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KISALTMALAR      

DNA: Deoksiribonükleik asit 

RNA: Ribo nükleik asit 

DC S: Duktal karsinoma in situ 

EGFR: Epidermal Büyüme Faktör Reseptörü  

DK: ntraduktal karsinomlar  

ER:  Östrojen reseptör  

PR: Progesteron reseptör  

L MK: Lokal ileri meme kanseri 

Cerb-b2 (HER2): Epidermal growth faktör reseptörü  

MKC: Meme koruyu cerrahi                        
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G R ve AMAÇ    

Meme kanseri tüm dünyada kad nlarda en s k görülen tümördür. Amerika Birle ik 

Devletlerinde her y l 200.000 ki i yeni invaziv meme kanseri tan s almakta ve yakla k her 

y l 40.000 ki i meme kanserinden ölmektedir. Meme kanseri kad nlar n ya amlar boyunca 

%12,5 inde yada sekiz kad ndan birinde görülür ve kad n kanserlerinin %31 ini olu turur; 

akci er kanserinden sonra kad nlarda kansere ba l ikincil ölüm nedenidir. Meme kanseri 

insidans yava ça artmaya devam etmekle beraber, mortalite oranlar dü mektedir. 

Tüm dünyada, y ll k 1 milyon yeni vakaya meme kanseri tan s kondu u tahmin 

edilmektedir. Meme kanseri insidans ve mortalite oranlar milletler aras nda belirgin 

farkl l klar göstermektedir. Genel olarak, daha geli mi olan bat ülkelerinde yüksek insidans 

oranlar na sahipken geli mekte olan ülkelerde bu oranlar dü üktür. Irksal farkl l klar 

insidansta rol oynasa da meme kanserinin milletler aras ndaki de i en oranlar daha çok ki i 

ba na dü en milli gelir, beslenme durumu ve diyet içeri i gibi sosyodemografik ve diyetsel 

faktörlere de ba l d r (5). 

Genel olarak meme kanserlerinin %40 n erken evre, %20-30 nu lokal ileri ve kalan 

%30-40 n metastatik meme kanserleri olu turmaktad r. Ancak geli mi ülkelerde erken evre 

vaka say s çok daha yüksek iken, lokal ileri ve metastatik olgu say s oldukça azd r. Son 

y llarada lokal ileri olgularda uygulanan neoadjuvan kemoterapi seçenekleri; özelliklede taxan 

bazl rejimler ile küratif amaçl uygulananan tedavi olanaklar artm t r.  Dicle Üniversitesi 

T bbi Onkoloji kilini imizde 2005-2008 y llar aras nda düzenli takip ve tedavileri 

yap labilmi neoadjuvan TEC (Dositaksel (Taxotere)-Epirubisin-Cyclofosfamit) kemoterapi 

protokolü uygulanan hastalar m z n tedavi yan tlar n , progresyona kadar geçen süre ve sa 

kal m sonuçlar retrospektif olarak de erlendirilmeye çal t k.   

1-GENEL B LG LER 

1.1 TAR HÇE 

Tarih öncesi dönemlerde yer alan büyük kültürlerde, Hind, Çin, Aztek-Maya- nka 

kay tlar nda meme hastal klar ile ilgili ciddi ara t rma yap lmam veya kay tlara 

rastlanmam t r. Sadece M.Ö.2698 de do du u belirtilen Çin imparatoru Huang-Di nin 

yazd t p kitab nda genel olarak tümörlerin tan mlamas yap lmakta ve tedavi yöntemleri 



 

6  

anlat lmaktad r. Ancak meme kanseri ile ilgili özel bir bölüm mevcut de ildir (1).  1757 

y l nda Henri LeDran n meme kanserinin lokal bir hastal k oldu u ve cerrahi yöntemlerle 

tedavi edilebilece i esas na dayanan tezi yay nlanm t r. (2). Son yüzy lda ise meme kanseri 

ile ilgili olarak 1905 de H.Starling in hormonlar tan mlamas ndan sonra meme kanserinin 

tedavisinde tek yöntem olan carrahi tedaviye ilave edilen hormon ablatif ameliyatlar n yerini 

östrojenin yap m n

 

veya etkileri azaltan veya yok eden preparatlar alm t r. Östrojen ve 

progesteron reseptörlerinin 1967 de E.Jensen taraf ndan ke fi hormonal tedaviden 

yararlanabilecek hastalar n saptanmas n sa lam t r (1). Ancak 20.yüzy l bitti inde hala 

meme kanserinin gerçek nedeni saptanamam t r. Buna kar l k tümörün olu mas na yol 

açabilecek hücresel büyüme faktörlerini, hücre içi haberle me yollar n , hangi genlerin ne tür 

bozulmalar ile kar la rsa meme kanserine yol açabileceklerini ve genlerin exprese ettikleri 

proteinler saptanm t r. Yirmibirinci yüzy l n ba nda insan genomunun çözümlenmesi için 

uygulanan ileri teknoloji, genetik laboratuvarlar taraf ndan kullan lmaya ba land . Bunu gen 

ekspresyon taramalar n

 

komperatif genom hibridizasyonu veya tek nükleotid polimorfizm 

taramas

 

izledi. Bu teknolojiler ile tek defada onbinlerce genetik lokasyon taranabilmektedir. 

DNA nin polimorfik sekanslar n

 

da inceleyebildi i için daha yararl

 

olmaktad r (2,3,4). Bu 

teknikler ile yap lan genetik ve moleküler ara t rmalar bize meme kanserinin tek tip bir 

hastal k olmad n gösterdi. Tüm bu geli melere ra men hala pek çok çal ma yap lmas

 

gerekmektedir. Özellikle genomik çal malar ilerledikçe meme kanserini anlamam z ve 

hedefe yönelik ilaçlar geli tirmemiz mümkün olacakt r.  

1.2 ANATOM

  

Meme, mammarial gland, ya , kan damarlar , sinirler ve lenfatiklerden ibarettir. 

Cooper s ligamantlar ad verilen meme glandlar n lobüllere ay ran fibröz septalar mevcuttur. 

Meme gland pekteralis major kas üzerinde 2-6 kostalar aras ndad r. Memenin mikroskobik 

yap s duktuslar meme ba ndan itibaren birbirinden ba ms z olarak geriye do ru geni ler 

ve bunlar memenin bir lobunu olu turur. Duktal kanserlerin duktuslar n içini dö eyen 

epitelden kaynaklanmaktad r. Memenin temel lenfatik drenaj , ikinci ve üçüncü interkostal 

aral klara denk gelen aksiler lenf nodlar na olmaktad r. Buna ilaveten pectoralis major kas 

vas tas yla supraklaviküler nodlara olmaktad r ve interkostal adadeler vas tas yla internal 

mamarial lenf nodlar na drenaj olmaktad r.  

1.3 MEME KANSER
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Meme kanseri günümüzde art k çok önemli bir halk sa l sorunudur. 

Hastal n önlenmesi ve tedavi edilmesinde genetik temelinin ve 

fizyopatolojisinin çok iyi anla lmas gerekmektedir.   

1.4 PATOGENEZ ve R SK FAKTÖRLER

  
Meme kanseri ve di er maligniteler hücre büyümesi ve geli imine kat lan önemli 

hücresel yollar

 

etkileyen genetik de i limler ile çok ad ml bir i lem sonucu ortaya ç kar. 

Ço u genetik de i imler sadece kanserli dokudaki kanser hücrelerinde gözlenirken, daha az 

s kl kla da olsa germ hücrelerindeki genetik de i imler ile ortaya ç kan maligniteler kal tsal 

özellik ta rlar. Genomdaki bu kal tsal veya kal tsal olmayan genetik de i imler, belli hücresel 

genlerin belli özel de i imler ile ili kili bulunmu tur. Bunlar onkogenler olarak 

isimlendirilirler ve normal i levlere sahip bir di er gen grubundan (protoonkogenlerden) 

türevlenirler. Proto-onkogenler normal hücre büyümesi ve farkl la mas

 

için önemli olan baz

 

proteinlere ait kodlar içerirler. E er bir mutasyon sonucu proto-onkogenin yap s de i irse 

olu an hasar, genin dolay s

 

ile gen ürünün yap s n n de i mesine neden olur ve çe itli 

yollarla hücre bölünmesinin kontrolü ortadan kalkar ve malignite ortaya ç kar. Kanser 

olu umunda, onkogenlerden ba ka önemli ikinci bir gen grubu da tümör-bask lay c  genlerdir. 

Bu iki gen grubu karsinogenezde birbiriyle z t etkilidir. Onkogenler malign transformasyona 

neden olurken tümör bask lay c genler, hücre büyümesinde i lev gören genleri kontrol ederek 

tümör olu umunu engellerler. E er bu tümör bask lay c

 

genlerde bir hasar olursa büyüme 

kontrolü ortadan kalkaca ndan kanser ortaya ç kar (6). Onkogenlerin kanser olu umuna 

kat lmas

 

hakk nda iki hipotez vard r. Birincisi; onkogenin ekspresyon seviyelerindeki 

kantitatif de i iklikler, ikincisi onkogen yap s nda meydana gelen de i likliklerdir. 

Onkogenlerdeki de i iklikler nokta mutasyonu, gen delesyonu, kromozomlarda yeni 

düzenlenmeler, gen amplifikasyonu (gen ço alt m ) ve insersiyonal mutagenez (yeni DNA 

kat l m ) olarak s ralanabilir. Proto-onkogenler, DNA dizilerindeki sadece bir baz n de i mesi 

(nokta mutasyon) ile onkogenlere dönü ebilirler. Somatik hücrelerde bu olay anormal gen 

ürününün (onkoprotein) sentezine yol açar ve bu ürün, hücre bölünmesini ve geli imini 

uyararak kansere neden olur. Proto-onkogenin amplifikasyonu çok fazla miktarda gen 

ürünlerininde (m-RNA ve onkoproteinler) ortaya ç kmas na (a r

 

ekspresyon) yol açar. 

