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Gastrik kanserlerde TROP2 ekspresyonunun klinik ve prognostik 6nemi
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Amacg: TROP2 ekspresyonu birgok kanser tipinde arastiriimakta ve molekiler hedef olarak
dederlendirilmektedir. Biz de klinigimizde takipli olan opere gastrik kanserli hastalarda TROP2
ekspresyonunun oranini, klinik, patolojik parametrelerle iliskisini ve prognoz izerine etkisini
arastirmay! amacgladik.

Gereg-Yontem: 15.03.2012-01.03.2021 tarihleri arasinda Afyonkarahisar Saglik Bilimleri
Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Onkoloji Bilim Dali'nda mide kanseri tanisi ile takipli total-subtotal
gastrektomize olan 95 hastanin verileri retrospektif incelendi. 83 hasta galismaya dahil edildi.
Hastalarin patoloji bloklarindan alinan kesitlerde TROP2 antikoru immunhistokimyasal yontemle
incelenerek, literatlire uygun skorlama yapilarak degerlendirildi.

Bulgular: Calismamizda 56’si (%67.5) erkek, 27'si (%32,5) kadin toplam 83 hasta dederlendirildi.
Hastalarin 43’Unde (%51.8) TROP2 pozitif, 40'inda(%48.2) negatifti. TROP2 durumuyla genel
sagkalim (OS) arasindaki iliski degerlendirildiginde TROP2 pozitif hastalarin medyan OS’si 13.89 ay
(%95 CI 8.26 - 19.52), TROP2 negatif hastalarin medyan OS’si 28.91 aydi (%95 CI 11.42 -
46.39). TROP2 pozitifliginin OS lizerinde istatistiksel olarak anlamli bir etkisi oldugu bulundu
(p=0.038). TROP2 pozitif hastalarin medyan hastaliksiz sagkalim stiresi (DFS) 11.89 ay (%95 CI
4.76 - 19.02), TROP2 negatif hastalarin medyan DFS’si 43.37 aydi (%95 CI 0.00 - 64.59). TROP2
pozitif hastalarin medyan progresyonsuz sagkalim siresi (PFS) 5.19 ay (%95 CI 4.46 - 5.91),
TROP2 negatif hastalarin medyan PFS’si 5.29 aydi (%95 CI 3.60 - 6.97). TROP2 ile DFS (p=0.116)
ve PFS (p=0.874) arasinda istatistiksel anlamli iliski saptanmadi. Tek degiskenli analizlerde OS ile
TROP2 ekspresyonu (p=0.041), niiks varligi (p=0.000), tani yasi (p=0.000), ECOG (p=0.040),
evre (p=0.000), cerrahi sinir (p=0.002), tiimor lokalizasyonu (p=0.007), tani ve takipte metastaz
durumu (p=0.000),karaciger metastazi(p=0.000),periton metastazi (p=0.012) arasinda
istatistiksel anlamli iliski saptandi. Cok dediskenli analizlerde TROP2 ekspresyonu (p=0.018),
ECOG, evre, cerrahi sinir ve karaciger metastaziyla OS arasinda istatistiksel anlaml iliski bulundu
Sonug: Galismamizda TROP2 pozitifliginin gastrik kanserlerde OS'yi anlaml sekilde kisalttigi ve
bagimsiz prognostik faktér oldugu saptanmis olup TROP2'ye yonelik tedavilerin gastrik kanserlerde
de kullaniminin arastirilmasi igin daha fazla galismaya ihtiyag vardir.
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Insan trofoblastik hiicre yiizeyi antijeni-2 (TROP-2) epitel hiicrelerinin zar
yiizeyindeki bir transmembran kalsiyum sinyal doniistiiriiciisii olup bir ¢ok tiimor
tipinde yiiksek oranda eksprese edilmektedir.
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ve H. Yayginlik skoru:2 ve boyanma siddet skoru:2

