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Kanser tedavilerine bağlı alopesi, en sık ve en 
fark edilebilir yan etkiler arasında olup, kısmi veya 
tam olarak, genellikle geçici ancak seyrek olarak ka-
lıcı da olabilen saç kaybı durumudur. Tedavi sonra-
sında hastaların yaklaşık olarak %65’inde görülür. 
Hastanın fiziksel görünümü, vücut imajı ve benlik 
saygısı hakkındaki algılarını olumsuz etkiler. Özel-

likle kadın hastaların yaşamları üzerinde psikolojik 
travma yaratır.1-4 Araştırmalar, bazı olgularda alope-
sinin, kanser tedavisinin en travmatik yan etkisi ola-
rak kabul edildiğini belirtmektedir.5 Alopesi endişesi, 
hastanın yararlanabileceği bir tedaviyi reddetmesi 
veya geciktirmesine yol açabilir. İyileşme, genellikle 
birkaç aydan 1 yıla kadar sürer.6 Alopesi, kemotera-

Kanser Tedavileri ve Alopesi: Bir Sistematik Derleme 
Cancer Treatments and Alopecia: A Systematic Review 
    Bilgin DEMİRa,     Sabri BARUTCAa 
aAydın Adnan Menderes Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları ABD, Tıbbi Onkoloji BD, Aydın, TÜRKİYE

ÖZET Kanser tedavilerine ikincil alopesi, en sık ve en fark edilebilir 
yan etkiler arasında olup, genellikle geçici ancak seyrek olarak kalıcı da 
olabilen kısmi veya tam saç kaybı durumudur. Hastalar için en rahatsız 
edici ve istenmeyen yan etki olabilir. Kemoterapi (KT) sonrası olduğu 
gibi onkolojide kullanılan hedefe yönelik tedaviler, biyolojik ve im-
münolojik tedavileri de içeren yeni tedavi yöntemleri sonrasında da gö-
rülebilmektedir. Kanser tedavilerine ikincil alopesi, genellikle skatrisyel 
olmayan alopesi olarak ortaya çıkar. Alopesinin değerlendirilmesinde, 
“Amerikan Ulusal Kanser Enstitüsü Yan Etkiler İçin Ortak Terminoloji 
Kriterleri” ve “Dean Alopesi Ölçeği” gibi çeşitli ölçekler kullanılmak-
tadır. Genellikle KT uygulaması sonrasında 2-3. haftalarda başlar ve 
düzelmesi 3 aya kadar uzayabilir. En sık ve şiddetli alopesi oluşturan 
KT ajanları arasında alkilleyici ajanlar, antimikrotübül ajanlar, antitü-
mör antibiyotikleri ve topoizomeraz inhibitörleri yer alır. Potansiyel 
olarak alopesi oluşturabilen bir tedavi öncesinde hasta bilgilendirilerek 
hazırlanmalıdır. Bu yaklaşım, saç dökülmesine bağlı psikolojik trav-
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ABS TRACT Alopecia is the partial or total loss of scalp hair and it 
is also among the most common and remarkable toxicities of cancer 
treatments, which is usually transient, though can also be permanent 
in that case. Treatment related alopecia in cancer can sometimes be 
the most unwanted and disturbing complication. As in the case of 
chemotherapy (CT), targeted treatments, biological and immunolog-
ical therapies can also result with alopecia. Alopecia related to cancer 
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CT agents the most frequent and severe alopecia is usually seen with 
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otics and topoisomerase inhibitors. The patients have to be informed 
before a potentially alopecia causing treatment. This policy is ex-
tremely important for the prevention and to minimize the psycholog-
ical trauma. Certain procedures are used to prevent or treat the 
alopecia. These include the strategies to decrease the amount of drug-
scalp hair interactions physically and pharmacological treatments. 
Two different automatic hypothermia devices (DigniCap and Paxman) 
are approved by the American Food and Drug Agency for (neo) ad-
juvant CT. Although some preclinic studies indicate the benefit of cer-
tain pharmacological agents, currently, none of these have been 
approved in cancer treatments related alopecia. In the era of both pre-
vention and therapy of cancer treatments related alopecia more ex-
tended studies are certainly needed. 
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pide (KT) olduğu gibi onkolojide kullanılan hedefe 
yönelik tedaviler, biyolojik ve immünolojik tedavi-
leri de içeren yeni tedavi yöntemleri sonrasında da 
görülebilmektedir. 

Bu makalenin hazırlanmasında, PubMed veri ta-
banı ve Google Scholar’ı kullanarak, bir literatür ta-
raması gerçekleştirildi. Aşağıdaki kavramlar için 
standartlaştırılmış terimler ve anahtar kelimeler kul-
lanıldı: Onkoloji, kanser, alopesi, tedavi. Literatür ta-
ramaları, Kasım-Aralık 2020 tarihleri arasında 
tamamlandı. Başlık ve/veya özetten, dâhil edilme ko-
nusunda yapılan ilk tespit sonrasında makalenin ta-
mamı gözden geçirildi. 