Amplifiye olan DNA n n kodlad

 

proteinler normal i levlerini kaybederler veya anormal 

tarzda i lev görürler. Amplifikasyonun tümör geli imi ve ilerlemesi ile yak n ili kisi 

saptanm t r. Bu konuda tipik örneklerden biri meme kanserinde cerbB-2 (Her2-neu) 

onkogeninin amplifikasyonudur (7).  
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1.5 MEME KANSER NDE ETK L  ONKOGENLER 

Meme kanserinin geli iminde yüksek riske sahip hastalarda ba lant

 
analizlerine 

dayanan çal malar onkogenlerin ailesel meme kanserlerinde primer lezyonlarda yeri 

olmad , fakat tümör bask lay c

 
genlerdeki resesif de i imlerin primer lezyon olu umuna 

kat ld n

 
gösteren çal malar vard r. Bu modele göre onkogenlerdeki de i imler daha 

s kl kla tümör invazyonu veya metastaz ile ili kili olabilirler. Çok ad ml

 

tümorogenez 

hipotezinin benzeri bir model meme kanserleri için de dü ünülebilir. Meme kanserinin ortaya 

ç k na, ilerlemesine ve metastaz na kat lan birçok faktörün varl

 

bilinmektedir (8). Meme 

kanserlerinin bir bölümü, yukar da aç klanan mekanizmalar ile baz

 

onkogenlerde ve tümör 

bask lay c genlerde meydana gelen çe itli de i imler sonucu ortaya ç kar. Meme kanserinde 

heterozigosite kayb ve gen kopyalar n n say s ndaki art

 

ile hiperplaziden in situ duktal 

karsinoma (DCIS) geçi te hatta daha ileri DCIS derecelerine geçi te ani art lar gözlenir. Bu 

genetik de i imler taraf ndan etkilenen hücresel i lem yollar di er birçok hücresel yol ile 

oldukça s k ili kili oldu undan bu karma a nedeniyle te his ve tedavi uygulamalar

 

da 

oldukça yava ilerlemektedir. Meme için ay r c özellikler ta yan onkogenler vard r. Normal 

ve kanserli meme dokular nda ço unlukla saptanan bu özel onkogenler ras, myc ve cerbB-2 

(veya HER2/neu) olarak s ralanabilir (9). 

Meme kanserli kad nlar n %20 inde aile hikayesi mevcuttur ve tüm meme 

kanserlilerin %5-10 nunda otozomal dominant bir patern mevcuttur. Bu ailelerin büyük bir 

ço unlu unda BRCA1 ve BRCA2 genlerinde mutasyon vard r. Bu mutasyonlar kad nlar n 

yan nda erkeklerde de saptanabilir. Spesifik genetik anormallikler spesifik etnik guruplar n 

karakteristi i gibi görünmektedir. Erken ya ta meme kanseri geli en kad nlarda birinci 

dereceden akrabalar nda meme yada over kanseri olan kad nlara ve kan ba olup bilinen 

yak nlar nda BRCA1 ve BRCA2 mutasyonu olan ki ilere mutlaka bu testler yap lmal d r.  

1.5.1 Büyüme Faktörü Reseptörleri 

Epidermal Büyüme Faktör Reseptörü (EGFR): EGFR ailesi; EGFR, HER2, HER3 ve 

HER4 den olu ur. EGFR, tirozin kinaz aktivitesine sahiptir. Bu aileye ait üyeler 

transfosforilasyon sonucu bir seri etkile imler ile heterodimerler olu turabilirler ve farkl 

protein ailelerinin aktivasyonunu düzenlerler. EGF nin reseptörüne ba lanmas ile reseptörün 

uyar l r ve EGF hücre içine al n r, ayn zaman EGFR nin otofosforilasyonuna ve di er hücre 

içi substratlar n fosforilasyonuna yol açar. Bu yol ile nukleusta transkripsiyon faktörlerinin 

aktivasyonu artar, hücre bölünmesi uyar l r. Hücre membran ndan nukleusa do ru sinyal 

iletiminin aktar lmas nda proto-onkogen ailesinden baz üyeler (ras, src ailesi gibi) buna 

arac l k etmektedir. Bu sinyal iletim elalesinde yer alan birçok proto-onkogen çe itli 
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kanserlerde etkili bulunmu tur. Bu elale boyunca ortaya ç kan onkogenik mutasyonlar 

devaml olarak mitozu aktifle en sinyallerin ta nmas nda rol al rlar (6,9,10). EGFR gen 

amplifikasyonun kötü prognoz ile ili kili oldu u birçok karsinomda gösterilmi tir (9). Kanser 

hücrelerinde EGFR gen amplikasyonunun gözlenmesi onun onkogen oldu unun göstergesidir. 

Hormona ba ml ve ba ms z meme kanseri hücre soylar kar la t r ld nda ER yoklu u ve 

yüksek EGFR düzeyleri gözlenmektedir. Meme tümörlerinde yüksek EGFR düzeyleri, 

ER den ba ms z olarak kötü prognozla ili kisini gösterir. EGF, forbol esterler ve östrojen 

gibi maddeler EGFR düzeyini de i tirmek için farkl mekanizmalar kullanabilirler. Meme 

kanserlerinde EGFR amplifikasyon bulgular na kar l k herhangi bir mutasyon 

bildirilmemi tir. Tüm meme kanserlerinin yakla k olarak yar s nda EGFR nün a r üretimi 

saptan r, ancak amplifikasyon oran %0 ile 14 aras nda de i mektedir (9). Çal malar n bir 

ço unda EGFR ile ER ekspresyonu ve progresyona kadar geçen süre aras nda negatif bir ili ki 

oldu u bulunmu tur. 459 hasta ile yap lan prospektif bir çal mada EGFR ekspresyonu ile 

hem hastal ks z dönem hemde ya am süresi aras nda oldukça yak n bir ba lant oldu u tespit 

edilmi tir. EGFR ekspresyonunun özellikle invaziv lobular karsinomlu hastalarda daha 

önemli oldu u, EGFR ekspresyon seviyesi yüksek olan bu hastalarda di er meme kanser alt 

tiplerine göre sa kal m n çok k sa oldu u bildirilmi tir ve bu tip için önemli bir prognostik 

belirteç olabilece i vurgulanm t r (10,11). 

1.6 MEME KANSER NDE RADYOLOJ K TANI VE DE ERLEND RME 

Meme görüntülemesi, meme kanserini mümkün olan en erken evrede saptamay

 

amaçlar. Teknolojik geli melere ve özellikle tarama mamografisinin yayg n olarak 

kullan m na paralel olarak, görüntüleme yöntemleri ile saptanabilen meme lezyonlar n n 

say s nda belirgin art

 

olmu tur. Radyolojide kullan lan meme görüntüleme yöntemleri öyle 

s ralanabilir: 

-Mamografi 

-Galaktografi 

-Ultrasonografi 

-Renkli Dopler Ultrasonografi 

-Manyetik Rezonans Görüntüleme 

-Yeni Yöntemler 

-Dijital mamografi 

-Radyonükleer görüntüleme.   
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1.7 PATOLOJ

 
Meme kanserinde dünya sa l k örgütü s n flamas ; 

Meme kanserinin histopatolojik s n flamas  (WHO s n flamas ) 
1- n situ karsinom 

- n situ duktal karsinom 

- n situ lobuler karsinom 

2- nvaziv karsinom 

- nvaziv duktal karsinom 

- nvaziv lobuler karsinom 

- Tubuler karsinom 

- nvaziv kribriform karsinom 

- Medülller karsinom 

- Müsinöz karsinom 

- nvaziv papiller karsinom 

- nvaziv mikropapiller karsinom 

- Apokrin karsinom 

- Sekretuar (juvenil) karsinom 

- Adenoid kistik karsinom 

- Metaplastik karsinom 

- Nöroendokrin karsinom 

- nflamatuar karsinom  

1.7.1 ntraduktal Karsinom 

ntraduktal karsinomlar ( DK) gerek biyolojik davran lar gerekse morfolojik 

görünümleri aç s ndan heterojen bir hastal k grubudur." ntraduktal karsinom" tan m

 

duktus 

sistemi içinde s n rl kalm , invazyon göstermeyen malign epitelyal hücre proliferasyonunu 

ifade etmektedir. DK tan m

 

içinde yer alan hücre proliferasyonu hem sitolojik hem de 

yap sal aç dan farkl l klar gösteren bir spektrum olu turmaktad r. Bu spektrumun bir ucunda 

sitolojik olarak minimal atipi, di er ucunda ise oldukça anaplastik hücreler içeren lezyonlar 

bulunmaktad r. Ayr ca lezyonun yayg nl

 

da sadece bir ya da birkaç terminal duktal lobüler 

ünite ile s n rl lokalize formdan çok say da lobüler ünite veya segmenti tutan yayg n forma 

kadar büyük bir de i kenlik göstermektedir.  

1.7.2 nvaziv duktal Karsinom 
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nvaziv meme karsinomlar n n en s k görülen tipidir (%70-80) ve di er alt tiplerden 

herhangi birine ait spesifik özellikleri ta mayan geni

 
bir grubu olu turmaktad r. 

