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Özet 

MEME KANSERĠ MOLEKÜLER SINIFLAMASININ DEMOGRAFĠK VE 

HĠSTOPATOLOJĠK ÖZELLĠKLER VE SAĞKALIM ĠLE ĠLĠġKĠSĠ 

 

AMAÇ: Bu çalıĢmada meme kanseri hastalarının moleküler sınıflamasına 

göre demografik ve histopatolojik özellikleri arasındaki iliĢkiyi incelemek, 

moleküler sınıflamanın ve hasta özelliklerinin sağkalım ile olan iliĢkisini 

saptamak amaçlanmıĢtır. 

GEREÇ ve YÖNTEM:  Bu retrospektif çalıĢma; Ġstanbul Medeniyet 

Üniversitesi Göztepe Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi Tıbbi Onkoloji 

polikliniğine 08.02.2016-31.10.2018 tarihleri arasında baĢvuran 

histopatolojik olarak meme kanseri tanısı konulmuĢ ve metastazı olmayan 

510 hasta dosyası incelenerek yapıldı. Hastaların tanı tarihi, tanı yaĢı, 

menapoz durumu kaydedildi. Tümör lokalizasyon, histolojik grade, vasküler 

invazyon, lenfatik invazyon, perinöral invazyon, östrojen reseptör ve 

progesteron reseptör durumu, HER-2 durumu, tümör boyutu, aksiller lenf 

bezi tutulumu, cerrahi durumu, cerrahi tipi, kemoterapi alıp almadığı, nüks 

varlığı ve progresyon durumu incelendi. 

BULGULAR: ÇalıĢmada yer alan 510 hastanın ortanca yaĢı 57, lokalizasyon 

olarak 270 (%52.9) hastada tümör sol memede, 352 (%69) hasta 

postmenapozal hasta olarak saptandı. Histopatolojik incelemede hastalarda 

%16.5 oranında vasküler invazyon, %20.4 lenfatik invazyon, %10.2 

perinöral invazyon, grad olarak en fazla %55.3 oranla grad 2 tümör, tümör 

(T) evresi olarak da en fazla %56.1 oranda T2 evresinde tümörler görüldü. 

Aksiller lenf bezi tutulumu %46.4 oranında pozitif saptandı. Hormon 

reseptör %83.2 pozitif, HER-2 %18.3 oranda pozitif saptandı. Moleküler 

tiplerin görülme oranları %45.4 Luminal A, %21.8 Luminal B, %20.4 HER-2 

overeksprese, %12.4 triple negatif meme kanseri saptandı. Hastaların 

medyan izleme süresi 21 ay olarak saptandı. Moleküler tipler ile 

lokalizasyon, grad, vasküler invazyon, lenfatik invazyon, T evresi, 

kemoterapi durumu arasında istatiksel olarak anlamlı iliĢki olduğu 

belirlendi. (p≤0.05) Moleküler sınıflama, grad, vasküler invazyon, lenfatik 

invazyon, T evresi, lenf bezi tutulumu ve cerrahi tipi ile medyan hastalıksız 

sağkalım arasında istatiksel olarak anlamlı iliĢki saptandı. (p≤0.05)
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SONUÇ: Meme kanseri moleküler sınıflamasının bazı demografik ve 

histopatolojik özellikler ve sağkalım ile iliĢkili olduğu görülmüĢtür. Meme 

kanserinde moleküler sınıflama, hastalık tedavi ve prognozunu saptamada 

kullanılabilir yol göstericidir.  

Anahtar Kelimeler: Meme kanseri, moleküler sınıflama, demografik ve 

histopatolojik özellikler, sağkalım 
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Abstract  

THE RELATIONSHIP BETWEEN DEMOGRAPHIC, HISTOPATHOLOGIC 

CHARACTERISTICS AND SURVIVAL REGARDING MOLECULAR 

SUBTYPES OF BREAST CANCER  

OBJECTIVE: In this study we have aimed to evaluate the relationship 

between demographic and histopathologic features regarding the molecular 

subtypes of breast cancer patients and to demonstrate the relationship of 

molecular subtypes and patient characteristics regarding the overall 

survival. 

MATERIAL and METHODS: This retrospective study has been performed 

on 510 histopathologically diagnosed non-metastatic breast cancer patients 

files who has applied to Istanbul Medeniyet University Medical Oncology 

Unit between 08.02.2016-31.10.2018. Patients diagnosis date, diagnosis 

age and menopousal status has been recorded. Tumour location, 

histological grade, vascular invasion, lymphatic invasion, perineural 

invasion, estrogen receptor (ER) and progesteron receptor status (PR), HER-

2 status, tumour size, axillary lymph node status, surgery status, surgery 

type, chemotherapy receiving status, presence of recurrency and 

progression status has been investigated.   

RESULTS: The median age of 510 patient was 57; of 270 (%52.9) patient 

breast tumour were located on left breast and 352 (%69) were 

postmenopousal. %16.5 vascular invasion,  %20.4 lymphatic invasion,  

%10.2 perineural invasion, %55,3 grade 2 tumour as the mostly seen grade,  

T2 tumour as the mostly seen stage was histopatologically detected.  

Axillary lymph node involvement was %46,4. Hormone receptor was %83,2 

positive and HER-2 was %18,3 positive. %45.4 Luminal A, %21.8 Luminal 

B, %20.4 HER-2 overexpressing, %12.4 triple negative breast cancer was 

seen in terms of molecular subtyping. Median follow-up time was 21 

months.  Statistically significant relationship was detected between 

molecular subtyping and grade, vascular invasion, lymphatic invasion, T 

stage, chemotherapy receiving status. (p≤0.05)   Moreover, there was 

statistically significant relationship between median disease free survival 

and molecular subtypes, grade, vasculary invasion, T stage,  lymph node 

involvement, surgery type. (p≤0.05)  
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CONCLUSION: Breast cancer molecular subtype classification has been 

seen in relationship with certain demographic and histopathologic 

characteristics and survival. Breast cancer molecular subtype classification 

is a useful guiding tool for predicting the disease treatment modality and 

prognosis. 

Keywords: Breast cancer; molecular subtypes; demographic and 

histopathologic characteristics; survival 
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BÖLÜM 1 

 

 

GĠRĠġ ve AMAÇ 
 

 

Meme kanseri Türkiye’de ve dünyada kadınlarda en sık görülen ve en çok 

ölüme sebep olan kanser türüdür. 2018 yılında dünya genelinde yaklaĢık 

2.1 milyon kadına yeni tanı meme kanseri teĢhisi konulacağı, yaklaĢık her 

dört kadından birinin meme kanseri tanısı olacağı öngörülmüĢtür. (1)  

Meme kanserinin klinik, histopatolojik ve moleküler olarak farklı özellikleri 

bulunmaktadır. Bu özelliklere bakılarak hastaların prognozu ve tedavileri 

belirlenmektedir. Meme kanserinde prognoz ve tedavi belirlenirken 

morfolojik sınıflamaya ek olarak moleküler sınıflama yapılmaktadır. 

Moleküler alt tipler arasında demografik ve histopatolojik özellikler 

açısından farklılıklar vardır.  Literatürdeki çalıĢmalarda moleküler sınıflama 

ile sağkalım arasında anlamlı bir iliĢki görülmüĢtür. (2, 3) 

Bu çalıĢmada hastanemiz Tıbbi Onkoloji polikliniğine baĢvuran meme 

kanseri hastalarının moleküler sınıflamasına göre demografik ve 

histopatolojik özellikleri arasındaki iliĢkiyi incelemek, moleküler 

sınıflamanın ve hasta özelliklerinin sağkalım ile olan iliĢkisini saptamak 

amaçlandı.   
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BÖLÜM 2 

 

 

GENEL BĠLGĠLER 
 

 

2.1. MEME KANSERĠ 

2.1.1 Epidemiyoloji 

Meme kanseri Türkiye’de ve dünyada kadınlarda en sık görülen ve en çok 

ölüme sebep olan kanser türüdür. 2018 yılında dünya genelinde yaklaĢık 

2.1 milyon kadına yeni tanı meme kanseri teĢhisi konulacağı, yaklaĢık her 

dört kadından birinin meme kanseri tanısı olacağı öngörülmüĢtür.(1) 2017 

yılında sadece Amerika BirleĢik Devletleri’nde 250.000 kiĢiye yeni meme 

kanseri tanısı konulmuĢtur. Amerika’da kadın nüfusunun %12’sinde meme 

kanseri tanısı mevcuttur. (4) Ülkemizde de her yıl yaklaĢık 17.000 kadına 

meme kanseri teĢhisi konulmaktadır.(5) Türkiye Halk Sağlığı Kurumu 2014 

yılına ait kanser istatistiklerinde kadınlardaki meme kanseri yüz binde 24,9 

oranında bulunmuĢtur. (6) 2018 yılında yapılan global kanser 

istatistiklerinde kadınlardaki kanser insidans oranlarında meme kanseri 

insidansı yüz binde 24.2 ile ilk sırada yer almaktadır. Kadınlarda bakılan 

kanser mortalitesinde ise %15 ile meme kanserinin, akciğer kanserinin de 

önünde en fazla mortalite oranına sahip olduğu görülmüĢtür.(1)   

2.1.2 Risk Faktörleri 

Meme kanseri ile iliĢkili birçok farklı risk faktörü gösterilmiĢtir. Bazı risk 

faktörleri; cinsiyet, ileri yaĢ, genetik yatkınlık, ekzojen östrojen maruziyeti, 

erken menarĢ, geç menapoz, nulliparite, iyonize radyasyon, obezite, sigara 

kullanımıdır. (7)  

2.1.2.1 Cinsiyet 

Kadın cinsiyet en önemli risk faktörüdür. Meme kanserinde cinsiyetin kadın 

olmasıyla risk faktörü 100 kat artmaktadır. Tüm meme kanseri hastalarının 

yaklaĢık yüzde 1’i erkek cinsiyettir. (8)  
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2.1.2.2 YaĢ 

YaĢ ilerledikçe meme kanserinin riski ve insidansı artmaktadır. Doğurganlık 

çağından menapoza kadar olan süreçte hızlı bir artıĢ görülmekle birlikte, 

menapoz sonrası artıĢ hızının azaldığı görülmüĢtür. (9) 

2.1.2.3 Aile Öyküsü 

Aile öyküsü, meme kanseri için önemli bir risk faktörüdür. Birinci derece 

akrabada meme kanseri varlığı riski 2 kat arttırmaktadır. (10) Birinci derece 

akrabada meme kanseri tanı yaĢının 50 yaĢın altında olması veya birden 

fazla birinci derece akrabada meme kanseri tanısı konmuĢ olması riski 3-4 

kata kadar arttırmaktadır.(10, 11)  

2.1.2.4 Genetik 

Meme kanseri hastalarının %20’si aile hikayesine sahip olup bu hastaların 

sadece %5-10’ununda genetik mutasyon saptanmakta ve ailesel meme 

kanseri olarak tanımlanmaktadır.(10) Genetik mutasyon olarak hastaların 

büyük çoğunda BRCA-1 ve BRCA-2 gen mutasyonları, daha az sıklıkta ise 

TP53, PTEN görülmektedir. (12) 

2.1.2.5 Doğurganlık ve Endojen Hormonlar 

Uzun süreli östrojen maruziyeti meme kanseri için risk faktörüdür.(13) 

Erken menarĢ, geç menapoz yaĢı, nulliparite meme kanseri riskini 

arttırmaktadır. Bu faktörler özellikle hormon pozitif meme kanseri riskini 

arttırmaktadır. (14) Buna karĢın triple negatif meme kanseri ile doğum 

sayısının artması arasında iliĢki saptanmıĢtır. (15) Laktasyonun meme 

kanseri için koruyucu olduğu düĢünülmekle birlikte etkili olan laktasyonun 

süresi henüz tanımlanmamıĢtır.(13) 

2.1.2.6 Ekzojen Hormonlar 

Postmenapozol kadınlarda östrojen ve progesteron içeren hormon 

replasman tedavileri meme kanseri riskini arttırmaktadır.(16) Oral 

kontraseptif kullanımı 10 yıl altı olan hastalarda meme kanseri iliĢkisi net 

gösterilememiĢ olsa da BRCA mutasyonu olan hastalarda riskin arttığı 

görülmüĢtür.(17, 18) 



 

 4 

2.1.2.7 Beden Kitle Ġndeksi 

Beden kitle indeksi 30’un üzeri olan postmenapozal kadın hastalarda meme 

kanseri riskinin arttığı gösterilmesine karĢın premenapozal hastalarda bu 

risk gösterilmemiĢtir. (19) Meme kanseri riski postmenapozol obezitesi olan 

bireylerde obez olmayan kiĢilere göre %30-50 kadar artmıĢtır. (20) 

2.1.2.8 Alkol ve Sigara Kullanımı  

Alkol tüketiminin östrojen seviyesini arttırarak meme kanseri riskinde %30-

50 artıĢa neden olduğu gösterilmiĢtir. (21) Meme kanseri geliĢimini sigara 

kullanımı ile iliĢkili bulan ve bulmayan çalıĢmalar vardır. (22, 23) 

2.1.2.9 Beslenme AlıĢkanlığı 

Yüksek yağlı diyet ile beslenme östrojen seviyesini yükselterek meme 

kanserinde risk artıĢına neden olduğu gösterilmiĢtir. (24) Kırmızı et 

tüketiminin yüksek olması ile meme kanseri riskinin arttığı saptanmıĢtır. 

(25) Lifli beslenme ile meme kanseri riskinde azalma görülmüĢtür. (26) 

2.1.2.10 Egzersiz 

Fiziksel aktivite meme kanseri riskini azaltmaktadır. Egzersizin kilo 

kontrolü, hormonal değiĢiklikler ve immun fonksiyon değiĢiklikleri 

etkilerine bağlı riski azalttığı düĢünülmektedir. (27) 

2.1.2.11 Radyasyon Maruziyeti  

Radyasyona maruz kalma meme kanseri riskini arttırmaktadır. Hodgkin 

lenfoma ve diğer hematolojik maligniteler nedeniyle torakal bölgeye alınan 

radyasyon ile meme kanseri riskinin arttığı gösterilmiĢtir.  Radyasyonun 

meme dokusunun geliĢtiği dönem olan genç yaĢlarda verilmiĢ olması en 

büyük risk faktörüdür. (28) 

2.1.2.12 Proliferatif Meme Lezyonları 

Atipi içeren ve içermeyen proliferatif meme lezyonları meme kanseri için risk 

faktörü oluĢturmaktadır. Atipi içermeyen lezyonlarda 2 kat risk artarken, 

atipi içeren proliferatif meme lezyonlarında meme kanseri riski 4 kat 

artmaktadır. (29, 30) 
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2.1.2.13 Mamografide Meme Dansitesi 

Mamografi ile bakılan meme dansitesine göre yoğun meme dokusu olan 

kadınlarda kanser riskinin daha fazla olduğu görülmüĢtür.(31) Meme 

dansitesinin yüksek olması, mamografide malign lezyonu erken 

saptanmasını güçleĢtirmektedir. (32) 

2.1.2.14 KiĢisel Meme Kanseri Öyküsü 

Daha önce in situ veya invaziv meme kanseri öyküsü olan hastalarda 

kontralateral memede 4 kattan fazla invaziv kanser riski artıĢı olduğu 

saptanmıĢtır. (7)  

2.1.3 Tarama ve Tanı Yöntemleri 

2.1.3.1 Tarama 

Meme kanserinin prevalansı yüksek olması nedeniyle kanser tarama 

programları içerisinde yer almaktadır. Her yaĢta kadının kendine meme 

muayenesi yapması önerilmekle birlikte tarama kapsamında klinikte sadece 

meme muayenesi önerilmemektedir. Amerikan Kanser Cemiyeti 2015 

rehberine göre ciddi risk faktörü olmayan 45 yaĢ üstü kadınlarda, olanak 

varsa 40 yaĢ üstü kadınlarda, 54 yaĢına kadar yıllık mamografi, 55 yaĢ 

sonrası için 2 yılda bir veya imkan varsa yıllık mamografi ile tarama 

önerilmektedir. YaĢam beklentisi 10 yıldan fazla olduğu sürece mamografi 

ile taramanın devam edilmesi önerilmektedir. (33) YaĢam boyu meme 

kanseri geliĢme riski %20’den fazla olan kadınlarda mamografiye ek olarak 

manyetik rezonans görüntüleme yapılması önerilmektedir. Bu riskli grubu; 

BRCA1-2 mutasyonu taĢıyan kadınlar veya test yapılmamıĢ 1.derece 

yakınlar, 10-30 yaĢ arası göğüs bölgesine radyoterapi alma öyküsü olanlar, 

Li-Fraumeni sendromu öyküsü olan veya 1.derece yakını olan, Cowden ve 

Bannayan-Riley-Ruvalcaba sendrom öyküsü olan veya 1.derece yakını 

meme kanseri olan kadınlar oluĢturmaktadır. (34)         

2.1.3.2 Tanı 

Meme kanseri tanısı klinik muayene, görüntüleme ve patolojinin birlikte 

değerlendirilmesi ile konulmaktadır. (35) Klinik muayenede; memede sert 

hareketsiz düzensiz sınırlı kitle, meme baĢında içe çekilme, memede ağrı, 

memede portakal kabuğu Ģeklinde görünüm, meme cildinde kızarıklık ödem 

ve ülser, aksiller lenf bezi büyümesi görülmektedir. (36, 37)  
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Meme kanserinde görüntüleme olarak mamografi, meme ultrasonografi 

(USG), meme manyetik rezonans görüntüleme (MRG) kullanılmaktadır. (38) 

Meme kanserinde tarama ve tanıda görüntülemede en fazla mamografi 

kullanılmaktadır. Mamografinin memedeki lezyonları saptamada %69-90 

duyarlılıkta olduğu gösterilmiĢtir. (39) Mamografide gözlenen lezyonların 

tanımlanması, tanı ve takip amacıyla radyologlar ile klinisyenler arasında 

ortak bir dil olarak Meme görüntüleme raporlama ve veri sistemi (Breast 

Imaging- Reporting and Data System, BI-RADS) kullanılmaktadır. (40)   

Meme USG, 30 yaĢ altı kadınlarda memede kitleyi değerlendirmede ilk 

sırada kullanılmaktadır. Meme USG, palpe edilen veya mamografide 

saptanan kitlenin solid veya kistik yapıda olması ile ilgili bilgi 

vermektedir.(41)  

Meme MRG, meme kanseri geliĢme riski yüksek olan kadınlarda 

mamografiye ek olarak yapılan görüntüleme yöntemidir. (42) Meme MRG; 

aynı ya da karĢı memede tümör yayılımının değerlendirilmesinde, meme 

koruyucu cerrahi sonrası rezidü lezyon veya granülasyon dokusu 

ayırımında mamografi ve meme USG ile kıyasla daha güvenilirdir. (43)  

Meme kanserinin kesin tanısı histopatolojik inceleme ile konulmaktadır. Bu 

inceleme için lezyondan görüntüleme eĢliğinde ince iğne aspirasyon 

biyopsisi, kalın iğne biyopsisi, tel ile iĢaretli biyopsi, insizyonel veya 

eksizyonel biyopsi yapılmaktadır. (44)    

2.1.4 Patoloji 

Meme kanserinde histopatolojik sınıflama yapılarak prognoz ve tedavi 

belirlenmektedir. Meme kanseri histopatolojisi invaziv ve invaziv olmayan 

olmak üzere iki ana gruba ayrılmaktadır. Ġnvaziv olmayan meme kanseri 

grubunda in situ duktal karsinom ve in situ lobüler karsinom yer 

almaktadır. Ġnvaziv olmayan meme kanseri duktus veya lobüle sınırlı olup 

mikroskopik incelemede stroma invazyonu görülmemektedir. Ġnvaziv meme 

kanserinde ise tümörün bazal membranı aĢarak stromal invazyon yaptığı 

görülmektedir. Tümör lenf ve kan dolaĢımına invazyon yaparak bölgesel lenf 

bezi ve uzak organ metastazı yapabilmektedir. (45) Ġnvaziv meme 

kanserinde en sık invaziv duktal karsinom görülmektedir. Dünya Sağlık 

Örgütü 2012 yılında yayınlanan meme kanseri histopatolojik sınıflamasında 
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invaziv duktal karsinomu, özel tipi olmayan invaziv karsinom olarak 

adlandırmıĢtır. Ġnvaziv meme kanserinde daha az sıklıkta görülen invaziv 

lobüler karsinom, medüller karsinom, müsinöz karsinom, kribriform 

karsinom, tübüler karsinom, metaplastik karsinom ve diğer nadir görülen 

tipler yer almaktadır. (46)  

2.1.5 Evreleme 

Meme kanseri evrelemesinde en sık Tümör (T), lenf nodu (N), metastaz (M) 

evreleme sistemi kullanılmaktadır. Bu evreleme klinik veya patolojik 

bulgulara göre yapılmaktadır. TNM evrelemesi ile hastaların prognozları 

hakkında fikir sahibi olunmaktadır. Evrelemede AJCC (American Joint 

Committee on Cancer; Amerikan Kanser Ortak Komitesi) önerdiği ve 2018 

yılında güncellenen sınıflama kullanılmaktadır. (47)  

2.1.6 Prognostik ve Prediktif Faktörler 

Meme kanserinde tedavi öncesinde prognostik ve prediktif faktörlerini 

değerlendirmek önemlidir. Prognostik faktörler ile hastaların ve hastalığın 

akıbeti hakkında bilgi edinilmektedir. Prediktif faktörler incelenerek tedavi 

seçenekleri belirlenmektedir. Prognostik ve prediktif faktörler patolojik 

inceleme ile değerlendirilmektedir. Aksiller lenf bezi tutulumu, tümör 

boyutu, tümör histolojisi, histolojik grade, lenfovasküler invazyon, hormon 

reseptör durumu, insan epidermal büyüme faktörü reseptör- 2 (HER2) 

ekspresyonu önemli prognostik ve prediktif faktörlerdir. (48, 49)     

2.1.6.1 Aksiller Lenf Bezi Tutulumu 

Meme kanserinde en önemli prognostik faktör aksiller lenf bezi tutulumu ve 

tutulan lenf bezi sayısıdır. Aksiller lenf bezi tutulumu olması beklenen 

yaĢam süresinin önemli göstergelerinden biri olup lenf bezi tutulumu pozitif 

olan hastalardaki mortalite oranı negatif olanlara göre 4-8 kat daha fazla 

olduğu gösterilmiĢtir. (48) Tutulan lenf bezi sayısı arttıkça prognoz daha 

kötü olmaktadır. Aksiller lenf bezi tutulumu 10 ya da daha fazla olan 

hastaların 10 yıllık mortalite oranı 1-3 lenf bezi tutulumu olanlara kıyasla 

%70 daha fazla olduğu gösterilmiĢtir. (50)  
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2.1.6.2 Tümör Boyutu 

Tümör boyutu önemli prognostik faktörlerden biridir. Tümör boyutu 

arttıkça lenf bezi tutulum riski ve nüks riski artmaktadır. (50) Tümör 

boyutunun artması ile sağkalımın azaldığı görülmüĢtür. (51) 

2.1.6.3 Tümör Histolojisi 

Meme kanserinde prognostik açıdan histolojik alt tipler çok iyi, iyi, kötü ve 

çok kötü olmak üzere dört grupta incelenir. Kribriform, tübüler, tübülo-

lobuler ve müsinöz tipi en iyi prognoza sahip olan histolojik tiplerdir. Bu 

tiplerde 10 yıllık yaĢam beklentisi %80’nin üzerindedir. Mikst tübüler, 

mikst duktal, atipik medullar ve alveolar lobuler karsinom diğer iyi 

prognoza sahip histolojik tiplerdir. Bu tiplerde ise 10 yıllık yaĢam beklentisi 

%60-80’dir. Ġnvaziv papiller, klasik lobuler ve medüller karsinomda prognoz 

daha kötüdür. Duktal, solid lobular, mikst duktal ve lobuler karsinomda 10 

yıllık yaĢam beklentisi ise %50’nin altındadır. Ġnflamatuar meme 

kanserinde ise 10 yıllık yaĢam beklentisi yaklaĢık olarak %30’dur. (52)  

2.1.6.4 Histolojik Grade 

Histolojik grade, Nottingham histolojik grade skor sistemi (Bloom-Scarf-

Richardson sisteminin Elston-Ellis modifiye edilmiĢ hali) ile 

belirlenmektedir. Bu skor sisteminde tübül formasyonu, nükleer özellikler 

ve mitoz sayısı değerlendirilmektedir. Skorlama 3-9 arasındadır. Grade 1 

tümör skor 3-5 olanları, grade 2 tümör skor 6-7 olanları, grade 3 tümörler 

ise skor 8-9 olanları kapsamaktadır. Yüksek grade olan meme kanseri 

hastalarının uzun dönem mortalite oranının daha yüksek olduğu 

saptanmıĢtır. Histolojik grade özellikle lenf bezi tutulumu olmayan veya 

tümör boyutu arada olan meme kanseri vakalarında prognozun 

belirlenmesinde değerlidir. (53) 

2.1.6.5 Lenfovasküler invazyon 

Tümörün lenfovasküler invazyon yapması ile lenf bezi metastaz riski 

artmaktadır. Lenfovasküler invazyon, lenf bezi metastazı ile iliĢkili görülse 

de lenf bezi tutulumu negatif olan hastalarda da bağımsız bir prognostik 

faktör olarak kabul edilmektedir. (54) 
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2.1.6.6 Endokrin Duyarlılık 

Östrojen reseptörü (ER) ve progesteron reseptörü (PR) meme kanserinde 

prognostik ve prediktif faktördür. ER ve PR pozitifliği meme kanserinde 

endokrin tedavi için prediktif faktör olarak kullanılmaktadır. ER ve/veya PR 

pozitif hastalara hormonoterapi verilmesi ile nüks ve sağkalım açısından 

anlamlı bir fayda sağlanmaktadır. ER ve PR negatif olan hastalara 

hormonoterapi verilmesi durumunda yarar gösterilememiĢtir. Bu nedenle 

ER ve PR durumu hastaların prognoz ve tedavi açısından belirleyici rol 

oynamaktadır. (55)  

2.1.6.7 Ġnsan Epidermal Büyüme Faktörü Reseptör-2 (HER-2)   

HER-2/neu (c-erbB-2) reseptörü, epitelyal hücre büyümesi ve 

diferansiyasyonu kontrol eden sinyal iletim yolağının aktivasyonunda rol 

oynayan tirozin kinaz reseptörlerinin epidermal büyüme faktör reseptörü 

ailesindendir. Bu reseptör normalde epitelyum hücrelerinde düĢük 

seviyelerde eksprese edilir. Meme kanserinde HER-2 aĢırı ekspresyonun 

olması kötü prognoz göstergesidir. Meme kanserlerinin yaklaĢık %15-

30’unda HER-2/neu onkogen aĢırı ekspresyonu vardır. HER-2 onkogeninin 

tayini, hastaların prognozunun değerlendirilmesinde, tedavisinin 

düzenlenmesinde ve HER-2 bazlı hedef tedavi verilmesi gerekliliğinin 

öngörülmesinde yararlıdır. (56)  

HER-2 onkogen varlığının değerlendirilmesinde en sık kullanılan 

immünohistokimyasal yöntem ve floresan in-situ hibridizasyon (FISH) 

yöntemleridir. Ġmmünohistokimyasal yöntemle patolojik preparattaki 

membran boyanması 0-3 arasında puanla skorlanır. Bu yöntem FĠSH 

yöntemine göre oldukça ucuzdur. Ġmmünohistokimyasal yöntemle HER-2 

(+3) saptanan hastalar pozitif, (+1) pozitif ve negatif hastalar negatif kabul 

edilmelidir. HER-2 (+2) saptanan vakalarda HER-2 onkogen varlığının FISH 

yöntemiyle değerlendirilmesi gereklidir. FISH testi, HER-2 onkogeninin 

değerlendirilmesinde FDA tarafından altın standart yöntem olarak kabul 

edilmiĢtir. (57)  

2.1.6.8 Tümör Proliferasyon Hızı  

Tümör proliferasyon hızı ve artmıĢ DNA sentezi kötü prognostik 

göstergelerdir. Tümörün proliferasyon hızı hücre siklusunun DNA sentez 
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fazı olan S fazındaki hücrelerin oranının saptanmasıyla belirlenebilir. S faz 

fraksiyonu prognoz ile koreledir. Yüksek S faz fraksiyonu sıklıkla kötü 

histolojik diferansiyasyon, ER negatifliği, lenf bezi pozitifliği, büyük tümör 

boyutları ve anöploidi ile iliĢkili olup özellikle lenf bezi negatif hastalarda bu 

özellikler daha belirgindir. S faz fraksiyonunun belirlenmesinde kullanılan 

standart bir yöntem olmadığından rutin olarak akım sitometrik olarak 

bakılması önerilmemektedir. (58)  

Ki-67, sadece prolifere olan hücrelerde ve nükleusta bulunan bir antijene 

karĢı geliĢtirilmiĢ olan bir monoklonal antikordur. Ġmmunohistokimyasal 

boyanma yöntemleriyle tayin edilir. Ki-67’nin yüksek olması tümörün 

agresif olduğunun bir göstergesidir. Ki-67 yüksekliği kötü prognoz ile 

iliĢkilidir. (59) 

2.1.6.9 YaĢ 

YaĢ, önemli prognostik faktörlerden biridir. 35 yaĢ altı kadınlarda meme 

kanseri prognozunun daha kötü olduğu gösterilmiĢtir. (60) 

2.1.6.10 Moleküler Sınıflama 

Meme kanserinde moleküler sınıflama, hormon reseptörü (östrojen ve 

progesteron) pozitifliği, HER-2 pozitifliği ve bu reseptörlerinin üçünün de 

negatif olduğu bazal benzeri (triple negatif) olmasına göre yapılır. Luminal 

A, Luminal B, HER-2 overeksprese, triple negatif olmak üzere toplam dört 

moleküler sınıflama vardır. Moleküler sınıflama ile hastaların tedavisi ve 

prognozu belirlenir. Meme kanseri moleküler alt tipler arasında en sık 

görülen ve prognozu en iyi olan Luminal A alt tipidir. En az görülen ve en 

kötü prognozlu ise triple negatif meme kanseridir. (2, 3) Triple negatif meme 

kanseri diğer meme kanseri moleküler alt tiplere kıyasla, genellikle daha 

genç yaĢlarda, tümör boyutu daha büyük ve daha yüksek grade olanlarda, 

rekürrens oranı daha yüksek ve BRCA mutasyonu olanlarda daha fazla 

görülmektedir. (61) Meme kanseri moleküler sınıflaması Tablo 2.1’de 

gösterilmiĢtir. 
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Tablo 2.1: Meme Kanseri Moleküler Sınıflaması 

LUMĠNAL A LUMĠNAL B HER-2 

OVEREKSPRESE 

BASAL LĠKE  

(TRĠPLE 

NEGATĠF) 

%45-55 hasta %15-20 

hasta 

%15-20 hasta %10-15 hasta 

Hormonoterapiye(HT) 

en duyarlı, 

Kemoterapiye (KT) 

yanıtları düĢük 

HT ve KT 

duyarlı 

HER-2 hedefli 

tedavilere ve  

KT duyarlı 

KT duyarlı 

ER ve/veya PR 

pozitif >%20  

ER ve/veya 

PR pozitif 

ER, PR negatif ER, PR negatif 

Ki67 düĢük (<%14) Ki67 yüksek   

HER-2 negatif HER-2 (-) 

veya (+) 

HER-2 pozitif HER-2 negatif 

En iyi prognozlu   En kötü 

prognozlu 

 

2.1.7 Tedavi 

Meme kanseri tedavisi, metastatik olmayan (erken evre meme kanseri ve 

lokal ileri evre meme kanseri) ve metastastik meme kanseri tanısına göre 

yapılmaktadır. Metastatik olmayan meme kanserinde tedavinin amacı, 

memeden ve bölgesel lenf bezlerinden tümörü eradike etmek ve nüksü 

önlemektir. Metastatik olmayan meme kanserinde lokal tedavi ve sistemik 

tedavi yapılmaktadır. Lokal tedavi; meme koruyucu cerrahi, mastektomi, 

aksiller lenf bezi örneklemesi veya diseksiyonu ve radyoterapiyi (RT) 

içermektedir. Sistemik tedavi preoperatif (neoadjuvan), postoperatif 

(adjuvan) veya neoadjuvan ve adjuvan Ģeklinde birlikte verilebilmektedir. 

Sistemik tedavi; hormon reseptörü pozitif hastalara verilen endokrin 

tedavileri, HER-2 pozitif olan hastalara verilen HER-2 hedefli tedavileri ve 

sistemik kemoterapötik tedavileri kapsamaktadır. Metastatik meme 

kanserinde tedavide yaĢam süresinin uzatılması ve semptomların 

palyasyonu amaçlanmaktadır. Metastatik meme kanserinde lokal tedaviler 

(cerrahi ve radyoterapi) sadece palyasyon amacıyla yapılmaktadır. Sistemik 

tedaviler ise tedavi amacına uygun verilmektedir. (62)  



 

 12 

2.1.7.1 Lokal Tedavi 

2.1.7.1.1 Cerrahi Tedavi 

Meme kanserinde anatomik uygunluğa göre iki farklı cerrahi yaklaĢım 

bulunmaktadır. Meme koruyucu cerrahi ve mastektomi uygulanan cerrahi 

tedavi yöntemleridir. Bu iki cerrahi yöntem arasında nüks ve genel 

sağkalım arasında anlamlı bir farklılık görülmemiĢtir. Meme koruyucu 

cerrahi sonrası hastalara radyoterapi verilmesi gerekmektedir.  (63) Meme 

koruyucu cerrahinin kontrendike olduğu durumlar; meme 

görüntülemesinde diffüz mikrokalsifikasyon olması, lumpektomi sonrası 

cerrahi sınır pozitifliği, cerrahi sonrası memede kozmetik sorunlar 

yaratacak derecede tümör dokusu olması, skleroderma gibi kollajen 

vasküler hastalık varlığı ve radyoterapi verilmesinin kontrendike olduğu 

tüm durumlardır. (64)  

Meme kanseri tanılı hastalar cerrahi öncesi aksiller lenf bezi tutulumu 

açısından değerlendirilmelidir. Lenf bezi tutulumu pozitif ise aksiller lenf 

bezi diseksiyonu yapılmalıdır. Lenf bezi tutulumu negatif olanlar ise cerrahi 

sırasında sentinel lenf bezi biyopsisi ile değerlendirilmelidir. (64)  

Sentinel lenf bezi tutulumu 1-2 lenf bezinde pozitif olan hastalarda yapılan 

çalıĢmada aksiller lenf bezi diseksiyonu yapılması ve yapılmaması 

karĢılaĢtırıldığında bölgesel veya uzak nüks ve genel sağkalımda anlamlı 

farklılık görülmemiĢtir. Sentinel lenf bezi biyopsisinde üçten fazla pozitiflik 

saptanması durumunda ise aksiller lenf bezi diseksiyonu yapılması 

gerekmektedir. (65)   

2.1.7.1.2 Radyoterapi 

Meme kanserinde radyoterapi; meme koruyucu cerrahi sonrası memeye, 

mastektomi sonrası göğüs duvarına ve bölgesel lenf bezlerine 

verilebilmektedir. Metastatik meme kanserinde palyatif tedavi olarak 

radyoterapi uygulanmaktadır. Meme koruyucu cerrahi sonrası radyoterapi 

verilmesi standart tedavilerden biridir. (63) Bazı yapılan çalıĢmalarda 65 

yaĢ üstü veya 70 yaĢ üstü düĢük riskli hormon reseptörü pozitif meme 

kanseri hastalarına meme koruyucu cerrahi sonrası tüm memeye verilen 

radyoterapinin uzak rekürrens veya genel sağkalım üzerinde anlamlı etki 

görülmemiĢtir. (66, 67) Mastektomi sonrası radyoterapinin verildiği 
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durumlar; aksiller lenf bezi tutulumu olması, cerrahi sonrası rezidü tümör 

varlığı, tümör boyutunun 5 cm’den büyük veya T4 olması ve büyük nodal 

kapsül dıĢına yayılma olmasıdır. (64)      

2.1.7.2 Sistemik tedavi 

2.1.7.2.1 Endokrin tedavi 

Endokrin tedavi hormon reseptörü pozitif meme kanserinde östrojenin 

tümör büyümesine etkisini yok etmektedir. Standart endokrin tedavi 5 yıl 

oral anti-östrojen tedavisini içermektedir. Menapoz durumuna göre baĢka 

endokrin tedavi seçenekleri de eklenmektedir. Tamoksifen selektif östrojen 

reseptör modülatörü olup östrojenin östrojen reseptörüne bağlanmasını 

yarıĢmalı olarak inhibe etmektedir. Aromataz inhibitörleri (anastrozol, 

exemestan ve letrozol) androjenin östrojene dönüĢümünü inhibe ederek 

östrojen dolaĢımını azaltarak etki etmektedirler. Tamoksifen premenapozal 

ve postmenapozal hastalarda tedavide verilebilirken, aromataz inhibitörleri 

postmenapozal hastalarda ve medikal overyan süpresyon veya ooferektomi 

yapılan hastalarda verilmektedir. (62)  

Tamoksifen kullanımı 5 yıl olan hormon reseptörü pozitif meme kanseri 

hastaların tamoksifen kullanmayan hastalarla kıyaslandığında meme 

kanseri rekürrensinin yaklaĢık %50 azaldığı gösterilmiĢtir. (68) 

Postmenapozol hastalarda 5 yıllık aromataz inhibitörü kullanımının 5 yıllık 

tamoksifen kullanımından daha etkili olduğu görülmüĢtür. BaĢlangıçta 2-3 

yıl tamoksifen kullanıp daha sonra aromataz inhibitörü ile 5 yıla tedavisi 

tamamlanan hastaların 5 yıl sadece aromataz inhibitörü kullanan 

hastalarla karĢılaĢtırılmasında meme kanseri mortalitesinin eĢit olduğu 

fakat endokrin tedavinin toksisitesinde azalma olduğu görülmüĢtür. (69)  

Premenapozal meme kanseri hastalarında endokrin tedavide, hastalara 

gonadotropin salgılatıcı hormon agonisti (leuprolid asetet, goserelin) veya 

ooferektomi ile overyan supresyon yapılarak menapozu indüklemek ve 

menapoz indüklenmesi durumunda tamoksifen veya aromataz inhibitörü 

arasında seçim yapma konusunda karar verilmesi gerekmektedir. Overyan 

supresyon ve tamoksifen tedavisinin tek baĢına tamoksifen tedavisine göre 

genel sağkalımın daha iyi olduğu gözlenmiĢtir. Overyan supresyon ve 

aromataz inhibitörü tedavisinin overyan supresyon ve tamoksifen tedavisine 
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kıyasla genel sağkalım arasında bir fark saptanmazken uzak rekürrenste 

daha iyi olduğu görülmüĢtür. (70)     

2.1.7.2.2 Sistemik Kemoterapi 

Meme kanserinde sistemik kemoterapi kısa ve uzun dönem risklerine 

rağmen evre 1-3 meme kanserlerinde rekürrensi önlemek için temel tedavi 

yöntemlerindendir. Triple negatif meme kanserlerinde sadece sistemik 

kemoterapi verilirken, hormon reseptörü pozitif ve/veya HER-2 pozitif olan 

hastalarda sistemik kemoterapi endokrin tedavi ve/veya HER-2 hedefli 

tedavilerle birlikte verilmektedir. Meme kanserinde neoadjuvan ve adjuvan 

tedavide birçok farklı kemoterapi rejimleri yer almaktadır. (71) Dosetaksel / 

siklofosfomid, adriamisin / siklofosfomid, siklofosfomid / metotreksat/ 5-

fluorourasil düĢük riskli meme kanserlerinde kullanılan kemoterapötik 

rejimlerdir. