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ÖZET: Meme kanseri kadınlarda en sık görülen kanser türüdür ve 40-44 yaş arası 

kadınlarda kanser ölümlerinin başlıca nedenidir. Son dönemlerde meme kanserinin 

tanısında, evrelendirilmesinde ve tedavisinde kaydedilen ilerlemeler, hastaların 

sağkalımlarında önemli ölçüde düzelme sağlamıştır. Uzun yıllardır histoloji ve morfolojinin 

ön planda tutulduğu bir klasifikasyon kullanılmaktadır. Fakat günümüzde, aynı tedaviye 

rağmen aynı histoloji ve klinik evredeki hastaların, yaşam seyirlerinin farklı olabildiği 

görülmüştür. Moleküler tanımlamalardaki farklılıkların prognoz üzerine etkili olduğu 

görülmüştür. Çalışmamızın amacı kliniğimizde tanı ve tedavi almış meme kanseri 

olgularının, subgruplarının belirlenmesi ve sağkalım üzerine etkilerinin 

değerlendirilmesidir. 

Çalışmaya kliniğimizde Ocak 2005 ile Ocak 2010 tarihleri arasında meme kanseri 

nedeniyle ameliyat edilen 74 hasta alınmıştır. Patoloji raporlarına göre hastalar, hormon 

reseptör ve c-erbB2 durumuna göre, Luminal A (hormon reseptör pozitif ve Her–2 

negatif), Luminal B (hormon reseptör pozitif ve Her–2 pozitif), Triple negatif (hormon 

Reseptör negatif ve Her–2 negatif) ve Her-2 overekspresyonu (hormon reseptör negatif 

ve Her– 2 pozitif) olmak üzere 4 subgruba ayrıldı. Çalışmamızda olgular, yaş, tümör 

boyutu, lenf nodunun metastaz durumu, histolojik grade, histolojik tip, p53 mutasyonu, 

Ki-67 durumu, ameliyat türü, hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım süreleri açısından 

değerlendirildi. 

İmmünohistokimyasal özellikleri itibariyle, 21(%28,4) hasta luminal A subgrubuna, 24 

(%32,4) hasta luminal B subgrubuna, 12 (%16,2) hasta Her-2 overekspresyon 

subgrubuna, 17 (%23) hasta Triple negatif subgruba dahil edildi. Hastaların, hastalıksız 

sağkalım sürelerinin ortalamaları sırasıyla, Luminal A subgrubunda 47,86 ay, Luminal B 

subgrubunda 45,17 ay, Triple negatif subgrupta 53,18 ay, Her 2 overekspresyonu 

subgrubunda 48,17 ay olarak saptandı. Hastalar sağkalımları açısından incelendiğinde; 

Luminal A subgrubunda 1 (%4,8) hastada, Luminal B subgrubunda 3 (%12,5) hastada,  
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Triple negatif subgrupta 2 (%11,8) hastada, Her 2 overekspresyonu subgrubunda 1 

(%8,3) hastada mortalite saptandı. Luminal A hasta subgrubunda; aksilla lenf nodu 

evresi, tümörün histolojik tipi, tümörün büyüklüğü sağkalım üzerine etkili bulunmuşken, 

Her-2 overekspresyonu hasta subgrubunda; yaş, aksilla lenf nodu evresi, tümörün 

büyüklüğü sağkalım üzerine etkili bulunmuştur. Meme kanserlerinin subgruplarına 

ayrılmasındaki amaç hormonoterapi ve monoklonal antikor bazında tedaviler yapılacak 

grupların seçimidir. Meme kanserlerinin moleküler olarak gen ekspresyon profilleri 

açısından sınıflandırılması, uzun yıllardır kullanılan histoloji ve morfolojinin ön planda 

tutulduğu sınıflandırmaya alternatif olabilir. 

 

Anahtar Kelimeler: Meme kanseri moleküler sınıflama, Luminal A, Luminal B, Triple 

Negatif, Her-2 overekspresyonu 

 

 

ABSTRACT: Breast cancer is the most common cancer type in women and major cause 

of cancer death in women between the ages of 40-44. Recently, advences in the 

diagnosis, staging and treatment of breast cancer, provided considerably improvement of 

patients survival. For many years, a classification has been used that kept in the 

forefront of histology and morphology. But nowadays, despite the same treatment of 

patients with the same histology and clinical stage, prognosis can be seen in different. 

The definitions of molecular differences has positive effects on prognosis. The purpose of 

this study, identify subgroup, and evaluate the effects on survival of the had diagnosis 

and treatment of breast cancer cases in our clinic. From January 2005 to January 2010, 

74 patients who operated for breast cancer in our clinic were enroled in this study. 

Patients were divided into four subgroup according to hormone receptor and c-erbB2 

status. These subgroups were; Luminal A (hormone receptor positive and Her–2 

negative), Luminal B (hormone receptor positive and Her–2 positive), triple negative 

(hormone receptor negative and Her–2 negative) and Her-2 overexpressing (hormone 

receptor negative ve Her–2 positive). In our study, patients age, tumor size, lymph node 

metastatic status, histological grade, histological type, p53 mutation, Ki-67 status, 

surgery type, disease free survival and overall survival times were analyzed. 