Makroskopik olarak olgular n ço u sert k vaml

 
ve düzensiz s n rl d r. Kesit yüzeyi sar ms -

gri renkte ve kumlu görünümde olup çevre meme dokusuna do ru y ld zs

 
uzant lar 

göstermektedir. Kitlenin santral bölümünde elastotik stroman n olu turdu u beyaz renkli 

noktal

 

odaklar veya çizgiler bulunabilir. Özellikle büyük boyutlu tümörlerde nekroz, kanama 

ve kistik dejenerasyon görülebilir. Bu tümörlerin yo un fibröz stromaya sahip formlar

 

önceleri skirrö karsinom

 

olarak isimlendirilmi se de, günümüzde ayr

 

bir mikroskopik tip 

olarak tan mlanmamaktad r. Bu tümörlerin mikroskopik özellikleri oldukça de i kenlik 

göstermektedir. yi diferansiye tümörler minimal hücresel atipi gösteren tubuler yap lardan 

olu makta ve bu nedenle sklerozan adenozis, radial skar gibi benign psödoinfiltratif lezyonlar 

ile ay r c tan güçlü ü olu turabilmektedir. Bu tür invaziv duktal karsinomlar tipik olarak 

östrojen ve progesteron reseptörü pozitif olup HER-2/neu (cerbB-2) overekspresyonu 

göstermezler. Az diferansiye invaziv duktal karsinomlar ise, büyük-pleomorfik hücrelerden 

olu an irili ufakl

 

kitleler eklindedir ve hormon reseptör ekspresyonu daha az, buna kar n 

HER-2/neu overekspresyonu daha fazlad r. nvaziv duktal karsinomlar n ço u bu iki grup 

aras nda kalan orta derecede diferansiye formlard r. Duktal karsinomlarda tümör hücreleri 

genel olarak, lobuler karsinom hücrelerine göre daha büyük ve pleomorfik, daha geni

 

sitoplazmal

 

ve nukleolleri belirgindir. Olgular n %60 nda kalsifikasyon ve nekroz görülür. 

Özellikle az diferansiye formlarda yayg n nekroz sonucu psödokist geli ebilir. Stromadaki 

lenfoplazmositer hücre yan t ve desmoplazi de i kendir. tihabi hücre yan t

 

fazla olan 

tümörlerin medüller karsinomlar ile kar t r lmamas

 

gereklidir. nvaziv duktal karsinomlar n 

%70-80 inde östrojen reseptörü, %60-70 inde progesteron reseptörü, %15- 30 unda HER-

2/neu pozitiftir.  

1.7.3 nvaziv Lobüler Karsinom 

Haagensen ve daha sonra ba ka ara t rmac lar n da önerileri ile olu an ve hafif 

derecede atipik lobüler hiperplaziden insitu lobüler karsinoma kadar uzanan epitelyum 

proliferasyonunu tan mlayan bir spektrum "lobüler neoplazi" ad alt nda toplanm t r. Lobüler 

neoplazi, lobül içinde prolifere olarak bu üniteyi dolduran ya da distorsiyona u ratan uniform 

hücrelerden olu maktad r. Hücreler, küçük boyutlu olup, düzgün yuvarlak nüveleri ve dar bir 

sitoplazmalar vard r. Nükleol belirsiz ya da küçüktür. Bazen intrasitoplazmik lümen varl

 

görülebilir. Lobüler neoplazi pagetoid bir görünümde duktuslar içine yay labilir ve hatta 
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duktusun tamam n

 
doldurabilir. "Tipik lobüler hiperplazi" olarak tan mlanan çok hafif 

lobüler proliferasyonlar da tan mlanmakla birlikte pek çok ara t rmac bu terminolojiyi 

kullanmamaktad r. Lobüler neoplazi fibroadenom, radial skar ve sklerozan adenozis gibi baz 

benign meme lezyonlar n n içinde görülebilmektedir. 

n situ lobüler karsinomun en önemli ay r c tan s

 
intraduktal karsinomun lobüler 

tutulumu ile yap lmal d r. n situ lobüler karsinom duktuslara yay l rken genelde pagetoid bir 

görünüm sergiler ve intraduktal karsinom ve lobüler neoplazi lobulosentriktir. ntraduktal 

duktal karsinomun özellikle küçük hücrelerden olu an solid tipi in situ lobüler karsinom ile 

kar abilmektedir. Ay r m n çok net olarak yap lamad

 

durumlarda her ikisini birlikte rapor 

etmek gereklidir, intraduktal karsinomlar n büyük hücrelerden olu an tiplerinde 

nüvesitoplazma oran , hücre boyutu, mitoz, nekroz gibi özellikler dikkate al narak ay r m 

yapmak daha kolayd r.   

Meme kanserinde Genetik s n flama 

Meme kanserinde histopatolojik s n flaman n yan s ra meme kanseri hücresinde baz 

genetik mark rlar n bulunup bulunmamas n temel alan yeni genetik s n flamalarda 

bulunmaktad r. Bu mark rlar n de erlendirilmesi ile meme kanseri; Luminal A ve B, Cerb-B2 

pozitif ve bazaloid tip olarak 3 ana alt guruba ayr lmaktad r. 

Luminal A ve Luminal B: ER pozitif olarak saptanan meme kanseri alt tipidir. 

Genellikle dü ük gradl ve yava progresyon gösteren tümör tipidir. Genellikle çok iyi 

prognoza sahip alt tiptir.  Luminl A tipin prognozo genellikle Luminal B tipten daha iyidir. 

Cerb-B2 pozitif tip: ER ve PR genellikle negatif ve cerbb2 pozitifli i olan meme kanseri 

tipidir. Prognoz oldukça kötüdür ve h zl proliferasyon saptan r 

Bazal Tip (Triple negatif): Genellikle ER, PR ve cerbb2 nin negatif oldu u alt tiptir. Kötü 

prognozlu alt tiplerden biridir. Hücre proliferasyonu oldukça h zl d r.  

1.8 PATOLOJ K EVRELEME 

Meme kanserli olgular n evrelemesinde TNM evrelemesi kullan lmaktad r  

TNM 2003 AJCC s n flamas

 

Tümör 

T1: 2 cm veya alt nda 

T2: >2cm-<5cm 

T3: >5 cm 

T4: T4a:Gö üs duvar na yay l m T4b:Ödem(Peau d orange), ülserasyon, satellit cilt nodülleri 
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T4c:T4a ve 4b 

T4d: nflamatuvar karsinom 

Lenf nodu 

N1: Mobil ipsilateral aksiller LAP 

N2: Fikse ipsilateral aksiller LAP 

N3: psilateral infraklaviküler LAP 

ipsilateral supraklaviküler LAP 

psilateral internal mamaryan+aksiller LAP 

Bu dönemdeki olgular evre III kabul edilmektedir. L MK tanisi alan olgular 2 ana grupta 

irdelenmektedir: 

Lokal ileri meme kanseri: 

Klinik Evre IIIA: T3N0M0-T3N1M0 

Klinik evre IIIA: T1-4N2M0 

Klinik evre IIIB:  T4N0M0 

T4N1M0 

T4N2M0 

Klinik evre IIIC: T1-4N3M0 

1.9 MEME KANSER NDE PROGNOST K FAKTÖRLER 

1.9.1 ntirinsik Prognostik Faktörler 

Meme kanserinde çok say da prognostik faktör belirlenmi tir ancak bunlar multivariant 

analize tabi tutulduklar nda sonuç üzerine ba ms z etkileri oldu u ortaya konmu tur. Bu 

prognostik faktörlere göre tedavi stratejileri belirlenmektedir. En önemli prognostik 

de i kenler tümörü evreleyerek ortaya konur. 

Tümörün büyüklü ü: Tümörün büyüklü ü artt kça sa kal m süresi k salmaktad r. Diffüz 

infiltre tümörler ve meme cildinde ödemin e lik etti i tümörlerde lokal rekürrens oran 

fazlad r (26).  

Multisentrite: Multiple primer tümör bulunmas , özellikle meme koruyucu cerrahi 

uygulanacak olgularda önemli bir prognostik faktördür (26).   

 ve aksiler lenf nodlar n n durumu tümörün tekrarlama olas l ile ilgili oldukça do ru bilgiler 

verir. Patolojik evre ile prognozu aras nda do rudan bir ili ki vard r.  

Östrojen reseptör statüsü (ER)  ve Progesteron reseptör statüsü (PR): ER ve PR negatif 

olan vakalar n sa kal m pozitif olanlara göre belirgin olarak daha dü üktür. Pozitif olan 

ogular genellikle hormonal tedaviye iyi yan t verirler ve ER, PR pozitif klinik davran 

gösterirler. Bu olgularda metastaz saptansa dahi bunlar genellikle kemik metastaz eklinde 
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olup uzun sa kal m saptan r. ER ve/veya PR negatif olgular ise kemoterapiye daha duyarl 

tümörler olup genellikle erken dönemde nüks edip k sa sa kal m olan tümörlerdir. 

Ki67( S faz ndaki hücre say s ): Yüksek profilasyonu gösteren ve sentez faz ndaki hücreleri 

indirekt tesbit edilmesinde kullan lan bir belirteçtir. 

Histolojik ve Nükleer Grade: Tümörün indiferansiye olmas , nekroz içermesi, nükleer 

grade nin yüksek olmas , vasküler invazyon veya inflamatuar infiltrasyonun varl kötü 

prognostik göstergelerdir (27) 

P53 Gen profilini belirlenmesi 

CerbB-2 (HER2/Neu): HER-2/Neu, di er ad ile cerbB-2 veya p185 olarak isimlendirilen bu 

onkogen 17. kromozomda q12 ye yerle mi tir ve protein ürünü hücre bölünmesi ve 

farkl la mas na kat l r. Ancak gen amplifikasyonu ve a r ekspresyon nedeniyle kanser 

patogenezine kat lan bu onkogen, meme kanserleri için önemli bir prognostik belirteç olarak 

kabul edilmektedir. CerbB-2 onkoproteini plazma membran na yerle mi EGFR ne benzer bir 

membran reseptördür (28) . CerbB-2, meme kanseri ara t rmalar nda ve tedavisinde en yo un 

çal lan onkogenlerden biridir. HER2 ve di er üyeler (HER1, HER3 veya HER 4) aras ndaki 

liganda ba l bir heterodimerizasyon cerbB-2 sinyal yolunu aktifler. CerbB-2 geninin 

amplifikasyonu veya proteinin a r ekspresyonu meme kanserlerindeki neoplastik hücrelerin 

