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Giris: Ostrojen progesteron ve c-erbB2 ekspresyonu negatif olan iiclii negatif meme kanserleri,
diger meme kanser tiirlerine gore daha kotii prognoza sahiptir. Bu calismada iiclii negatif meme
kanserlerinin klinik demografik ve patolojik karakteristikleri ve bu karakteristiklerin genel
sagkalim ve progresyonsuz sagkalimla olan iligkisi retrospektif olarak incelenerek prognostik
faktorler, kemoterapi etkinlikleri ve sagkalim oranlar1 ile sagkalima etki eden faktorlerin
belirlenmesi amag¢lanmistir. Yéontem: Baskent Universitesi Hastanesinde 1997-2009 arasinda
takipli U¢lii negatif meme kanserli hasta retrospektif olarak incelendi. Bulgular: Hastalarin
median yaslar1 49 idi. Median takip siiresi 27 ay idi (0.27-132 ay). iki hasta takip sirasinda ex oldu.
38 hastada invaziv duktal karsinom, li¢ hastada invaziv lobuler karsinom, bes hastada meduller
karsinom saptandi. Hastalarin neredeyse yarisinda lenf nodu invazyonu vardi. %79 hastanin T2
hastalig1 vardi. Hastalarin %30 unun tiimor histolojik derece III, ve neredeyse yarisinda evre Il
hastalik vardi. %95 inde ailede kanser 6ykiisii mevcuttu. Adjuvan kemoterapi 43 hastaya verildi.
15 hastada relaps gozlendi. En sik metastaz akcigere idi. Yiiksek dereceli tlimorii olan, ticden fazla
lenf nodu tutulan, ve geng yasta olanlarin takiplerde daha fazla relaps oldugu gorildi. Tartisma:
Literatiirle uyumlu bir sekilde, bizim ti¢li negatif meme kanserli hastalarimiz da agresif
karakteristikliydi. Median takip siiresi kisa olmasina ragmen tglii negatif meme kanserli
hastalarin dogasin1 destekleyecek sekilde %4 hastada rekiirrens izlendi. Calismamizda
hastalarimiz daha genc yasta tani almis, yiiksek dereceli tiimorlii ve visseral organlara metastaz
yapma egilimleri daha fazla idi.
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Clinical and pathological characteristics of triple-negative breast
cancer patients: A single-center experience

Abstract

Aim: Triple negative breast cancer in which estrogen, progesterone receptors and c-erbB2
overexpression are negative, seems to have different clinical course and recurrence pattern. We
retrospectively evaluated clinical demographic and pathological characteristics of triple negative
breast cancers and investigated the association of these characteristics with OS and PFS, and also
we aimed to identify prognostic factors, chemotherapy effects, survival rates, and the factors that
effect survival rates.
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Method: 59 patients with triple negative breast cancer patients followed in Baskent University
Hospital between 1997-2009 were evoluated retrospectively. Results: The median age of patients
was 49. Median follow-up duration was 27 months (0.27-132 months). Two patients died during
the follow-up. Invasive ductal carcinoma pathology was reported in 38 patients, invasive lobular
in 3 patients, medullary in 5 patients. Almost half of the patients had LVI. 79% of patients had a
T2 disease. 30% of patients’ tumor histological grade was IIl. Cancer history in the family was
present in 95% of patients. Almost half of the patients had stage Il disease. Adjuvant
chemotherapy was given to 43 patients. Relapses were observed in 15 patients.The most common
metastatic site was lung. Patients having high grade tumor, >3 (+) lymph nodes, younger age have
higher chance of relapse during follow-up. Conclusions: In accordance with the literature, our
triple negative breast cancer patients showed more aggressive characteristics. Although median
follow-up is short, one-fourth of the patients having recurrence support natue of the triple
negative breast cancer patients. In our study, triple negative patients had younger age at
diagnosis, high grade tumors and more tendency to metastasize to visceral organs.