 PATOGENEZ 
Kıl folikülü, derinin üst tabakası olan epidermis (ek-
toderm) ve altındaki mezenşimin (mezoderm) karşı-
lıklı etkileşimi sonucu ortaya çıkar. Kıl folikülleri; 
anagen (büyüme), katagen (geçiş) ve telogen (din-
lenme) dönemleri ile karakterize döngü içindedir. Dö-
külme durumu ise ekzogen dönem olarak adlandırılır. 
Herhangi bir zamanda foliküllerin yaklaşık %80-90’ı 
anagen, %5-10’u mitotik aktivitenin durduğu telogen 
ve %1-3 kadarı da katagen aşamasındadır. Ekzogen 
dönem sonrasında kök hücreler, bir sonraki döngü 
için saç büyümesini yeniden başlatmaktan sorumlu-
dur.7 Saç döngüsünün kontrolünde Sonic sinyali 
(Shh), Wnt/beta-catenin sinyali, kemik morfogenetik 
proteinleri, kemik morfogenetik proteinleri antago-
nisti Notch proteinleri de dâhil olmak üzere çok sa-
yıda sinyal molekülü rol oynar.8 Siklofosfamid 
KT’sine ikincil fare alopesi modelinde, uygulamadan 
3-7 hafta sonra Sonic sinyal proteininde geçici aşırı 
ekspresyon gösterilmiştir.9 

Alopesi, histopatolojik olarak 2 ana grupta sı-
nıflandırılabilir: Skatrisyel ve skatrisyel olmayan. 
Skatrisyel alopesi, aktif inflamasyonlar (liken plano-

pilaris, kronik kütanöz lupus eritematozus ve folikü-
lit dekalvans gibi lenfosit/nötrofil infiltrasyonu ile 
oluşan alopesiler) veya folikül hasarı oluşturan du-
rumlar (yanıklar, radyasyon ve travma gibi) sonucu 
ortaya çıkar. Skatrisyel olmayan alopeside (androge-
netik alopesi, alopesi areata, anagen effluvium ve te-
logen effluvium gibi), klinik olarak foliküler 
açıklıklar belirgindir ve histopatolojik olarak folikü-
ler epitel sağlamdır.10 Kanser tedavilerine ikincil alo-
pesi, genellikle skatrisyel olmayan alopesi olarak 
ortaya çıkar. Ancak taksan grubu ilaçlar veya bazı 
epitelyal büyüme faktörü reseptörü [epidermal 
growth factor receptor (EGFR)] inhibitörleri gibi 
ajanlarla tedavi sonrası papülopüstüler döküntüler, 
skatris oluşumu ve ardından kalıcı saç dökülmesi va-
kaları bildirilmiştir. 

Sitotoksik KT, saç folikül hücreleri gibi vücutta 
bölünmekte olan hücreleri ağırlıklı olarak etkiler. Pro-
liferatif matriks keratinositleri ve foliküler pigmen-
ter sisteme, doğrudan KT toksisitesinin bir sonucu 
olarak alopesi meydana geldiği varsayılmaktadır. Mi-
totik siklusa özgül ajanları içeren KT, anagen fazdan 
telogene geçişi artırır, katagen ve telogen fazları 
mitoz içermedikleri için etkilemez. KT ajanlarının 
siklus ve faz özgül olup olmama durumlarına göre 
alopesi üzerine olan etki dereceleri değişkenlik gös-
terir.11 

 KLİNİK ÖZELLİKLER 
Kanser tedavilerine ikincil gelişen alopesinin değer-
lendirilmesinde, Amerikan Ulusal Kanser Enstitüsü 
Yan Etkiler İçin Ortak Terminoloji Kriterleri ve Dean 
Alopesi Ölçeği gibi çeşitli ölçekler kullanılmaktadır 
(Tablo 1, Tablo 2).12 Alopesi zamanlaması tedavi 
ajanlarının etki mekanizmaları, dozları ve kombinas-
yon durumlarına göre farklılık gösterebilir. Genellikle 
KT uygulaması sonrasında 2-3. haftalarda başlar ve 

Yan etki Grade 1 Grade 2 
Alopesi Uzaktan belirgin olmayan ancak yakından bakıldığında fark edilen, Kolayca fark edilebilen ≥%50 saç kaybı. Psikososyal durum ile ilişkili  

<%50 saç kaybı. Saç kaybının gizlenmesi için farklı bir saç modeli olarak saç kaybı, bir peruk veya takma saç ile gizlenmek istenebilir. 
gerekebilir, ancak peruk veya takma saç gerekli değildir.

TABLO 1:  Amerikan Ulusal Kanser Enstitüsü Yan Etkiler İçin Ortak Terminoloji Kriterleri.