%10-40 nda gösterilmi tir. Bu onkogonenin kopya say lar n n yüksek bulunu u, tümör 

iddeti ile do ru orant l olarak saptanm t r (29-32). Erken dönem meme kanserinde cerbB-2 

gen amplifikasyonu kötü prognoz ile yak n ili kili bulunmu tur. Çok say daki çal ma ile 

cerbB-2 amplifikasyonunun di er kötü prognostik faktörlerin varl , tedaviye dü ük cevap ve 

lenf nodu pozitif meme kanserlerinde hastalar n ya am süreleriyle ili kili oldu u, tek ba na 

bir prognostik faktör olabilece i desteklenmi tir. CerbB-2 ekspresyonu ile ilgili verilerin ço u 

lenf nodu pozitif hastalardan elde edilmesine ra men uzun süreli takip sonras nda lenf nodu 

negatif hastalarda da cerbB-2 amplifikasyonu olanlar n daha kötü prognoza sahip olduklar 

gözlenir (33). nvaziv meme kanserlerinin alt tipleri aras nda sadece invaziv duktal 

karsinomlarda cerbB-2 amplifikasyonu gösterilmi tir. Genellikle invaziv lobular 

karsinomlarda cerbB-2 aktivasyonu görülmez. n situ lobuler karsinomlarda da a r üretime 

rastlanmam t r. Buna kar l k in situ duktal karsinomlar n alt tipi olan komedo tipte cerbB2 

art üretiminin prevalansi %90 in üzerindedir. Bu tipteki karsinomlarda bu proteinin çok 

miktardaki üretimi ile gen amplikasyonu aras nda ba lant oldu u ve gen amplifikasyonunun 

meme kanserinin komedo tipi için erken bir genetik bulgu oldu u gösterilmi tir (34). 

Ya : Genç ya , özellikle 35 ya n alt ndaki olgularda çok daha h zl bir klinik progresyon 

mevcuttur (35). 
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1.10 TEDAV

  
Özellikle bat ülkelerinde meme kanserine ba l ölümler azalmaktad r. Bu durumun 

k smen de olsa kemoterapi uygulamas ndaki art a ba lanmaktad r. Yeni kemoterapetik 

ajanlar n ve hedefe yönelik tedavi stratejileri ile gerek erken gerekse metastatik hastal kta sa 

kal mda uzamaya neden olmu tur.  

1.10.1 Adjuvan Kemoterapi 

Meme kanserinde adjuvan kemoterapinin temel amac radyolojik ve klinik yöntemle 

tesbit edilemeyen mikro metastazlar n ortadan kald r lmas yla kür sa lanmas d r. Küratif 

tedavi sonras geli en metastazlar mikroskobik hastal a ba lanmaktad r. Son y llarda meme 

kanser mortalitesindeki, azalma k smende olsa etkin adjuvan tedavilere ba lanmaktad r.  

Küratif cerrahi sonras her meme kanserli hastaya adjuvan kemoterapi uygulanmamaktad r. 

Adjuvan kemoterapi karar al n rken nüks ve hastal a ba l ölüm riski kemoterapiden 

beklenen yarar, olu abilecek yan etkiler, ve e lik eden hastal klar göz önünde tutulmal d r. 

Nüks ve hastal a ba l ölüm riskini belirleyen en güçlü prognostik faktörler aksiler lenf nodu 

tutulumu, tümör boyutu, tümör diferansiyasyonu, ya ve muhtemel reseptör durumu ve Her2 

ekspresyonu. Her2 d ndaki bu kriteleri baz alarak, nüks ve ölüm riskini hesaplamak 

amac yla geli tirilmi web taban Adjuvant online program (www.adjuvantonline.com) 

kullan labilir (36)   

1.10.2 Adjuvan Hormonal Tedavi 

Meme kanseri hormona ba l tümörlerdendir. Bu ili ki 1800 li y llarda saptanm ve 

takip eden y llarda bir çok hormonal tedavi kullan lm t r. Premenapozal ve postmenapozal 

kad nlarda östrojen kaynaklar farkl d r. Premenapozal kad nlarda ana östrojen kayna 

overler iken postmenapozal kad nlarda ana kaynak ya dokusudur. Tamoksifen gibi ER 

modülatörleri premenapozal ve postmenapozal hastalarda kullan labilmektedir. Ya dokuda 

östrojen olu umunu sa layan aromataz enzimini inhibe eden aromataz inhibitörleri 

postmenapozal hastalarda uygulanabilmektedir.  

1.10.3 Lokal ileri Meme Kanserinde Neoadjuvan Tedavi Yakla m

  

Lokal ileri meme kanseri özel bir tümör grubunu olu turup, bu grupta gerek lokal 

gerekse sistemik yineleme aç s ndan risk yüksektir. Bu nedenle tedavi multidisipliner 

http://www.adjuvantonline.com
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yakla mla ve daha tan s ras nda planlanmal d r. Tan , yeterli doku örne i sa layan biyopsi 

materyalinin patolojik de erlendirilmesi ile konulmal , bu de erlendirme reseptör durumu, 

cerbB2 ve di er prognostik göstergeleri kapsamal d r. Evreleme aç s ndan heterojen bir 

gruptur. Evre IIB içerisinde yer alan T3N0M0, evre IIIA, IIIB, IIIC lokal ileri meme kanseri 

olarak de erlendirilir. 

Meme kanserli olgular n yakla k %20-25 i oldukça gecikmi bir evre olarak 

nitelendirilebilen lokal ileri meme kanseri (L MK) olarak kar m za gelmektedir. Oldukça 

heterojen bir grup içermektedir: Birbirinden farkl klinik ve biyolojik davran

 

gösteren tümör 

grubudur. Hastalar n bir k sm çok h zl sürede geli ir, bir k sm oldukça eskiye dayanan 

anamnez verir. Kontrollü çal ma yap lmas n oldukça güçle tiren bir nedendir. nflamatuvar 

meme kanseri ise yine L MK alt grubunda yer almakla birlikte oldukça agresif gidi li bir 

tümör olup meme kanserli olgular n %1-3 ünü olu turmaktad r. Meme kanserinde neoadjuvan 

tedavi T3 veya T4 tümörü olan olgulara uygulanmaktad r. Evre III meme kanserinde 

preoperatif dönemde uygulanacak neoadjuvan kemoterapi tümörde downstaging i 

sa layarak cerrahi müdahaleyi kolayla t rmak ve mikroskobik hastal ortadan kald rmaya 

çal makt r. Operabl L MK de amaç meme koruyucu cerrahi oran n artt rarak mastektomiyi 

azaltmak, böylece meme korunmas n sa lamakt r. noperabl olgularda ise rezeksiyonu 

mümkün olmayan memeyi rezektabl hale getirmek temel hedeftir. Bu tür olgular genellikle 

memede büyük kitle veya palpab l aksiller lenf bezi ile kar m za gelmektedir. Daha ileri 

dönemlerde ise tedavi edilmedi i takdirde bu kitle ülsere olarak kar m za gelmektedir. Baz 

durumlarda memede kitle olmadan da ciltte difüz infiltrasyon ile kendini göstermektedir. 

nflamatuvar meme kanseri ise ciltte eritem ve ödem (peau d orange) ile karakterizedir. 

Mamografi ve MR mamografik görüntülemeyi takiben tru-cut biyopsi ile tan koyulur. 

L MK heterojen bir grup olmas nedeniyle tedavi seçenekleri de i kenlik 

göstermektedir. %66-90 aras ndaki evre III olguda aksiller disseksiyon sonras nda pozitif lenf 

nodu saptanmaktad r. Olgular n %50 sinde ise lenf nodu pozitifli i 4 ve üzerindedir. 

Tedavideki ba ar s zl n en önemli nedeni sistemik metastaz n geli mesidir. Uzak 

metastazlar en s k ilk 2 y l içinde görülmektedir. Kemoterapi, cerrahi ve radyoterapi 

seçeneklerini bir arada kullanarak tedavi ba ar s bu olgularda artt r labilir.  

L MK de sitotoksik ilaçlar tümörde downstaging i sa layarak rezektabl hale 

getirmekte ve hatta seçilmi olgularda meme koruyucu cerrahiyi mümkün k labilmektedir. 

Bununla birlikte daha az ilaç direnci geli ebilir ilaç duyarl l n n in vivo test edilebilmesi 

mümkün olur ve etkisiz tedavi kullan m n n engellenmesi sa lan r. Ancak neoadjuvan tedavi 
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sonras gerçek patolojik evreye belirlemek mümkün olmamaktad r. Ayr ca lokal tedavinin 

gecikmesi gibi neoadjuvan Preoperatif tedavinin dezavantajlar  olabilmektedir. 

Hangi sitotoksik kombinasyonlar tercih edilmektedir? 

 CAF: Siklofosfamid, adriamisin, fluorourasil 

CMF: Sikofosfamid, metotreksat, fluorourasil 

CMFVP: Siklofosfamid, metotreksat, fluorourasil, vinkristin, prednison 

AT: adriamisin, dosetaksel 

Antrasiklin bazl tedavi sonras ard k taksanl rejimler 

TAC veya TEC: Dosetaksel, antrasiklin ve Cyclofosfamit 

Konvansiyonel kemoterapetik ajanlara hedef tedavi ajanlar n n eklenmesi; Transtuzumab ve 

Bevasizumab 

Bu gurubun tipik örne ini Transtuzumab olu turmaktad r. Erken evre ve metastatik 

cerb-B2 pozitif olgularda belirgin yan t, progresyonsuz ve ortalama sa kal m fark sa layan 

hedef tedavi seçeneklerindendir. cerb-B2 pozitif lokal ileri olgularda da son y llarda di er 

kemoterapetik ajanlarla kombine kullan lmaya ba lanm ve etkin tedavi yan tlar 

sa lanabilmi tir 

Hormonal Tedavi (Örne in: postmenapozal olgularda aromataz inhibitörleri)  

Neoadjuvan kemoterapi ile ilgili çal malarda doz yo unlu unu artt rmakla patolojik 

tam yan t oran art r labilece i ve bunun da sa kal ma olumlu yans yaca görü ü ileri 

sürülmektedir. Neoadjuvan kemoterapi sonras klinik tam yan t oranlar %20-53, k smi yan t 

oranlar ise %37-50 aras nda de i mektedir. Patolojik tam yan t ise daha küçük tümörlerde ve 

daha dü ük oranda görülmektedir. Neoadjuvan kemoterapi sonras yan t de erlendirmede 

fizik muayene ve mamografi yan nda ülsere eritemli cilt lezyonunun foto raf ile takip 

edilmesi de gereklidir. 

L MK de kombine tedavi yakla m ile 5 y ll k sa kal m evre IIIA da %84 ve IIIB de 

%44 civar ndad r. En çok faydalanan hasta grubu inflamatuvar meme kanseri olup 5 y ll k 

sa kal m %35-50 aras nda de i mektedir.  

1.10.4 Metastatik meme kanserinde palyatif kemoterapi 

Metastatik meme kanseri kemoterapiye en hassas tümörlerdendir. Antrasiklinler 

(doksorubisin, epirubisin, mitoksantron), taksanlar(paklitaksel, dositaksel), vinka alkoloidleri 

(vinorelbin), antimetabolitler(kapesitabin, tegafur-urasil, 5-florourasil, gemsitabine, 

metotroksat) alkilleyici ajanlar (siklofosfamit, sisplatin, karboplatin), topoizomeraz 

inhibitörleri (etopozit), anti-HER2 monoklonal antikorlar (transtuzumab, lapatinib) tek ajan 
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olarak veya di er ajanlarla birlikte kullan ld nda etkili oldu u bilinenen ajanlard r. 

Lipozomal doksorubisin, ve bevasizumab (anti-VEGF monoklonal antikorlar) henüz yayg n 

olarak kullan lmayan ajanlard r. 

Çok ajanl kemoterapi uygulamalar genellikle tek ajan uygulamalar na üstünlükleri 

gösterilmi tedavi seçene idir (39-43). Ancak genellikle kombinasyon tedavileri tek ajan veya 

ard k tedavilerden daha s kl kla kullan lmaktad r. Bununla birlikte kombinasyon tedavileri 

s ras nda gözlenen yan etkiler tek ajan uygulamalar ndan daha fazlad r.  

   

1.10.5 Radyoterapi  

Meme I nlamas

 

Erken evere (Evre I ve II) meme kanserli olgular günümüzde genellikle meme 

koruyucu cerrahi nadiren ise mastektomi ile tedavi edilmektedirler. Aksiller bölgeye ise 

sentinel lenf bezi örneklemesi ile yakla lmaktad r. Sentinel lenf bezi tutulumu saptanan 

olgularda aksiler diseksiyon uygulanmaktad r. Bu konuda yeterli deneyime sahip olmayan 

merkezlerde ise halen aksiller disseksiyon yap lmaktad r. Meme koruyucu cerrahi sonras 

standart olarak tüm meme nlanlamas gerekmektedir. Erken evre olgularda hastaya ve 

hastal a ba l ko ullar göz önüne al narak mastektomi yap labilir. Mastektomi sonras ise 

aksiller lenf bezi tutulumu varl nda ya da aksilla tutulumu olmayan olgularda ise di er 

prognostik faktörlerin de erlendirilmesi ile nlama yap lmaktad r.  

Meatastatik olgularda palyatif radyoterapi: 

Metastatik meme kanserinde palyatif amaçl toraks duvar na, aksiler bölgeye veya 

supraklaviküler fosaysa radyoterapi uygulanabilir. Palyatif amaçl uygulanan bu radyoterapi 

genellikle kanama, ülsere aç k yaralar nedeniyledir ancak a r palyasyonu amac yla da 

uygulanabilir. Bununla birlikte kranial metastaz geli en olgulara genellikle total kranial 

radyoterapi veya cyberknife veya gamaknife gibi yeni radyoterapi yöntemleriyle tedavi 

uygulanabilir. Metastatik meme kanserinde s kl kla saptanan kemik metastazlar nda genellikle 

a r palyasyonu amc ylada radyoterapi uygulan r. 

Lokal ileri meme kanserli olgularda mastektomi sonras RT: 

Ba lang çta kosta yada interkostal kaslar n do rudan invazyonu, cilt infiltrasyonu, 

ödem (peau d orange), ciltte ülserasyon, satellit cilt nodülleri, enflamatuar kanser, ipsilateral 

internal mammaryan zincir metastaz ya da ipsilateral supraklaviküler lenf bezi metastaz 

varl evreyi lokal ileri grubuna sokmaktad r. Lokal bölgesel ileri olgularda lokal yineleme 

kadar uzak metastaz riski de fazlad r. Bu olgular n bafllang ç tedavisi sistemik tedavidir. 
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Bafllang çta inoperable olan olgular n yakla k %80 inisyal kemoterapi ile gerileyerek 

operable hale gelmektedir (44). Hormon reseptör tümörlerde tedaviye hormonal tedavi ilede 

ba lanabilir (45). Sistemik tedaviyi takiben olgular n büyük ço unlu una modifiye radikal 

mastektomi sonras RT uygulan r. Kemoterapi sonras halen rezekte edilemeyen tümörlerde 

çapraz direnç göstermeyen farkl bir kemoterapi rejimi denenir. Mastektomi halen 

yap lam yorsa primer RT uygulan r. Alan küçültülerek tümöre yüksek doz verilir.   

2. MATERYAL VE METOD 

2004-2008 y llar aras nda Dicle Üniversitesi T p Fakültesi (D.Ü.T.F) T bbi Onkoloji 

Bilim Dal nda düzenli takip ve tedavileri yap l p ba vuru s ras nda uzak organ metastaz 

saptanmayan neoadjuvan kemoterapi; Dosetaksel (Taxotere)-Epirubisin-Siklofosfamid (TEC) 

uygulanan meme kanseri olgular çal maya dahil edildi.  

2.1 Tedavi öncesi ve tedavi s ras ndaki de erlendirmeler: 

Tüm hastalar tedavi öncesinde onkoloji konseyinde de erlendirildi. Anamnez, fizik 

muayene ve klinikopatolojik evrelemeye ilaveten, tedavi öncesi de erlendirmeye baz te kil 

edecek total biyokimya, tam kan say m , PA akci er grafisi, bat n ultrasonografisi, mamografi 

ve/veya meme ultasonografisi ve kemik sintigrafisi ( 99mTc-MDP ile) gibi laboratuar ve 

radyolojik parametreler ile de erlendirildi. Gerek görülen olgulara thorax, üst bat n CT ve 

beyin MRI uyguland . Uzak metastaz saptanmayan olgular de erlendirilmeye al nd .  

Neoadjuvan kemoterapi uygulanmas na karar verilen; tümör çap 5 santimetrenin 

üzerinde olmas

 

veya aksiler fiske sert kitle (N2) ve gö üs duvar n n tutulumu; ciltte 

ülserasyon, satellit cilt nodülleri, inflamatuar meme karsinomu olan olgulara 3 hafta arayla 

ortalama 3 kür TEC kemoterapi protokolü uyguland .  

Olgular n cinsiyet, ya gibi demografik özellikleri yan nda meme kanseri için spesifik 

olan prognostik faktörler de erlendirildi. Prognostik faktörlerin ço unlu unu postoperatif 

de erlendirilen patolojik prognostik faktörler olu turmaktayd . Saptanabilen prognostik 

faktörler; tümör boyutu, nekroz miktar , diseke edilen ve tutulan lenf nodu say s , vasküler 

invazyon, perinöral invazyon, tümör grade, ER, PR, cerb-B2 içeren prognostik faktörlerdi. 

Bunun yan nda tedavi yan tlar , progresyona kadar geçen süre ve ortalama sa kal m sonuçlar 

ile bunlar n prognostik faktörlerle ilintisi tüm olgularda de erlendirilmeye çal ld .  

Tedavi yan t n n de erlendirmesinde; kemoterapi sonras tedavi yan t postoperatif 

fizik muayene,  patolojik nekroz oranlar ile de erlendirilmeye çal ld .   
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Toksisite de erlendirilmesinde her kür sonras gastrointestinal, hematolojik, nörolojik, 

kardiyovasküler akut toksisiteler retrospektif olarak de erlendirildi. 

Tedavisi tamamlanan olgular ilk 3 y l 3 ay aral klarla klini imizde takip edildi. Nüks 

geli meyen olgularda takip aral klar üçüncü y ldan sonra 6 aya ç kar ld . Kontroller s ras nda 

fizik muayene, PA akci er grafisi, bat n ultrasonografisi tam kan say m ve biyokimya tetkiki 

ile de erlendirildi. Gerekli görülen olgulara daha kapsaml tetkikler yap ld . Tüm olgulara 

y ll k mamaografi ve/veya meme ultrasonografisi uyguland . 

statistiksel Analiz; statiki analizlerin yap lmas nda SPSS 16 program kullan ld . 

Pozitif veya negatif parametrelerin de erlendirilmesinde Pearson s 2 test. Say labilen 

parametrelerin de erlendirilmesinde Independent samples t-test kulan ld . Progresyona kadar 

geçen süre analizinde SPSS 16 program ile multivariate analizi kullan ld .  

3. SONUÇLAR  

2004-2008 y llar aras nda düzenli takip ve tedavileri yap labilmi lokal ileri meme 

kanseri olan D.Ü.T.F T bbi onkoloji bilim dal tümör konseyi taraf ndan neoadjuvan 

kemoterapi tedavisi uygulanma endikasyonu belirlenen 45 olgu de erlendirmeye al nd . 

Olgular n cinsiyetleri de erlendirildi inde sadece 1 (%2) erkek hastan n oldu u saptand . 

Olgular n ya lar de erlendirildi inde ise; ortalama ya 52,3 y l (35-68) oldu u görüldü. 