Keywords: Estrogen receptors, progesteron receptors, cerbB2 receptor

Giris

Meme kanseri, kadinlarda en sik
gorilen kanser tiirii olup, tiim kanserlerin
yaklasik %25-%30 unu olusturarak akciger
kanserlerinden sonra ikinci sirada yer alir.
Kansere bagli mortalitenin %18’inden
sorumludur. Uzun yillar histoloji ve
morfolojinin 6n planda iken, gliniimiizde
ayni histolojik bulgulara sahip olup ayni
tedavi uygulanan hastalarin seyirlerinin
farkli olabildigi goriilmis, ve bu nedenle
morfolojinin yanl sira molekiiler
belirteclerin de prognoz ilizerine etkileri
dikkat cekmeye baslamistir.

En 6nemli prognostik faktor aksiller
lenf nodu (LN) tutulumu olup, steroid
hormon reseptor varligl, c-erbB-2, BRCA,
p53, cathepsin-D, timor ¢api, yas, menapoz
durumu, tiimorin derecesi de prognoza
katkida bulunabilen diger etkenlerdir.2 3

Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
ve mikroarrey teknolojisindeki gelismeler
sayesinde meme kanserlerinin molekiiler
olarak gen expresyon profilleri ¢ikarilmis ve
buna gore siniflandiriimistir. Bu alanda,
2000 yilinda Perou ve arkadaslari* meme
timorlerini doért ana gruba ayirmistir.
Bunlar i¢inde bazal hiicre benzeri meme
kanserleri (basal-like, BMK); estrojen
reseptorii (ER), progesteron (PR) ve c-erbB-
2 negatif o6zellikte olup en koétii prognoza
sahiptir.+-6 Uclii negatif meme kanserlerinin
(UNMK) yaklasik %70’i bazal hiicre benzeri
meme Kkanseri tipindedir. %15- %34’l de
bazal hiicre benzeri dis1  06zellik
gostermektedir.” 8 2018 de Gongalves ve
arkadaslarinin® c¢alismasinda ve diger
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bir¢ok calismada gosterildigi gibi tim meme
kanserlerinin %15’ini olusturur. 2016 da
Qui ve arkadaslarinin!® meme kanserli 1578
hastay1 inceledikleri c¢alismada %20.4
oraninda, median yas1 50 olan UNMK'l1
hasta saptandi. Ayrica yine diger ¢calismalari
destekler nitelikte tiimor g¢ap1 biyik,
aksiller lenf nodu pozitifligi daha fazla, evre
ve histolojik derecesi daha yiiksek idi.10

UNMK’larin %90’1inda patolojik tani
invaziv duktal karsinomdur, yiiksek
histolojik dereceye sahiptir. Santral nekrotik
zonlar1 vardir ve LN yayilimi siktir.
Kemoterapiye (KT) yanit non-liglii negatif
tiplere gore daha kotiidiir ve bes yil icinde
rekiirrens riski daha fazladir.!® Bu nedenle
UNMK ile miicadelede sagkalimi artirmak
icin prognostik faktorlerin daha ayrintih
belirlenmesine, daha giicli tedavi
stratejilerine ihtiyac¢ vardir.

Bu c¢alismada adjuvan veya
neoadjuvan tedavi almis bazaloid tip meme
kanserli hastalarin demografik, klinik ve
patalojik karakteristikleri aldiklar1 tedavi
protokolleri  incelenmis ve  bunlarin
progresyona ve sagkalima olan etkileri
arastirilmistir. Bununla prognostik faktorler,
kemoterapi etkinlikleri ve sagkalim oranlari
ile progresyon ve sagkalima etki eden
faktorlerin belirlenmesi amaclanmistir.