According to immunohistochemical characteristics, 21 (28,4%) patients were included in 

Luminal A subgroup, 24 (32,4%) patients were included Luminal B subgroup, 17 (23%) 

patients were included in triple negative subgroup, 12 (16,2%) patients were included 

Her-2 overexpressing subgroup. The mean disease free survival times of patients were 

47,86 months for Luminal A, 45,17 months for Luminal B, 53,18 months for Triple 

negative, 48,17 months for Her-2 overexpressing. Patients were analyzed by means of 

survival, the mortality rate 4,8% for Luminal A,  12,5% for Luminal B,  11,8% for Triple 

negative,  8,3% for Her-2 overexpressing. Axillary lymph node stage, tumor histological 

type and tumor size were found to affect on survival in Luminal A subgroup. Age, axillary 

lymph node stage and tumor size were found to affect on survival in Her-2 

overexpressing subgroup. 

The aim of seperation breast cancer to subgrups; determine the groups which to be 

treated with hormonal treatments or monoclonal antibody. In terms of gene expression 

profiles as a molecular classification of breast cancers are may be alternative for the 

classification used in the histology and morphology. 

 

Keywords: Molecular classification of breast cancer, Luminal A, Luminal B, Triple 

Negative, Her-2 overexpressing. 

 

GİRİŞ  

Meme kanseri kadınlarda en sık görülen 

kanser türüdür ve 40- 44 yaş arası 

kadınlarda kanser ölümlerinin başlıca 

nedenidir. Kadınlarda görülen kanserlerin 

%30’unu meme kanseri oluşturur ve 

kansere bağlı ölümlerin %19’undan 

sorumludur. Amerikan Kanser Derne- 

ği’nin tahminine göre, 9 kadından 1’inde 

yaşamı boyunca meme kanseri ortaya 

çıkmaktadır. 20 yıl içinde bu riskin 7 de 1 

olacağı ileri sürülmüştür (1). 

Son dönemlerde meme kanserinin 

tanısında, tiplendirilmesinde, evrelendi- 
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rilmesinde ve tedavisinde kaydedilen 

ilerlemelerle, hastaların sağkalımlarında, 

hastalıksız yaşam sürelerinde önemli 

ölçüde düzelme sağlanmıştır(2,3). Tedavi 

rejimlerinin çeşitliliğinin artması ve 

meme kanserinin sistemik bir hastalık 

olarak tanımlanmaya başlanması ile 

“neo-adjuvan” ve “adjuvan” tedaviler 

gündeme gelmiş ve hangi hastaların 

hangi tedavi protokolleri için uygun aday 

olduklarının aydınlatılması amaçlanmıştır. 

Bundan yola çıkarak hastalar grup- 

landırılıp evrelendirilmeye başlanmış ve 

sağkalımla ilgili prognostik faktörler 

tanımlanmış, bunların klinik gözleme ve 

tedavi yanıtlarına olan yansımaları 

izlenmiştir(2,3). Böylece hastalığın 

morfolojik özellikleri ve sahip olunan 

prognostik faktörlerden yola çıkarak 

hastalığın seyri hakkında bir öngörü 

edinilmeye çalışılmıştır. 

Meme kanserinde bilinen en güçlü 

prognostik faktör aksiller lenf nodu 

tutulumudur(2,3). Günümüzde aksiller 

lenf nodu tutulumunun yanısıra prognoza 

ve tedavi yanıtına etkili diğer faktörler de 

ön plana çıkmıstır. Steroid hormon 

reseptör durumu ve c-erbB2, BRCA, p53, 

cathepsin-D gibi önemli faktörler bu 

anlamda üst sıralardaki yerlerini almaya 

başlamıslardır. Bunların yanı sıra tümör 

çapı, yaş, menapoz durumu, tümörün 

gradı da prognoza katkıda bulunabilen 

diğer faktörlerdir(2,3). Uzun yıllardır 

histoloji ve morfolojinin ön planda 

tutulduğu bir klasifikasyon kullanılmak 

tadır(4-6). Fakat günümüzde aynı tedavi 

uygulanan aynı histoloji ve klinik 

evredeki hastaların seyirlerinin farklı 

olabildiği görülmüş, ve bundan yola 

çıkılarak moleküler tanımlamalardaki 

farklılıkların prognoz üzerine etkileri 

araştırmacıların yeni hedefi olmaya 

başlamıstır(4-6). Kandidatif reverz trans 

kriptaz polimeraz zincir reaksiyonu ve 

mikroarrey teknolojisindeki gelişmeler 

sayesinde meme kanserlerinin moleküler 

olarak gen ekspresyon profilleri çıkarıl 

mış ve bu heterojen tabloya göre de 

meme kanserleri sınıflandırılmıştır. Bu 

alanda pivotal çalışma 2000 yılında Perou 

ve arkadaşları tarafından yapılmış ve 

meme tümörleri 4 ana gruba ayrılmış 

tır(4-6). 

1) Luminal A (hormon reseptör pozitif ve 

HER–2 negatif) 

· En sık görülen tipdir. 

· Sadece hormonoterapi yeterlidir. 

· Rekkürrens oranı düşüktür. 

2) Luminal B (hormon reseptör pozitif ve 

HER–2 pozitif) 

· Daha nadir görülür. 

