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ÖZET:
Malign asit tedavisinde intraperitoneal catumaxomab kullanımı: 4 olgu
Amaç: Malign asit tedavisinde catumaksomab tedavisinin etkinliğinin gösterilmesi
Olgular: Malign asit nedeniyle haftada 1 ve daha sık parasentez ihtiyacı olup catumaksomab tedavisi 
planlanan mide kanserli 4 olguda terapötik parasentezi takiben intraperitoneal port kateteri yoluyla 
0., 3., 7. ve 10. günlerde catumaksomab uygulandı. Tedavi sonrası ve öncesi parasentez ihtiyaçları 
karşılaştırılan hastaların herbirinde bu sıklığın azaldığı görüldü. 
Sonuç: Malign asiti olan hastaların tedavisinde catumaksomab iyi bir seçenek olabilmektedir ve özel-
likle bu hastaların yaşam kalitelerinin arttırılması için göz önünde bulundurulması gerekmektedir. 
Anahtar kelimeler: Catumaksomab, malign asit, palyatif kemoterapi

ABSTRACT:
Intraperitoneal catumaxomab for the treatment of malignant ascites: 4 
cases
Objective: To evaluate the efficacy of catumaxomab treatment for malignant ascites. 
Cases: Four patients with malignant ascites who required paracentesis once or more a week and 
were considered for catumaxomab treatment, received catumaxomab following the therapeutical 
paracentesis, via intraperitoneal port catheter on the day 0., 3., 7. and 10. The frequency of paracen-
tesis need and before and after the treatment wee compared and it was found that this frequency 
was decreased in each of the patients.
Conclusion: Catumaxomab therapy can be a good choice of treatment for the patients who suffer 
from malignant ascites and must be considered to improve particularly these patients’ quality of lives. 
Keywords: Catumaxomab, malignant ascites, palliative care 
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  GİRİŞ

 Malign asit peritondaki malign hücre infiltrasyo-
nu sonucu lenfatik damarların obstrüksiyonu veya 
peritoneal permeabilite artışı nedeni ile oluşmakta-
dır (1). Bu hastaların üçte ikisinde peritoneal karsi-
nomatozis mevcuttur. Malign asit ile ilişkili en sık 
abdominopelvik kanserler over, pankreas, kolon ve 
endometriyum kanserleridir (2). Hastaların %75’inde 
abdominal organlardan köken alan adenokarsinom 
mevcuttur. En sık ekstra- abdominal maligniteler ise 
lenfoma, akciğer ve meme kanserleridir. Malign asit 
ileri evre kanserler için kötü prognostik bir belirteç-

tir. Malign asit, serum asit-albümin gradyenti (SAAG) 
1.1gr/dL’nin altında veya asitteki total protein düzeyi 
2.5gr/dL’nin üzerinde olduğunda düşünülmelidir (3). 
Özellikle asit hemorajik görünümde ve hücre sayımı 
1000/mm3’ün üzerinde ise sitoloji, hastaların 
%50’sinde diagnostiktir (4,5). Tedavi semptomların 
şiddetinin azaltılması ve hastanın rahatlatılması, 
yaşam kalitesini arttırmak üzere planlanmaktadır. 
Her ne kadar geniş hacimli parasentezler yarar sağ-
lamakta olsa da palyasyon geçici olmaktadır. Bunun-
la birlikte, parasentez işlemi ağrı, hipotansiyon, per-
forasyon, peritonit gibi bazı komplikasyonlara da yol 
açabilmektedir (6). Bu yüzden, malign asit için kalıcı 



Şişli Etfal Hastanesi T›p Bülteni, Cilt: 51, Say›: 2, 2017 / The Medical Bulletin of Sisli Etfal Hospital, Volume: 51, Number 2, 2017 157

E. Namal, Ö. Pamukçu-Cerciz, E. Gökmen, B. Kurt, Y. M. Altun

tedavi çözümleri halen araştırılmakta ve yeni tedavi 
yöntemleri denenmektedir. Catumaksomab, tümör 
hücreleri tarafından sekrete edilen epitelyal hücre 
adezyon molekülüne (EpCAM), T lenfositlerdeki 
CD3’e ve yardımcı hücrelerin yüzeyinde uzanan Fc 
gama reseptörlerine bağlanabilme potansiyeline 
sahip kimerik bir antikor olup gün geçtikçe kullanı-
mı daha da yaygınlaşmaktadır (7,8).

