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Meme Kanseri Hastalarinda Radyoterapi Sonuglarimiz ve Etki Eden Faktorler
Breast Cancer Radiotherapy Outcomes and Affecting Factors
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Ozet Abstract

GiRiS ve AMAG: Bu c¢alismada klinigimizde basvuran  INTRODUCTION: The aim of this study was to evaluate the
hastalarda, farkli evre, klinik durum ve RT tekniklerinin tedavi effect of different stage, clinical status and RT techniques on
sonuglari (zerindeki etkisi ve bu sonuglarin literatir ile  the treatment outcome and to compare these results with the
uyumunu degerlendirmek amaglanmistir. literature.

YONTEM ve GEREGLER: Ankara Atatiirk Egitim Arastirma  METHODS: In our center, 121 breast cancer patients which
Hastanesinde Nisan 2012- Haziran 2016 tarihleri arasinda  treated with curative radiotherapy between April 2012-June
meme kanseri tanisi ile kiratif radyoterapi almig 121 hasta 2016 were evaluated retrospectively. Patient demographics,
retrospektif olarak degerlendirilmistir. Hastalarin demografik  tumor localization, stage, chemotherapy protocols, dose-
durumlari,  timor  lokalizasyonu,  evresi, kemoterapi volume histograms, acute and chronic side effects, treatment
protokolleri, doz- volim histogramlari, akut ve kronik yan response and final status were determined; acute side effect,
etkileri, tedavi yaniti ve son durumu tespit edilmis; akut yan  disease free survival (DFS) and overall survival (OS) were
etki, hastaliksiz sagkalim (HSK) ve genel sagkalim (GSK) evaluated.

sonuglari degerlendirilmistir. RESULTS: The clinical and pathological stage was the most
BULGULAR: Hastalik evresi arttikga anlamli olarak GSK ve HSK  important determinant for OS and DFS. More aggressive
kotulesmistir. GSK hasta yasi dustukce (<40), cT, pT evresi axillary dissection was seen in high-disease patients. In
ilerlerdikce disme egilimi gostermistir. Klinik evresi yiuksek  multivariate analyzes, a lower OS was observed in the
hastalarda daha agresif aksiller diseksiyon vyapildigi  aggressive axillary dissection arm independently of the clinical
gorulmustir. Cok degiskenli analizlerde ise klinik evreden  setting. No local recurrence was observed in any of our
bagimsiz olarak agresif aksiller diseksiyon kolunda daha diisik patients and distant metastasis was observed in six patients at
GSK izlenmistir. Calismamizin ortanca 37 aylik takip siresinde median follow up of 37 months. Increased tumor size was
hicbir hastamizda lokal niiks izlenmemis, alti hastada uzak found to be associated with surgical margin (SM) positivity.
metastaz izlenmistir. Tumor boyutu artisinin CS pozitifligi ile  Patients with SM negative had a median pathologic tumor size
iliskili oldugu gorilmustir. CS negatif olan hastalarin ortanca  of 3 cm, whereas SM positive pathologic tumor size was 8 cm.
patolojik timér boyutu 3 cm iken, CS pozitif kolda patolojik ~ When the treatment techniques were evaluated, it was seen
timor boyutu 8 cm’dir. Tedavi tekniginin degerlendirilmesinde  that the intensity modulated radiotherapy technique was
sol lezyonlarda ve bilateral timorlerde YART tercih edildigi  chosen for patient with left breast tumors or bilateral tumors.
izlenmistir. Onkolojik sonug¢ ve akut yan etki agisindan In terms of oncologic outcome and acute side effects, the
radyoterapi tekniginin anlamli bir etkisi olmamistir. Higbir  choice of technique was not significant.

hastamizda grad 3 yan etki izlenmemis olup en sik izlenen yan DISCUSSION AND CONCLUSION: The disease stege and age in

etki grad 1 radyodermittir. breast cancer are important prognostic factors in terms of OS
TARTISMA ve SONUG: Meme kanserinde hastalik evresi ve yas and DFS and the results of the study are consistent with the
GSK ve HSK agisindan 6nemli prognostik faktérlerdir ve ¢alisma literature.

sonuglari literatiir ile uyumludur.

Anahtar Kelimeler: Meme Kanseri, Radyodermit, Keywords: Breast cancer, radiodermitis, radiotherapy,

Radyoterapi, Toksisite, Yogunluk Ayarli Radyoterapi toxicity, intensity modulated radiotherapy
GIRIS olarak artmaktadir (2). Ulkemizde de kadinlarda
en sik gorilen kanser meme kanseridir. Tani yasl
Dinya genelinde meme kanseri kadinlarda en %44,5 vakada 50-69, %40, vakada ise 25-49 olup

sk _gorilen cilt-disi kanser olup kanser tanisi tani aninda hastalarin %11,1’inde uzak metastaz

alan her 4 kadindan biri meme kanseridir. Meme mevcuttur (3).