· Rekkürrens oranı daha yüksektir. 

· Hormonoterapi ve kemoterapi tedavisi 

gerektirir. 

3)Triple negatif (hormon reseptör negatif 

ve HER–2 negatif) 

·Kötü prognozludur ve genç yaşlarda gö- 

rülür. 

·Akciğer ve beyin metastaz olasılığı, ke 

mik ve karaciğere metastaz olasılığından 

daha sıktır. 

4)HER2 overekspressiyonu (hormon re 

septör negatif ve HER–2 pozitif) 

·Yüksek gradeli tümör morfolojisi göste 

rirler. 

·Daha sık aksiller lenf nodu metastazı 

saptanır. 

Yeni fonksiyonel meme karsinomu 

sınıflamasına göre östrojen reseptörü 

taşıyan karsinomlar luminal tipe uy 

makta, iyi gidişli grupta yer almakta ve 

antiöstrojen tedaviden yüksek oranda 

yarar görmektedir(6,7). 

En kötü prognozlu grup ise HER-2(+) ve 

triple negatif meme karsinomlarıdır. Bu 2 

grup karsinomda genelde östrojen re 

septörü negatif olmakla birlikte HER-

2(+) olanlar Trastuzumab(Herceptin) te 

davisinden faydalanırken bazal benzeri 

grupta hem hormon reseptörleri hem de 

HER-2/neu onkogen ekspresyonu olma 

dığından ( triple negatif: ER, PR, HER-2 

negatif) tedavi seçeneği kısıtlıdır (6,7). 

Bu çalışmada, İzmir Eğitim ve Araştırma 

Hastanesi 2. Genel Cerrahi Kliniğinde 

Ocak 2005- Ocak 2010 tarihleri arasında 

tanı ve tedavi almış 74 adet meme kan 

seri olgusunun retrospektif olarak ince 

lenerek, meme kanseri subgruplarının 

belirlenmesi, hastalıksız sağkalım ve 

genel sağkalım sürelerinin hesaplanarak, 

subgrup özellikleriyle korelasyonunun 

karşılaştırılması amaçlanmıştır. 

 

GEREÇ VE YÖNTEM 

İzmir Bozyaka Eğitim ve Araştırma 

Hastanesi 2. Genel Cerrahi kliniğince 

01.01.2005 ile 01.01.2010 tarihleri 

arasında meme kanseri nedeniyle ame 

liyat edilen 74 olgunun patoloji raporları 

ve dosyaları retrospektif olarak incelendi. 

Olguların kimlik bilgileri kullanılarak 

hastane dosyalarına, patoloji raporlarına 
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ve adres kayıtlarına ulaşıldı. Olguların 

yaşları, tümörlerin boyutu, lenf nodu me 

tastaz durumu, grade’i, histolojik tipi, 

östrojen ve progesteron reseptörlerinin 

durumu, yapılan ameli yatın türü, 

ameliyat sonrası kemoradyo terapi alıp 

almaması, hastalıksız sağ kalım ve genel 

sağkalım süreleri yönünden olguların 

tüm bilgileri incelenerek kaydedildi. 

Hastalar operasyon sonrası ilk iki yıl 3 

ayda bir, sonraki üç yıl 6 ayda bir, daha 

sonra yılda bir kontrole çağrılarak 

abdomen USG, posteroanterior akciğer 

grafisi ve tümör markırların kontrolleri ile 

tümör nüksü ve metastaz varlığı 

açısından değerlendirildi. Mastektomi 

yapılmış hastalarda diğer memenin 

mamografisi, lumpektomi yapılmış 

hastalarda da bilateral mamografi yılda 

bir kez incelendi ve tümör nüksü olasılığı 

araştırıldı. Tümör nüksü şüphesi bulunan 

hastalarda, beyin, karın ve toraks 

bilgisayarlı tomografileri, kemik sintig- 

rafisi gibi ileri görüntüleme yöntemlerine 

başvurulmuştur. Bu bilgiler kullanılarak, 

2010 American Joint Committee On 

Cancer (AJCC)’in TNM evrelemesi esas 

larına göre her hasta evrelendirildi. Pato 

loji raporlarına göre hastalar, hormon 

reseptör pozitiflikleri ve c-erbB2 pozitif 

liklerine göre, Luminal A, Luminal B, 

triple negatif ve HER-2 overekspresyonu 

olmak üzere 4 subgruba ayrıldı. 

1) Luminal A (hormon reseptör pozitif ve 

HER–2 negatif) 

2) Luminal B (hormon reseptör pozitif ve 

HER–2 pozitif) 

3)Triple negatif (hormon reseptör negatif 

ve HER–2 negatif) 

4)HER-2 overekspresyonu (hormon 

reseptör negatif ve HER–2 pozitif) 

Herbir subgrupta yer alan olgular 

telefonla arandı. Hayatta olanların 

kendilerinden; ölenlerin aile yakınların 

dan sağkalım bilgileri alınarak kaydedildi. 

Olguların takip süreleri ameliyat 

tarihlerinden başlatıldı ve hayatta 

olanların takip süreleri tarafımızdan 

arandıkları Mart 2012 tarihinde; ölenlerin 

ise ölüm tarihlerinde sona erdirildi. 