Sekil 3.
- bl « v 0
k) ‘g L o :

IHK boyama yontemiyle TROP? icin IHK skorlama ornekleri (x40 ve x100) I ve J.
Yayginlik skoru:2 ve boyanma siddet skoru: 3; K ve L. Yayginlik skoru:3 ve
boyanma siddet skoru:2; M ve N. Yayginlik skoru:3 ve boyanma siddet skoru:3; O
ve P. Yayginlik skoru:4 ve boyanma siddet skoru:3

TROP2 Durumu ve Genel Sagkalim Arasindaki Iliski
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Tablo 1. TROP2 ile klinik ve patolojik parametreler arasindaki iliski
TROP2 (-) N (%) TROP2 (+)N (%) p
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Metastatik Lenf Nodu Sayist
Tiimor Cap1 (medyan, min-max)
Niiks Varligi

Yok

Var

Histopatoloji
Adenokarsinom

Tasl Yiiziik Hiicreli

Diger

Adenokarsinom + Tasli Yiiziik Hiicreli

Grade

Iyi Diferansiye

Orta Diferansiye

Kotii Diferansiye
Bilinmiyor
Lenfovaskiiler invazyon
Yok

Var

Perindral Invazyon

68

13 (32.5)
27 (67.5)

9 (22.5)
31 (77.5)

1(2.5)
3(7.5)

15 (37.5)

21 (52.5)

4.50

5.20 (1.20-18.00)

14 (23.7)
18 (30.5)

24 (60.0)
13 (32.5)
3(7.5)

0 (0)

12 (30.0)
11 (27.5)
3(7.5)

14 (35.0)

11 (27.5)
29 (72.5)

64

14 (32.6)
29 (67.4)

5(11.6)
38 (88.4)

3 (7.0)
3 (7.0)

13 (30.2)

24 (55.8)

8.00

6.50 (2.00-13.00)

7(11.9)
20 (33.9)

34.(79.1)
5(11.6)
2 (4.7)

2 (4.7)

17 (39.5)
14 (32.6)
7(16.3)
5(11.6)

13 (30.2)
30 (69.8)

0.075
0.995
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0.182

0.689
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Tablo 2. Genel sagkalim etkileyen parametrelerin univaryant analizi

TROP2 Ekspresyonu
Negatif
Pozitif

Cinsiyet
Kadin
Erkek

Tam Yast

ECOG
0
1
2
3

Evre
Evre ]
Evre I1
Evre 111
Evre IV

Evre
Erken Evre ( Evre I-1I)
Geg Evre (Evre III-IV)

Tanida ve izlemde Metastaz Durumu

Operasyon Tiirti
Subtotal Gastrektomi
Total Gastrektomi

Cerrahi Sinir
Negatif
Pozitif

Histopatoloji

Adenokarsinom

Tasl Yiiziik Hiicreli
Adenokarsinom + Tasli Yiziik He
Diger

22 (55.0)
18 (45.0)

Hasta Sayis1 (n)

83

40
43

27
56

83

78
24
16
23
15

83
4

10
45
24

83
14
69

83

83
24
59

83
72
11

83
58
18
2
5

23 (53.5)
20 (46.5)

Sagkalim Medyan (ay)
(%95 CI)

28.912 (11.428-46.396)
13.897 (8.267-19.528)

20.107 (6.928 — 33.286)
17.314 (8.591 — 26.038)

28.912

18.366 (0.000-45.118)
18.858 (9.086-28.631)
10.908 (5.782-16.034)

50.070

59.860 (41.590 — 78.130)
17.314 (7.791 - 26.837)
10.842 (7.844 — 13.840)

51.351 (39.600 — 63.102)
13.405 (10.254 — 16.555)

33.511 (2.835 - 64.187)

13.405 (9.670 — 17.139)

21.454(10.723-32.185)
7.524(2.348-12.699)