*National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events, Version 5.0 tablosu Türkçeleştirilerek uyarlanmıştır.



tedavinin bitiminden 1-3 ayı içeren zaman dilimi son-
rasında kıllar yeniden gelişmeye başlar. Tamamen 
normale dönüş genellikle 6-12 ay arasında gerçekle-
şir. Dinamik veya metronomik KT uygulamalarında 
(sık ve azaltılmış dozlarda), alopesi bazen daha yavaş 
ve hafif gelişebilir. Hematopoietik hücre transplan-
tasyonunda kullanılan yüksek doz KT uygulamala-
rında ise genellikle hızlı ve tam alopesi gelişir.13 
Genel olarak saçlı deri (skalp) üzerinde yer alan foli-
küllerin %90 kadarı, anagen fazda oldukları için alo-
pesi en çok skalpta belirgindir. Özellikle erkeklerde 
oksipital ve frontal alanlar gibi düşük saç yoğunlu-
ğuna sahip bölgeler daha fazla etkilenir.14,15 Total alo-
pesi, en yaygın görülenidir, ancak seyrelme veya 
düzensiz formda da olabilir. Tedavi ajanı ve doza ba-
ğımlı olarak yüz, koltuk altı ve kasık kılları yanı sıra 
kaş ve kirpikler de etkilenebilir. Yeni saç büyümesi 
sırasında saçlar daha ince ve kıvrımlı olarak belirir. 
Olgunun yaş ve fizyolojik özelliklerine bağlı olarak 
foliküler melanositlerin işlev kazanım potansiyelle-
rine bağlı olarak geçici ya da kalıcı renk değişiklikleri 
olabilir.11 

 ALOPESİYE SEBEP OLAN  
KANSER TEDAVİLERİ 

Kanser tedavisinde kullanılan ajanlara ikincil gelişen 
alopesi, ilacın etki mekanizması, uygulama yolu ve 
dozajı gibi faktörlere bağlıdır (Tablo 3). Alopesi, en 
yaygın uygulanan kanser tedavisi olarak sitotoksik 
KT alanlarda görülse de hedefe yönelik tedavi ajan-
ları, hormonal tedaviler ve immünoterapi uygulanan 
olgularda da görülebilmektedir. Alopesi gelişme riski, 
KT ajanları arasında önemli ölçüde farklılıklar gös-
terir. Özellikle yüksek dozlar, intravenöz uygulama-
lar ve kombinasyon (birden fazla ajanla tedavi içeren) 
KT rejimlerinde risk artar. Alopesi gelişimi ve dere-

cesini etkileyebilecek diğer faktörler arasında, ilaç 
metabolizması (örneğin bireysel enzimatik farklılık-
lar, karaciğer fonksiyon bozukluğu), radyasyon teda-
vileri, ileri yaş ve androjenik etkiler sayılabilir. Meme 
kanseri tedavisinde, klasik ajanlarla KT uygulanan ve 
Grade 2 alopesi gelişen 303 olguyu kontrollü olarak 
inceleyen bir genomik çalışmada, voltaj bağımlı kal-
siyum kanalı beta 4 yakınında bulunan rs3820706 tek 
nükleotid polimorfizmi ile KT ilişkili alopesi gelişimi 
arasında güçlü ilişki saptanmıştır.16 

Tüm bunların yanı sıra kanser tedavisinde kul-
lanılan ajanlar, saç yapısı üzerinde alopesiye sebep 
olmadan da çeşitli etkiler gösterebilirler. Metotrek-
sat, bazı hedefe yönelik ilaçlar ve immünoterapiler 
ile alopesi olmaksızın saç kıvrılmaları ve renk deği-
şiklikleri bildirilmiştir.17,18  

SİTOTOKSİK KEMOTERAPİ AjANLARI VE ALOPESİ 
En yaygın kullanılan, en sık ve şiddetli alopesi oluş-
turan KT ajanları arasında alkilleyici ajanlar (siklofos-
famid, ifosfamid, busulfan, tiotepa), antimikrotübül 
ajanlar (paklitaksel, dosetaksel, epirubisin, iksabepilon, 
eribulin), antitümör antibiyotikleri (daktinomisin, dok-
sorubisin, idarubisin) ve topoizomeraz inhibitörleri 
(etopozit, irinotekan) yer alırlar. Alopesinin daha az 
ve hafif görüldüğü ilaçlar; bleomisin, düşük doz epi-
rubisin veya doksorubisin (özellikle <30 mg/m2), oral 
ilaçlar (siklofosfamid, fluorourasil, gemsitabin, mel-
falan, metotreksat, mitomisin, mitoksantron), platinler 
(oksaliplatin, sisplatin ve karboplatin), topotekan ve 
vinka alkaloidleridir. Antikor-ilaç konjugatları, ajana 
özgü değişken saç dökülmesi ile ilişkilidir.14,19-21 