Yontem

Basgkent Universitesi Tip Fakiiltesi
Ankara ve Adana Hastaneleri Onkoloji
Unitelerinde 1997 ile 2009 yillar arasinda
takipli, liclii negatif meme kanserli toplam
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59 hasta retrospektif olarak incelenmistir.
19’unun  histolopatolojik  tanmis1  dis
merkezde, 40'1n1n ise Baskent
Hastanelerinde konmustur. Ancak hepsinin
c-erbB2 boyamalari Baskent
Universitesinde yapilmistir. ER ve PR
negatifliginde cut-off degeri %5 olarak
alinmistir. C-erbB2 negatif hastalarin
tanimi; immiinohistokimyasal olarak c-erb
B2 si negatif boyananlar ve c-erbB2 si 2 (+)
olsa da Fluorescence in situ hybridization
(FISH) yontemi ile negatif saptananlar
olarak tanimlanmistir. Tani tarihleri olarak
biyopsi  tarihleri kabul edilmistir.
Progresyon tarihi olarak ameliyat sonrasi
ilk niiks, metastaz ya da tiimor belirteg
diizeylerindeki artis tarihi esas alinmistir.
Histopatolojik tan1 olarak; ameliyat patoloji
raporu esas alinmistir. Ancak; ameliyat ile
ameliyat Oncesinde alinan biyopsi ile
ameliyat arasinda bir aydan fazla siire
olanlar ile eksizyonel biyopsi yapilmis ve
sonrasinda ameliyat patoloji raporunda
maligniteye rastlanmamis olan hastalarda
patolojik tani; biyopsi patoloji raporu esas
alinarak tanimlanmistir. Hastalar ameliyat
sonrasl ilk yil {i¢ ayda bir, ikinci ve tg¢lincii
yil alti ayda bir, daha sonra yilda bir
kontrole cagrilarak progresyon acisindan
degerlendirilmistir.

Elde edilen verilerin istatistiksel
degerlendirmesi SPSS for Windows release
11.5 paket programinda yapilmistir.
Karsilastirmali veriler icin Khi-Kare ve
Fisher-Exact testi, Ol¢limle Dbelirtilen
degiskenler icin normal dagihim gdsteren
verilerde Student's t testi, gostermeyenler
icin Mann-Whitney U testi, ilk progresyona
kadar gecen siire ve eksitus olma siirelerine
iliskin medyan ay degerlerinin
bulunmasinda  Kaplan-Meier = Sagkalim
analizi ve metastazi etkileyen faktorleri
belirlemek icin Cox’s regresyon analizi
uygulanmistir. Tanimlamalarda; kategorik
veriler icin sayr ve yuzdelikler, olciimle
belirtilen veriler i¢in ise aritmetik ortalama,
+ standart sapma ve medyan degerleri
kullanilmistir. Anlamlilik sinir1 0.05 olarak
belirlenmistir.

Bulgular
1.  Hastalarin  genel
hastaliklarina ait 6zellikleri

demografik  ve
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UNMKnI 59 hastanin  Kklinik,
demografik ve patolojik 6zellikleri tablo 1’de
Ozetlenmistir. Yas ortalamasi 49 olup, 50 yas
ve listll 28 hasta mevcuttu. 46 hastada eslik
eden hastalik mevcuttu. 3 hastada meme dis1
malignite Oykiisii vardi (1 mide,1 over
kanseri ve 1 aksiller lenf nodunda metastatik
adenokanser). 34 hastada kitle sag memede,
25 hastada sol memede idi. 46 Hastaya
modifiye radikal mastektomi uygulanmisti.
Hastalarin ¢ogunda (38’inde) patolojik tani
invaziv duktal karsinom idi. Digerleri grubu
icinde yer alan toplam 12 hastadan 6’sini
mikst tip meme Kkanserli hastalar
olusturmakta olup bunlarin 4’iinde invaziv
duktal ve invaziv lobuler Kkarsinom
birlikteligi, 1’inde invaziv duktal karsinom ve
malign sistosarkoma filloides birlikteligi,
1’inde ise adenokanser ve invaziv duktal
karsinom birlikteligi mevcuttu. Hastalarin
5’'inde  perindral invazyon, 20’sinde
lenfovaskiiler invazyon mevcuttu.
Hastalardan 1'inde malignite aksiller lenf
nodu eksizyonu ile saptanmis olup
goriintileme  yontemleri ile  meme
dokusunda kitle saptanmamisti. Tan1 aninda
toplam 2 hasta metastatik olup birisinde
kemik, digerinde ise akciger metastazi
saptanmistir. 3 Hasta adjuvan kemoterapi
almamisti, 1 hastanin ise alip almadigl
bilinmemekteydi. 1 Hasta neoadjuvan
kemoterapi almisti. 36 hasta ameliyat
sonrast adjuvan radyoterapi  almisti.
Hastalarin ¢ogu adjuvan kemoterapi olarak
CAF (siklofosfamid, adriamisin, 5-FU)
almist1 (%33.9). Ortanca takip stiresi 27 ay
(min 0.27-max 132.5 ay) idi. 2 hasta takip
sirasinda eksitus oldu.

