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SONUC: Bu calismada serum CEA diizeyleri ile 18F -FDG
PET/BT pozitifligi arasinda arasinda anlamli bir iliski oldugu
ve ozellikle CEA dizeyleri diisiik olan hastalarda 18F -FDG
PET/BT gbrintilemenin duyarliiginin daha diisiik oldugu bu-
lunmustur. Sonug olarak serum CEA diizeyleri normal olan
metastatik kolorektal kanserli hastalarda 18F -FDG PET/BT
takibinin duyarliiginin diisiik olabilecegini ve dolayisiyla rutin
uygulamalarda takip klavuzlari olusturulurken bu noktanin
dikkate ainmasinin yararl olacagini diisiiniiyoruz.
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CETUXIMAB TEDAVISINE BAGLI
TRIKOMEGALI: 4 OLGU SUNUMU

ULKUHAN INER KOKSAL, CETIN ORDU, KEZBAN NUR
PILANCI, KEREM OKUTUR, SEZER SAGLAM, GOKHAN DEMIR

AMAC: Cetuximab, kolorektal kanserler ve bas-boyun kan-
serlerinin tedavisinde kullanilan, epidermal biiyiime faktori
reseptdriine (EGFR] karst gelistirilmis bir monoklonal anti-
kordur. En nemli yan etkisi cilt toksisitesidir. Cetuximab ile
iliskili killanma dedgisiklikleri ise trikomegali (kas ve Kkirpik-
lerde anormal uzama, kivrilma, kalinlasma) ve hipertriko-
zisdir. Calismamizda 4 kolorektal kanser olgusunda cetuxi-
maba bagli trikomegali yan etkisi sunulmustur. Hastalarin
genel ozellikleri Tablo 1" de gosterilmistir.

1.0LGU: Nisan 2010' da opere evre Il kolon kanseri tanisi ko-
nan ve adjuvan kemoterapi (KT} almadigi bilinen hasta Eytit
2011 de melastaz gelismesi Uzerine klinigimize basvurdu.
Birinci basamak tedavide irinotekan, fluorourasil, l6koverin
(FOLFIRI] baslandi ve 5. siklustan itibaren de cetuximab 500
mg/ m? dozunda tedaviye eklendi. Hasta toplam otuz siklus
cetuximab tedavisi almistir. 19. siklusta hastada trikomegali
tespit edildi.

2. OLGU: Kasim 2011" de metastatik kolon kanseri tamsiyla
sag hemikolektomi+ karaciger metastazektomi operasyonu
yapilan ve postoperatif KT alan hastada Eyliil 2012' de ka-
racigerde metastaz gelismesi lizerine klinigimize basvurdu.
Irinotekan, fluorourasil ve 3. siklustan itibaren de cetuximab
tedavisi baslandi. Hasta toplam 9 siklus cetuximab tedavisi

almistir. 8. siklusta trikomegali tespit edildi.

3. OLGU: Metastatik kolon kanseri tanisiyla Subat 2013 te
klinigimize basvurdu.Hastaya oxaliplatin, fluorourasil, 16-
koverin (FOLFOX] baslandi ve 3. siklusta cetuximab eklendi.
Hasta toplam 11 siklus cetuximab aldi. 10. siklusta trikome-
gali tespit edildi.

4. OLGU: Mart 2010' da rektum kanseri tanisiyla basvuran
ve neoadjuvan kemoradyoterapi ardindan Haziran 2010° da

opere edilen hasta adjuvan 6 siklus FOLFOX aldi. 3 ay sonra
Subat 2011" de karacigerde metastaz gelismesi (izerine cy-
ber-knife uygulandi. Nisan 2011 de FOLFIR! ve bevacizumab
baslandi. 18 ay sonra Ocak 2013" te sakral bolgede metastaz
gelisti. Bu bélgeye radyocerrahi uygulandi ardindan FOLFOX
ve cetuximab baslandi.Hasta toplam 12 siklus cetuximab
aldi. 11. siklusta trikomegali farkedildi.

SONUC: 4 olguda da cetuximab ile tedavi sirasinda trikome-
gali gelisti [ Resim 1,2,3). Hastalarda ayni zamanda grade ||
ile lll arasinda degisen cilt toksisitesi de gelisti. Hic bir has-
tada cetuximab ile tedaviyi kesmeyi gerektirecek ciddi yan
etki gozlenmedi.