 GEREÇ VE YÖNTEM

 Haftada bir veya daha fazla parasentez ihtiyacı 
olan malign asitli hastalara intraperitoneal port kate-
teri yoluyla 0. günde 10 mcg; 3. günde 20 mcg; 7. 
Günde 50 mcg ve 10. günde 150 mcg olmak üzere 
catumaksomab tedavisi verildi. 

 OLGU - 1

 Periton ve omentumda implantasyonlar bulunan 
48 yaşında erkek hastanın patolojisi taşlı yüzük hüc-
reli gastrik kanser olarak değerlendirilmiş olup hasta 
inoperabl kabul edilmiştir. Palyatif kemoterapi ola-
rak dosetaksel+ sisplatin + 5 florourasil (5-FU) (DCF) 
başlanmıştır. DCF protokolünün 5. siklusunda prog-
resyon tespit edilen hastaya FOLFIRI (5 fluorourasil, 
folinik asit, irinotekan) başlanmıştır. Hastanın para-
sentez ihtiyacı haftada birden haftada 3’e yükseldiği 
için hastaya catumaksomab uygulanması planlanmış 
ve FOLFIRI tedavisinin ikinci siklusu sonrasında int-
raperitoneal catumaksomab uygulanmıştır. FOLFIRI 
rejimi altında 6.siklus sonrası progresyon izlendiği 
için kemoterapi rejimi EOX (epirubisin + oksaliplatin 
+ kapesitabin) ile değiştirilmiştir. Catumaxomab 
tedavisi sonrası 6 aylık süreçte yalnızca 3 kez para-
sentez ihtiyacı olan hasta halen izlem altındadır. 

 OLGU - 2

 37 yaşında peritoneal ve omental implantlar ile 
tanı alan taşlı yüzük hücreli gastrik adenokarsinom 
tanısı alan kadın hasta inoperabl olarak kabul edil-
miş olup polikliniğimize yönlendirilmiştir. Kemote-
rapi olarak DCF başlanan hastada progresyon ve 
malign asit saptanması üzerine hastaya catumakso-
mab infüzyonu uygulanmaya başlanmıştır. Catu-

maksomab sonrasında progresyon tespit edilen has-
tada tedaviye 3 siklus FOLFIRI rejimi ile devam edil-
miştir. Hasta progresyon saptanmasından 4 ay sonra 
kaybedilmiştir. Bu 4 aylık süreçte catumaksomab 
öncesi ve sonrasındaki parasentez ihtiyaç sıklığı kar-
şılaştırıldığında haftada 3 olan parasentez ihtiyacının 
2 haftada bir sıklığına düştüğü görülmüştür. 

 OLGU - 3

 48 yaşında erkek hastaya gastrik adenokarsinom 
tanısı nedeniyle subtotal gastrektomi yapıldıktan 
sonra karaciğer metastazları saptanmış olup adjuvan 
kemoterapi açısından değerlendirilmek üzere tarafı-
mıza yönlendirilmiştir. Sisplatin ve kapesitabin 5 sik-
lus verilmesi sonrası progresyon izlenen hastada 
FOLFIRI rejimi başlanmıştır. Takiplerinde peritoneal 
karsinomatozis gelişen hastada malign asit saptan-
mış olup nefes darlığı şikayeti nedeniyle haftada bir 
kez terapötik parasentez ihtiyacı mevcuttur. Para-
sentez ihtiyacı nedeniyle yaşam kalitesi düşmüş olan 
hastaya intraperitoneal catumaksomab uygulanmış-
tır. Catumaksomab sonrası 3. ayda kaybedilen hasta-
nın 2 kez FOLFIRI almış olduğu üç ay içerisinde yal-
nızca 3 kez parasentez ihtiyacı nedeniyle hastane 
başvurusu olmuştur.

 OLGU - 4

 43 yaşında gastrik adenokarsinom tanısı alan has-
tada 6 siklus EOF rejimi (epirubisin + oksaliplatin + 
5- florourasil) sonrasında progresyon nedeniyle FOL-
FIRI rejimine geçilmiştir. FOLFIRI tedavisinin 3.siklu-
sunda malign asit nedeniyle haftada bir parasentez 
ihtiyacı gelişmiş olan hastaya aynı zamanda intrape-
ritoneal catumaksomab uygulanmıştır. Parasentez 
ihtiyacı haftada birden ayda bir sıklığına belirgin 
şekilde azalma göstermiş olup hasta halen FOLFIRI 
tedavisi ile izlenmektedir. 