kanseri, toplam kanser vakalarinin % 23'tin{ ve

kanser 6ltimlerinin %14'lni olusturmaktadir (1). Meme kanseri lokal tedavisinde cerrahi,
Meme kanseri geleneksel olarak sanayilesmemis radyoterapi ve hipertermi  gibi  tedavi
tlkelerde daha az yaygin olmasina ragmen, bu modaliteleri ile birlikte sistemik tedavisinde
bolgelerdeki insidansi da sanayilesmeye paralel kemoterapi  (KT), hormonoterapi (HT) ve
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imm{inoterapi gibi farkl gruptan sistemik ajanlar
kullanilmaktadir. Tedavi segiminde bireysel
prediktif
oynamaktadir. Bu faktorler arasinda timor

prognostik  ve faktorler  rol
histolojisi, primer timorin klinik ve patolojik
ozellikleri, ALN durumu, timor hormon reseptor
(ER / PR) durumu, timoér HER2 durumu, ¢oklu
gen testi, saptanabilir metastatik hastaligin
varhg veya yoklugu, hastaya ait komorbidite,
hastanin yasadigl yer, yas ve menopoz durumu
yer almaktadir. Erkeklerde %1 oraninda gorilir,
ve postmenopozal kadinlara benzer sekilde
tedavi edilir (4).

Meme kanserinde radyoterapi (RT), gecmisten
glinimize onemli bir role sahiptir. RT invaziv
meme kanserlerinde kiiratif ve palyatif tedavi
secenegi  olarak siklikla  kullanilmaktadir.
Bilgisayarli tomografi (BT) bazli tedavi
planlamasi, hedef hacimleri daha dogru
tanimlayip, komsu organlari daha net sinirladig
icin giderek daha fazla oranda tercih
edilmektedir. Daha iyi hedef doz homojenligi ve
normal dokularin korunmasi icin ileri planlama
ve yogunluk ayarli radyoterapi (YART) gibi
glincel tedaviler de basari ile uygulanmaktadir.
Gelisen tekniklerin yani sira, derin soluk alip
nefes tutma (DINT) ve pron pozisyon gibi
simillasyon teknikleri de, oOzellikle kalp ve
akciger olmak (zere komsu normal dokular
korumak i¢in kullanilmaktadir (4). Klinigimizde 3
boyutlu konformal RT (3B-KRT) ve gorinti
rehberliginde yogunluk ayarh RT (GR-YART)
teknikleri ile meme 1sinlamasi yapilmaktadir.

Calismamizda klinigimize meme kanseri tanisi ile
basvurup, kiratif RT alan 121 hastanin sonuglari
sunulmustur. Hastalar GSK, HSK ve akut yan
etkiler acisindan degerlendirilmistir. Farkh evre,
klinik durum ve RT tekniklerinin tedavi sonuglari
Gzerindeki etkisi ve bu sonuglarin literatir ile
uyumunu degerlendirmek amacglanmistir.

YONTEM ve GEREGLER

02.04.12-15.06.16 tarihleri
arasinda meme kanseri tanisi ile kdiratif

Hastanemizde

radyoterapi almis 121 hasta retrospektif olarak
degerlendirilmistir. Calisma icin hasta gorisme
bilgileri, hasta dosyalari ve elektronik sistem
verileri  kullanilmistir.  Hastalarin  demografik
durumlar,  timoér  lokalizasyonu,  evresi,
kemoterapi protokolleri, doz- volim
histogramlari, akut ve kronik yan etkileri, tedavi
yaniti ve son durumu not edilmistir. Akut yan
etki icin RTOG/EORTC Acute Radiation Morbidity
Scoring Schema kullanilmistir. Hastalara ait
genel sagkalim ve hastaliksiz sagkalim bilgisi icin
baslangic tarihi sirasiyla tani tarihi ve RT
baslangic tarihi olarak alinmistir. GSK icin
sonlanim noktasi ise yasayan hastalar icin son
kontrol tarihi, ex olanlar icin exitus tarihidir.
HSK icin sonlanim noktasi olarak niiks ve uzak
metastaz icin ilk olay tarihi niks olmayan
hastalar icin son kontrol tarihi secilmistir.
Calismaya kiratif RT uygulanan meme kanseri
tanili ve bilgilerine eksiksiz ulasilan American
Joint Committe of Cancer (AJCC TNM 7) gore
evre 1-3 arasi erisken hastalar dahil edilmistir.
Palyatif RT alan, dosya ve takip bilgileri eksik
olan hastalar dislanmistir.