2. Hastalarin progresyon durumuna gére
ozellikleri

15 (%25.4) Hastada relaps gozlendi.
Toplam relaps sayis1 54 idi. En sik relaps
sekli akciger metastaz1 (n:18/54, %33), en
nadir olani ise cilt metastaz: idi (n:1/54).
Hastalarin birinci relapslarinda en ¢ok
akciger ve kemik metastazina rastlanirken
(n:7/19, n:7/19), ikinci relapslarinda en ¢ok
akciger metastazi goriildii (n:6/17). Ik
relapsta 1 hastada akciger ve kemik
metastazi es zamanli saptanirken, 1 hastada
akciger ve beyin metastaz1 es zamanl
saptandi. Toplam li¢ hastada beyin metastazi
saptandi ve bunlardan ikisinde ilk relaps
bulgusu olarak goriildii. Hepsinin de timor

480



histopatolojisi invaziv duktal karsinomdu.
Ucii lobiiler karsinom, 1'i lobiiler karsinom
komponenti olan mikst meme kanseri olmak
lizere toplam 4 vakadan sadece birinde
relaps goriildii ve bu hastanin relaps bulgusu
lokal niiks ve kemik metastazi seklindeydi.
Hastanin takip siiresi 38 aydi.

Uclii negatif meme kanserleri deneyimi

3. Progresyonun sagkalima etkisi

Progresyon goriilmeyen 44 hastada
median takip stiresi 20.2 ay iken, progresyon
goriilen 15 hastada median takip siiresi 30.9
aydi. Her iki grupta progresyonun genel
sagkalim tizerine anlamli bir etkisi yoktu

(p>0.05)

Tablo 1. Hastalarin genel demografik ve hastaliga ait 6zellikleri

n=>59 % n=59 %
Yas (X+SD) 49.41+11.81
Yas Grubu Lenf/Damar invazyon
<50 31 52.5 Yok 19 48.7
>=50 28 47.5 Var 20 51.3
Komorbidite 78.0 Grad
Yok 46 22.0 Bilinmeyen 13 224
Var 13 1 6 10.3
2 22 37.9
3 17 29.3
Kanser Oykiisii Tiimér Capi (cm)
Yok 56 94.9 1-2 cm 6 10.9
Var 3 51 2-5cm 43 78.2
>5 cm 6 10.9
Biyopsi Tipi
Insizyon 31 52.5
Eksizyon 22 37.3 22,39+9,90
Aksiler IN 1 17  Toplam LN (Medyan=21,0)
eksizyonu
Yok 1 1.7
Biyopsi Sonug¢
Invaziv Duktal 57 96.6 Metastatik LN ?I\Z:j;a?lz 1,0)
Karsinom Diger 2 34 ’
Kitle Lokalizasyon Metastatik/Toplam  13,47+20,32
Sol 34 >7.6 LN(%) (Medyan=5,4)
Sag 25 42.4 ’
Operasyon Tipi Nod Tutulumu
MRM 46 78.0 Yok 22 379
Lumpex.+axillar 7 11.9 1 19 32.8
Basit mastektomi 3 51 2 13 22.4
Rad. mastektomi 3 51 3 4 6.9
Histopataloji M
Inv. Duktal Kkars. 38 64.4 0 56 96.6
Inv. Lobiiler Ca 3 5.1 1 2 3.4
Musinoz 1 1.7
Mediiller 5 8.5
Digerleri 12 20.3
Perinoral invazyon Evre
Yok 35 87.5 1 8 14.0
Var 5 12.5 2 26 45.6
3 21 36.8
4 2 3.5
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Tablo 2. Progresyon durumuna gore hastalarin demografik ve hastaliga ait 6zellikleri