Ortalama takip süresi 51,53 ay olarak 

bulundu. Her bir subgrubun sıklığı ve 

sağkalım oranları ayrı ayrı hesaplandı. 

Dosyalardan toplanan veriler bilgisayara 

girildi, minimum-maksimum ve tutarlılık 

hata kontrolleri yapıldı ve SPSS yardımı 

ile verilerin analizi yapıldı. Verilerin 

analizinde 60 Statistical Package for the 

Social Sciences (spss) 19 programından 

yararlanılmıştır. Kantitatif verilerin analizi 

için normal dağılıma uygunluğu 

Kolmogrov Simirnov testi ve homojenliği 

Levene testi ile incelenmiş olup; normal 

dağılım gösterenlerin analizinde 

parametrik yöntemler, normal dağılım 

göstermeyen değişkenlerin analizinde 

nonparametric yöntemler kullanılmıştır. 

Parametric yöntemlerden, bağımsız 

grupların grupların ikili karşılaştırıl 

masında independen t test çoklu grup 

ların birbiriyle karşılaştırılmasında one 

way anova gruplar arası farkı homojen 

varyansa sahip olanlar için Scheffe ve 

tukey homojen varyansa sahip olma 

yanlar için tamhane 2 ve Games-Howell 

testleri kullanılmıştır. Nonparametric yön 

temlerden, bağımsız grupların ikili 

karşılaştırılmasında Mann whitney u 

testi, çoklu grupların birbiriyle karşı 

laştırılmasında Kruskal-Wallis H testi 

gruplar arası fark için nonparametric 

tukey kullanılmıştır. Kategorik verilerin 

karşılaştırılmasında ise pearson chi-

square, chi-square, continuity correction 

ve Fisher exact testleri kullanılmıştır. 

Kantitatif veriler tablolarda ortalama, 

minimum-maxium değerler şeklinde 

ifade edilmiştir. Kategorik veriler ise 

n(count) ve yüzdelerle(%) ifade edilmiş 

tir. Veriler %95 güven düzeyinde incelen 

miş olup p değeri 0,05 ten küçük ise 

anlamlı kabul edilmiştir. 

 

 

 

BULGULAR 

Çalışmamıza immünohistokimyasal özel 

likleri itibariyle, 21 luminal A, 24 luminal 

B,12 Her-2 overekspresyon, 17 triple 

negatif meme kanserli hasta dahil edildi. 

74 meme kanseri hastasında minimum 

yaş 32, maksimum yaş 89 olarak 

saptandı. Ortalama yaş 57,42 olarak 

hesaplandı. Yaş ortalamaları sırasıyla, 

Luminal A grubunda 56,10 Luminal B 

grubunda 64,13, Her-2 overekspresyonu 

grubunda 51,58, Triple negatif grupta 

53,71 olarak saptandı. Hastalar cinsiyet 

dağılımına göre incelendiğinde 74 meme 

kanserli hastanın 72’si kadın, 2’si erkek 

idi. Erkek hastalar Luminal A ve Luminal 

B gruplarında bulunmaktaydı. Her-2 

overekspresyonu ve Triple negatif 

gruptaki hastaların tümü kadın idi. 74 
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meme kanserli hastanın 38’inde tümör 

sağ meme yerleşimli, 36’sında ise sol 

meme yerleşimli idi. 

Luminal A ve Her-2 overekspresyonu 

gruplarında tümörün baskın olarak sol 

meme yerleşimli olduğu gözlendi. 

Luminal B ve Triple negatif grupta ise 

sağ meme yerleşimi daha baskın olarak 

saptandı. Hastaların 45’inde ÜDK 

yerleşimli tümör bulunmaktaydı. Dört 

grupta da ÜDK en sık yerleşim yeri 

olarak saptandı. En az yerleşim yeri 

olarak AİK, 74 meme kanserli hastanın 

2’sinde saptandı. Tüm hastalar ince 

lendiğinde ADK, ikinci en sık yerleşim 

yeri olarak saptandı. Hastaların 70’ine 

modifiye radikal mastektomi, 3’üne basit 

mastektomi, birine meme koruyucu 

cerrahi yapıldığı gözlendi. Basit 

mastektomi yapılan hastaların, Luminal 

A, Luminal B ve Her- 2 overekspresyon 

gruplarında yer aldığı saptandı. MKC 

yapılan 74 meme kanserli olgunun, 51 

(%68,9)’inde İnvaziv duktal kanser 

histopatolojisi saptandı. Dört grupta da 

İDK en sık saptanan histolojik tip idi. 

İkinci sıklıkta medüller tip (%8,1) varlığı 

gözlendi. İLK, Luminal A ve Luminal B 

gruplarında saptandı, diğer gruplarda 

saptanmadı. Taşlı yüzük hücreli tip ve 

Kombine tip sadece Luminal A grubunda 

tespit edildi. Triple negatif gruptaki tüm 

hastalara MRM yapıldığı saptandı.  