istatistik

Veriler SPSS ver. 20 kullanilarak incelenmistir.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu goérsel
ve analiz yontemleri ile degerlendirilmis ve
normal dagilima uymadigl icin nonparametrik
testler kullanilmistir. Hastalarin kategorik olan
demografik 06zellikleri Chi-square ve Fisher’s
exact test ile hesaplanmistir. Univariate
korelasyon analizi i¢cin Spierman’s rank
korelasyon testi kullanilmistir. Bagimsiz 2 grup
istatistik analizi icin Mann-Whitney U testi, 3 ve
daha fazla bagimsiz grup analizleri ise Kruskall
Wallis testi ile yapilip bonferoni diizeltmesinden
sonra post hoc analizler ile anlamlilik
degerlendirilmistir. Tek degiskenli sagkalm
analizlerinde Kaplan Meier kullanilip, log rank
testi ile karsilastirma yapilmistir. Cok degiskenli
analizlerde ise Cox regresyon testi uygulanmistir.
istatistiksel olarak anlamlilik p& 0.05 olarak kabul
edilmistir.
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SONUCLAR

Epidural Ortanca hasta yasi 51 (aralik 23-81)"dir.
Hastalarimizin 36’s1 (%29) premenopozal, 64’i
(%52) postnemopozal, 21 (%17)
perimenopozaldir. iki hastada (%1,7) eslik eden
ikinci bir senkron timor mevcuttur (pankreas
adenokarsinom ve bilateral ser6z over kanseri).
Aile 6ykilisi 10 hastada (%8,3) tespit edilmistir.
TUmor boyutu acisindan degerlendirildiginde 32
hasta (%26) T1, 63 hasta (%52) T2, 18 hasta
(%14) T3, 6 hasta (%5) T4 iken 2 hasta Tx
(%1,7)dir. Timor biyolojisi agisindan; 55 hasta
(%45.4) luminal A, 46(%38) hasta luminal B, 12
hasta (%9,9) Ucli negatif, 8 hasta (%6,6) Her2
neu+ tir.

Hastalarin 95’ine (%78,5) modifiye radikal
mastektomi (MRM), 26’sina (%21,5) meme
koruyucu cerrahi (MKC) uygulanmistir. Sadece

13(%10) hastaya Sentinel lenf nodu diseksiyonu
(SLND) yapilmis olup, ortanca gikarilan lenf nodu
sayist 3 (aralik1l-6)’dir. Hastalarin %90’ina
aksiller lenf nodu diseksiyonu  (ALND)
uygulanmistir ve c¢ikarilan lenf nodu sayisi
ortanca 19 (aralik 1-80)’dur.

Ortanca RT dozu 50 (aralhk 45-66) Gy dir.
Hastalarin 17’sine (%14) tim meme RT (TMRT),
74’Une (%61) hastaya goglis duvari (GD), aksilla
ve skf, 29’una (%24) GD+aksilla+skf+Ml, sadece
bir hastaya parsiyel meme RT uygulanmistir.
Hastalarin 103’0 (%85) 3B-KRT, 18’i (%15) YART
ile tedaviye alinmistir. Hastalara ait demografik
bilgiler, timor detaylari ve tedavi semasi Tablo 1
de 6zetlenmistir. Ortanca takip siresi 37 (arahk
14-66) aydir. Calismamiza dahil olan hastalarda
lokal niiks izlenmemistir. Takipte 6 hastada uzak
metastaz izlenmistir. 70 hastada (%57,9) akut
yan etki gortlmistir. Ortanca HSK 35 aydir
(aralk 6-65). Ortanca GSK ise 37 ay (aralk 14-
65)’dir.

Genel Sagkalima Etki Eden Faktorler

Cox regresyon analizi ile GSK'ye etki eden
degiskenler degerlendirilmistir. Hastanin yasinin,
toplam cikarilan lenf nodu sayisinin, klinik
evresinin, patolojik ve klinik timor boyutunun
GSK Uzerinde anlamli etki gosterdigi tespit
edilmistir. Calismamiza dahil edilen hasta
grubunda grad, ekstra kapsiler yayillim (EKY)

Abant Med J 2019;8(2):78-86

varligl, cerrahi sinir durumu, aile 6ykisu, cerrahi
sekli, histolojik alt-tip veya tiimor lokalizasyonun
(sag/sol) GSK’ye anlamh etkide bulunmadig

gorulmustir.

