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OZET

Calismada metastatik yumusak doku sarkomu tanisiyla trabektedin tedavisi alan hastalarm tedavi yanitlari, sagkalim sonuglari, ilag yan
etkilerinin degerlendirilmesi amaglanmustir. Sarkom tanisiyla trabektedin tedavisi alan 16 hastanin dosyalar1 retrospektif olarak tarandi.
Hastalarin demografik 6zellikleri, tedavi siireleri, tedavi yanitlari, ilag yan etkileri kaydedildi. 16 hastanin 9’u erkek (%56,2), 7’si kadind1
(%43,7). Trabektedin i¢in medyan progresyonsuz sagkalim (progression-free survival, PFS) 2,9 ay, genel sagkalim (overall survival, OS) 6,7
ay saptandi. Sagkalim tizerine etkili olan tek faktor trabektedin tedavi sirasi olarak belirlendi. Trabektedini 2. ya da 3.sira tedavi olarak alan
hastalar daha iyi PFS siiresine (medyan PFS 10,3 aya kars1 1,6 ay, %95 GA: 0-21.9, p= 0.003) ve OS siiresine (medyan 26,7 ay’a kars1 5,7
ay, %95 GA: 16.9-36.5, p= 0.003) sahipti. Sarkom ¢alismalarinda objektif yanit degerlendirme kriteri olarak kullanilan biiylime modiilasyon
indeksi (growth modulation index, GMI) degeri 1,33’lin lizerinde olan hastalarin PFS ve OS siireleri istatiksel anlamli olarak daha iyiydi
(medyan PFS 19,8 ay, p=0.002; medyan OS 26,7 ay, p=0.047). Tiim hastalarda yan etki gozlendi, grad 3/4 yan etkiler hematolojik yan etkiler
%62,5 ve alanin aminotransferaz (ALT)/ aspartat aminotransferaz (AST) artisi %50 siklikta oldu. Calismada saptanan PFS, OS, yanit
oranlart ve yan etkiler diger ¢aligmalar ile benzer saptanmis, trabektedini 2.ve 3.sira tedavi olarak alan hastalarin ilagtan daha fazla fayda
gordiigii belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Metastatik sarkom. Trabektedin. Etkinlik. Gergek yasam verisi.

Retrospective Evaluation of Trabectedin Use in Metastatic Soft Tissue Sarcomas: A Single-Center Experience

ABSTRACT

This study aimed to evaluate the treatment responses, survival results, and drug side effects of patients treated with trabectedin for metastatic
soft tissue sarcoma. The files of 16 patients who received trabectedin treatment with the diagnosis of sarcoma were reviewed retrospectively.
Demographic characteristics of the patients, duration of treatment, response to treatment, and drug side effects were recorded. Of 16 patients,
9 (56.2%) were male and 7 (43.7%) were female. Median progression-free survival (PFS) for trabectedin was 2.9 months, and overall
survival (OS) was 6.7 months. The only factor effective on survival was determined as trabectedin treatment line. Patients receiving
trabectedin as second or third-line therapy had better PFS time (median PFS 10.3 vs 1.6 months, 95% CI: 0-21.9, p= 0.003) and OS time
(median 26.7 vs 5.7 months, 95% CI: 16.9-36.5, p= 0.003). Patients with a growth modulation index (GMI) value above 1.33, which is used
as an objective response evaluation metric in sarcoma studies, had statistically significantly better PFS and OS times (median PFS 19.8
months, p=0.002; median OS 26.7 months, p=0.047). Any grade side effects were observed in all patients, grade 3/4 side effects were
hematological side effects in 62.5% and alanine aminotransferase (ALT)/ aspartate aminotransferase (AST) increase in 50%. The PFS, OS,
response rates and side effects detected in the study were found to be similar to other studies, and it was determined that the patients who
received trabectedin as the second and third-line treatment benefited more from the drug.
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Sarkomlar mezenkimal hiicrelerden koken alan, birgok
histolojik alt tipi igeren heterojen bir gruptur. Erigkin
timorlerinin  yaklastk  %1’ini  olusturur. Tedavi
secenekleri histolojik tip, evre, hastanin perfomans
durumuna gore belirlenmekte; cerrahi, radyoterapi ve
kemoterapiyi igermektedir. Evre 4 sarkomlarin
prognozu kotii olup, l.sira tedavi baglanmasindan
itibaren median sagkalim yaklasik 1 yil civarindadir.
1.sira tedavi genellikle doksorubisinin tek ajan olarak
ya da ifosfamid ile kombine kullanimidir.
Doksorubisin ifosfamid kombinasyonu ile yanit orani
daha yiiksek (%15-45) olmakla birlikte tam yanit
orant %10’un altindadir ve yanit siiresi yaklasik 8 ay