Progresyon
Yok
N
Yas (X+SD) 50.04+10.43
Yas Grubu
<50 20
>=50 24
Komorbidite
Yok 34
Var 10
Kanser OyKkiisii
Yok 42
Var 2
Biyopsi Tipi
Insizyon 22
Eksizyon 17
Aksiller 1
Yok 1
Kitle Lokalizasyon
Sol 27
Sag 17
Operasyon Tipi
MRM 35
Lumpektomi.+AD 7
Basit mastektomi 1
Radikal mastektomi 1
Histopataloji
Inv. Duktal karsinom 26
Inv. Lobiiler karsinom 2
Miisinoz 1
Mediiller 5
Siniflandirilamayan 10
Perindral invazyonu
Yok 23
Var 4
Lenf/Damar Invazyonu
Yok 13
Var 13

Var p
% n %
47.53+15.44 >0.05
0.062
64.5 11 35.5
85.7 4 14.3
>0.05
73.9 12 26.1
76.9 3 23.1
>0.05
75.0 14 25.0
66.7 1 33.3
71.0 9 29.0 >0.05
77.3 5 22.7
100.0 0 0.0
100.0 0 0.0
>0.05
79.4 7 20.6
68.0 8 32.0
76.1 11 23.90.0 <0.05
100.0 0 66.7
33.3 2 66.7
33.3 2
>0.05
68.4 12 31.6
66.7 1 33.3
100.0 0 0.0
100.0 0 0.0
83.3 2 16.7
>0.05
65.7 12 34.3
80.0 1 20.0
>0.05
68.4 6 31.6
65.0 7 35.0

4. Progresyon ile bireylerin demografik ve
hastaliga ait ézellikleri arasindaki iliski

Progresyon olan ve olmayan hasta
gruplarinin demografik ve hastaliga ait
ozellikleri incelendiginde yas, komorbid
hastaliklar, meme dis1 kanser oykiisi,
biyopsi tipi, patolojisi, tlimoriin
lokalizasyonu, perinoral ve lenfovaskiiler
invazyon gibi 6zelliklerin her iki grupta da
anlamli farklilik gostermedigi
gozlendi(Tablo 2).
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Bununla birlikte istatistiksel olarak
anlamli olmamakla birlikte progresyon
gosteren hastalarin siklikla 50 yasin altinda
oldugu gorildi (p=0.062). Ameliyat tipi
degerlendirildiginde anlamli bir bigimde
progresif olanlarda basit mastektomi ve
radikal mastektominin daha fazla yapildig
goriildii (p<0.05)

Istatistiksel olarak anlaml olmasa da
3 ve daha fazla lenf nodu tutulumu olanlarda
metastaz gelisme orani daha yiiksek
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saptandi (p=0.055). Tan1 aninda metastatik
olan 2 hastanin da daha agresif seyrettigi
gorildi. Timor capi, metastatik lenf nodu

Uclii negatif meme kanserleri deneyimi

sayisi ve evre ile progresyon arasinda
anlamli bir iliski bulunmadi (Tablo 3).

