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Sinusoidal Obstruction Syndrome during oxaliplatin based chemotherapy
treatment

Oksaliplatin bazh kemoterapi tedavisi sirasinda gelisen Sinuzoidal
Obstriiksiyon Sendromu
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OZET

Oksaliplatin onkolojide gilinliik pratigimizde sik kullanilan kemoterapotik bir ajandir. Oksaliplatin tedavisi ile
iligkili yan etki olarak en sik ndrotoksisite goriilmektedir. Nadir olarak oksaliplatin tedavisi karaciger
sinuzoidlerinde venookluziv hastalia yol acgarak obstruksiyona, portal hipertansiyona sebep olabilmektedir.
Hastalarda kilo artis;, sag st kadran agrisi, karinda asit, hepatik ensafolapti, karaciger yetmezligi
goriilebilmektedir. Biz 3. evre kolon kanseri saptanan, adjuvan tedavi olarak kapesitabin ve oksaliplatin tedavisi
alan hastamizda gelisen venookluziv hastalik bulgularini, klinik seyrini sunduk.

Anahtar Kelimeler: Oksaliplatin, Sinuzoidal Obstriiksiyon Sendromu, Asit

ABSTRACT

Oxaliplatin is a commonly used chemotherapeutic agent in our oncology daily practice.Neurotoxicity is the most
common side effect associated with oxaliplatin therapy.Rarely, oxaliplatin therapy can cause veno-occlusive
disease in the liver sinusoids, leading to obstruction and portal hypertension. Weight gain, right upper quadrant
pain, ascites, hepatic insufficiency, liver failure can be seen in patients. We presented a clinical course of
venoocclusive disease, which developed in third stage colonic cancer, treated with capecitabine and oxaliplatin
as adjuvant treatment.
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GIRIS edilen bir karaciger hasar1 formudur.
Patogenezi tam olarak bilinmemekle beraber

Oksaliplatin kolorektal kanser tedavisinde sik oksaliplatin bazli kemoterapi tedavisi ile

kullandigimiz platin grubu kemoterapotik
ajandir. Neoadjuvan, adjuvan ve metastatik
evrede tedavide kullanilmaktadir. Oksaliplatin
tedavisi ile iligkili yan etki olarak en sik
norotoksisite karsimiza ¢ikmaktadir. Bunun
disinda bulanti, kusma, ishal, kabizlik, anemi,
trombositopeni, hipersensitivite reaksiyonlari,
dispne, dizesteziler oksaliplatin tedavisi ile
iliskili olarak goriilebilmektedir. Siniisoidal
Obstriiksiyon Sendromu (SOS) (Veno okluziv
hastalik) hepatik veniillerin ve hepatik
sinlizoidlerin tikanmasiyla sonuglanan kii¢iik
hepatik damarlara verilen hasar ile karakterize

iligkili karacigerde SOS tanimlanmustir.

Biz evre Il kolon kanserli, adjuvan
kapesitabin- oksaliplatin kemoterapi
tedavisinin 3. Kiirii sonunda, oksaliplatin
tedavisi ile iligkili gelistigini diisiindiigiimiiz
SOS toksisitesini sunduk.

OLGU SUNUMU

55 yasinda bayan hasta  diskilama
aliskanliginda degisiklik ve rektal kanama
sikayetleri ile gastroenteroloji  boliimiine

bagvurmus. Yapilan kolonoskopik inceleme
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sonucunda 25. cm de iilserovejetan kitle
saptanmis. Biyopsi sonucunda orta derecede

Olgu Sunumu

diferansiye adenokarsinom tanist konulmus.
Yapilan evreleme neticesinde uzak organ
metastazi saptanmayan hasta opere edilmis.
Operasyon neticesinde patolojik inceleme
sonucunda hasta evre 111 kolon kanseri olarak
kabul edildi. Kardiyak degerlendirmede
ejeksiyon fraksiyonu %60 olarak saptandi.
Hastaya adjuvan tedavi olarak kapesitabin-
oksaliplatin tedavisi baslandi. Ik 2 kiir
sonunda herhangi bir yakinmasi olamayan
hastada 3. kiir sonunda karinda siskinlik hissi,
erken doyma, sag iist kadranda dolgunluk hissi
sikayetleri ortaya ¢ikti. Kontrol amagl ¢ekilen
toraks ve batin BT tetkikinde karaciger
heterojen goriinimde idi. Batinda orta-ileri
derecede asit mevcuttu. Parasentez yapildi.
Hastada portal kaynakli asit vardi.Karaciger
fonksiyon testlerinde herhangi bir yiikseklik
mevcut degildi. Portal ve hepatik dopler USG
tetkiklerinde tromboz lehine bulgu yoktu.
Budd chiari sendromu agisindan bakildiginda
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hepatik ven veya inferior vena cava’da
tromboz,okliizyon  saptanmadi.  Karaciger
hipoperfiize idi ancak Budd  Chiari
sendromunda  goriilebilen  kaudat  lob
hipertrofisi,  splenomegali  yoktu.  Kalp
yetmezligi saptanmadi. Tiroid fonksiyon
testleri normaldi. Peritoenal karsinomatoza ve
proteiniiri  yoktu. Karaciger dinamik MR
tetkikinde karacigerde yer kaplayan lezyon
saptanmadi. Hastaya karaciger biyopsisi
Onerildi ancak hasta yaptirmak istemedi.
Yapilan tetkikler birlikte degerlendirildiginde
hastada hepatik sinuzoidlerde veno okliizyona
bagli SOS diisiiniildii (Resim 1,2,3). Hastaya
tekrarlayan bosaltic1 parasentezler yapildi. Asit
tedavisi 1 ay sire ile verildi. Adjuvan
kemoterapi tedavisi kesildi. 2 ay sonrasinda
cekilen batin BT’sinde asitin tamamen
geriledigi saptandi (Resim 4,5). Hastaya kolon
kanseri agisindan baska bir tedavi verilmedi.
Hastanin kontrolleri halen sorunsuz bir sekilde
1.5 yildir devam etmektedir.

