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EGFR MUTANT METASTATIK KUCUK HUCRELI DISI AKCIGER
KANSERINDE BiRINCi BASAMAK OSIMERTINIB TURKIYE VERISi:
TOG CALISMASI
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Amag: Bu calismada, birinci basamak tedavide tek ajan osimertinib alan EGFR
mutant metastatik kii¢iik hiicreli dis1 akciger kanseri (KHDAK) olgularinda
osimertinibin etkinlik ve giivenliliginin analiz edilmesi amag¢lanmaistir.

Yontem: Cok merkezli ve retrospektif bir ¢alisma olarak, 1 Haziran 2018-31
Aralik 2024 tarihleri arasinda EGFR mutant metastatik KHDAK tanistyla birinci
basamak tedavide osimertinib alan hastalar calismamiza dahil edilmistir.

Bulgular: Calismamiza 106 hasta dahil edildi (%61.3 kadin). Ortalama
(xstandart sapma) yas 59.7 (£12.7) olup hastalarin %66’s1 daha once sigara
kullanmamisti. Yetmis hastada (%66.0) exon 19 delesyonu (E19del), 30 hastada
(%28.3) exon 21 L858R mutasyonu (E21L858R), iki hastada (%1.9) de novo
T790M mutasyonu ve dort hastada (%3.8) nadir mutasyonlar mevcuttu. Tani
aninda en sik metastaz yeri beyindi (%38.7). Tiim grupta, E19del grubunda ve
E21L858R grubunda objektif yanit oranlari sirasiyla %90.6 (tam yanit %19.8),
%94.2 (tam yanit %22.9) ve %83.4 (tam yanit %13.3) saptandi. Median 19.3 ay
(IQR 15.5-23.0) takip siiresi sonunda median progresyonsuz sagkalim (PFS)
16.8 ay (%95 CI 12.1-21.4) olup E19del grubunda E21L.858R grubuna kiyasla
PFS anlamli sekilde daha uzun saptandi (median PFS 23.6 vs. 11.7 ay, p<0.001).
E21L858R mutasyonu (OR=2.02 [%95 CI 1.13-3.62], p=0.018) ve tanida
adrenal metastaz varliginin (OR=3.02 [%95 CI 1.35-6.77], p=0.007)
progresyonsuz sagkalimin bagimsiz prediktorleri oldugu saptandi. Progresyon
saptanan hastalarin %54.8’inde oligoprogresyon mevcuttu; oligoprogresyon
durumunda radyoterapi uygulanmasinin, osimertinib tedavisinde kalma
stiresinde median 7.8 ay (%95 CI 5.1-10.5) uzama sagladigi saptandi.
Progresyonda {i¢ hastada (%2.8) kiiciik hiicreli akciger kanserine
transformasyon, bir hastada (%0.9) ALK rearranjmani tespit edildi. Tiim grupta
median genel sagkalim 53.4 ay (%95 CI 33.5-73.2) olup 18 aylik genel
sagkalim oranm1 %89.943.5't1. Hastalarin %53.8’inde herhangi bir derecede,
%6.6’s1inda grad>=3 osimertinib iliskili advers etki gorildii.

Sonug: Gergek yasam verileri, osimertinibin birinci basamak tedavideki
etkinligini ve giivenliligini desteklemektedir. Exon 19 delesyonu olanlarda exon
21 L858R mutasyonu olanlara kiyasla osimertinibin etkinligi daha belirgindir.

Anahtar Kelimeler: Akciger kanseri, osimertinib

Resim Aciklamasi: Exon 19 delesyonu olan grupla exon 21 L858R mutasyonu
olan grup arasinda (A) Progresyonsuz sagkalimin karsilastirilmasi (Exon 19

172



delesyonu, median PFS 23.6 [%95 CI 15.4-31.8] ay; exon 21 L858R, median
PFS 11.7 [%95 CI 6.3-17.2] ay; Log-Rank test, p<0.001) (B) Genel sagkalimin
karsilastirilmasi (Exon 19 delesyonu, median OS 57.7 [%95 CI 33.7-81.8] ay;
exon 21 L858R mutasyonu, median OS, NR; Log-Rank test, p=0.48]
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Progresyonsuz Sagkahm Icin Tek Degiskenli ve Cok Degiskenli Cox
Regresyon Analizleri

Univariate, OR [P Multivariate, OR |P
(%95 CI) degeri |(%95 CI) degeri

Yas (<60 vs. >=60) 0.94 (0.56-1.58)(0.82

Cinsiyet (Erkek vs. Kadin)  [1.04 (0.62-1.74)]0.89

Sigara (Nonsmoker vs.

Smoker) 1.37 (0.80-2.35)10.26

Rekiirren Hastalik vs. De

(Novo Metastatik Hastalik 1.55(0.66-3.65)(0.32

EGFR Mutasyonu (Exon 19

del vs. Exon 21 L858R) 2.68 (1.52-4.70)(0.001 2.02 (1.13-3.62) [0.018

ECOG PS (0-1 vs. >=2) 1.08 (0.53-2.20)|0.83

Tanida Kranial Metastaz 1.03 (0.61-1.73)]0.92
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Tanida Leptomeningeal

1.40 (0.50-3.92)(0.53

Metastaz

Tanida Kemik Metastazi 1.68 (1.00-2.82)(0.052 (1.54 (0.89-2.68) [0.13
Tanida Karaciger Metastaz1  2.29 (1.05-4.96)(0.036 |1.73 (0.74-4.04) |0.21
Tanida Adrenal Metastaz 3.32(1.53-7.18)|0.002 (3.02 (1.35-6.77) [0.007

Metastazi

Tanida Kontralateral Akciger

1.14 (0.60-2.15)10.70

Tiim Grupta ve EGFR Mutasyonlarina Gore Alt Gruplarda Yanit

Durumlar

Oran1 (DCR) (%)

Tum Grup  |[Exon 19 Exon 21 L858R
(n=106) Delesyonu (n=70) [Mutasyonu (n=30)
Tam Yanit, n (%) 21 (19.8) 16 (22.9) 4 (13.3)
Parsiyel Yanit, n (%) |75 (70.8) 50 (71.3) 21 (70.1)
Stabil Hastalik, n (%) |3 (2.8) 2(2.9) 1(3.3)
Porogres1fHastahk, n o\ (6.6) 2 (2.9) 4(13.3)
(%0)
Objektif Yanit Orani
(ORR) (%) 90.6 94.2 83.4
Hastalik Kontrol 93.4 97 1 R6.7
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