Tablo 3. Progresyon durumuna gore hastalarin patolojik 6zellikleri

Progresyon p
Yok Var
N % n %
Grad
Bilinmiyor 11 84.6 2 15.4
1 2 33.3 4 66.7 ~0.05
2 17 77.3 5 22.7
3 13 76.5 4 23.5
Timor Capi
1-2 5 83.3 1 16.7
2-5 31 72.1 12 27.9 ~0.05
>5 5 83.3 1 16.7
Toplam Lenf Nodu 22.52+10.32 22.00+8.89
(Medyan=20.0) (Medyan=22.0) >0.05
Metastatik Lenf Nodu 2.56+3.97 3.13+4.08
(Medyan=1.0) (Medyan=1.0) >0.05
Metastatik/Toplam (%) 13.42+21.29 13.63+17.85
(Medyan=5.08) (Medyan=5.56) >0.05
Nod Tutulumu
Yok 16 72.7 6 27.3 >0.05
1 16 84.2 3 15.8
2 10 76.9 3 23.1
3+ 2 50.0 2 50.0
M 0.055
0 44 78.6 12 21.4
1 0 0.0 2 100.0
Evre 6 75.0 25 25.0 >0.05
1 21 80.8 52 19.2
2 16 76.2 23.8
i 0 0.0 100.0

6. Progresyon ile adjuvan kemoterapi iligkisi

Progresif hastaligi  olanlar ile
olmayanlarin aldiklari adjuvan
kemoterapiler Kkarsilastirildiginda  higbir

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2019;12(3)

kemoterapinin progresyona anlamli bir
etkisinin olmadig1 saptandi. (p>0.05) (Tablo
4).
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Tablo 4. Progresyon durumu ile kullanilan adjuvan tedavilerin karsilastirilmasi

Progresyon p
Yok \Y% ar
n % n %
Kemoterapi >0.05
AC 10 90.9 1 9.1
CMF 3 60.0 2 40.0
TAC 6 75.0 2 25.0
CAF 12 63.2 7 36.8
AC+T 8 80.0 2 20.0
Radyoterapi
Yok 18 78.3 5 21.7 >0.05
Var 26 72.2 10 27.8
7. Progresyonla iliskili faktorler Amerikan kadin hastalarda sik
Hastalarin 50 yasindan genc¢ ya da goriilmektedir.14 15
yasli olmalari, dncesinde kanser oykiilerinin Calismamizda hastalarin yas
olmasi, yiiksek dereceli tiimére sahip ortalamasi genel meme kanseri
olmalari, kitle lokalizasyonlari, patolojik popiilasyonuna gore daha gencti, Bauer ve

tanilar1 ile lenf nodu ya da perinéral
invazyon varligi, tlimor capi gibi faktorlerin
progresyon gelisimi iizerine istatistiksel
olarak anlamli bir etkisinin olmadig1 gériildu.
(p=0.095) (Tablo 5)

Tartisma

Meme kanseri molekiiler olarak bes
sinifa ayrilmistir. Bunlar: Luminal tip A ve B,
Normal, HER-2 pozitif meme kanseri ve bazal
hiicre benzeri meme kanserleridir.! Bazal
hiicre benzeri meme kanserleri normal
meme dokusunda bulunan bazal veya
myoepitelyal hiicrelerin 6zelliklerini tasir ve
agresif seyirlidir. Cogu yiiksek dereceli olup
proliferasyon indeksi yliksektir. Hormon
reseptorler (ER, PR) ve HER-2 protein
ekspresyonu timoér dokusunda negatiftir.
“Uclii negatif meme kanseri, (UNMK)” olarak
da adlandirthir ve sporadik meme
kanserlerinin %10 unu olusturur.12.13 UNMK
daha ytiksek dereceli olmalari, lenfovaskiiler
invazyonun daha fazla goriilmesi, aksiller LN
tutulumunun daha sik olmasi, daha geng
yasta tani konulmalari nedeniyle diger meme
kanserlerinden daha agresif bir seyir
gosterirler.!3  Premenopozal ve  Afro-
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arkadaslar1'¢ 2007 de 6370 UNMK olguyu
arastirdig calismada median tani yasinin 54,
Dent ve arkadaslari’? UNMK hastalarin
ortalama yaslarinin 53, Srimuninnimit ve
arkadaslari!® 2018 de yaptig1 calismada 53,
diger meme kanserli grubunda ise 57
oldugunu saptamislardir.!? Calismamizda
%?29.3 hastada yiiksek dereceli (gradl)
tiimor mevcuttur. Bu oran literatiirde iigli
negatif olmayan meme kanserlerine gore
ylksek ancak cogu ¢alismaya gore diistiktiir(
%29.3 vs %52.9, %66, %48).17-19