 TARTIŞMA

 Malign asit, tüm asit nedenlerinin %10’unu oluş-
turmaktadır (2). Asit patofizyolojisinde rol oynayan 
çok sayıda faktör bulunmaktadır. Peritondan prote-
inlerin taşınmasını önleyen beş çeşit bariyer sistemi 
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bulunmktadır. Bunlar, kapiller endotel, kapiller 
bazal membran, insterstisyel stroma, mezotelyal 
bazal membran ve periton membranındaki mezotel-
yal hücrelerdir. Peritoneal kavitede toplanan prote-
inler peritoneal lenfatik sistem ile intravasküler alana 
dönerler (9). Periton sıvısının dengesinden sorumlu 
olan vasküler permeabilite ve lenfatik drenajda olu-
şan hasar malign asit oluşumunun ana nedenidir. 
Sitolojik inceleme, serum asit- albümin farkı – 1.1gr/
dL’nin altında olması – ve total protein miktarı – 
2.5gr/dL üzerinde olması – malign asit tanısını des-
teklemektedir (3). Bunların mevcut olduğu durum-
larda tedavi survinin uzatılmasından ziyade asit 
nedeniyle oluşan bulantı, kusma, karın ağrısı, dispne 
ve iştah kaybı gibi semptomların giderilmesine odak-
lanmalıdır. Hastaya malign asit tanısı konduğunda, 
tüm tedavilere rağmen beklenen survi 16 haftadan 
kısadır. 

 2009 yılında yapılmış olan bir derlemede, malign 
asit tedavisi için kullanılmış veya kullanılmakta olan 
tedaviler arasında diüretikler, parasentez, peritove-
nöz şantlar, intraperitoneal kemoterapiler, intraperi-
toneal TNF-α, interferon (IFN α-2b), anti-VEGF, 
immün-modülatörler (streptokokkal anjiten – 
OK-432), metalloproteinaz inhibitörleri ve catumak-
somabın bulunduğu belirtilmektedir (10). Bu tedavi-
lerden diüretik tedavisinin etkisinin tartışmalı oldu-
ğu, peritovenöz şant tedavisinin ise genel anestezi 
altında yapılması ve bu yüzden riskli bir girişim 
olmasının bu gibi hastalarda kullanımını engellediği 
belirtilmektedir (6). Anti – VEGF kullanımı ile ilgili 
veriler henüz hayvan deneyleri ile; interferon ve 
immunmodülatör tedaviler de yine faz 2 çalışmaları 
ile sınırlıdır (11,12). 
 Diğer bir yaklaşım olan kemoterapötiklerin siste-
mik etkisinin azaltılması amacıyla verilen intraperi-

Tablo- 1: Malign asit tedavisi için intraperitoneal catumaksomab tedavisi uygulanan 4 hastanın bilgileri 

Hasta 1 2 3 4

Cinsiyet Erkek Kadın Erkek Kadın 

Yaş 48 37 48 43

Tanı tarihi 03.2013 09.2013 12.2012 07.2013

Tümörün kökeni Mide Mide Mide Mide

Patolojik tanı Taşlı yüzük hücreli 
adenokarsinom

Taşlı yüzük hücreli 
adenokarsinom

Adenokarsinom Adenokarsinom

Genetik Analiz CerbB2 - X CerbB2 +3
FISH -

X

Metastaz Periton -  omentum Periton -  omentum Karaciğer Multipl

Operasyon durumu - - + -

Kemoterapi DCF FOLFIRI DCF Cisplatin catecitabin/ 
FOLFIRI

EOF FOLFIRI

Sikluslar 5+2 3 5+2 6+3

Tedavi öncesi parasentez sıklığı 3/hafta 3/hafta 1/hafta 1/hafta

Catumaksomab uygulanan tarih 11.2013 12.2013 01.2014 01.2014

Yan etkiler Gözlenmedi Gözlenmedi Gözlenmedi Gözlenmedi

Tedavi sonrası parasentez sıklığı 6 haftada 1 2 haftada 1 3 haftada 1 4 haftada 1

