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Amagc: immiin kontrol noktasi inhibitérleri (immune checkpoint inhibitors; ICI),
miyokardit, miyozit ve miyastenia gravis (MG) gibi nadir fakat 6limcul olabilen immuin
iliskili advers olaylara (immune-related adverse events; irAE) neden olabilir. Bu
galismada FAERS verileriyle ir-miyokardit, ir-miyozit ve ir-MG igin risk faktérleri ile
ortisme sendromunu (=2 eszamanli irAE) belirlemek amaclandi.

Yontem: FAERS’te 1 Ocak 2015-30 Eyldl 2025 dénemindeki bildirimler analiz edildi. FDA
Onerilerine gére deduplikasyon sonrasi 14.864.861 benzersiz kayit elde edildi. Birincil
supheli ilag olarak ICI bildirilen 187.347 olgu dahil edildi. irAE‘ler MedDRA v28.1 tercihli
terim (PT) kiimeleriyle tanimlandi. ir-miyokardit, ir-miyozit, ir-MG ve ortiisme sendromu
icin cok degdiskenli lojistik regresyon ile OR ve %95 GA hesaplandi.Ayrica 6rtiisme
sendromu gelisimi icin ek bir model olusturuldu.

Bulgular: 187.347 ICI iliskili bildirim arasinda 3.168 ir-miyokardit, 2.089 ir-miyozit ve
1.331 ir-MG olgusu saptandi. =265 yas, ¢ irAE icin de bagimsiz risk faktériydi (OR
arahgi 1,93-2,85; timi p<0,001). Erkek cinsiyet yalnizca ir-miyozit ile iliskiliydi (OR
1,31; p<0,001). Primer timor odadi olarak deri kanseri (akciger kanserine kiyasla) tc¢
irAE icin de daha yulksek olasilikla iliskiliydi (OR aralidi 1,76-2,30; tiumi p<0,001). Rejim
karsilastirmalarinda anti—-PD-1 monoterapiye gbére anti-PD-L1 monoterapi daha dislk
riskle iligkiliydi (OR araligi 0,62-0,80; p aralhidi <0,001-0,002) ve anti-CTLA-4
monoterapi en belirgin azalmayi gosterdi (OR araligi 0,13-0,30; timu p<0,001). Buna
karsilik anti-PD-1+anti-LAG-3 kombinasyonu Ug¢ irAE igin de belirgin risk artisiyla
iliskiliydi (OR arali§i 2,06-4,13; p araligi <0,001-0,003). Ortiisme sendromunda (=2
eszamanl irAE) =265 yas riski artirdi (OR 1,60; p<0,001); deri (OR 1,64; p<0,05) ve
rogenital (OR 1,55; p<0,05) artmis riskle iliskiliydi. Ortlisme icin anti-PD-1
monoterapiye gore anti—-PD-L1 monoterapi (OR 0,67; p=0,002) ve anti-CTLA-4
monoterapi (OR 0,15; p=0,002) daha dislik, anti-PD-1+anti-LAG-3 ise daha yliksek
olasilikla iliskiliydi (OR 2,48; p=0,003).

Sonug: Néromuskiler-kardiyak irAE 6rtiisme fenotipleri 6zellikle ileri yasta daha sik
gorilmektedir. Ozellikle kombinasyon ICI rejimleri yiiksek risk ile iligkili olup, erken ve
multidisipliner dederlendirme klinik sonuglari iyilestirebilir.
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Resimler :

Resim Aciklamasi: Sekil 2b. ICI iliskili olgularda értiisme sendromu (=2 eszamanli irAE)
gelisimini, tek irAE gelisen olgulara kiyasla degerlendiren gok dediskenli lojistik regresyon

orman grafigi.
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