Table 1. Hastalara ait demografik bilgiler, timér detaylari

ve tedavi semasi

Yas 51( range 23-81)
Menopozal durum |Premenopoz 36 (%29)
Perimenopoz 21 (%17)
Postmenopoz 64 (%52)
T evresi Tx 2(%1.7)
T1 32 (%26)
T2 63(%52)
T3 18 (%14)
T4 2(%1.7)
N evresi NO 59(%48.8)
N1 41(%33.9)
N2 13(%10.7)
N3 8(%6.6)
Cerrahi Meme Koruyucu Cerrahi 26(% 21.5)
Mastektomi 95(%78.5)
Aksiller cerrahi SLND 9(%7.4)
AD+SLND 4(%3.3)
AD 108(%89.3)
Cerrahi Sinir Negatif 110(%90)
Pozitif 6(%5)
1mm veya alti 5(%4.1)
Patoloji invaziv Duktal Karsinom 90(%74)
invaziv Lobiiler Karsinom 3(%2.5)
invaziv Duktal +lobiiler 14(%11.6)
Karsinom
Diger 14(%11.6)
Histolojik Grade Grade 1 15 (%12.5)
Grade 2 56(%46.3)
Grade 3 43(%35.5)
bilinmiyor 4(%3.3)
Histolojik Subtip Luminal A 54(%45)
Luminal B 46(%38)
Triple Negatif 12 (%9.9)
Her2 Pozitif 8(%6.6)
Akut yan etki izlendi 70(%57.1)
izlenmedi 51(%42.1)
Akut yan etki Grade|Grade 1 dermatit 38(%31.4)
Grade 2 dermatit 24(%19.8)
Grade 1 mukozit 4(%3.3)
Grade 1 mukozit 4(%3.3)
RT Alani Standart meme alani 17(%14)
GOgus duvari aksilla ve skf |74(%61)
Standart GD+aksilla+skf+MI [29(%24)
Parsiyel RT 1(%0.8)
Molekdiler subtip  [Luminal A 55(%45.4)
Luminal B 46(%38)
Triple Negatif 12(%9.9)
Herneu2+ 8(%6.6)
RT Bilgileri Ortanca Fraksiyon 25(range 23-28)
Ortanca Doz 50 Gy (range 45-66)
YART 18(%15)
3D 103(%85)
Akut Yan Etki izlenen 70(%57.9)
izlenmeyen 51(%42.1)
Akut Yan Etki Grade|Grldermatit 38(%31.4)
Gr2 dermatit 24(%19.8)
Grlmukozit 4(%3.3)
Gr2mukozit 4(%3.3)
Lokalizasyon Sag meme 55(%45.5)
Sol meme 62(%51.2)
Bilateral 4(%3.3)
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Hastanin yasli ile GSK arasinda negatif iliski tespit
edilmistir (p0.012). Gen¢ hasta popilasyonunda
(yas <40, n=14) ortanca GSK 29 ay (aralik 17-62)
iken, 40 yas ve Uzeri hastalarimizda ortanca GSK
37 aydir (aralik 14-65) (p0.012) (Sekil 1).

Survival Function for patterns 1 - 2

yas40
403t
40usty

1,004

0,954

0,904

Cum Survival
°
a
1

0.804

0,704

T T T T T T
00 10,00 20,00 30.00 40,00 50,00
os

Figure 1. 40 yas alti hastalarda anlamli olarak daha kétii
GSK izlenmistir

Hastalarin T evresi ve genel (TN) evresi ile
ortanca sagkalim iliskilidir. GSK T evresi
ilerledikce  dismektedir ve bu hali ile
sonuglarimiz literatir ile uyumludur (Tablo 2,3)
(Sekil 2).

Survival Function for patterns 1 - 2
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Sekil 2. Agresif diseksiyon yapilip 30 nod (lizerinde lenf nodu
cikarilan hastalarda daha diistik genel sagkalim elde
edilmistir.

Table 2. Klinik tiimér evresine gére ortanca GSK verileri

Table 3. Klinik evreye gére ortanca GSK verileri

Evre 1 Evre 2 Evre 3 p
Ortanca 42 ay 38 ay 31ay 0.013
GSK (range (range (range

17-62) 14-65) 14-64)

cT1 cT2 cT3 cT4 p

Ortanca 41 ay 37 ay 37 ay 27ay | 0.030
GSK (range | (range | (range | (range

14-65) | 14-64) | 17-57 | 16-41)

Ortanca GSK toplam cikarilan lenf nodu sayisi
(p0.01) ve pozitif lenf nodu sayisi (p0.001) ile
iliskilidir. Hasta grubumuzda ortanca cikarilan
lenf nodu sayisi 20’dir (range 1-80). Klinik olarak
ileri evre olan hastalara daha agresif aksiller
diseksiyon yapildigi izlenmistir. Klinik evre 1 de
toplam cikarilan ortanca lenf nodu sayisi 11 (2-
23), evre 2'de 18 (1-42) ve evre 3'te 24 (11-
80)’tir (p0.063).

Calismamizda sagkalim ile agresif aksiller
diseksiyon (30 ve Uzeri LND) arasindaki iliski
degerlendirilmistir. Cok degiskenli analizlerde
agresif diseksiyonun klinik evreden bagimsiz bir
sekilde GSK’I olumsuz etkiledigi izlenmistir
(p0.046) (Sekil 2) .

Hastaliksiz Sagkalima Etki Eden Faktorler

Hastalarda 37 (aralk 14-66) aylik ortanca takipte
lokal niks izlenmemis olup 6 hastada uzak
metastaz gorllmustiir. Erken evre cT'lerde, ileri
evre cT (T3-4) e gore daha iyi HSK izlenmistir
(p=0.05). T1-2’lerde ortanca HSK 37 ay iken
(range 11-65); T3-4 de ise ortanca HSK 31 aydir
(ortanca 6-57).

Ayrica klinik evre, HSK (izerinde anlamli etki
saglamistir. Evre 1'de ortanca HSK 43 ay (range
17-62), evre 2'de ortanca HSK 37 ay (range 14-
65) ve evre 3’de ortanca HSK 28 aydir (range 6-
64) (p0.033) (Sekil 3).