Catumaksomab sonrası Kemoterapi FOLFIRI+EOX FOLFIRI FOLFIRI FOLFIRI

Catumaksomab sonrası kemoterapi sayısı 4+4 3 2 2

Mortalite Yok 6 ay 15 ay Yok  
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toneal ajanların batın içi enfeksiyon, kateter enfeksi-
yonları, kateterde sızıntı ve obstrüksiyon, karın ağrı-
sı, adezyon, abse, ileus, perforasyon ve nekroz gibi 
bir çok yan etkisi ortaya konmuştur. Aynı zamanda 
loküle malign asit durumlarında moleküllerin perito-
neal kaviteye yayılımının sağlanması da bir diğer 
sorunu oluşturmaktadır. Mitoksantron da yine intra-
peritoneal olarak denenmiş olup daha iyi tolere edi-
lebilmektedir; ancak bununle ilgili çalışmalarla 
yeterli veri bulunmamaktadır (13,14). 
 Günümüzde epitelyal kanserlerdeki malign asit 
tedavisi için FDA onayı alan ilk molekül olan catu-
maksomab gibi intraperitoneal tedaviler başarılı bir 
şekilde uygulanmaya başlanmıştır. Catumaksomab, 
tümör hücreleri tarafından sekrete edilen epitelyal 
hücre adezyon molekülüne (EpCAM), T lenfositler-
deki CD3’e ve yardımcı hücrelerin yüzeyinde uza-
nan Fc gama reseptörlerine bağlanabilme potansiye-
line sahip kimerik bir antikordur (7,8). Bu bağlanma, 
makrofaj, dendritik hücreler ve doğal öldürücü hüc-
relerle ilişkileri üzerinden interferon- γ, tümör nek-
roz faktör - α, IL-2 ve IL-6 gibi proinflamatuar sito-
kinlerin salınımını ve EpCAM pozitif hücrelerin azal-
masını sağlamaktadır (15-17). Böylece, catumakso-
mab özellikle yaşam kalitesi açısından gelecek vaad 
etmekte olan yeni bir tedavi modalitesini oluştur-
maktadır. Biz bu 4 vakalık serimizde bu tedavi 
modalitesi ile elde ettiğimiz sonuçları paylaştık. Her 
dört hastamızda da adenokarsinom veya adenokarsi-
nomun taşlı yüzük hücreli varyantı mevcut olup 
periton ile birlikte farklı bölgelerde metastaz mev-
cuttu. Kemoterapi ile hastaların izlemleri süresince, 
hastalar malign asite bağlı olarak dispne, bulantı, 
kusma ve hareket kısıtlılığı gibi şikayetlerle hastane-

ye başvurmaktaydılar. Uygun destek tedavilerine 
rağmen parasentez ihtiyaçlarının fazlalığı bu hasta-
ların yaşam kaliteleri üzerine oldukça olumsuz bir 
etki ile kısıtlamalar getirmekteydi. 2009 yılından 
beri literatürde bulunan bilgilere dayalı olarak, mak-
simal destek tedavi ile birlikte hastalarımıza intrape-
ritoneal catumaksomab tedavisi uyguladık. Hastala-
rın hiç birinde catumaksomaba bağlı bir yan etki 
gözlenmedi. Catumaksomab uygulamasından 3 haf-
ta sonra kemoterapi rejimlerine devam edildi. Uygu-
lama öncesi tüm hastalar için ortalama parasentez 
ihtiyacı haftada 2 (1 ila 3) sıklığında iken catumakso-
mab uygulaması sonrasında bu sıklık ayda ortalama 
2’den az (1 ila 2) olarak izlenmiştir (Tablo-1). Hasta-
larımızın ikisi catumaxomab tedavisinden yaklaşık 3 
ay sonra kaybedilirken, diğer iki hastamız halen 
takip edilmektedir. Parasentez ihtiyacı ile birlikte 
bulantı, kusma, dispne, hareket kısıtlılığı ve karın 
ağrısı gibi semptomlarda da azalma izlenirken, 
dolaylı olarak hastaların yaşam kalitelerinde belirgin 
bir artış izlenmiştir. 
 Sonuç olarak, bu vaka serisinde malign asiti 
bulunan terminal dönem hastalarında biyolojik 
tedavilerin palyatif tedavi ile birlikte kullanımı has-
taların semptomların giderilmesinde ve sonuç ola-
rak yaşam kalitelerinin yükseltilmesinde önemli bir 
rol oynamakta olup tedavi planlanmasında göz 
önünde bulundurulması gerekmektedir. Sağ kalım 
açısından ise catumaksomabın direk bir etkisi 
bulunmamasına rağmen yaşam kalitelerinin artması 
ile birlikte kemoterapi alabilme imkanlarında artış 
gözlenmektedir ve bu durum da dolaylı olarak has-
taların sağ kalımları üzerine olumlu bir etki oluştu-
rabilecektir.
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