TARTISMA: Trikomegali, EGFR inhibitérleri ile tedavi sira-
sinda goriilebilen nadir bir yan etkidir. EGFR, kil folikiilleri-
nin biylimesinin dizenlenmesinde dnemli bir rol oynadig
icin cetuximab ile EGFR inhibisyonu anormal kil uzamasina
neden olabilir. En sik cetuximab ve erlotinib ile iliskiliyken,
literaturde gefitinib ve panitumumab ile tedavi sirasinda da
bildiritmistir. Trikomegaliye bagli korneal iilserasyonlar aci-
sindan dikkatli olunmali ve gelisirse géz hastaliklari uzma-
nina yonlendirilmelidir.
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Tablo 1. Hastalarin genel 6zellikleri
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KOLOREKTAL KANSERDE KLAUDIN
1,4 VE 7 EKSPRESYON KAYBININ
PROGNOSTIK ROLU
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AMAC: Calismamizda kolorektal kanserli hastalarda Clau-
din 1, 4 ve 7 ekspresyonu ve prognozla iliskisi arastiritmistir.

GEREC VE YONTEM: 2008-2010 yillars arasinda Antalya Egi-
tim ve Arastirma Hastanesinde takip edilen ve histopatolojik
olarak tani konulan kolon kanserli hastalar calismaya alind.
Claudin 1,4,7 ekspresyonun kaybi immiinhistokimyasal y6n-
temle arastinldi.

BULBGULAR: Claudin 1 ekspresyon kaybi hastalarin 6'sinda
(%8.6] negatif, 11'inde (%15.7) 1 (+), 26'sinda (%37.1) 2+,
27 hastada (%38.6) 3 (+) olarak degerlendirildi. Claudin 1
ekspresyon kaybi ile cinsiyet, uzak metastaz varligs, grade,
lenfovaskiiler invazyon, peringral invazyon ve lenfositik ya-
nit arasinda anlamli iliski tespit edilmedi [p:0.491, p:0.181,

p:0.72, p:0.131, p:0.064, p:0.272). Claudin 1 ekspresyon kay-
binin timar invazyon derinligi, bslgesel lenf nodu tutulumu
ve evre ile iliskili oldugu tespit edildi (p:0.009, p: <0.001,
p:0002). Claudin 4 ekspresyon kaybi hastalarin 11'inde
(%15.7) negatif, 17'sinde (%24.3) 1 (+), 33'linde (%47.1) 2(+)
ve 9'unda (%12.9) 3 (+] olarak tespit edildi. Claudin 4 eks-
presyon kaybi ile cinsiyet, timér invazyon derinligi, uzak
metastaz varligi, perindral invazyon ve lenfositik yanit ara-
sinda anlamliiliski tespit edilmedi (p:0.623, p:0.074, p.0:160,
p:0:0.091, p:0.083). Claudin 4 ekspresyonun kaybi bolgesel
lenf nodu tutulumu, evre, grade, lenfovaskiiler invazyon
ile iliskili oldugu saptand: (p:0.001, p:0.032, p:029, p:002).
Claudin 7 ekspresyon kaybi hastalarin 6'sinda (%8.6) nega-
tif, 10°unda (%14.3) 1 (+], 30°unda (%42.9] 2(+] ve 924 unda
(%34.3) hastada 3 (+) olarak saptandi. Claudin 7 ekspresyon
kaybi ile cinsiyet, uzak metastaz varligi, grade, lenfovaskiiler
invazyon, perindral invazyon ve lenfositik yanit arasinda an-
tambi iliski tespit edilmedi (p:0.674, p:0.466, p:0.387, p:0.063,
p:0.068, p:0.211). Claudin 7 ekspresyonun kaybi timar in-
vazyon derinligi, bolgesel lenf nodu tutuumu, evre ile iiskili
oldugu saptandi [p:0.039, p:<0.001, p:0.007, p:002].

SONUC: Karsinogenez ve bu siirecin son adimi olan metas-
taz, adhezyonda azalma, artmis motilite ve invazyon, prote-
oliz ve apopitoza direnc gibi belirli adimlar gerektiren kar-
mastk bir siirectir. Claudin 1,4 ve 7 hiicreler arasi adezyon
molekillerinin 6nemli yapi taslaridir. Bu nedenle kanser
hiicrelerinde ekspresyonlarinin azalmalari hiicre proliferas-
yonunu, motilitesini ve invazyonunu etkiler gérinmektedir.
Galismamizda saptadifimiz sonuclar is1ginda Claudin 1, 4
ve 7 ekspresyon kaybinin, bolgesel lenf nodu pozitifligi ile,
ayrica Claudin 1 ve 7 ekspresyon kaybinin artmis invazyon
derinligi ile anlamli iliskisinin bulunmasi bu hipotezi destek-
lemektedir. Kolorektal karsinom olgularinda Claudin ailesi-
nin bu 8zgil dyelerinin molekiler belirtec profilleri icerine
girmesi ile gelecekte klinik yaklasimin snemli olciide etkile-
necegdini distinmekteyiz.
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