Abant Med J 2019;8(2):78-86
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Survival Function for patterns 1 - 3
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Sekil 3. Klinik evre ile HSK arasinda anlamli iliski tespit
edilmistir.

Uzak Metastaz

Takipte 6 hastada uzak metastaz izlenmistir.
Metastazlarin 3’U kemik, 2 ‘si beyin metastazi ve
1 tanesi akciger metastazidir. Takipte gelisen 6
metastazin 3 tanesi sag meme, 2 tanesi sol
meme,1 tanesi de bilateral memede timori
olan hastada izlenmistir. Cok degiskenli analizde
pozitif cerrahi siniri olan (p=0.001), klinik evresi
(p<0.05) ve patolojik evresi (p<0.05) yliksek olan
hastalarda uzak metastaz anlamli olarak daha
fazladir. Ayrica metastaz izlenmeyen hasta
grubunda ortanca yas 51 (aralik 30-81) iken;
metastaz gelisen hastalarda ortanca yas 44
(arahk 23-52)’'tir (p=0.038). Yas dustiikce
metastaz riski artmistir. Geng¢ vyas olarak
tanimladigimiz 40 yas ve alti grubunda toplam
14 hastamiz mevcuttur ve bu hastalarin 3’inde
(%21) takipte uzak metastaz gorilmistir. Bu
oran 40 yas Ustline gore anlaml olarak ylksektir
(p=0.02). Cok degiskenli regresyon analizlerinde,
genc yas ile diger olumsuz prognostik faktorlerin
(grad, evre, LVi, PNi) iliskisi degerlendirilmistir
olup, geng yasin bu faktorlerden bagimsiz olarak
uzak metastaz Uzerinde olumsuz etkiye sahip
oldugu izlenmistir.  Grad, LVi, PNi, tiimor
biyolojisi ile uzak metastaz arasinda anlaml bir
iliski tespit edilememis olup, uzun dénem takip
sonuglarimiz ile tekrar degerlendirilecektir.

Rt Teknigi
Klinigimizde Elekta Sinergy cihazi ile 3B-

Konformal RT (3BKRT) ve Tomotherapy Hi-Art
cihazi ile Gorunta kilavuzlugunda / Yogunluk

ayarh  RT (GK-YART) teknigi ile meme
radyoterapisi uygulanmaktadir. Hastalarimizdan
103’U (%85) 3BKRT, 18'i (%15) ise GK/YART ile
tedavi almistir. RT teknigi acisindan, bilateral
meme hastalarinin tamami GK/YART ile tedavi
edilmistir, sag meme timord olan 5 (%9) sol
meme tiimori olan 9 (%14.5) hasta GK/YART ile
tedavi edilmistir. Cihaz tercihi sol meme de
anlamli olarak YART lehine olmustur (p<0.001) .
Onkolojik sonug ve akut yan etki agisindan cihaz
tercihinin anlamli bir etkisi olmamistir.

Akut Yan Etki

Hastalarin 70’inde (%58) akut yan etki gelismis,
51(%42) hastada akut yan etki izlenmemistir.
Hicbir hastamizda grad 3 yan etki goriilmemistir.
Akut yan etki gelisimi timorin ve hastanin
degiskenlerinden etkilenmemistir. Es zamanli HT
kullanimi da akut yan etki profiline etki
etmemistir. YART ile tedavi edilen hastalarin
%50 sinde (9 hastada) 3B-KRT uygulanan
hastalarin ise %59 unda akut yan etki gelismistir.
YART ile RT alan hastalarda akut yan etki daha az
izlense de aradaki fark istatistiksel anlamli
degildir (p=0.3) (Sekil 4).

S
=

.

Count

o -
JOCRT

averse aRY

RT planiama teknigi

Figure 4. YART uygulanan hastalarda daha az oranda akut
yan etki izlenmistir (p=0.3)

En sk izlenen akut vyan etki grad 1
radyodermittir. YART ile grad 2 o0zefajit
izlenmemistir, 3-B-KRT tedavi alan hastalarin
%4’ inde grad 2 o6zefajit izlenmistir (Tablo 4).

Tabled. Akut yan etki ile RT teknigi arasindaki iliski

Grl Gr2 Grl Gr2

yo dermatit| dermatit | 6zefajit| 6zefajit

Konformall42(%40.8)| 33 (%32) | 20(%19.4)| 4(%3.9)| 4(%3.9)

YART 9(%50) | 4(%22.2)| 4(%22.2) |1(%5.6)] O

Abant Med J 2019;8(2):78-86
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Cerrahi Sinir

Cerrahi sinir (CS) 110 hastada (%90,9) negatif
iken, 5 hastada (%4,9) 1 mm ve altinda, 6
hastada (%5) pozitiftir. MKC uygulanan 3(%11),
mastektomi uygulanan 2 hastada (%3) CS+ligi
izlenmistir. Cerrahi sinir pozitifligi olan hastalar
re-cerrahi acisindan degerlendirilmistir, MKC
uygulanan 3 hastaya re-eksizyon yapilip cerrahi
sinir negatifligi saglanmistir.