Resim 1,2,3. Tedavisi devam ettigi sirada 3. kiir sonu kontrol amagl ¢ekilen batin BT goriintiileri. Karaciger
heterojen goriiniimde, hipoperfiize alanlar mevcuttur. Batin i¢i ort-ileri derecede asit mevcuttur.

Resim 4, 5. Tedavisi kesildikten 2 ay sonra gekilen batin BT goriintiileri. Asitin tamamen geriledigi
goriilmektedir. Karacigerde hipoperfiize alanlar kaybolmustur.
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TARTISMA

SOS tanisi, belirti ve bulgular
degerlendirilerek, diger olasi  nedenleri
dislayarak klinik olarak yapilir. Genellikle ilk
bagvurulan goriintiileme tetkiki abdominal
ultrasonografi  (USG) olmaktadir. Batin
USG’de asit, hepatomegali, azalmis hepatik
akim veya biliyer dilatasyon siklikla
saptanmaktadir.  Portal sistem  Doppler
incelemesi ile portal kan akiminda azalma veya
retrograd akim genel olarak ge¢ ddnemde
ortaya c¢ikan, bu nedenle tanidan ¢ok prognoz
hakkinda bilgi veren bulgulardir. SOS
hastaliginin  tanisim1  ortaya koymada altin
standart yOntem histopatolojik incelemedir.
Santral ve sublobuler venlerde subintimal
kalinlagma, konsantrik veya eksentrik liiminal
daralmalar patognomonik bulgudur.  Erken
donemlerde  tromboz  belirgin  degildir,
inflamatuvar hiicreler yok veya ¢ok azdir, fakat
fragmente eritrosit, 6dem ve fibrinojenin neden
oldugu belirgin subentotelyal genisleme
saptanabilmektedir. Ara donemde bag doku
artis1 ve subintimal lezyonlarda fibrosis gelisir.
Ileri asamada ise kronik vendz onstriiksiyon
bulgular1 gézlenir.?

SOS patogenezi tam olarak
bilinmemektedir. Sinuzoidal endotelyal
hiicrelerde  toksik  hasarlanma,  matriks
metalloproteinaz (MMP) aktivitesinde artis,
nitrik oksit sentezinde azalma, siniizoidal
aralikta eritrosit hakimiyeti, sinusoidal kan
akiminda azalma ve obstriiksiyon
patogenezinde yer aldig1 diisiiniilmektedir.® Bir
transmembran ilag tasiyicist ATP7B genindeki
polimorfizmler ile oxaliplatin bazli
kemoterapiyi takiben hastalarda gelisen SOS
arasinda iliski olabilecegi gosterilmistir®.
Kombinasyon tedavilerine bevacizumab
eklendiginde SOS gorilme sikligi azaldig
bildirilmistir. Bevacizumab tedavisi ile MMP
miktarinin azaldig: bildirilmistir.°
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SOS genellikle kok hiicre nakillerinde
kargimiza c¢ikan bir klinik antite olmasina
ragmen oksaliplatin kullanimina ikincil gelisen
SOS olgular1  karsimiza  ¢ikabilmektedir.
Standart ve etkin bir tedavi yaklagim
bulunmamaktadir. Antikoagiilan  tedavi,
glutamin,  Ursodeoksikolik  asit,  steroid
tedavileri verilebilmektedir. Sodyum
kisitlamas1 ve ditiretik tedavi gibi destek
tedavileri onemlidir. Onkoloji pratiginde sik
kullanilan oksaliplatin ile goriilebilen bu
toksisiteyi sunduk. SOS adjuvan oksaliplatin
tedavisi esnasinda hastalik progresyonunun
gosterilemedigi, asit gelisiminin  oldugu
hastalarda aklimiza gelmesi gereken klinik bir
durum olmalidir.

Cikar Catismasi: Yok
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