Hastaların histolojik grade’leri incelen- 

diğinde; Luminal A grupta %28,6 grade 

1, % 52,4 grade 2, % 19,0 grade 3 

hasta, Luminal B grupta % 20,8 grade 1, 

% 50,0 grade 2, % 29,2 grade 3 hasta, 

Triple negatif grupta % 0 grade 1, % 

52,9 grade 2, % 47,1 grade 3 hasta, Her 

-2 overekspresyon grubunda % 0 grade 

1, % 66,7 grade 2, % 33,3 grade 3 

hasta saptandı. Triple negatif ve Her-2 

overekspresyon gruplarında histolojik 

grade 1 hasta olmadığı gözlendi. Tüm 

hastalar dikkate alındığında histolojik 

grade 2 hastalar çoğunluktaydı (%54,1). 

İkinci sıklıkta grade 3 hastalar yer 

almaktaydı (%31,1). Hastalar tümör 

boyutları açısından incelendiğinde; T2 

tümörler çoğunluktaydı ve hastaların 

yarısını oluşturmaktaydı, 37 hasta(% 

50,0). T2 hastalar Luminal B grubu hariç 

diğer tüm gruplarda baskın durumdaydı. 

Luminal A grupta % 23,8 T1, %57,1 T2, 

% 14,3 T3, % 4,8 T4 hasta saptandı. 

Luminal B grupta %41,7 T1, %29,2 T2, 

%25,0 T3, %4,2 T4 hasta saptandı. 

Triple negatif grupta ise %11,8 T1, % 

58,8 T2, % 17,6 T3, %11,8 T4 hasta 

saptandı. Her-2 overekspresyon gru 

bunda %8,3 T1, % 66,7 T2, % 25,0 T3 

hasta saptandı. Hastalar aksillada 

metastatik lenf nodu tutulumu açısından 

incelendiğinde; Luminal A grubunun % 

55,0’ ında, Luminal B grubunun % 43,5’ 

inde, triple negatif grubun % 64,7’ sinde, 

Her-2 overekspresyon grubunun % 63,6’ 

sında metastatik lenf nodu saptandı. 

Basit mastektomi yapılan üç hastada 

aksiler lenf nodu diseksiyonu yapılmadığı 

için incelemeye dahil edilmedi. Bu 

hastaların biri Luminal A grubuna, biri 

Luminal B grubuna, sonuncusu ise Her-2 

overekspresyon grubuna ait idi. En fazla 

metastatik lenf nodu triple negatif 

grubunda bulunmaktaydı (%64.7). Basit 

mastektomi yapılan üç hastaya aksiller 

lenf nodu diseksiyonu yapılmadığı için 

incelemeye dahil edilmedi. Bu hastaların 

biri Luminal A grubuna, biri Luminal B 

grubuna, sonuncusu ise Her-2 overeks- 

presyon grubuna ait idi. 

Hastalar aksiler nod tutulumu evresi 

açısından incelendiğinde; tüm gruplarda 

histolojik olarak bölgesel lenf nodu 

saptanmayan hasta sayısı çoğunluktaydı. 

N0 hasta sayısı 34 (% 47,9), N1 hasta 

sayısı 16 (% 22,5), N2 hasta sayısı 13 

(% 18,3), N3 hasta sayısı 8 (%11,3) 

olarak saptandı. Hastalar TNM evre 

klasifikasyonuna göre incelendiğinde; 

Evre 1’ de 12 (%16,2) hasta, Evre 2’ de 

toplam 36 (%48,7) hasta, Evre 3’ de 

toplam 23 (%31,1) hasta, Evre 4’ de ise 

3 (%4,1) hasta yer almaktaydı. Tüm 

subgruplar incelen diğinde Evre 2 hasta 

sayısı tüm subgruplarda baskın 

görülmektedir. Hastalar p53 mutasyonu 

açısından incelendiğinde; Luminal A 

grubunun % 42,9’unda, Luminal B 

grubunun % 41,7’sinde, triple negatif 

grubunun % 23,5’inde, Her-2 over 

ekspresyon grubunu % 50,0’ında, p53 

mutasyonu saptandı. Toplam 74 hastanın 

45’inde (%60,8) p53 mutasyonu saptan 

mazken, 29’unda (%39,2) p53 mutas 

yonu saptandı. Hastalar Ki-67 durumu 

açısından incelendiğinde; Luminal A 

grubunun % 33,3’ünde, Luminal B 

grubunun % 100’ünde, Triple negatif 

grubunun % 70,6’sında, Her-2 over- 

ekspresyon grubunu % 83,3’ ünde Ki-67 

pozitifliği saptandı. Toplam 74 hastanın, 
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21’inde (%28,4) Ki-67 durumu negatif 

saptanırken, 53’ünde (%71,6) pozitif 

saptandı. Hastalar radyoterapi tedavisi 

açısından incelendiğinde; Luminal A 

grubunda 11 (%52,4) hastanın, Luminal 

B grubunda 9 (%37,5) hastanın, Triple 

negatif grupta 12 (%70,6) hastanın, 

Her-2 overekspres yonu grubunda 5 

(%41,7) hastanın radyoterapi tedavisi 

gördüğü saptandı. 

Toplam 74 hastanın, yarısı radyoterapi 

görmüşken, diğer yarısı görmemişti. 