civarindadir, kombinasyon tedavisinin sagkalim
avantaj1 yoktur.'
Doksorubisin  tedavisi ile progresyon sonrasi

ifosfamide, gemsitabin-taksan, dakarbazin, pazopanib,
trabektedin, eribulin tedavi segenekleri arasinda yer
alir. Trabektedin leimyosarkom ve liposarkom
(6zellikle miksoid/yuvarlak hiicreli liposarkom alt
tipi) tedavisinde etkili, kullanim onay1 almis bir
ajandir.  Trabektedin  bir  tetrahidroizokinolin
alkaloididir. DNA’nin mindr oyuguna baglanarak ¢ift
sarmal kirig1 olusturur, heat shock protein 70
(HSP70), multidrug resistance protein 1, cyclin-
dependent kinase inhibitor p2l WAF1/Cipl genlerinin
transkripsiyonunu inhibe eder; DNA niikleotid
eksizyon tamir mekanizmasini inhibe eder; tiim bu
faktorler hiicre apopitozu ile sonuglanir.>® Antrasiklin
ile progresyon gelismis leimyosarkom ve liposarkom
hastalarinda trabektedin dakarbazin ile
karsilagtirildiginda anlamli progresyonsuz sagkalim
(progression-free survival, PFS) avantaj1 ve daha fazla
klinik fayda (clinical benefit rate, CBR= tam yanit,
parsiyel yamit, stabil hastalik) saglamaktadir.!
Tedavide 1,5 mg/m? dozunda 24 saatlik iv infiizyon ile
3 haftada bir progresyona kadar uygulanir. 0,58 mg/
m? dozunda haftalik uygulama ile yan etkiler daha az
goriilmiis ancak tedavi etkinliginin 3 haftalik
uygulama ile anlamli olarak daha iyi oldugu
saptanmlstlr.5

Trabektedinin etkinligini ongdrmek i¢in
kullanilabilecek tiimoriin - histolojik tipi  diginda
prediktif bir faktdr yoktur. Biiylime modiilasyon
indeksi (growth modulation index, GMI) progresyona
kadar gecen siirenin (time-to-progression, TTP) bir
onceki tedavinin TTP siiresine boliinmesi ile elde
edilir. Calismalarda bu oranin 1,33 iin iizerinde olmasi
anlamli uzun PFS ve genel sagkalim (overall survival,
0S) ile iliskili bulunmustur.® Calismamizda
merkezimizde yumusak doku sarkomu tanisiyla
trabektedin tedavisi alan hastalarda ilacin etkinligini,
sagkalim sonuglarint ve bu sonuglarla iliskili
olabilecek faktorleri retrospektif olarak
degerlendirmeyi amagladik.
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Gereg ve Yontem

Tibbi Onkoloji Klinigi’'nde, 18 yas iizerinde olan,
yumusak doku sarkomu tanistyla herhangi bir sira
tedavi olarak trabektedin alan hastalar belirlenmek

iizere 01.01.2010- 01.01.2022 tarihleri arasindaki
hasta dosyalar1 MIA-MED sistemi {izerinden
retrospektif olarak incelendi. Uygun 16 hasta
calismaya dahil edildi. flacin etkinligini

degerlendirmek i¢in RECIST 1.1 kriterlerine gore
yanit durumu, PFS, TTP, OS siireleri belirlendi. PFS
ilacin baglanmasi ve progresyon ya da 6liim arasindaki
stire; TTP ilacin baslanmasi ve progresyon arasindaki
siire; OS ilacin baglanmasi ve 6liim arasindaki siire
olarak alindi. Sag kalim siireleri ve tedavi yanitt ile
iligkili olabilecek yas, cinsiyet, histolojik tip, primer
bolge, tanida hastalik evresi, trabektedin tedavi sirasi,
viicut kitle indeksi, tedavi oncesi albiimin diizeyi,
radyoterapi  Oykiisii,  metastazektomi  Oykiisii
degerlendirildi. GMI=TTPn/TTPn-1 formiili ile
hesaplandi. Tedavi yan etkileri CTCAE (Common
Terminology Criteria for Adverse Events) versiyon
5.0 skorlamasina gore degerlendirildi.

