Akciger Kanseri ve Torasik Maligniteler

SMARCA4 EKSIKLIGI GOSTEREN ANDIFERANSIYE TORASIK TUMORLER: VAKA
SERISI
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Giris

SMARCA4, kromatin yapisini diizenleyen SWI/SNF komplekslerinin ATP bagimli katalitik alt
birimidir ve timor baskilayicidir. SMARCA4 eksikligi olan andiferansiye timérler (SMARCA4 -
UT), torasik timorler siniflamasinda ayri grup olarak tanimlanmistir [1]. SMARCA4-UT,

sigara 6ykusu olan gencg-orta yash (30-50 yas) erkeklerde, ¢evre dokulara basilayan, invaziv
kitleler seklinde prezente olur.

Medyan genel sagkalim 4-7 ay olarak bildirilmektedir [2]. Vaka serileri, bu timdrlerin
kemoterapi (KT) ve radyoterapiye (RT) direncli oldugunu, immunoterapilerin (10) ise etkili
olabildigini géstermektedir [3,4].

Bu vaka serisinde SMARCA4-UT tanil iki hasta sunulmustur.
Olgu-1

Altmis yas, 45 paket/yil sigara 6ykusu olan erkek, 6ksirik ve balgam sikayetiyle basvurdu.
Toraks bilgisayarli tomografide (BT) sag akciger orta lobda 6x3.5 cm lobule konturlu,
bilateral slirrenal bezlerde metastaz ile uyumlu solid lezyonlar saptandi. Beyin manyetik
rezonans gorintlilemede (MRG) ise metastaz saptanmadi.

Transtorasik biyopsi ‘'SMARCA4-UT’ seklinde raporlandi. Somatik yeni nesil dizilemede (NGS)
EGFR, ALK, ROS1, BRAF, RET, MET, HER2 ve diger timor agnostik mutasyonlar negatif,
IHK’da PD-L1 <%1 saptandi.

Hastaya karboplatin-pemetrekset-pembrolizumab tedavisi baslandi. Dért kir kemo-
immunoterapi tedavisine parsiyel yanit (Sekil 1) alinan hastada tedaviye idame
pemetrekset-pembrolizumab olarak devam edilmektedir.

Olgu-2

Kirk bes yasinda, sigara 6ykisl olmayan kadin hastaya karin agrisi nedeniyle yapilan
ultrasonografide (USG) adneksiyal 15 cm kitle ve batinda asit saptandi. BT'de hiler bdlgede
74x67 mm sol pulmoner artere invaze kitle, her iki akcigerde ¢ok sayida metastatik
nodiller, peritoneal implant ve paraaortik patolojik lenf nodu gérildi. Sol kuadriseps
femoris kasi igerisinde 10x4.5 cm kitleden yapilan tru-cut biyopsi ‘SMARCA4-UT' olarak
raporlandi. Somatik NGS’te EGFR, ALK, ROS1, BRAF, RET, MET, HER2 ve diger timor
agnostik mutasyonlar negatifti. Beyin MRG'de metastaz saptanmadi. Hastaya gemsitabin-
sisplatin-paklitaksel tedavisi baslandi. Dért kir kemoterapi sonrasi progresyon saptanmasi
Gzerine, nivolumab tedavisine gegildi. Nivolumab’a radyolojik olarak yanit dederlendirme
yapilamadan klinik progresyon nedeniyle hasta exitus oldu.
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SMARCA4-UT, akcigerin nadir bir timort olup, tanidaki gecikmeler ve agresif seyri
nedeniyle kétl prognozludur. Kesin tani, patojenik SMARCA4 gen degisikliklerinin
tanimlanmasi veya IHK ile BRG1 kaybinin gésterilmesiyle konulur.

SMARCA4-UT, konvansiyonel tedavilere direnglidir, hizli progresyon gosterir. Vaka serileri
kemo-immiUinoterapi kombinasyonlar ve tek basina immuinoterapi tedavisinin etkin
olabilecegini gdéstermektedir [5,6]. ilk olguda birinci basamakta KT-I0 kombinasyonu ile
parsiyel yanit alinirken, ikinci olguda KT yanitsiz hastanin, ikinci basamakta 10 ile de
progrese oldugu gorildi. Potansiyel hedefe yonelik tedavilerin belirlenmesi acisindan gen
analizi yapilmasi ve klinisyenin farkindaliginin arttiriilmasi 6nemlidir.
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Resimler :

Resim Aciklamasi: Sekil 1. Tani aninda (sol) ve kemo-immi inoterapi sonrasi (sag)
akcigerdeki kitle lezyonu