Hastalarin cerrahi sinir durumunun, klinik
(p=0.022) ve patolojik timoér boyutundan
(p=0.002), toplam cikarilan lenf nodu sayisindan
(p=0.006) anlamli olarak etkilendigi izlenmistir
(Tablo 5).

Table 5. Klinik ve patolojik tiimér boyutu ile CS arasindaki
iliski

Cerrahi Negatif |[1mm .
Sinir (N:gllO) altinda(N=5) Pozitif(N=6) |p
Klinik Ortanca Ortanca Ortanca 0.029
tm boyutu| 29mm 15mm 39mm

(range (range (range

7-80) 8-25) 22-100)
Patolojik | Ortanca | Ortanca 25 Ortanca 0.02
tm boyutu| 30mm (range 80mm

(range 9-30) (45-90)

0-120)

Cerrahi sinin negatif olan hastalarin patolojik
timor boyutu ortanca 30 mm iken, 1mm ve
altindaki tlimorlerde ortanca tliimor boyutu 25
mm (aralik 9-30), pozitif olanlarin ortanca deger
80 mm (p=0.001). Timor boyutu arttikga CS +ligi
orani anlamli olarak artmustir.

Klinik timoér boyutu da c¢alismamizda cerrahi
sinir durumunu etkilemistir. CS negatif olan
hastalarin klinik timoér boyutu 29 (aralik 7-80)
iken, 1 mm ve altinda 15mm (aralk 8-25) ve
pozitif olanlarda 39 mm (arahk22-100)dir
(p0.029).

TARTISMA

Calismamiza dahil edilen 121 hastanin verileri
analiz edildiginde; klinik ve patolojik evre GSK ve
HSK icin en onemli belirleyici olmustur.
Literatlirle uyumlu sekilde hastalik evresi
arttikca anlamli olarak GSK ve HSK kotilesmistir.
GSK, hasta yasi dustikce (<40), cT, pT evresi

ilerlerdikce diisme egilimi gostermistir. Klinik
evre ilerledikce daha agresif aksiller diseksiyon
(30 ve Uzeri) yapildigi gortlmustir. Agresif lenf
nodu diseksiyonun GSK (zerinde evreden
bagimsiz  olarak  olumsuz etki yaptig
gortlmustir. HSK icin en dnemli belirleyici klinik
evre olmustur. Calismamizin ortanca 37 ayhk
takip siresinde higcbir hastamizda lokal niks
izlenmemis altt hastada uzak metastaz
izlenmistir. Uzak metastaz riski ise yine patolojik
ve klinik evresi yiiksek, CS pozitifligi olan ve geng
hasta (<40), kolunda daha yiksek saptanmistir.
Tumor boyutunun artisinin CS pozitifligi ile iliskili
oldugu gorilmustir. CS negatif olan hastalarin
ortanca patolojik timoér boyutu 3 cm iken, CS
pozitif kolda patolojik tiimor boyutu 8 cm’dir.
Klinigimizde 3D ve YART ile RT yapilmaktadir. Sol
lezyonlarda ve bilateral timorlerde YART tercih
edildigi izlenmistir. Onkolojik sonug¢ ve akut yan
etki acisindan cihaz tercihinin anlamli bir etkisi
olmamistir. Hi¢bir hastamizda grad 3 yan etki
izlenmemis olup en sik izlenen yan etki grad 1
radyodermittir.

Meme kanserinde en 6nemli risk faktérd kadin
cinsiyet olup vakalarin yalnizca %1’inden az
erkeklerde izlenmektedir. En 6nemli ikinci risk
faktoru ise yastir. 40 yas Uizeri kadinlar tim yeni
meme kanseri vakalarinin %95'ini
olusturmaktadir. Meme kanseri gelisme riski
yillik olarak 40 yasindan menopoz yasina kadar
hizla artmaktadir. Menopozdan sonra ise meme
kanserine yakalanma hizindaki artis
yavaslamaktadir ve 80 yasindan sonra meme
kanseri insidansinda hafif bir disme izlenir (14).
Menopozdan sonra, insidans artmaya devam
etse de, artis orani premenopozal dénemde
gorilen oranin vyaklasik altt da birine
dismektedir. Yas spesifik insidans egrisindeki
artis oranindaki dramatik yavaslama, over
aktivitesinin meme kanseri etyolojisinde dnemli
bir rol oynadigini desteklemektedir (15).
Calismamizda da literatir verileri ile uyumlu
olarak, tani aninda hastalarimizin %52’si post
menopozal, %17 ‘si perimenopozal ve %29’u