Premenapozal ve postmenapozal olgular n say ve oranlar de erlendirildi inde 5 (%11,1) 

olgunun perimenapozal, 23 (%51,1) postmenapozal ve 17 (%37,8) premenapozal oldu u 

görüldü. 25 (%55,5) sa memede, 20 (%44,5) sol memede lokalize hastal k saptand . 

Olgular n preoperatif fizik muayene ile saptanan meme kitle boyutlar de erlendirildi inde; 

ortalama kitle boyutu; 6,56 cm (2,5-14) oldu u görüldü. Preoperatif yap lan fizik muayene, 

meme ultrasonografisi ve mamografi ile yap lan tümör çaplar de erlendirmesinde T3 tümör 6 

(%13,3), T4 tümör 39 (%86,7) olguda saptand . Olgular n tamam na tan sal amaçl tedavi 

öncesi ince i ne aspirasyon ve/veya eksizyonel kitle biyopsisi yap ld saptand .   

Olgular n postoperatif yap lan patolojik risk faktörleri de erlendirilmesinde T0; 6 

(%13,3), T1; 5 (%41,1), T2; 3 (%6,6),  T3; 24 (%53,3), T4; 11(%24,4) olguda saptand .  

Tedavi yan tlar de erlendirildi inde 33(%73,3) hastada tam veya parsiyel yan t sa land . 

Olgular tedavi yan tlar objektif kriterlerle (fizik muayene ve post operatif patolojik 

de erlendirmeyle); 6 hastada patolojik tam yan t,  27 hastada parsiyel yan t, 6 hastada stabil 

hastal k ve 6 hastada tedavi alt nda progresyon saptand . ER 21 (%46,6), PR 20 (%44,4),  

reseptör statüsü bilinmeyen 4 (%8,8) iken cerb-b2 17 (%37,7), tümör gradlar 

de erlendirildi inde grad1 17 (%37,7), grad2 20 (%44,4) ve grad3 8 (%17,7) vakada saptand . 
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Nöral invazyon; 17 (%37,7), vasküler invazyon; 18 (%40), fasia invazyon; 21 (%46,6) olguda 

saptand . Diseke edilen LAP say s ortalama 12,3 (6-23), metastatik LAP say s 3,18 (0-11) 

olarak de erlendirildi (Tablo-1)  

Progresyon 30 (%66,6) olguda saptan rken, 15 (%33,3) olgunun halen tam remisyonda 

oldu u saptand . Çal man n ana hedeflerinde biri olan progresyona kadar geçen süreler 

de erlendirildi inde ortalama 22 (19,32-24,67) ay olarak saptand . Ancak çal man n di er bir 

ana hedefi olan ortalama sa kal m sonucuna halen ula lamad saptand . Progresyon 

gösteren ve progresyon göstermeyen olgularda patolojik risk faktörleri; ya , tümör gradi, 

tümör boyutu, fasia invazyonu, nöral invazyon, vasküler invazyon, ER, PR, cerb-b2, tedavi 

yan t , diseke edilen LAP say s ve metastaz saptanan LAP say lar kar la t r ld . 

ki gurup aras nda ya lar kar la t r ld nda progresyon saptananlarda 50,7 ve 

progresyon saptanmayanlarda 53,5 (p=0,651) olarak saptand . Tümör gradlar Grad1, grad2 

ve grad 3 olanlarda s ras yla; 15,13,2 ve 5,7,3 vakada saptand ve istatistiki fark (p=0,339) 

mevcut de ildi. Tümör boyutlar de erlendirildi inde; T0 olgularda s ras yla 1 ve 5 

(p=0,012), T1 tümörlerde 6 ve 3 (p=0,344), T2 tümörlerde 7 ve 3 (p=0,134), T3 tümörlerde 7 

ve 2 (p=0,405) ve T4 tümörlerde 9 ve 2 (p=0,0701) olarak saptand ve sadece T0 olgular 

aras nda istatistiksel olarak anlaml fark oldu u görüldü. Fasia invazyonu progresyon 

saptanan ve progresyon saptanmayan olgular aras nda s ras yla; 15 (%50) ve 7(%46) 

(p=0,212), nöral invazyon; 10 (%33,3) ve 7 (%46,7) (p=0,517), Vasküler invazyon; 12 

(%66,7) ve 6 (%40) (p=0,624), ER; 14 (%46,6) ve 7 (%46,7) (p=0,734), PR; 12 (%40) ve 8 

(%53,3) (p=0,181), Cerb-b2; 13 (%34,8) ve 4 (%23,3) (p=0,729) olarak saptan guruplar 

aras nda istatisksel fark mevcut de ildi. Ortalama diseke edilen LAP say lar 13,3 ve 10,6 

ayr ca ortalama metastaz saptanan LAP say lar s ras yla 3,2 ve 1,6 olarak saptand .  (Tablo-2)  

Kemoterapi s ras nda ve sonras nda olu an akut toksisiteler de erlendirilmeye 

çal ld . Akut toksisite parametreleri olarak; halsizlik, yorgunluk, bulant -kusma, ishal, 

mukozit, nötropeni, trombositopeni, alopesi, alerjik reaksiyon ve di er toksisiteler olarak 

gurupland r ld . Toksisitelerin genellikle tolere edilebilir düzeyde ve grad 1-2 düzeylerinde 

oldu u saptand  (Tablo-3)         
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Tablo-1                                   
Kad n/Erkek

 
                    44/1

 
Ortalama Ya

 
                 52,3 (35-68)

 
Perimenapozal

 
                   5 (%11,1)

 
Postmenapozal

 
                 23 (%51,1) 

 
Premenapozal

 
                17 (%37,8)

 

Sa /Sol meme

 

               25/20

 

Ortalama kitle boyutu

 

             6,56 cm (2,5-14)

 

Tan da Klinik Tümör boyutu

 

T3 

 

 T4 

  

               6 (%13,3) 

 

             39 (%86,7)

 

ER              21 (%46,6), 

 

PR             20 (%44,4)

 

Reseptör statüsü bilinmeyen

 

            4 (%8,8)

 

cerb-b2 

 

           17 (%37,7)

 

 grad1 

 

grad2  

 

grad3 

 

          17 (%37,7), 

 

           20 (%44,4) 

 

          8 (%17,7)

 

Nöral invazyon

 

Vasküler invazyon 

 

fasia invazyon

 

          17 (%37,7)

  

         18 (%40) 

 

         21 (%46,6)

   

Diseke edilen LAP 

   

12,3 (6-23)

  

Metastatik LAP 

  

3,18 (0-11)
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Tablo-2                               

Progresyon 
saptanan

 

n=30

 

Progresyon 
Saptanmayan

 

N= 15

  

               p

 

Ya

 

50,7

 

53,5

 

0,651

 

Tümör Grad 
1,2,3

 

15,13,2

 

5,7,3

 

0,339

 

Tedavi 
sonras 
Patolojik 
yan t

 

T0

 

T1

 

T2

 

T3

 

T4

     

1

 

6

 

7

 

7

 

9

     

5

 

3

 

3

 

2

 

2

     

0,012

 

0,344

 

0,134

 

0,405

 

0,071

 

Fasia 
invazyonu

 

15 (%50)

 

7(%46)

 

0,212

 

Nöral 
invazyon

 

10 (%33,3)

 

7 (%46,7)

 

0,517

 

Vasküler 
invazyon

 

12 (%66,7)

 

6 (%40)

 

0,624

 

ER 14 (%46,6)

 

7 (%46,7)

 

0,734

 

PR 12 (%40)

 

8 (%53,3)

 

0,181

 

Cerb-b2

 

13 (%34,8)

 

4 (%23,3)

 

0,729

 

Diseke 
edilen LAP

 

13,3

 

10,6

  

Metastaz 
saptanan 
LAP 

3,2

 

1,6

  

Patolojik 
tam nekroz

 

1

 

5

 

0,012

  

P<0,05 anlaml

  



 

24   

Tablo-3  

Halsizlik-
Yorgunluk

 
Bulant

 
Kusma

 
shal

 
Mukozit

 
Nötropeni

 
Trombositopeni

 
Alopesi

 
Allerjik 
reaksiyon 

 
Grade1-2

 
16

 
(%35,5)

 
12

 
(%26,6)

 
9 
(%20)

 
12

 
(%26,6)

 
14

 
(%31,1)

 
13

 
(%28,8)

 
5

 
(%11,1)

 
6

 
(%13,3)

 

Grade3-4

 

5

 

(%11,1)

 

5 
(%11,1)

 

4

 

(%8,8)

 

7 
(%15,5)

 

6

 

(%13,3)

 

4

 

(%8,8)

 

3 
(%6,6)

 

3

 

(%6,6)

     

4. TARTI MA 

Lokal ileri meme kanserli hastalar 1980 li y llara kadar primer olarak cerrahi ve 

radyoterapi ile tedavi edilmeye çal lm ancak tedavi yan tlar n n dü ük olmas nedeniyle 

elde edilen sa kal m oranlar da dü ük olmu tur. L MK de sadece radyoterapi ile tedavi 

uygulamalar 1950 li y llarda yap lm t r ve sadece lokal kontrol oranlar dahi % 13-64 

oranlar nda saptanm t r. Lokal kontrol da dahi s n rl etki olu mas hasta seçimi, RT dozu ve 

RT teknikleri gibi faktörlere ba lanmaya çal lm t r. (45-48) lk olarak Fisher in, meme 

kanserinin tan konuldu u andan itibaren sistemik bir hastal k oldu unu ileri sürmesi ve 

bunun kemoterapi verilerek kontrol alt na al nabilece ini göstermesiyle lokal ileri evredeki 

hasta grubunda primer olarak sistemik tedaviler ön plana ç km ve lokal kontrol oranlar , 

hastal ks z sa kal m ile ortalama sa kal m oranlar artm t r (49-51) Neoadjuvan kemoterapi 

tedavisinin temel olarak üç hedefi vard r. lk olarak mikroskobik sistemik hastal n ortadan 

kald r lmas ikinci olarak optimal küratif cerrahinin yap labilmesinin sa lanmas ve üçüncü 

olarak tümörün kemoterapiye yan t gözlemlenmesi ve direnç saptanmas

 

halinde ilaçlar n 

daha fazla toksisiteye yol açmadan de i tirilebilir olmas d r. Bu üç amaç yan nda primer 

tümörün biyolojik davran incelenerek klinik yan t etkileyebilecek histopatolojik 

parametreler ortaya konabilmesidir.  