Hastalar kemoterapi tedavisi açısından 

incelendiğinde; Luminal A grubunda 17 

(%81) hastanın, Luminal B grubunda 19 

(%79,2) hastanın, Triple negatif grupta 

16 (%94,1) hastanın, Her-2 over 

ekspresyonu grubunda 12 (%100) 

hastanın kemoterapi tedavisi gördüğü 

saptandı. 

Toplam 74 hastanın, 64’ü (%86,5) 

kemoterapi almışken, 10 (%13,5) hasta 

kemoterapi almamıştı. Hastalar hormono 

terapi tedavisi açısından incelendiğinde; 

Luminal A grubunda 18 (%85,7) hasta 

nın,  Luminal B grubunda 21 (%87,5) 

hastanın, triple negatif grupta 1 (%5,9) 

hastanın, Her-2 overekspresyonu 

grubunda bir (%8,3) hastanın hormo- 

noterapi tedavisi gördüğü saptandı. 

Hastalar mortalite açısından incelen- 

diğinde; Luminal A grubunda 1 (%4,8) 

hastada, Luminal B grubunda 3 (%12,5) 

hastada, Triple negatif grupta 2 (%11,8) 

hastada, Her-2 overekspresyonu gru- 

bunda bir (%8,3) hastada mortalite 

varlığı saptandı. Toplam 74 hastanın, 

7’sinde (%9,5) mortalite saptandı. 

Hastalar metastaz varlığına göre 

incelendiğinde; Luminal A grubunda 3 

(%14,3) hastada, Luminal B grubunda 4 

(%16,7) hastada, Triple negatif grupta 3 

(%17,6) hastada, Her-2 overeks- 

presyonu grubunda 2 (%16,7) hastada 

metastaz varlığı saptandı. Toplam 74 

hastanın, 12 (%16,2) sinde metastaz 

varlığı saptandı. Hastalar metastaz 

görülme sürelerine göre incelendiğinde; 

Luminal A ve Her-2 overekspresyonu 

gruplarında tanı anında uzak organ 

metastazı varlığı saptandı. Triple negatif 

grubun metastazın en geç görüldüğü 

grup olduğu tespit edildi. Hastalar 

metastaz yerleri açısından incelen- 

diğinde; Luminal A grubunda 3, metas 

tatik hastada 6 uzak organ metastazı 

olduğu, Luminal B grubunda 4 metas 

tatik hastada 5 uzak organ metastazı 

olduğu, triple negatif grupta 3 metastatik 

hastada 4 uzak organ metastazı olduğu, 

Her-2 overekspresyon grubunda 2 

metastatik hastada 5 uzak organ 

metastazı olduğu saptandı. 

Toplam 12 metastatik hastada, toplam 

20 uzak organ metastazı olduğu görüldü. 

Uzak organ metastazının en sık 

görüldüğü organ olarak kemik, en az 

görüldüğü organ beyin olarak saptandı. 

Hasta gruplarında aksiller metastatik nod 

tutulumu ile uzak organ metastaz 

ilişkisini değerlendirmek için Chi Square 

testi yapıldı. Luminal A, B, Triple negatif 

ve HER-2 over ekspresyon grubunda 

aksiller metastatik nod tutulumu ile uzak 

organ metastazı arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir ilişki saptanmadı 

(p:0,178,p:0,162,p:0,938,p:0,428). 

Hasta gruplarında yaş ile uzak organ 

metastaz ilişkisini değerlendirmek için 

Mann-Whitney testi yapıldı. Luminal A, B 

ve triple negatif hasta hasta grubunda 

yaş ile uzak organ metastazı arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki 

saptanmazken (p:0,974, p:0,470, p: 

0,165), Her-2 overekspresyonu hasta 

grubunda yaş ile uzak organ metastazı 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

ilişki saptandı (p:0,027). Luminal A hasta 

grubunda, tümörün histolojik tipi ile uzak 

organ metastazı arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir ilişki saptanırken 

(p:0,019). Luminal B, Triple Negatif ve 

Her -2 overekspresyonu hasta grubunda, 

tümörün histolojik tipi ile uzak organ 

metastazı arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir ilişki saptanmadı(p:0,504, 

p:0,432, p:0,670). Luminal A ve tü 

mörün büyüklüğü ile uzak organ 

metastazı arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir ilişki saptandı (p:0,001, p: 

0,027). Luminal B ve Triple Negatif hasta 

grubunda, tümörün büyüklüğü ile uzak 

organ metastazı arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir ilişki saptanmadı 

(p:0,626,p:0,466). Luminal A hasta 

grubunda, tümörün histolojik gradesi ile 

uzak organ metastazı arasında ista- 

tistiksel anlam hiçbir grupta saptanmadı. 