18.858 (11.595 —26.122)
11.072 (7.247 — 14.897)
10.842

59.860

0.038

0.762

<0.0001

0.040

<0.0001

0.002

<0.0001

0.084

0.002

0.520



Grade

Iyi Diferansiye
Orta Diferansiye
Kotii Diferansiye

Tiimor lokalizasyonu
Gastroozefageal Bileske
Distal Mide

Korpus — Fundus

Linitis Plastika

HER?2 Ekspresyonu
Negatif
Pozitif

Adjuvan KT
Yok
Var

Adjuvan RT
Yok
Var

Birinci Sira Palyatif KT
Yok
Var

Palyatif RT

Uzak LAP Metastazi
Yok
Var

Karaciger Metastazi
Yok
Var

Akciger Metastazi
Yok
Var

Periton Metastaz
Yok
Var

Safra Kesesi Metastazi
Yok
Var

Kolon Metastazi
Yok
Var

64
29
25
10

83

23
50

55
48

59

50

59
26
33

44
18
26

44

82
72
10

83
64
19

83
77

83
67
16

83
82

83
79

18.858 (5.383 — 32.333)
14.949 (4.433 — 25.464)
18.366 (10.051 — 26.680)

7.524 (0.000 — 17.247)
28.912 (10.729 — 47.094)
21.454 (10.976 — 31.932)
5.651 (10.865 — 25.866)

14.620 (6.304 — 22.936)
18.858 (11.607 —26.109)

43.598 (4.065 — 83.130)
27.926 (17.753 — 38.090)

28.912 (10.868 — 46.956)
25.462 (15.518 —36.406)

10.908 (7.424 — 14.391)
13.240 (10.301 — 16.180)
18.366 (9.567 —27.164)

9.068 (0.000 — 25.918)

29.470 (19.165-29.776)
10.546 (7.930-13.162)

17.314 (4.568 — 30.061)
18.366 (14.974 — 21.757)

21.454(10.903-32.005)
10.842(7.041-14.643)

17.314 (8.257 — 26.371)
20.107

18.858 (8.648 —29.068)
10.908 (3.373 — 18.442)

0.905

0.007

0.878

0.591

0.789

0.221

0.906

0.239

<0.0001

0.369

0.012

0.786

0.096



Sirrenal Bez Metastazi &3 18.858 (10.075 — 27.641) 0473

Yok 79

N ; 13.240 (1.810 — 24.670)

semik Metastazn 5 17314 (8.633 -25.996) | o
18.858 (0.000 — 37.747)

Var 6

Beyin Metastaz1 83 17314 (9.894 — 24.735)

Yok 82 0.729
45.864

Var 1

Tablo 3. Genel Sagkalimi etkileyen parametrelerin multivariate cox regresyon
analizi ile incelenmesi

Hazard Ratio (HR) %95 CI p

TROP2 Ekspresyonu 2.111 (1.135-3.924) 0.018
Tan1 Yas1 1.026 (0.996 — 1.057) 0.095
ECOG

-ECOG 0 REFERANS 0.039
-ECOG 1 2.451 (0.956 - 6.287) 0.062
-ECOG 2 3.277 (1.226 — 8.762) 0.018
- ECOG 3 4.457 (1.507 — 13.187) 0.007

Evre [Erken (I-11), Geg¢ (III-IV)] 8.052 (2.219 —29.216) 0.002
Cerrahi Sinir 3.923 (1.397 - 11.018) 0.009

Tiimor Lokalizasyonu

- Gastroozefageal Bileske REFERANS 0.083
- Distal Mide 1.789 (0.266— 12.05) 0.550
- Korpus - Fundus 0.752 (0.133 — 4.247) 0.747
- Linitis Plastika 0.566 (0.093 — 3.427) 0.536
Karaciger Metastazi 3.891 (1.696 — 8.928) 0.001

Periton Metastazi 1.36 (0.568 — 3.255) 0.490