UNMK’de tiimor cap1 iiglii negatif
olmayanlara gore daha biytktiir.t6 20
Calismamizda da hastalarin %78 inde tiimor
c¢aplt 2-5 cm arasindadir. Timoér ¢apinin
biiylik olmasina ragmen daha az lenf nodu

metastazi  yapmast bu  tiimorlerinin
biyolojisini farkh oldugu sonucu
dogurmaktadir. Nitekim Liu ve

arkadaslarinin20 calismasinda tg¢lii negatif
hastalarin yalniz %39.4 inde LN metastazi
olmasi bu goriisii desteklemektedir. Yine
Yaman ve arkadaslarinin?! ¢alismasinda da
LN metastaz sikhiginin gl negatif
olmayanlara gore daha seyrek oldugu
goriilmistir, bu nedenle bu kanserlerinin
daha ¢ok hematojen yayilim egiliminde
oldugunu 6ne striilmektedir.
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Tablo 5. Progresyonu etkileyen faktorler

Uclii negatif meme kanserleri deneyimi

RR %95 GS p
Yas Grubu

>=50 (1)

<50 3.17 0.98-10.33 0.055
Komorbidite

Yok (1)

Var 0.83 0.23-2.94 >0.05
Kanser Oykiisii

Yok (1)

Var 7.51 0.82-68.89 0.075
Biyopsi Tipi

inv. Duktal Kars. (r)

Diger 1.45 0.32-6.57 >0.05
Kitlede Lokalizasyon

Sol (r)

Sag 1.55 0.56-4.28 >0.05
Operasyon Tipi

MRM (r)

Diger 2.32 0.71-7.60 >0.05
Perinéral invazyon

Yok (1)

Var 6.09 0.53-70.28 >0.05
Lenf/Damar Invazyonu

Yok (1)

Var 1.12 0.37-3.34 >0.05
Grad 1.52 0.93-2.49 0.095
Tumor Capi

1-2 (1)

2-5 1.94 0.25-15.10 >0.05

>5 1.69 0.10-27.03 >0.05
Toplam LN 0.98 0.93-1.03 >0.05
Metastatik LN 1.07 0.93-1.22 >0.05
Metastatik/Toplam LN 1.01 0.98-1.03 >0.05

(r): referans kategoriyi. RR: relatif riski. %95 GS: relatif riskin %95 gtiven olasiligini gdstermektedir.

Buna karsilik Rebecca Dent ve arkadaslari??
LN tutulumunun diger meme Kkanserli
hastalara oranla daha sik gorildigiini
saptamislardir (%54.6 vs %45.6). Ancak ti¢lii
negatif olmayan meme kanserli grupta
timor cap1 biiyiidiikce lenf nodu invazyon
siklig1 artarken, UNMK ‘I tiimér ¢ap1 5 cm’in
altinda olan olgularda tiimér c¢api ile lenf
nodu tutulumu arasinda bir iliski
saptanmamistir. Tim bunlarin yaninda lenf
nodu metastazi olan UNMK’'de relaps
oraninin fazla oldugu, bir¢cok calisma ile
kanitlanmistir.22 UNMK hastalarda niiksler
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diger meme kanser alt tiplerine ve 6zellikle
luminal A ve B tiplerine gore daha erken
donemde gozlenir. Calismamizda da median
27 ay gibi kisa bir izlem siiresinde 59
hastanin 15’inde niiks goriilmesi bu goriisi
desteklemektedir.  Yapilan retropsektif
analizde UNMK hastalarda niikslerin
cogunlugunun ilk 3 yil icinde gelistigi
bildirilmistir.'? UNMK diger tiimér alt
tiplerine gore daha erken ve daha sik viseral
metastaz  yaparlar ve bu; lenfojen
yayllimindan ziyade hematojen yayilim
yapmasina baglanmaktadir. Calismamizda
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da gorildigi gibi bu timorler akciger ve
beyin metastazi yapma egilimindedirler.23
Her ne kadar ¢alismada LN pozitif hastalarin
orani fazla ise de genis hasta katilimh
calismalar, bu tip tiimorlerin diger tiimor alt
tiplerine gore daha az lenf nodu metastazi
yaptigin1 gostermistir. Molekiiler genetik
calismalar; ticlii negatif tiimorlerin asiri
siklooksigenaz reseptér gen ekspresyonu
icerdigini24 ve bunun kotii prognostik 6nem
tasidigini  gostermistir.  Ozellikle beyin
metastaz yapan tlimorlerin asir1
siklooksigenaz gen ekspresyonu gosterdigi
bulunmustur.25 Aspirin ile yapilan adjuvan
meme kanseri ¢calismalarinda haftada en az 5
giin aspirin kullaniminin niiksii 6nledigini
gostermistir.26

