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Giris-Amag:

Over kanserinin standart tedavisi sitorediiktif cerrahi ve platin bazl
kemoterapidir. Birinci basamak platin bazli kemoterapi ile yiiksek yanit oranlari
saglanmakta olup asil sorun yiiksek niiks riski ve platin direncidir.

Epitel hiicrelerindeki siki baglantilarin 6nemli bir bileseni olan Claudin-4’iin
over kanserinin patogenezinde rolii gosterilmistir ancak platin direncindeki rolii
heniiz a¢ikliga kavusturulmamustur.

Calismamizda Claudin-4 ekspresyonunun epitelyal over kanseri (EOC)’ndeki
prognostik 6nemi ve platin direncini ongoriip géremeyecegi arastirilmistir.

Materyal-Method:

Primer veya neoadjuvan tedavi sonrasi debulking cerrahi olan EOC tanili
hastalarin timor bloklarindan hazirlanan hemotoksilen&eozin boyali kesitleri
Claudin-4 monoklonal antikor ile boyandi. Boyama yogunlugu ve membran
ve/veya sitoplazmik boyamalara gore iki asamada maksimum 7 puan olarak
puanlandi. 0-3 puan diisiik ekspresyon, 4-7 puan yiiksek ekspresyon kabul edildi
(Sekil-1).

Platin direnci, platin bazli kemoterapi sirasinda veya tamamlandiktan <6 ay
sonra hastaligin tekrarlamasina gore primer ve sekonder olarak degerlendirildi.

Bulgular:

EOC 83 olgunun %86,7’si1 serdz histolojide olup %67,5 FIGO evre III-1V tiir.
Takipte 47 hastada (%56,6’sinda) niiks gelismis olup 21’inde primer veya
sekonder platin direnci gelismistir. Hastalar Claudin-4 ekspresyonuna gore

diisiik yliksek olarak iki gruba ayrilmis olup %55,4’tinde Claudin-4 ekspresyonu
yiiksektir (Tablo-1). Claudin-4 ekspresyonu yiiksek olan grupta daha fazla niiks
gelismistir (p:0,008). Claudin-4 ekspresyonu yiiksek olan grubun hastaliksiz
sagkalimi (DFS) 33,5343,49 ay, genel sagkalimi (OS) 63,74+4,5 aydir. Claudin-
4 ekspresyonu diisiik olan grubun DFS’si 63,08+5,72 ay, OS’si 87,7143,4 aydir.
Claudin-4 ekspresyonu yiiksek olan grupta OS ve DFS daha kisadir (sirasiyla
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p:0,003, p:<0,001) (Tablo-2). Claudin-4 ekspresyonu yliksek olan grupta daha
yiiksek oranda platin direnci goriilmesine ragmen bu fark istatistiksel olarak
anlaml1 bulunmamustir (p:0,089).

Sonugc:

Claudin-4 ekspresyonu yiiksek olan grupta anlamli sekilde OS ve DFS daha
kisadur. Istatistiksel olarak anlaml1 olmasa da platin direnci olan grupta daha
yiiksek oranda yliksek Claudin-4 ekspresyonu izlenmistir. Bu konuda literatiirde
az sayida ¢alisma olup sonuglar celiskilidir. Platin direnci gelisen hasta sayimiz
az olup Claudin-4 ekspresyonu yiiksek olan gruptaki diisiik OS ve DFS,
Claudin-4’1in platin direnci ile iliskili olabileceginin bir kanit1 olabilir.

Calismamiz Claudin-4’tin, EOC’de niiks riski ve sagkalim acisindan prognostik
bir degere sahip olabilecegini diisiindiirmektedir.
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Resim Ac¢iklamasi: Tablo-1

Claudin-4 ekspresyonu Claudin-4 ekspresyonu
Digik (n:37) YOksek (n:46)

52,75:8,58 55,43211,45 0,227
Evre
-FIGO I 15 (341) 12 (%26) 0,162
-FIGO HI-v 22 (%59) 34 (%74)
Histoloji
-Serbz 33 39 0,156
-Berrak 4 3
-Endometrioid 0 a
gBRCA®*
- Mutant 7 8 0,848
- Wild 13 19
Bilinmiyor 17 19
Neoadjuvan Tedavi 0,544
-Almadi 11 17
-Alds 25 29
Cerrahi rezeksiyon
-RO 31 37 0,852
-R1 6 9
Nikks
~Gelismedi 22 14 0,008
-Geligti 15 32
Tablo-1: Claudin-4 ekspresyonu diigiik ve yiiksek olan gruplarn karsilagtirmasi
*p <0,05 anlomi) kobul edilmistir.
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Resim Ac¢iklamasi: Tablo-2

Survival Functions I e
"w —_‘L "f -_jl_.;_ ™ - -1 Y ¢
1 CLONA eksprevyona digik
| | $stre e
" ‘] os k
: CLDN4 akspresyona digik . ! 1 0
a - = os| B
h | cwmd:mm

5. W pi<0,001 L

a l‘r»mww e

%0 or

e x® P e o om " nm am wm T )
DFS 0s

Tablo-2: Claudin-4 ekspresyonu digik ve yuksek olan gruplarin DFS ve OS Kaplan-Meler Sagkalim Analizi
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Resim A¢iklamasi: Sekil-1

Sekil-1: Claudin-4"in timar dokusunda immunhistokimyasal degerlendirilmesi
A- Claudin g e yuksek ekspreson
B- Chudind de do5Uk ekspresyon
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