(p:0,660, p:0,424, p:0,600, p:0,584) 

Luminal A ve Her-2 overekspresyonlu 

hasta grubunda, aksiller lenf nodu 

tutulumunun evresi ile uzak organ 

metastazı arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir ilişki saptandı (p:0,031, 



 94 

p:0,012). Luminal B ve Triple negatif 

hasta grubunda ise saptanmadı 

(p:0,105, p:0,896). Luminal A, B, Triple 

negatif ve Her-2 overekspresyonu hasta 

grubunda, tümörün p53 mutasyonu ile 

uzak organ metastazı arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki 

saptanmadı (p:0,719, p:0,459, p:0,659, 

p:0,999).Benzer sonuç Ki-67 durumu ile 

uzak organ metastaz ilişkisinde de 

görüldü (p:0,998, p:1,000, p:0,870, 

p:0,166).  Hastaların hastalıksız sağ 

kalım sürelerinin ortalamaları sırasıyla, 

Luminal A grubunda 47,8 ay, Luminal B 

grubunda 45,17, Triple Negatif grupta 

53,18, Her-2 overekspresyonu grubunda 

48,17 ay olarak saptandı. Toplam 74 

hastanın, 12 (%16,2) sinde metastaz 

varlığı saptandı. Hastalar metastaz 

varlığına göre incelendiğinde; Luminal A 

grubunda 3 (%14,3) hastada, Luminal B 

grubunda 4 (%16,7) hastada, Triple 

negatif grupta 3 (%17,6) hastada, Her -

2 overekspresyonu grubunda 2 (%16,7) 

hastada metastaz varlığı saptandı. 

Hastaların genel sağkalım sürelerinin 

ortalamaları sırasıyla, Luminal A grubun 

da 50 ay, Luminal B grubunda 50,8 ay, 

Triple negatif grupta 54,5 ay, Her-2 

overekspresyonu grubunda 51,2 ay 

olarak saptandı. Toplam 74 hastanın, 

7’sinde (%9,5) mortalite saptandı. 

Hastalar mortalite açısından incelen- 

diğinde; Luminal A grubunda 1 (%4,8) 

hastada, Luminal B grubunda 3 (%12,5) 

hastada, Triple Negatif grupta 2 (%11,8) 

hastada, Her-2 overekspresyonu gru- 

bunda 1 (%8,3) hastada mortalite sap- 

tandı (Tablo1). 

 

TARTIŞMA 

İmmünhistokimyasal markırların prog- 

noz, sağkalım ve meme kanseri alt 

gruplarıyla ilişkisi ve tedavi programlarını 

yönlendirme potansiyeli belirginleştikçe 

daha da fazla önemli duruma gelmiştir. 

Bununla birlikte “Triple Negatif” adı 

altında Östrojen Reseptörü (ER), 

Progesteron Reseptörü (PR) ve c-erbB2 

Reseptörü (Her-2) açısından negatif özel 

bir alt grup oluşmuştur(8). 

 

 

 

 
Tablo1 Gruplara göre sayısal parametrelerin 
değişim grafiği 

 

Hormon reseptör pozitif meme kan 

serlerine (Luminal A ve Luminal B) zıt 

olarak kötü prognozlu bu grupta daha az 

tedavi seçeneği vardır (9). Triple negatif 

olarak adlandırılan bu subgrup güncel 

hormonal ve trastuzumab gibi hedefe 

yönelik tedavilerden hedef eksikliği 

nedeniyle fayda görmemektedir(10). Bu 

grup meme kanserli hastaların %10-

15'ini oluşturur (11,12). Diğer meme 

kanserlerine göre agresiv ve kötü 

pognozludur (8, 13). Özellikle de daha 

genç yaştaki kadınlarda görülür. 

Olgularda aksillada nodal tutulum daha 

yüksek oranda olmaktadır(10,14,15). 

Metastazlar, daha erken dönemde ve 

sıklıkla visseral organlara olmak 

tadır(16). Bu hastalar, özellikle uzak 

metastaz açısından takip edildiğinde, tanı 

sonrası ilk 5 yılda uzak metastaz oluşma 

sıklığı oldukça anlamlıdır ve bununla 

birlikte Triple Negatif subgrupta uzak 

metastaz oluşma zamanı, tanı sonrası 3. 

yılda pik yaparken diğer gruplarda takip 

boyunca risk sabit kalmıştır(9). Bizim 

çalışmamızda Triple Negatif hasta 

grubunda yaş ortalaması 53,71(41-77), 

ve hastaların %52,9’u 50 yaşın 

altındadır. Luminal A hasta grubunda yaş 

ortalaması 56,1 ve hastaların % 38’i 50 

yaşın altındadır. Luminal B hasta 

grubunda yaş Ortalaması 64,1 ve 

hastaların % 12,5’ i 50 yaşın altındadır. 

Her-2 overekspresyonu hasta grubunda 

yaş ortalaması 51,5 ve hastaların % 

41,6’sı 50 yaşın altındadır. Bizim 

bulgularmız literatür ile uyumlu 

dur(10,14,15). Literatürde tümörün; 

vakaların %47-%50’sinde üst dış kadran 

yerleşimli olduğu bildirilmektedir(17). Bu 

oranlar, değişik kadranlardaki meme 
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dokusu miktarı ile ilişkilidir. Bizim 

çalışmamızda, Luminal A hasta grubunda 

üst dış kadranda %71,4; Luminal B 

hasta grubunda üst dış kadranda %58,3; 

Triple negatif hasta grubunda üst dış 

kadranda % 52,9; Her-2 over 

ekspresyonu hasta grubunda üst dış 

kadranda %58,3 oranında saptanmıştır. 