Retrospektif olmasi, patolojilerin
hepsinin Universitemiz Patoloji béliimiinde
incelenmeyisi, karsilastirma  grubunun
olmayisi, ¢calismanin kisitlayici unsurlaridir.
Ayrica calismamizda hormon reseptorlerinin
cut-off degeri, bircok literatiirdeki gibi %5
alinmistir, ancak %10 alan c¢alismalar da
oldugundan UNMK tanimlanmasinda
standardizasyona ihtiya¢ vardir.2? Aksi
takdirde klinik verilerin karsilastirilmasinda
problemler ortaya ¢ikabilir. Luminal ve HER-
2 alt gruplarinda sirasiyla endokrin ve
trastuzumab tedavi secenekleri s6z konusu
iken klinik pratikte UNMK i¢in halen spesifik
bir tedavi secimi yoktur. Fakat neoadjuvan
calismalarda {clii  negatif tiimorlerin
adriamisin ve taksanlara duyarl olduklari
bildirilmistir.28 Calismamizda hastalarin
%33.9 u CAF (siklofosfamid, adriamisin, 5-
Florourasil) protokolii ile tedavi edilmis
olup, bunlarin 12 sinde (%63) progresyon
gelismemistir. Bununla birlikte tedavide
kullanilan hicbir protokoliin progresyona
anlaml etkisi olmadig1 saptanmistur.

Sonug olarak UNMK farkl klinik ve
patolojik 6zellikleri vardir. Bu tliimorler
agresif seyirli, yiiksek dereceli tiimorlerdir.
Calismamizda hastalarin yas ortalamasi
diger c¢alismalardakine goére daha gencg,
tlimorleri literatiirle uyumlu bigimde yiiksek
dereceli, caplar1 biiyiiktiir. UNMK dis1
timorlere gore daha az LN metastazi
mevcuttur, niks daha sik ve daha erken
gozlemistir. Akciger ve beyin metastazlar
fazla goriilmekte ve bu da literatiire uyumlu
bir bicimde hematojen yayilimi destekler
niteliktedir. Hormon reseptorleri ve HER-2
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negatif oldugundan trastuzumab ve
endokrin tedaviye iyi yanit vermeyen bu
grup meme kanserleri, -heniiz spesifik bir
tedavisi olmamakla birilikte- antrasiklinlere
ve taksanlara duyarhdirlar. Hastaliksiz ve
genel sagkalim oranlar1 diger meme kanser
gruplarina gore daha kotiidiir. Birgok yeni
molekiiler marker incelenmekte ve bunlarin
prognoza olan katkilari halen
arastirilmaktadir. Genis hasta serilerinin
oldugu demografik ve prognostik veri
calismalar1 ile molekiiler belirteglerin
saptanmast UNMK hastalarinin takip ve
tedavisinde yol gosterici olacaktir.
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