Istatiksel analiz SPSS 23 statistical software
kullanilarak yapildi. Gruplarim PFS ve OS sonuglar1
Kaplan Meier yontemi ile degerlendirildi. Grafikler
GraphPad Prism versiyon 8 paket programi ile
olusturuldu. Calisma i¢in ilgili kurum klinik
aragtirmalar etik kurulundan 19.01.2022 tarihli 2022-
2/37 karar numarali etik kurul onay1 alinmustir.

Bulgular

Caligmaya 9 erkek (%56,2), 7 kadin (%43,7) toplam
16 hasta alindi. Hastalarin medyan yas1 53°tii (37-75).
Medyan takip siiresi 4 yild1 (0,8-16 yil). Takip siiresi
sonunda 12 hasta 6ldii, 4 hasta yasiyordu. Tamda 10
hastada hastalik lokal, 6 hastada metastatik evrede idi.
Medyan OS siiresi tan1 aninda lokal hastaligi olan
hastalar icin 6,5 yi1l (%95 GA, 4.1-8.9), metastatik
olan grup i¢in 1,8 yil olup aradaki fark istatiksel
anlamli saptandi (%95 GA, 0.2-3.4, p=0.001).
Histolojik alt tip olarak 5 hastada liposarkom, 7
hastada leimyosarkom, 3 hastada miksoid liposarkom,
1 hastada malign periferal sinir kilifi tiimori vardi.
Histolojik tip ile OS arasinda iliski saptanmadi
(leimyosarkom medyan OS 50,7 ay, liposarkom
medyan OS 26,2 ay, malign periferik sinir kilifi
timori OS 31,7 ay, p=0.75). Trabektedini 7 hasta
2.sira, 4 hasta 3.sira, 4 hasta 4.sira, 1 hasta 5.swra
tedavi olarak almigti. Trabektedin tiim hastalara
santral vendz port katateri ile verildi. Trabektedin
oncesi tim hastalar doksorubisin almisti [6 hasta
adjuvan tedavi olarak (%37,5), 8 hasta 1.sira tedavi
olarak (%50), 2 hasta 2.sira tedavi olarak (%12,5)].
Trabektedin medyan kiir sayis1 4 idi (1-39). Hastalarin
demografik ve klinik Ozellikleri Tablo I’de
belirtilmistir.
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Tablo I. Hastalarin demografik dagilimi ve hastalik

0-21.9, p=0.003) ve OS siiresine (medyan 26,7 aya
kars1 5,7 ay, %95 GA: 16.9-36.5, p=0.003) sahipti
(Sekil 1 ve Sekil 2). Tedavi etkinlik sonuglart Tablo 11
de belirtilmistir.
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Tablo II. Trabektedin tedavi yanitlarinin
degerlendirilmesi

n (%)

ozellikleri
n (%)
Cinsiyet
Erkek 9 (%56.2)
Kadin 7 (%43.7)
Yas
Medyan 53 (37-75)
Tanida evre
Lokal 10 (%62.5)
Evre 1 3 (%18.8)
Evre 2 1(%6.3)
Evre 3 6 (%37.5)
Metastatik 6 (%37.5)
Primer lokalizasyonu
Retroperitoneal 7 (%43.8)
Ekstremite 5(%31.3)
Govde 2 (%12.5)
Uterus 2 (%12.5)
Histolojik tip
Liposarkom 5(%31.2)
Leimyosarkom 7 (%43.7)
Miksoid liposarkom 3(%18.8)
Malign periferal sinir kilifi timéri 1(%6.2)
1.sira tedavi segimi
ifosfamid doksorubisin 6 (%37.5)
Gemsitabin taksan 6 (37.5)
Doksorubisin 3(%18.8)
Gemsitabin 1(%6.3)
Trabektedin dncesi ECOG
ECOG 0 2 (%12.5)
ECOG 1 10 (%62.5)
ECOG 2 4 (%25)
Trabektedin tedavi sirasi
2.sira 7 (%43.7)
3.sira 4 (%25)
4.sira 4 (%25)
5.sira 1(%6.2)
Trabektedin dncesi tedaviler
Doksorubisin 16 (%100)
Gemsitabin taksan 8 (%50)
Pazopanib 7 (%43.8)
3 tedaviyi de alan 5(%31.1)
Radyoterapi oykiisi
Var 11 (%68.8)
Adjuvan 7 (%40.1)
Palyatif 5(%28.7)
Yok 5(%31.2)
Metastazektomi dykiisii
Var 9 (%56.2)
Yok 7 (%43.7)

ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group skoru

Trabektedin i¢in medyan PFS 2,9 ay (%95 GA, 1.0-
4.7), medyan OS 6,7 ay saptand1 (%95 GA, 0.0-32.6).
Tedavi yanitlar1 degerlendirildiginde 1 hastada (%6,3)
parsiyel yanit (PR), 4 hastada (%25) stabil hastalik
(SD), 11 hastada (%68,8) progresif hastalik (PD)
saptand. PFS ve OS  gruplar arasinda
karsilagtirildiginda trabektedin tedavi sirasi ile PES ve
OS arasinda anlamli iligki saptandi. Trabektedini 2. ya
da 3.sira tedavi olarak alan hastalar daha iyi PFS
stiresine (medyan PFS 10,3 aya kars1 1,6 ay, %95 GA:

Tedavi yaniti
Parsiyel yanit
Stabil hastalik
Progresif hastalik

1(%6.3)
4 (%25)
11 (%68.8)

Trabektedin PFS Medyan 2.9 ay (%95 GA, 1.0-4.7)
Trabektedin OS Medyan 6.7 ay (%95 GA, 0-32)
Trabektedin doz rediiksiyonu
Var 4 (%25)
KRY 2 (%12.5)
AST-ALT artigi 2 (%12.5)
Yok 12 (%75)

Trabektedin kir sayisi
Tedaviyi kesme

Medyan 4 (1-39)

Var 15 (%93.7)
Progresyon 12 (%75)
Yan etki 1(%6.3)
Olim 2 (%12.4)

Yok 1(%6.2)

KRY: kronik renal yetmezlik; OS: toplam sagkalim; PFS:
progresyonsuz sagkalim; ALT: alanin aminotransferaz; AST:
aspartat aminotransferaz; GA: giiven araligi
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Histolojik tip, primer bdlge, tedavi oncesi alblimin
diizeyi, tedavi oncesi viicut kitle indeksi, radyoterapi
Oykiisii,  metastazektomi ~ Oykdiisii, trabektedin
oncesinde alman tedavi ile tedavi yanit1 ve sag kalim
siireleri iligkili saptanmadi. GMI 1,33 iin {izerinde
olan hastalarin PFS ve OS siireleri istatiksel anlamli
olarak daha iyiydi (medyan PFS 19,8 ay, p=0.002;
medyan OS 26,7 ay, p=0.047).

Trabektedin tedavisi ile progresyon sonrast 10 hastaya
(%62,5) palyatif izlem, 2 hastaya (%12,5) pazopanib,
3 hastaya gemsitabin taksan kombinasyonu (%18,8), 1
hastaya (%6,3) eribulin uygulandi. Progresyon sonrasi
tedavi alan grubun OS siiresi daha iyi olmakla birlikte
istatiksel olarak anlamli saptanmadi (medyan OS 20
aya kars1 5,7 ay, p=0.236).

Trabektedine bagli yan etkiler tim hastalarda goriildii
(n:16, %100). En sik yan etkiler halsizlik (n=16,
%100), hematolojik yan etkiler (n=16, %100), AST-
ALT artis1 (n= 13, %81), bulanti (n=9, %56), kusma
(n=6, %37) idi. Grad 3 ve {izeri yan etkiler 11 hastada
goriildii (%68,8). Hematolojik yan etkiler: anemi 16
(%100), trombositopeni 14 (%87,5), ndtropeni 12
(%75) hastada goriildii. Higbir hastada kreatin kinaz
(CK) artis1 gozlenmedi. Gozlenen yan etkiler Tablo
III’te belirtilmistir.