premenopozaldir.
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Tim meme kanseri vakalarinin yaklasik %6.6'sI,
40 yasin altindaki kadinlarda; %2.4 ‘G 35 vyas
altindaki kadinlarda izlenmektedir. Her ne kadar
meme kanseri 40 yasin altindaki kadinlarda daha
az yaygin olsa da, tani ani ileri evre olma, daha
agresif tUmor biyolojisi ve daha koétl prognoza
sahip olma acgisindan daha risklidir (18,19).
Ulkemizde meme kanseri tanisi alan kadinlarin
%44,5’inin 50-69 yas arasinda oldugu, %40,4
Unin ise 25-49 vyas araliginda vyer aldig
gorilmektedir (3). Bu c¢alismadaki hastalarin
ortanca tani yas 53’tlir. Calismamizda 40 yas alti
olan hasta grubumuz daha agresif timor biyoloji
(grad 3, Ugli negatif histoloji, PNI, LVi) veya tani
ani daha ileri evre ile anlamh olarak iliskili
bulunmamistir. Ancak c¢alismamizda, hastanin
yasl ile GSK arasinda anlamh olarak negatif
korelasyon gorilmistir. Ortanca GSK 40 vyas
altindaki 14 (%12) hastamizda 29 ay (range 17-
62) iken; 40 Gzeri 107 (%88) hastalarimizda
ortanca GSK 37 aydir (range 14-65) (p0.012). Bu
sagkalim farkinin genc¢ hastalarda daha sik
gortlen metastazla iliskili oldugu
dislintlmustir. Serimizde gelisen 6 metastazin
3’inde (%21) hasta 40 yas ve altinda iken 3
metastaz  (%3) 40 vyas (zeri hastalarda
gelismistir. Metastaz gelisimi acisindan, 40 yas
ve alti hasta grubu, 40 yas Ustline gore anlaml
olarak daha yiksek metastaz riskine sahip olarak
gorilmastir (p0.02).

Aksiller nodal durum meme kanseri olan
hastalar icin en 6nemli prognostik faktordar.
ALN'lerin dogru bir sekilde degerlendirilmesi,
evreleme ve tedavi secenekleriyle ilgili kilavuzluk
saglar. Ultrasonografi, manyetik rezonans,
mamografi, pozitron emisyon tomografisi ve 99
mTechnetium (Tc) lenfosintigrafisi gibi modern
gorintileme yontemleri de ALN
degerlendirilmesinde kullanilabilir ancak
ozellikle kiglik (<0.5 cm) boyutlu lenfatik
metastazlarda duyarhliklar dismektedir.
Gunlimiuzde hala ALN'lerin cerrahi diseksiyonu
ve histopatolojik degerlendirilmesi, en givenilir
ve dogru prosedirdir (5). ALN cerrahisi meme

cerrahisinin 6nemli bir bileseni olmaya devam

etmektedir (6). National Surgical Adjuvant
Breast and Bowel Project B-04 (NSABP B-04)
calismasinda, 3-5 dugim cikarildiginda kalitatif
nodal durumun (pozitif veya negatif) dogru bir
sekilde belirlenebilecegi sonucuna varilmistir.
Kantitatif nodal durumu degerlendirilmesi igin
ise (metastatik lenf nodu sayisi) 210 aksiller lenf
nodununun gikarilmasi gerektigi belirtilmistir (7).
Diger calismalar bu sonucu desteklemektedir
(8,9). Aksiller nodal lenf nodu diseksiyonunun
yeterliligini matematiksel modeller yardimiyla
arastiran, 1652 hastayl iceren bir calismada
aksiller lenf nodu metastaz riski <% 10 olan T1
timorlerde bir, iki ve Ug¢ tutulu lenf nodu tespiti
icin sirasi ile 8,15 ve 20 lenf nodu diseke
edilmelidir. Ayni kosullarda T2 timor icin ise
diseke edilmesi gereken sayilar 10,16 ve 20’dir
(10). Aksiller cerrahinin kapsaminin klinik veya
timorle iliskili  faktoérlere gore uyarlanip
uyarlanmayacagi ayrica ¢ikarilan lenf nodu sayisi
onkolojik sonu¢ arasindaki iliski konusunda ¢ok
az bilgi vardir (11). Bu ¢alisma grubunda ise
ortanca cikarilan lenf nodu sayisi 20’dir (aralik 1-
80). Ortanca GSK toplam cikarilan lenf nodu
sayisi (p=0.01) ve pozitif lenf nodu sayisi
(p=0.001) ile iliskilidir. Calismamizda, agresif
aksiller diseksiyonun genel sagkalima etkisi de
izlenmis olup, 30 ve lzerinde lenf nodu gikarilan
hastalarda, GSK’nin daha dlsik oldugu
izlenmistir (p=0.023). Cikarilan lenf nodu sayisi
hastanin klimik evresi arttikca anlamlilik sinirina
yakin olarak artmistir(p=0.063). Ancak daha
agresif diseksiyonun katkisi izlenmemistir.