Neoadjuvan kemoterapinin ilk olarak 1980 li y llardan sonra kullan lmaya 

ba lanma t r. lk tercih edilen rejimlerde de genellikle antrasiklin içeren kombinasyon 

tedavileri olmu tur. Ancak daha sonraki y llarda taksanlar n  (paklitaksel ve dosetaksel) ilk 

olarak metastatik meme kanserinde etkinliklerinin gösterilmesinden sonra adjuvan ve 

neoadjuvan tedavide kullan mlar ortaya ç km

 

ve etkinlikleri gösterilmi tir. Taksanlar bugün 
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meme kanseri tedavisinde metastatik, neoadjuvan ve adjuvan kemoterapinin temel 

ajanlar ndand rlar.  

Literatürde neoadjuvan kemoterapiden taksanlar n kullan ld 4 büyük çal ma vard r 

ve bu 4 çal mada da taksanlarla e zamanl veya ard k olarak antrasiklin kullan lm t r. 

Bunlardan ilki NSABP B-18 çal mas d r; hastalarda %80 oran nda objektif klinik yan t elde 

edilmi ve neoadjuvan kemoterapi verilen hastalarda MKC oran , özellikle 5 cm den büyük 

tümörlerde, anlaml olarak artm t r (%67.8 vs %59.8) (52). Bu hastalar n 9 y ll k takiplerinde 

neoadjuvan ve adjuvan kemoterapi alan hastalarda hastal ks z ve genel sa kal m aç s ndan 

fark saptanmamas na kar n patolojik tam yan t elde edilen hastalarda daha uzun sa kal m 

süresi elde edilmi tir (53). Bizim olgular m zda da vaka say m z az olmas na kar patolojik 

tam remisyon geli en 6 hastam z n sadece birinde nüks geli mi olup nüks saptanan olgularla 

nüks saptanmayanlar kar la t r ld nda anlaml farkl l k elde edilmi tir (p=0,012). Lokal 

ileri evre meme kanserinde neoadjuvan kemoterapi uygulamalar ile lokal kontrol daha iyi 

sa lanabilmekte ve sa kal m, özellikle patolojik tam yan t elde edilen hastalarda uzamaktad r 

(52-54). Baz hastalarda ise beklenilen yan t elde edilememektedir. Antrasiklin içeren 

kemoterapi protokollerine taksanlar eklenerek daha iyi yan t ve sa kal m oranlar elde 

edilebilir (53,55). Bunun tipik örne i NSABP B27 çal mas d r ve bu çal maya 2353 hasta 

dahil edilmi tir; taksan içeren kolda üç hafta arayla 4 kür doksorubisin-siklofosfamit tedavisi 

sonras 100 mg/m2 dozunda 4 kür dosetakselin, kontrol gurubunda ise sadece 4 kür 

doksorubisin-siklofosfamit kullan ld çal mad r. Bu çal ma ile dosetaksel kolunun daha 

etkin oldu u gösterilmi tir (p<0,001). NSABP B-27 çal mas nda antrasiklin içeren 

kemoterapi protokolüne neoadjuvan dosetaksel eklenerek tümörde klinik tam yan t oran 

%40 tan %65 e ve patolojik tam yan t oran %13.7 den %25.6 ya yükselmi tir (53). Di er bir 

çal ma MDACC çal mas d r 1999 y l nda yay nlanm 174 hastay içeren çal mad r; 21 

veya 28 gün arayla paklitaksel antrasiklin içeren rejimlerle bire bir kar la t r lm t r. 

Patolojik tam yan t %11 paklitaksel ve %12 oran nda antrasiklin gurubunda elde edilmi tir 

(p=NS). Bu çal mada da progresyona kadar geçen süre ve sa kal m fark sa lanamam t r. 

Yan t oranlar da s rayla %80 ve %79 olarak saptanm t r (56).Yunan çal mas ve Abeerdeen 

çal mas neoadjuvan taksanlar n kullan ld di er 2 çal mad r. Abeerdeen çal mas nda 104 

hasta çal maya dahil edilmi tir. Taksan olarak 100 mg/m2 dozunda dosetaksel kullan lm t r. 

Olgular n T3 veya T4 tümörü mevcuttur. Patolojik tam yan t oranlar dosetaksel kolunda %31 

kontrol kolunda %15 saptanm t r (p<0,06) Klinik yan t oran dosetaksel kolunda %85 kontrol 

gurubunda %63 olarak saptanm t r (p<0,03) (57). Literatürde genellikle neoadjuvan 

kemoterapiyle hastalarda tedavi yan tlar

 

%60-80 aras nda olarak saptanm t r ve patolojik 
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tam yan t oran %10-20 aras nda de i mektedir (51). Bununla birlikte progresyona kadar 

geçen zaman ve ortalama sa kal m farkl l olu turulamam t r. Bizim retrospektif 

çal mam zda da neoadjuvan kemoterapi uygulad m z 45 hastan n 33 ünde (%73,3) objektif 

yan t sa lanm t r. Bununla birlikte patolojik yan t da literatürle uyumlu olarak sadece 6 

(%13,3 ) vakada saptanm t r. 

Meme kanserinde prognostik faktörler hastal k prognozunun belirlenmesinde ve tedavi 

stratejilerinin belirlenmesinde kullan lmaktad r. Bu prognostik faktörlerin ço unlu unuda 

patolojik prognostik faktörler olu turmaktad r. Neoadjuvan çal malarda da kemoterapiden 

elde edilecek yan t önceden tahmin edebilmek için ER, PR, c erbB-2, p53, Ki67, bcl-2 ve 

tümör belirteçleri gibi parametreler incelenmi tir. Shien T ve arkada lar n n yay nlad lokal 

ileri meme kanser içeren retrospektif çal malar nda prognostik faktörlerin tedavi yan t ile 

ili kileri de erlendirilmi tir ve sadece tümör gradenin neoadjuvan tedavi yan t ile ba ms z 

belirleyici faktör olabilece i saptanm t r(58). Ayr ca meme kanserinde c-erbB-2 

pozitifli inin neoadjuvan kemoterapiye yan t olumsuz etkiledi i dü ünülmektedir. Makris ve 

ark. c-erbB-2 pozitif olan hastalar n negatif olanlara göre kemoterapiye yan t oranlar n n daha 

dü ük oldu unu ileri sürmü lerdir (%57 vs %93), ancak bu çal mada antrasiklin içermeyen 

bir kemoterapi protokolü uygulanm t r (59). Jarvinen ve ark. ise epirubisin kullanarak c-

erbB-2 pozitif ve negatif olan hastalarda, s ras yla, %32 ve %65 oran nda yan t elde 

etmi lerdir (60). Buna kar n, neoadjuvan kemoterapide antrasiklinlerin kullan ld ba ka 

çal malarda c-erbB-2 pozitif ve negatif olan hastalar aras nda yan t fark

 

gösterilememi tir 

(61-63). c-erbB-2 pozitif hastalarda antrasiklin veya taksanlarla daha iyi yan t elde 

edilebilmektedir. Bizim olgular m z içerisinde de nüks eden vakalrda cerb-b2 pozitifli i daha 

yüksek oranda saptanm t r. Tümör grad yüksek olan hastalarda hücre proliferasyonunun 

h zl olmas nedeniyle kemoterapiye yan t n da daha fazla olmas beklenir. Ayr ca meme 

kanserinde grad yüksekli i kötü bir prognostik faktördür ve tek ba na nüksü belirlemede 

kullan labilir. Ancak bizim olgular m z aras nda gradin tek ba na hastal k nüksü üzerine 

etkinli i gösterilememi tir. Neoadjuvan kemoterapide yan t belirlemeye yönelik ara t r lan 

parametrelerden bir di eri de hormon reseptörleridir. Yap lan çal malarda ER/PR negatif 

olan hastalarda kemoterapiye klinik yan t n ve patolojik tam yan t n daha yüksek oranda 

oldu u bildirilmi tir (64-66). ER/PR negatif olan hastalarda klinik yan t %82 iken patolojik 

tam yan t %22 dir (67). Buna kar n, ER/ PR pozitif olan hastalarda klinik yan t %56 ve 

patolojik tam yan t %7 dir. Önceki çal malar ER pozitif tümörlerde de kemoterapiyle yan t 

al nabilece ini, ancak bu yan t n ikinci kürden sonra yava layaca n göstermi tir (68). Bizim 

çal mam zda ise nüks geli en olgularda daha kötü prognostik faktörler olabilece i ve kötü 
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prognostik faktörlerin nüks saptanan hastalarda daha çok oranda saptanabilece i 

dü üncesinden hareketle ER, PR, c erbB-2, tümör boyutu, grad gibi patolojik prognostik 

faktörler hastal k nüksü saptanan ve saptanmayan olgular kar la t r larak belirlenmeye 

çal ld . Bizim çal mam zda da olgular n tamam TEC kemoterapi rejimi ile tedavi edilmi 

ancak progresyon gösteren hastalar ile progresyon saptanmayan olgular kar la t r ld nda 

prognostik faktörler aras nda ba ms z anlaml farkl l k saptanmam t r.   