Tablo III. Trabektedin tedavisi ile goriilen yan etkiler

Yan etkiler n (%) 3{:;‘;': {,Z;‘
Halsizlik 16 (%100) 0 (%0)
Bulanti 9 (%56.2) 0 (%0)
Kusma 6 (%37.5) 0 (%0)
ishal 1(%6.2) 0 (%0)
Hematolojik yan etkiler 16 (%100) 10 (%62.5)
Anemi 16 (%100) 6 (%37.5)
Notropeni 12 (%75) 6 (%37.5)
Trombositopeni 14 (%87.5) 5 (% 31.3)
Febril nétropeni 2 (%12.5)
AST- ALT artisi 13 (%81.2) 8 (%50)
TOPLAM 16 (%100) 11 (%68.8)

ALT: alanin aminotransferaz; AST: aspartat aminotransferaz

Tartisma ve Sonug¢

Trabektedin antrasiklin bazli tedavi ile progresyon
gelisen metastatik sarkomlarin leimyosarkom ve
liposarkom histolojik tiplerinin tedavisinde kullanilan
etkin bir ajand1r.7’8 T-SAR ¢alismasinda
leimyosarkom ve liposarkom histolojik tipleri
disindaki  sarkomlarin  tedavisinde placebo ile
kargilagtirildiginda  trabektedin ile PFS faydasi
gosterilememigstir (medyan PFS 1,8 aya karsi 1,5 ay,
p= 0.16).” Trabektedinin sarkom tedavisinde etkinligi
ET743-SAR-3007 faz 3 calismasinda gosterilmistir.
ET743-SAR-3007 faz 3 c¢alismasinda 518 hastada
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trabektedin dakarbazin ile karsilastirildiginda anlaml
PFS avantaj1 (medyan 4,3 aya kars1 1,6 ay, HR: 0.56,
%95 GA, 0.42-0.73) ve klinik fayda orani (%37 vs
%20, p=0.0002) saglanmis, ancak OS avantaji
gosterilememigtir (13,7 aya karst 13,1 ay, %95 GA,
0.75-1.15). Calismada sagkalim avantaji gosterileme-
mesi dakarbazin kolundaki hastalarin progresyon
sonras1 daha fazla oranda cerrahi, radyoterapi ve anti
kanser tedavi almis olmasmma bagli olabilecegi
distiniilmiistiir (%56 vs %47). Yanit orant (ORR: tam
yanit, parsiyel yanit) trabektedin kolunda %9,9,
dakarbazin kolunda %6,9 (p= 0.33) olmustur.
Calismada trabektedini %46 hasta 3.sira tedavi olarak,
%43 hasta 4.sira ve sonrasinda almistir.*

Caligmamizda tedavi yanit1 %6,3 parsiyel yanit, %25
stabil hastalik, %68,8 progresyon olarak saptandi.
Trabektedinin gercek yasam etkinliginin
degerlendirildigi French ATU Compassionate Use
Program sonuglar1 degerlendirildiginde %10 PR, %39
SD, %46 PD saptanmis olup, ¢alismamiza benzerdir.
French ATU  Compassionate Use  Program
hastalarinda median PFS 3,6 ay, medyan OS 16,1 ay
saptanmustir. Tedavi yanit1 %10 PR, %39 SD, %46
PD, %9,5 degerlendirme dis1 olarak belirtilmistir.
Caligmamizda medyan PFS 2,9 ay, medyan OS 6,7 ay
saptanmistir. French ATU Compassionate Use
Program dahilinde %23 hasta trabektedini 4.sira
tedavi olarak almistir. Bizim ¢alismamizda trabektedin
%31,3 hastada 4.sira ve sonrasinda uygulanmistir.
PFES ve OS sonuglarimizin daha k&tii olmasinin nedeni
bu olabilir. Caligmada ayrica bizim sonucumuza
benzer olarak trabektedinin tedavi sirasinin PFS ve OS
ile iligkili oldugu saptanmigtir. Trabektedini 7 kiir ve
daha fazla alan hastalar 6 kiir tedavi alan hastalar ile
karsilastirildiginda PFS ve OS siiresi yine anlamli
olarak uzun saptanmistir (medyan PFS 10,5 aya kars1
5,3 ay; medyan OS 33,4 aya kars1 13,9 ay). Bizim
calismamizda %25 hasta trabektedini 7 kiir iizerinde
almisken, bu oran French ATU Compassionate Use
Program sonuglarinda %30’dur.'® Calismamizda 6 kiir
trabektedin alan hasta oran1 %12,5 olup, kalan hastalar
daha az kiir tedavi alabilmistir. Bu durum da daha kisa
PFS ve OS siiresi ile iliskili olabilir.