Lenf nodu tutulumu olmayan hastalarda, timor
boyutu meme rekiirrensi icin bagimsiz bir
prognostik faktordir. Capt 1 cm'den kiiglik
timorli hastalarda 5 yilik GSK orani % 99 iken,
3-5 cm c¢apindaki tlimorlerde GSK %86
civarindadir (16).
durumuna

Calismamizda, lenf nodu
bakilmaksizin  yalnizca  timor
boyutuna gore yapilan degerlendirmede GSK T1-
2 timorlerde T3-4’e gore daha yiksek
saptanmistir ve bu hali ile sonuglar literatdr ile
uyumludur. Erken evre cT lerde, ileri evre cT (T3-

4) e gore daha iyi HSK izlenmistir (p=0.006) T1-
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2’lerde ortanca HSK 37 ay iken (range 11-65) T3-
4’de ise ortanca HSK 31 aydir (ortanca 6-57).

Tumo6r boyutunun 5 cm ve altinda oldugu
durumlarda veya 0-3 arasinda aksiller lenf nodu
olan hasta grubunda CS pozitifligi sik degildir
(%5) (17). Bunu destekler sekilde bizim
verilerimizde de, tiimor boyutu arttikca CS+'ligi
riski anlamh olarak artmistir. CS- negatif olan
hasta grubumuzda patolojik tm boyutu ortanca
30 mm iken, pozitif olanlarin ortanca degeri 80
mm’dir(p=0.001). Bernardi ve ark.nin 1192
hastayi degerlendirdigi retrospektif calismasinda
ise CS pozitifliginin onkolojik sonuclar Gizerindeki
etkisi degerlendirilmistir. CS pozitifligi veya
yakinhginin  GSK ve HSK’a anlamh etkisi
gosterilememistir (16). Calismamizda da benzer
sekilde CS durumunun GSK ve HSK etkisi
olmamistir.

RT ile es zamanh HT kullanimi bircok klinikte
radyoterapi yan etkilerinde artis kaygisi
nedeniyle tercih edilmemektedir. Cecchini ve
arkadaslarinin 39 calismayi derledigi analizde; es
zamanli HT (tamoksifen, anastrazol, letrazol)
kullaniminin yan etkileri artirdigina dair kuvvetli
kanitlarin olmadigi belirtilmistir. Ancak artan
TGF-beta oranlarinin, yumusak doku, akciger ve
meme dokusundaki fibrozis oranlari
artirabilecegini belirten literatlir verilerinin de
mevcut oldugunu belirtip ardisik tedaviyi
Onermistir (12). Li ve ark. larinin 1291 es zamanl
HT (tamoksifenveya Aromataz inh.) alan ve 1179
ardisik HT (tamoksifenveya Aromataz inh.)alan
alan hastaylr degerlendirdigi glincel meta-
analizinde ise HT —RT zamanlamasinin, hem
onkolojik sonuclar hemde yan etkiler Uzerinde
etkisi olmadigi belirtmistir (13). Klinigimizde 94
hastaya HT (68 tamoksifen, 26 Aromataz
inhibitord) uygulanmis olup bu tedavi 62 hasta
(%66) ardisik, 32 (%34) hastaya ise es zamanh
uygulanmistir. Bu hastalarin akut yan etki, HSK
ve GSK'leri karsilastirilmis ve iki kol arasinda
anlamli  bir farkhlik izlenmemistir. Ancak
calismamiz uzun dénem yan etkiyi
degerlendirmemistir.

YART, hedefde homojen doz dagiliminin yani sira
minimal c¢evre organ dozlari nedeniyle bircok
kanser tliriinde yaygin olarak kullaniimaktadir
(14). Meme kanseriyle ilgili dozimetrik ¢alismalar
YART 'nin hedef kapsama anlaminda; 3B-KRT'ye
kiyasla Ustunliginid  gostermistir  (20). Bu
dozimetrik yaklasimlar klinik olarak test
edildiginde YART ile benzer lokal kontrol ile daha
az yan etki izlenmistir. Grad 2 dermatitin
azaltimasinda, meme boyutundan bagimsiz
olarak YART ile belirgin bir iyilesme gorialmustir
(21,22). Bizim galismamizda ise hastalarin %85’i
3B-KRT, %15’i YART ile tedaviye alinmis olup
grad 3 akut yan etki hi¢c bir hastamizda
3B-KRT alan 4 hastada gr2
ozefajit gelismis  YART alan hastalarda

izlenmemistir.

izlenmemistir. Grad 2 dermatit acisindan ise iki
teknik arasinda anlamli bir farkhhk
izlenmemistir.

SONUC

Meme kanserinde hastalik evresi ve yas GSK ve
HSK acisindan o6nemli prognostik faktorlerdir.
Tumor c¢apr arttikca R1 rezeksiyon olasiligi
artmaktadir. 3BKRT ile YART arasinda akut yan
etki ve onkolojik sonuglar acgisindan fark
bulunamamistir. Calisma sonuglari literatir
sonuglariyla benzerdir.

Yazar hicbir ¢ikar catismasi olmadigini beyan
etmektedir.
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