herhangi bir çalışmaya 

rastlanmamıştır. İlaç mekanizmalarının EAS’yı nasıl oluşturduğu henüz net değildir. Yaygın görüş 

kemoterapik ajanların epidermal hücrelere direkt toksik etkisi olduğu yönündedir. EAS geri dönüşlü bir 

rahatsızlıktır. Doz azaltımı ya da ilacı keserek hasta eski durumuna dönebilmektedir. Bu konuda daha 

çok çalışma yapılarak mekanizma tespit edilirse, kullanılan ilaçları o mekanizmadan kurtaracak bir 

yöntem bulunabilir ve EAS engellenebilir. EAS gelişen hastalarda sendromları hafifletmek için bazı 

nemlendirici kremler, sistemik steroid ilaçlar, %0.1 tazaroten krem, E vitamini, siklooksijenaz 

inhibitörleri, piridoksin ve nikotin bandı kullanılmaktadır (Demirkan ve ark., 2017). 

Kanser tedavisi gören hastaların, çalıştıkları iş yerlerine parmak izi kaydı ile giren kişilerin, yurt 

dışına çıkmak durumunda kalan kişilerin havaalanlarında sorun yaşamamaları için kanser hastası 

olduklarını ve kullandıkları ilaca bağlı olarak parmak izlerinin kaybolacağını belgelemeleri 

gerekmektedir. Parmak izi, kriminal açıdan oldukça önemlidir. Kimlik belirleme açısından güvenilir bir 

yöntem olan parmak izinin polis, jandarma ve ilgili ortamlarda çalışan kişilerin bilgilendirilmesi bu 

anlamda önem arz etmektedir. Parmak izi tanımlaması yapılması gereken durumlarda, kanser 

hastalarının durumlarını ifade etmesi halinde, yetkililerin kişiyi tanımlayabilmeleri için retine veya iris 

analizi gibi farklı yöntemleri kullanması önerilebilir. 

Çıkar Çatışması 

Derlemenin yazarları, herhangi bir finansal ve kişisel çıkar çatışması içinde olmamıştır. 

Yazar Katkısı 

Yazarlar derlemenin hazırlanmasında eşit paya sahiptir. 
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