Yan etki profili degerlendirildiginde bulanti, kusma,
halsizlik, ndétropeni, ALT ve AST artig, anemi,
konstipasyon, diyare sik goriilen yan etkilerdir.
ET743-SAR-3007 ¢alismasinda grade 3 ve iizeri yan
etkiler siklik sirasiyla ALT artist (%25), noétropeni
(%21), anemi (%14), AST artis1 (%12), CK artis1
(%6) olmus; %1,2 hastada rabdomiyoliz geligmistir.
Tedavi iligkili 6liim 7 hastada (%2,1) goriilmiistiir;
O0lim nedenleri sepsis (n=3), rabdomiyoliz/sepsis
(n=1), renal yetmezlik (n=1), renal yetmezlik/kardiyak
arrest (n=1), multiorgan yetmezligi (n=1) olmustur.
Worldwide Expanded Access Program Study de en sik
yan etki %29 siklikla bulanti olmustur, bunu %24
siklikla nétropeni, %23 siklikla halsizlik, %19 siklikla
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ALT artisi, %18 siklikla anemi, %15 siklikla
trombositopeni, %12 siklikla konstipasyon takip
etmistir. Grade 3-4 yan etkiler %31 oraninda
goriilmiistiir. Grade 3 pnomoni %2 siklikta, diger
timii %1’in altinda rastlanmis olup, grad 3-4 yan
etkiler bulanti, kusma, karin agrisi, dispne,
dehidratasyon, trombositopeni olmustur."
Calismamizda hematolojik yan etkiler daha yiiksek
oranda saptanmig olup, bu durum 4.sira ve sonrasinda
tedavi alan hasta oraninin fazla olmasina bagl olabilir;
trabektedini ileri sira tedavi olarak alan hastalarda
trabektedin tedavisi i¢in primer GCSF profilaksisi
uygulanmasi ya da doz rediiksiyonu ile tedaviye
baglanmas1 diistiniilmelidir. Ayrica premedikasyona
ek olarak trabektedin tedavisi ile birlikte
deksametazon kullanimmin (4 mg/12 saat dozunda
tedaviden 24 saat dnce baglayip, tedavi sonrasi 2 giin
verilmesi) hepatotoksisite ve diger yan etkileri
azalttigr gorlilmiistiir, bu uygulama standart olarak
tercih edilebilir.'>"

Sarkomlarin miksoid liposarkom histolojik tipinde
trabektedin tedavi yanitimin daha iyi oldugu ve
metastazektominin  sagkalim sonuclarmma  pozitif
katkis1 oldugu bilinmektedir. Grosso F. ve ark.
caligmasinda miksoid liposarkom tanili 51 hastanin
bulundugu grupta ORR %51, medyan PFS 14 ay
saptanmustir.'*  Translokasyon iligkili sarkomlarda
(miksoid/yuvarlak hiicreli) etkinliginin degerlen-
dirildigi ¢alismada da trabektedin destek tedaviye
iistiin bulunmustur (medyan PFS 5,6 aya kars1 0,9 ay,
HR 007, 95% GA 0.03-0.16)."" Pulmoner
metastazektominin sagkalim sonuglarina etkisi cesitli
caligmalar ile gosterilmistir. Chudgar P. N. ve ark.
calismasinda pulmoner metastazektomi uygulanan 539
hasta igin medyan OS siiresini 33,2 ay
saptamuslardir.'® EORTC (The European Organization
for Research and Treatment of Cancer) ¢aligmasinda
da pulmoner metastazektomi ile 3 yillik OS orani
%54, 5 yillik OS oram %38 saptanmustir.'’
Calismamizda muhtemel hasta sayisinin az olmasi
nedeniyle histolojik tipler arasinda tedavi yaniti
acisindan  fark  saptanmamistir.  Metastazektomi
yapilan hastalarin sonuglar1 sayisal olarak daha iyi
olmakla birlikte yine olasilikla hasta sayisinin
yetersizliginden istatiksel anlamlilifa ulagsmamustir.
Calismamizin kisitliliklart retrospektif olmasi, hasta
sayisinin az olmasi, tek merkezli olmasidir.

Sonug¢ olarak, caligmamizda saptanan trabektedin
yanit orani, PFS ve OS siireleri diger ¢aligmalar ile
benzerdir. Trabektedini 2. ve 3. sira tedavi olarak
kullanan hastalarin tedaviden daha fazla fayda
gordiigii saptanmustir.
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