Lokal ileri evre meme kanseri genellikle evre III olan hastalar içerir bu nedenle tan 

an nda tümör büyüklü ü (>5 cm), cilt ödemi varl veya meme cildi tutulumu olan; aç k 

ülsere lezyonu olan öncelikle cerrahi olarak tedavi edildi inde lokal kontrolün yeterince 

sa lanamayaca dü ünülen hastalar al nm t r. Buna kar n, son y llarda, evre I ve II deki 

hastalara meme koruyucu cerrahi (MKC) oran n art rabilmek için neoadjuvan kemoterapi 

verilmeye ba lanm t r. Bu evrelerdeki hastalar n tümörlerinde de neoadjuvan kemoterapi ile 

klinik ve patolojik yan t elde edilmi ve MKC oranlar da buna paralel olarak artm t r 

(52,69). NSABP B28 çal mas nda MKC uygulanan hastalarda neoadjuvan ve adjuvan 

gruplar aras nda nüks aç s ndan anlaml bir fark yoktur (%10.7 vs %7.6), ancak tedavinin 

ba nda mastektomi dü ünülüp MKC uygulanan hastalarda di erlerine göre nüksler daha 

fazlad r (%15.9 vs %9.9) (70).  

Meme kanserli hastalarda hem antrasiklinlere hem de taksanlara kar direnç 

geli ebilir. Bu hastalarda, tümörün gen profili ve protein yap s ortaya konularak 

kemoterapiye neden yan t vermedi i anla lmaya çal lmaktad r. Direnç geli mesi farkl 

mekanizmalarla olmakla birlikte son y llarda üzerinde s kça çal lan bir mekanizma da çoklu 

ilaç dirençlili idir (71). Çoklu ilaç dirençlili i antrasiklinler ve taksanlar gibi meme kanseri 

tedavisinde yayg n olarak kullan lan ilaçlara kar geli mektedir. Ancak çoklu kemoterapi 

rejimlerinde tek ajanl rejimlere kar n direnç geli imi daha nadirdir. Fakat taksan içeren 

kombinasyon rejimlerinde yan t oranlar oldukça yüksek olmas na kar n yan t vermeyen 

olgularda bu direnç mekanizmalar n n dü ünülmesi gerekir. Bizim olgular m z içerisinde de 6 

(%13,3) vakada tedavi alt nda progresyon saptanm olup bu olgularda primer direnç 

dü ünülmesi gerekir.  

Taksanlar meme kanserinin her evresinde kullan lan etkin ajanlard r ancak tedavide 

kullan mlar n k s tlayan en önemli etkenlerden biri özellikle tedavi sürecinde saptanabilen 

toksisitelerdir. Bu toksisiteler genellikle grad 1-2 düzeyinde olmakta ve tedavi uygulamas n 

engellememektedir ancak grad 3-4 toksisite saptanan olgularda ço unlukla tedaviye ara 

verilmesi nadiren de tedavinin kesilmesine neden olmaktad rlar. Bununla birlikte taxan 

kullan m sürecinde nadirende olsa alerjik reaksiyonlar saptanabilmektedir ve bu durumu 
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önlenmesi amac yla taxan uygulamas öncesinde profilaktik steroid uygulamas 

önerilmektedir. Bir di er önemli toksisite de a r düzeyde saptanabilen myelosupresyondur. 

Bizim olgular m zda kemoterapi sürecinde saptanabilen akut toksisiteler de erlendirildi inde 

taksanlara özgü alerjik reaksiyon sadece 3 vakada saptanm olup bu olgulardan ikisinde 

profilaktik steroid kullan m süresi uzat ld ktan sonra alerjik reaksiyonlar n tekrar olu mad 

saptanm t r ancak 1 olguda taksan uygulanamad belirlenmi ve çal madan ç kar lm t r. 

Saptanan di er toksisitelerde ise literatür ile uyumlu oranlarda saptanm t r. 

Sonuç olarak, lokal ileri evre meme kanserli hastalarda neoadjuvan kemoterapi 

protokolleri içerisinde taksan kullan lmas yan t oranlar nda belirgin art sa lamaktad r ancak 

bizim olgular m zda oldu u gibi sadece patolojik tam yan t elde edilen olgularda belirgin 

olarak nükse kadar geçen süre farkl l olu maktad r. Bununla birlikte di er prognostik 

faktörlerle birlikte de erlendirildi inde progresyona kadar geçen sürede anlaml farkl l k 

sa lanamam t r.                      
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5. ÖZET 

Giri ve Amaç; Meme kanseri tüm dünyada kad nlarda en s k görülen tümördür. 

Amerika birle ik devletlerinde her y l 200.000 yeni invaziv meme kanseri tan s konmakta ve 

yakla k her y l 40.000 ki i meme kanserinden ölmektedir. Meme kanseri kad nlar n 

ya amlar boyunca %12,5 inde yada sekiz kad ndan birinde görülür ve kad n kanserlerinin 

%31 ini olu turur; akci er kanserinden sonra kad nlarda kansere ba l ikincil ölüm nedenidir. 

Meme kanseri insidans yava ça artmaya devam etmekle beraber, mortalite oranlar 

dü mektedir. 

Meme kanserlerinin %20-30 nu lokal ileri meme kanserleri olu turmaktad r. Son 

y llarada uygulanan neoadjuvan kemoterapi seçenekleri; özelliklede taxan bazl rejimler ile 

küratif amaçl uygulananan tedavi olanaklar artm t r.  Bizde 2005-2008 y llar aras nda 

düzenli takip ve tedavileri yap labilmi neoadjuvan TEC(Dosetaksel-Epirubisin-

Siklofosfamid) kemoterapi protokolü uygulanan hastalar m z n tedavi yan tlar n , progresyona 

kadar geçen süre ve sa kal m sonuçlar retrospektif olarak de erlendirilmeye çal t k. 

Materyal ve Metod: 2004-2008 y llar aras nda Dicle Üniversitesi T p Fakültesi 

(D.Ü.T.F) T bbi Onkoloji Bilim Dal nda düzenli takip ve tedavileri yap l p ba vuru s ras nda 

uzak organ metastaz saptanmayan neoadjuvan kemoterapi; Dosetaksel-Epirubisin-

Siklofosfamid (TEC) uygulanan meme kanseri olgular çal maya dahil edildi.  

Olgular n cinsiyet, ya gibi demografik özellikleri yan nda meme kanseri için spesifik 

olan prognostik faktörler de erlendirildi. Saptanabilen prognostik faktörler; tümör boyutu, 

nekroz miktar , diseke edilen ve tutulan lenf nodu say s , vasküler invazyon, perinöral 

invazyon, tümör grade, ER, PR, cerb-B2 içeren prognostik faktörlerdi. Bunun yan nda tedavi 

yan tlar , progresyona kadar geçen süre ve ortalama sa kal m sonuçlar ile bunlar n 

prognostik faktörlerle ilintisi tüm olgularda de erlendirilmeye çal ld .  

Sonuçlar: Çal maya toplam 45 hasta al nd . Neoadjuvan kemoterapi sonras olgular n 

tamam na küratif cerrahi amac yla modifiye radikal mastektomi uyguland ve olgular n hiç 

birine meme koruyucu cerrahi uygulanmad saptand . Post operatif radyoterapi endikasyonu 

olan olgulara toplam 45 gray radyoterapi uyguland . Olgular tedavi yan tlar objektif 

kriterlerle (fizik muayene ve post operatif patolojik de erlendirmeyle); 6 (%13,3),  hastada 

patolojik tam yan t,  27 (%60) hastada parsiyel yan t, 6 (%13,3),  hastada stabil hastal k ve 6 

(%13,3) hastada tedavi alt nda progresyon saptand . Çal man n ana hedeflerinde biri olan 
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progresyona kadar geçen süreler de erlendirildi inde ortalama 22 (19,32-24,67) ay olarak 

saptand . Progresyon 30 (%66,6) olguda saptand .  

Tart ma: Lokal ileri evre meme kanserli hastalarda neoadjuvan kemoterapi 

protokolleri içerisinde taksan kullan lmas yan t oranlar nda belirgin art sa lamaktad r ancak 

bizim olgular m zda oldu u gibi sadece patolojik tam yan t elde edilen olgularda belirgin 

olarak nükse kadar geçen süre farkl l olu maktad r. Bununla birlikte di er prognostik 

faktörlerle birlikte de erlendirildi inde progresyona kadar geçen sürede anlaml farkl l k 

sa lanamam t r.   

6.SUMMARY 

Introduction 

Breast cancer is the most frequent tumor among women worldwide and is the second 

cause of cancer-related mortality in the the world. Metastatic breast cancer (MBC) accounts 

for less than 10% of newly diagnosed breast cancer patients and about 30% of early breast 

cancer patients will develop recurrent, advanced, or metastatic disease. Locally advanced 

breast cancer is 20-30% of all breast cancers. Neoadjuvant chemotherapy (NC) is standard 

therapy for patients with locally advanced breast cancer and is increasingly used for these 

patients. We were retrospectively analysed TEC (Dosetaxel-Epirubycin-Cyclophosphamide) 

neoadjuvant chemotherapy treatment which has been standard chemotherapy protocol in our 

clinic, efficiency; such as treatment response and progression free survival and toxicity 

profile.   

Materyal and Methods 

We were analysed the patients who had non-metastatic locally advanced breast cancer 

and had treated with TEC chemotherapy protocol regular treated and follow-up patients in 

Dicle university medical Oncology department in 2004-2009 years. Treatment response was 

detected with physical analyses or postoperative pathologic analysis and etc. Disease 

progresion free survival was detected. The patients who have disease progression or have no 

progression were compared for risk factors such as; estrogen receptor, progesteron receptor, 

pathological necrosis and etc. 

Results 

Treatment responses were analysed; 6 (13,3%) patients had complete pathological 

response,  27 (60%) had partial, 6 (13,3%),  had stabil disease and 6 (13,3%) had disease 
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progresion. When we were analysed progresion free survival; 22 (19,32-24,67) months. 

Disease progresion was  detected in 30 (%66,6) patients.  

Discussion 

Neoadjuvant chemotherapy was standart treatment in locally advaced breast cancer.  

Most of chemothearpy protocols were included dosetaxel such as TEC protocol. In our study 

when we were compared progresive and not progresive patients complete treatment response 

of neoadjuvant treatment is a single effective prognostic factor in locally advanced breast 

cancer.     
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