Bizim bulgularmız literatür ile uyum 

ludur(17). Triple Negatif meme 

kanserleri, diğer meme kanserlerine göre 

daha agresiv fenotipli olup ve daha kötü 

prognoza sahiptir. Rekürrens ve uzak 

organ metastaz oranlarının daha yüksek 

ve erken dönemde olduğunu gösteren bir 

çok çalışma mevcuttur (8,18,19). 

Ihemelandu ve arkadaşlarının 372 

vakalık serisinde, takipte tüm 

metastazların %42,9’unu Triple Negatif 

meme kanserli hastaların oluşturduğunu 

ve çalışmasında Triple Negatif hasta 

grubunda %18,9, Luminal B hasta 

grubunda ise %6,8 oranında uzak organ 

metastazı saptandığını belirtmiştir. 

Bununla birlikte Triple Negatifliğin uzak 

organ metastazı için prediktör olduğunu 

savunmuşlardır(20). Triple negatif meme 

kanserlerinde diğer kanserlere göre daha 

az olduğunu bildiren çalışmalar 

mevcuttur(21,22). Dent ve arkadaşları 

1608 vakalık serilerinde Triple negatif 

hasta grubunda metastazların %63,9 

unun visseral organlara ve %16,4’ünün 

kemiğe, non-Triple Negatif grupta ise, 

%41,5’inin viseral organlara ve 

%39,5’inin kemiğe olduğunu bildir 

mişlerdir(23). Çalışmamızda; Luminal  A 

hasta grubunda uzak organ metas 

tazlarının  %50’sinin viseral organlara, 

%50’sinin kemiğe, Luminal B hasta 

grubunda uzak organ metastazlarının 

%20’sinin viseral organlara, %80’sinin 

kemiğe, Triple Negatif hasta grubunda 

uzak organ metastazlarının %25’inin 

viseral organlara, %75’inin kemiğe, Her- 

2 overekspresyonu hasta grubunda uzak 

organ metastazlarının %60’ının viseral 

organlara, %40’ının kemiğe olduğu 

saptanmıştır. Luminal B hasta grubunda 

literatürle uyumlu bulgular saptan 

mışken, Triple Negatif hasta grubunda 

literatürle uyumsuz bulgular mevcuttu. 

Triple Negatif hasta grubunda uzak 

organ metastazlarının %25’inin viseral 

organlara, %75’inin kemiğe, Her-2 

overekspresyonu hasta grubunda uzak 

organ metastazlarının %60’ının viseral 

organlara, %40’ının kemiğe olduğu 

saptanmıştır. Luminal B hasta grubunda 

literatürle uyumlu bulgular saptan 

mışken, triple Negatif hasta grubunda 

literatürle uyumsuz bulgular mevcuttu. 

Bununla birlikte Triple Negatif grupta, 

uzak organ metastazı oluşma zamanı 

tanı sonrası 3. yılda pik yaparken diğer 

gruplarda ise takip boyunca metastaz 

oluşma riski sabit kalmaktadır (9). 

Linderholm ve arkadaşları çalışma- 

larında, ortalama metastaz zamanını 

Triple Negatif hasta grubu için 19 ay, 

non-triple Negatif grup için 33,9 ay 

olarak bildirmiştir(24). Çalışmamızda 

ortalama metastaz zamanı; Luminal A 

hasta grubu için 7 ay, Luminal B hasta 

grubu için 26 ay, Triple Negatif hasta 

grubu için 33 ay, Her-2 overekspresyonu 

hasta grubu için 4 ay olarak saptan- 

mıştır. Luminal A ve Her -2 overekspres- 

yonu hasta gruplarında tanı anında uzak 

organ metastazlarının varlığı olabilir. 

Ihemelandu ve arkadaşları çalışma- 

larında, tümör boyunun 2 cm.den büyük 

olması, aksiler nod tutulumu ve Triple 

Negatif subtip’in uzak organ metastazı 

için önemli risk faktörlerleri olduğu 

sonucuna varmışlardır(20). Dent ve 

arkadaşları ise serilerinde aksilla 

tutulumunu Triple Negatif grup için 

%54,5, non-Triple Negatif grup için 

%43,1 olarak bildirmiştir(23). Bu yüksek 

oranlara rağmen literatürde Triple 

Negatif meme kanserinde aksillada nod 

tutulumunu %20-25 gibi daha düşük 

oranda bildiren çalışmalarda mevcut 

tur(19,25).  

Meme kanserlerinin subgruplara ayrıl- 

masındaki amaç hormonoterapi ve mono 

klonal antikor bazında tedavilerin 

yapılacağı grupların seçimidir. 

Bizim çalışmamızda; Luminal A hasta gru 

bunda; aksilla lenf nodu evresi, tümörün 

histolojik tipi ve tümörün büyüklüğü ile 

uzak organ metastazı arasında ilişki 

saptanmıştır. 

Her -2 overekspresyonu hasta grubunda 

ise yaş, aksilla lenf nodu evresi, tümörün 

büyüklüğü ile uzak organ metastazı 

arasında ilişki saptanmıştır. 

Bu hasta gruplarının bireysel olarak 

değerlendirilmesi gerekmektedir. Bu 

sayede yeni çalışmalarla desteklenen 

tedavi sonuçlarının alınabileceği kanısın 

dayız. 
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