Nadiren de olsa busulfan, siklofosfamid ve tak-
sanlarla tedavi edilen meme kanserli hastalarda, ciddi 
şekilde gecikmiş veya kalıcı alopesi vakaları bildiril-
miştir. Bu durum, muhtemelen foliküler kök hücre-
lerin kalıcı hasarının bir sonucudur.22,23 Meme kanseri 
nedeniyle adjuvan doksorubisin, siklofosfamid ve do-
setaksel içeren KT rejimleri uygulanan 61 hastayı içe-
ren prospektif bir çalışmada, 6 ayda ve 3 yılda kalıcı 
alopesi oranları sırasıyla %39,5 ve 42,3 olarak sap-
tanmıştır.24 

HORMONOTERAPİ AjANLARI VE ALOPESİ 
Genellikle meme kanseri tedavisinde kullandığımız 
tamoksifen ve aromataz inhibitörlerine bağlı olarak 
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Grade (Derece) Saç kaybı oranı 
0 Saç kaybı yok 
1 >0 ile ≤%25 arası 
2 >25 ile ≤%50 arası 
3 >50 ile ≤%75 arası 
4 >%75

TABLO 2:  Modifiye Dean Ölçeği.

*6 no.lu kaynaktan Türkçeleştirilerek uyarlanmıştır.
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Grade 1 düzeyinde alopesi görülür. Yaygın olmasına 
rağmen fazla rapor edilmemektedir.  

Tedavinin kesilmesiyle geri dönüşümlüdür.25-27 
Aromataz inhibitörleri için Grade 1 alopesi oranları 
%10-16 aralığında bildirilmiştir.28,29 Östrojenlerin, saç 
büyüme ve saç koruyuculuğu üzerine etkisi vardır. 
Saç folikülünde östrojen, aromataz enzimi ile andro-
jenlerden sentezlenir. Aromataz inhibitörleri, serum 
ve doku östrojen seviyelerini düşürür. Bu nedenle 
aromataz inhibitörü kullanan hastalarda, erkek tipi 

androjenik alopesi meydana gelir. Frontal ve oksipi-
tal saçlı derideki P450 aromataz enzim seviyeleri, ka-
dınlarda erkeklere göre daha yüksektir. Frontal ve 
paryetal saç çizgilerinin gerilemesi, frontotemporal 
bölgede foliküllerin yaygın incelmesi ile karakterize-
dir.30-33 

HEDEfE YÖNELİK AjANLAR VE ALOPESİ 
Anti-EGFR ajanlar, B-raf inhibitörleri, siklin bağımlı 
kinaz [cyclin-dependent kinase (CDK)] inhibitörleri 

Ajan tipi Alopesi tipi Sıklık (%) 
Sitotoksik kemoterapi ajanları 

Topoizomeraz inhibitörleri 
Topotekan, irinotekan, etopozit, tenipozid, mitoksantron Skatrisyel olmayan 60-100 
Antimikrotübüler ajanlar 
Vinkristin, vinblastin, vinorelbin, vinflunin, paklitaksel, dosetaksel *Skatrisyel olmayan 80 
Alkilleyici ajanlar 
Bendamustin, siklofosfamid, estramustin, ifosfamid, mekloretamin, melfalan, Skatrisyel olmayan >60 
karboplatin, sisplatin, oksaliplatin, dakarbazin, prokarbazin, temozolomid  
Antimetabolitler 
Metotreksat, 6-merkaptopürin, 6-tioguanin, azatiyopürin, fludarabin, 5-florourasil, Skatrisyel olmayan 10-50 
kapesitabin, sitarabin  

Hormonoterapi ajanları 
Aromataz inhibitörleri 
Letrozol, anastrozol, ekzemestan **Skatrisyel olmayan 10-16 

Hedefe yönelik ajanlar 
Epitelyal büyüme faktörü reseptörü inhibitörleri 
Setuksimab, panitimumap, erlotinib, gefitinib, lapatinib ***Skatrisyel olmayan 50-90 
Tirozin kinaz inhibitörleri 
Sorafenip, sunitinip, pazopanib ΩSkatrisyel olmayan 5-21 
B-raf inhibitörleri 
Vemurafenib, dabrafenib ΨSkatrisyel olmayan 1-30 
MEK inhibitörleri 
Trametinib, kobimetinib, binimetinib ΩSkatrisyel olmayan 1-17 
Hedgehog sinyal yolak inhibitörleri 
Vismodegib, sonidegib, glasdegib Skatrisyel olmayan 10-63 
CDK 4/6 inhibitörleri 
Palbosiklib, ribosiklib, abemasiklib Belirsiz (Aromataz inhibitörleri ile beraber alopesiyi destekler) 

İmmünoterapi ajanları 
CTLA-4, PD-1 inhibitörleri 
İpilimumab, nivolumab, pembrolizumab ΘSkatrisyel olmayan 1-1,6 
PD-L1 inhibitörleri 
Atezolizumab, durvalumab Alopesi görülmedi 0

TABLO 3:  Alopesi oluşturan tedavi ajanları.

*Taksanlarla kalıcı alopesi vakaları; **Androjenik alopesi; ***Erlotinibe bağlı skatrisyel alopesi vakaları; ΩSaçta pigmentasyon kaybı; ΨSaç kıvrılması; ΘAlopesi areata vakaları ve pigment 
artışı; CDK: Siklin bağımlı kinaz; CTLA-4: Sitotoksik T-lenfosit ile ilişkili protein-4; PD-1: Programlanmış hücre ölüm proteini-1; PD-L1: Programlanmış ölüm ligand 1.



ve Hedgehog yolağı inhibitörleri gibi hedefe yönelik 
ajanlar, kanser hücrelerinin büyümesini seçici bir şe-
kilde bloke ederler ve alopesi de ortak bir genel yan 
etkidir. Saç dökülmesi; frontal (androjenik benzeri), 
dağınık veya düzensiz olarak meydana gelebilir. Te-
davi bitiminde geri dönüşümlü olabilir. Bununla bir-
likte özellikle anti-EGFR ajanlardan erlotinib 
kullanımı ile ağrı ve enfeksiyonla ilişkili skatrisyel 
alopesi gelişebilir.34,35 

Oral çok hedefli tirozin kinaz inhibitörleri ile te-
davi gören hastalarda, geri dönüşümlü alopesi tarif 
edilmektedir. Alopesi, değişik oranlarda olmak 
üzere vasküler epidermal büyüme faktörü inhibitör-
lerinden sorafenip (%29), regorafenib (%24), kabo-
zantinib (%16), pazopanib (%12), aksitinib (%8) ve 
sunitinib (%7); B-raf inhibitörlerinden vemurafenib 
(%24), dabrafenib (%19) ve encorafenib (%14) ile 
Bcr/Abl inhibitörlerinden nilotinib (%16), dasatinib 
(%8) ve imatinib (%7) gibi ajanlarla bildirilmiş-
tir.18,36-41 

İleri evre bazal hücre kanseri tedavisinde kulla-
nılan Sonic sinyal yolağı inhibitörleri, vismodegib ve 
sonidegib ile tedavi edilen hastaların sırasıyla %57 
ve %49 oranlarında alopesi bildirilmiştir.42,43 Aynı 
yolak üzerinde etkili, yaşlı erişkin hastalarda akut lö-
semi için onaylanan glasdegib ile tedavi edilen has-
taların da %30’unda alopesi bildirilmiştir.44 

CDK 4/6 inhibitörleri olarak adlandırılan palbo-
siklib, ribosiklib ve abemasiklib; metastatik hormon 
reseptörü pozitif meme kanseri hastalarında endok-
rin tedaviler ile kombine hâlde kullanılmaktadır. Bu 
ajanlar, aromataz inhibitörleri ile birlikte kullanıldı-
ğında, tek başına endokrin tedaviye göre alopesi sık-
lık ve şiddeti artmaktadır. Grade 2 alopesi %1,5 
oranında artarken, tüm grade alopesiler yaklaşık 2 kat 
artmaktadır.28,29 Bu alopesi, tedavinin sonlandırılması 
sonrasında genellikle geri dönüşümlüdür. 

İMMüNOTERAPİ AjANLARI VE ALOPESİ 
Genelde immün kontrol noktası inhibitörleri olarak 
bilinen sitotoksik T-lenfosit ile ilişkili protein-4 [cyto-
toxic T-lymphocyte-associated protein 4 (CTLA-4)], 
programlanmış hücre ölüm proteini-1 [programmed 
cell death protein 1 (PD-1)] ve programlanmış ölüm 
ligand 1 [programmed death ligand 1 (PD-L1)] mo-
noklonal antikorları, çeşitli kanserlerin tedavisinde 

kullanılır. Birçok hastada endokrinopatiler, pnömoni, 
kolit, hepatit ve dermatolojik olaylar dâhil olmak 
üzere immün sistemle ilişkili yan etkilerin ortaya çık-
masına neden olurlar.45 Alopesi, PD-1 reseptör inhi-
bitörlerinin ve anti-CTLA-4 ajanlarının bilinen bir 
yan etkisidir, prevalansı %1-1,6 arasındadır. İlginç 
olarak PD-L1 inhibitörleri ile tedavi edilen hastalarda 
alopesi rapor edilmemiştir.46-48 Otoimmün bir hastalık 
olan alopesi areata, son zamanlarda immünoterapi ile 
tedavi edilen hastalarda olgu serileri olarak bildiril-
mektedir.17 İmmünoterapi ile tedavi edilen hastalarda, 
ayrıca saçlarda pigmentasyon farklılaşması da görü-
lebilmektedir. Küçük hücreli olmayan akciğer kan-
serleri tedavisi için anti-PD-L1 ajanların kullanıldığı 
bir çalışmada, tedaviye iyi yanıt veren hastaların saç-
larında bu durumun gözlendiği bildirilmiştir.49 

 KANSER TEDAVİSİNDE ALOPESİNİN 
ÖNLENMESİ VE TEDAVİSİ 

Kanser tedavisinde kullanılan ajanların saç folikülle-
rine etkileri, tipik olarak hızlı bölünen hücreler üze-
rindendir. Folikül büyümesini yeniden başlatmaktan 
sorumlu olan kök hücreleri genellikle korunur. Bu ne-
denle alopesi genellikle geri dönüşümlüdür. Saç foli-
külü, tedavinin kesilmesinden sonraki birkaç hafta 
içinde normal döngüye geri döner ve yeniden bü-
yüme 3-6 ay içinde belirgin hâle gelir. Yeni saç, ge-
nellikle orijinal saçtan farklı özelliklere sahiptir. 
Hastaların %65’i, muhtemelen KT’nin saç folikülü 
melanositleri ve iç kök kılıfı epitelindeki farklı etki-
lerine bağlı olarak bir grileşme, kıvrılma veya düz-
leşme etkisi yaşar. Ancak bu etkiler, genellikle 
zamanla düzelir.50 Güncel tıbbi literatür tarama so-
nuçlarımıza göre kanser tedavilerine ikincil alopesi 
yönetimi için uluslararası geçerli ve kabul görmüş kı-
lavuzlar bulunmamaktadır.  

Potansiyel olarak alopesiye neden olabilen bir 
tedavi öncesinde hasta bilgilendirilerek onayı alın-
malıdır. Bu yaklaşım, saç dökülmesine bağlı psiko-
lojik travmayı en aza indirmek açısından önemlidir. 
Saç dökülmesine etkileri nedeniyle hastaların he-
moglobin, demir, tiroid hormon ve D vitamini dü-
zeyleri kontrol edilmelidir.51 

Alopesiyi özellikle önlemek ve tedavi amacıyla 
bazı uygulamalar yapılmaktadır. Bunlar, saç köküne 
verilen ilaç miktarını fiziksel olarak azaltmaya yöne-
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lik stratejileri (saç derisi hipotermi, topikal epinefrin 
veya norepinefrin) ve farmakolojik (topikal bimatop-
rost, minoksidil veya kalsitriol) uygulamaları içerir. 

SAçLI DERİ HİPOTERMİSİ 
Saçlı deriye hipotermi uygulaması, dünyada yaygın 
olarak kullanılan ve %50-80 aralığında yanıt elde edi-
len bir uygulamadır.52 Etki mekanizması, skalpta hi-
potermi aracılığıyla vazokonstriksiyon sağlanarak, 
saç foliküllerinde ilaç maruziyetinin azaltılması-
dır.50,53 İki farklı otomatik hipotermi cihazı (DigniCap 
ve Paxman), Amerikan Gıda ve İlaç Dairesi tarafın-
dan (neo) adjuvan KT alan hastalarda onaylanmıştır. 
Yakın dönemde gerçekleştirilen bir metaanaliz çalış-
ması, saçlı deri hipotermisinin alopesi riskini önemli 
ölçüde azaltan tek müdahale olduğu sonucuna var-
mıştır.54 Antrasiklin içeren KT, kombinasyon rejim-
leriyle birlikte kullanıldığında daha az etkili olmuştur, 
ancak bu uygulanan tedavi şemasına bağlıdır. Hipo-
termi uygulaması, baş ağrısı, bulantı, kuruluk ve de-
ride termal yaralanma gibi yan etkilere neden 
olabilir.55 Kullanılan spesifik cihazdan bağımsız ola-
rak saçlı derinin istenen sıcaklığa kademeli olarak so-
ğumasını sağlamak için KT infüzyonu başlamadan 
yaklaşık 30 dk önce soğutma başlatılır. Hipotermi uy-
gulaması, infüzyonun bitiminden genellikle 90 dk ile 
3 saate kadar sürdürülür.56 Başarılı bir hipotermi uy-
gulamasında optimum saçlı deri ısısı 22 ºC, deri altı 
ısısı da 15 ºC’nin altında olmalıdır.57 

Antrasiklin içermeyen taksan bazlı KT alan 
erken evre meme kanserli hastaları içeren çok-mer-
kezli prospektif bir çalışmada, “DigniCap” saçlı deri 
hipotermi cihazının kullanıldığı 101 hasta ile 16 kont-
rol hastası karşılaştırıldı. Tedavi başarısı olarak Dean 
Ölçeği’ne göre ≤2 Grade (%50 ve daha az) alopesi 
kabul edildi. Hipotermi uygulanan hastaların 
%66,3’ü başarılı bir yanıt (<%50 alopesi) gösterir-
ken, kontrol grubunda hiçbir hastada başarılı yanıt 
alınmadı (p<0,001).19 

“DigniCap” yönteminin kullanıldığı diğer bir ça-
lışmada, meme kanseri tedavisi için adjuvan KT alan 
139 hasta değerlendirildi. Hastaların %95’i, en az 4 
kür antrasiklin bazlı KT ve sonrasında taksan teda-
visi aldı. Dean Ölçeği’ne göre ≤2 Grade (≤%50) alo-
pesi tedavi başarısı olarak kabul edildi. Çalışmayı 
104 hasta tamamlayabildi. Bunların %54’ünde alo-

pesi başarıyla önlendi. Tedavi ile ilişkili ciddi bir yan 
etki bildirilmedi.58 Meme kanseri tanılı 182 hasta içe-
ren bir diğer çok-merkezli prospektif çalışmada, 
“Paxman” cihazının etkinliği değerlendirildi. Hasta-
lar, cihaz kullanım durumuna göre 2:1 oranında ran-
domize edildi. Hastaların %36’sı antrasiklin içeren, 
%64’ü taksan içeren KT aldı. Başarılı saç koruması 
tanımı için Amerikan Ulusal Kanser Enstitüsü Yan 
Etkiler Kriteri kullanıldı. Bu kritere göre peruk ge-
rektirmeyen %50’den az saç dökülmesi başarılı ola-
rak tanımlandı. Çalışmanın etkinliği için yapılan ara 
analiz, alopesi sonlanım noktası için değerlendirile-
bilir 142 hastayı içermişti. Tümü, kendilerine verilen 
KT’nin 4 siklusunu tamamlamıştı. Saçlı deri hipoter-
misi hastaların %50,5’inde başarılı olarak sonuçla-
nırken, kontrol grubunda başarı mevcut değildi 
(p=0,0061). Başlıca yan etkiler, baş ağrısı ve üşüme 
dâhil olmak üzere Grade 1 ve 2 düzeyindeydi.20 

Erken evre meme kanseri için KT sırasında saçlı 
deri hipotermisi kullanan hastaları değerlendiren bir 
çalışmada, soğutma cihazı kullanımı ile daha sonra 
kafa derisi metastazlarının gelişimi arasında bir ilişki 
gösterilemedi.59 Başka bir çalışmada, saçlı deri hipo-
termisinin sağ kalım üzerinde etkisi saptanmadı.60 

Saçlı deri hipotermisi, soğuk aglütinin hastalığı, 
kriyoglobülinemisi ve travma sonrası soğuk distro-
fisi olan hastalarda kontrendikedir.61 Ayrıca saçlı de-
riye yüksek metastaz potansiyeli nedeniyle küçük 
hücreli ve skuamöz hücreli akciğer kanserleri, mela-
nom, skuamöz hücreli ve Merkel hücreli cilt kanser-
leri, hematolojik maligniteler, miyeloablatif dozlarda 
KT ve/veya radyasyon tedavisi yapılan hastalarda da 
kontrendikedir.52 Uzun süre kesintisiz infüzyonel KT 
uygulanan, kraniyal radyoterapi alan ve karaciğer dis-
fonksiyonu olan bazı hastalar için de uygun olma-
maktadır.62 

fARMAKOLOjİK UYGULAMALAR 
Preklinik çalışmalar, alopesinin önlenmesine yönelik 
farmakolojik uygulamaların yararlı olabileceğine işa-
ret etmektedir. Genel olarak hayvan modellerinde ça-
lışılmış olmasına rağmen topikal bimatoprost, 
kalsitriol ve topikal minoksidil gibi bazı ilaçlar in-
sanlar üzerinde uygulanmıştır. Günümüzde hiçbir far-
makolojik uygulama, kanser tedavilerine bağlı 
alopeside onaylı değildir. 
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Topikal bimatoprost (%0,03), bir prostaglandin 
analoğudur ve kirpikleri etkilenen alopesi areata has-
talarında başarılı bir şekilde kullanılmıştır. İdiyopa-
tik veya KT’ye ikincil kirpik kaybı olan 130 hasta 
içeren randomize bir çalışmada, kontrol grubundaki 
hastaların %18,2’sine karşı bimatoprost oftalmik so-
lüsyon ile tedavi edilen hastaların %37,5’inde klinik 
iyileşme saptanmıştır. Sonuçlar, uygulamalardan yak-
laşık 12 ay sonra en belirgin olmuştur. Topikal bima-
toprost, KT’ye ikincil kirpik kaybının tedavisi için 
düşünülebilirse de koruyucu bir etkiyi destekleyen 
veri mevcut değildir.63 

Kalsitriol, hücre büyümesine neden olan G0/G1 
ara fazını durdurarak DNA sentezini inhibe eder.64 
Topikal kalsitriol ile yapılan çalışmalarda, kanser 
hücrelerinde KT etkisini azaltması ve alopesi önleme 
konusunda çelişkili veriler elde edilmiştir. Meme 
kanseri için antrasiklin ve siklofosfamid KT rejimi 
uygulanan 12 hasta içeren bir Faz I çalışmada fayda 
gösterilemedi.65 

Minoksidil, saç folikülü boyutunu artırdığı için 
Amerikan Gıda ve İlaç Dairesi tarafından androjenik 
alopesinin tedavisinde onaylıdır. Kanser tedavilerine 
ikincil alopesinin önlenmesi ve tedavi edilmesi ile 
ilgili 2 randomize klinik çalışma mevcuttur. Antra-
siklin içeren KT rejimi alan hastalara %2 ve %5’lik 
topikal minoksidil uygulandığında alopesi önlene-
memiştir. Ancak tedaviler sonlandırıldığında, saçla-
rın yeniden uzamasını hızlandırdığı rapor edilmiş.66,67  

Bir Tip II 5-alfa redüktaz inhibitörü olan finas-
terid, erkek tipi alopesi tedavisinde kullanılmaktadır. 
Finasterid ile ilgili yapılan çalışmalarda, serum ös-
trojen seviyesini artırdığı için kullanılması önerilme-
miştir. Benzer şekilde spironolakton kullanımı 
sonrasında da serum östrojen seviyelerinde artış ola-
bildiği için kullanımı önerilmemiştir.68 

Yukarıda belirtilen topikal ilaçların alopesiyi ön-
leyici faydası olsa da mevcut araştırmalar, daha etkin 
yeni ajanları keşfetmeye odaklanmıştır. Soref ve Fahl, 
topikal epinefrin ve norepinefrinin fare çalışmala-
rında, radyoterapi ve KT uygulanan farelerde alope-
siyi önlemedeki etkinliğini değerlendirdi.69 Uygu- 
lanan ilaçların topikal vazokonstriksiyon yaparak, saç 
köküne ulaşan ilaç miktarını azalttığını gösterdiler. 
Topikal CDK-2, interlökin-1, EGF ve fibroblast bü-

yüme faktörünün farelerde uygulamalarını içeren 
bazı çalışmalarda, KT’ye ikincil alopesinin azaldığı 
bildirilmiştir.70-74 Hayvan modellerinde yapılan bu ça-
lışmaların, şu anda insanlarda etkinlik ve uygunlu-
ğunu gösteren kanıtlar mevcut değildir. 

 SONUç 
Kanser tedavisine ikincil alopesi, bazı hastalar için 
en rahatsız edici ve istenmeyen yan etki olabilmekte-
dir. Olguların çoğunda, fiziksel ve psikolojik morbi-
diteye neden olmaktadır. Tedavi başlanmadan önce 
hastaların bilgilendirilerek hazırlanması, bu psikolo-
jik travmayı azaltabilir. Kanser tedavilerine ikincil 
alopesi, genellikle skatrisyel olmasa da özellikle bu-
sulfan, taksanlar ve EGFR inhibitörlerinden sonra ka-
lıcı (skatrisyel) alopesi vakaları bildirilmiştir. 

Güncel olarak Amerikan Gıda ve İlaç Dairesi ta-
rafından onaylı tek tedavi saçlı deri hipotermisidir. 
Saçlı deri hipotermi uygulamaları ile %50-80 ara-
sında değişen yüksek yanıt oranları raporlanmıştır. 
Ancak maliyeti yüksek ve belirli yan etkileri olan ve 
her olgu için uygun olamayabilen bir tedavidir. Şu 
anda Amerikan Gıda ve İlaç Dairesi onaylı farmako-
lojik bir uygulama da mevcut değildir. İnsanlar üze-
rinde uygulanan topikal minoksidil, bimatoprost ve 
kalsitriolün, alopesi tedavisinde etkinlikleri konu-
sunda arzulanan sonuçlar elde edilememiş, hayvan 
deneylerinde kullanılan topikal vazokonstriktörler, 
siklosporin, interlökin-1, CDK-2 inhibitörleri ve bü-
yüme faktörleri ile ilgili sonuçlar ise insanlarda uyar-
lanabilmiş değildir. Saç dökülmesine neden 
olabilecek diğer faktörler (demir, çinko eksiklikleri 
ve tiroid hormon bozuklukları) göz ardı edilmemeli-
dir. Kanser tedavisine ikincil alopesi konusunda daha 
fazla araştırmaya ihtiyaç duyulmaktadır. Özellikle 
kanser hastalarını takip eden klinisyen hekimler, bu 
yan etkiyi daha doğru yönetebilmek için etiyopato-
genez, tanı ve değerlendirme ölçeklerinin yanı sıra 
güncel önleyici uygulamalar konusunda da bilgi sa-
hibi olmalıdır. 

Finansal Kaynak 

Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili doğru-
dan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından, tıbbi alet, 
gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir firma veya herhangi 
bir ticari firmadan, çalışmanın değerlendirme sürecinde, çalışma 
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ile ilgili verilecek kararı olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya 
manevi herhangi bir destek alınmamıştır. 

Çıkar Çatışması 
Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin 
çıkar çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite üye-
liği veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, herhangi bir 
firmada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer durumları yoktur. 
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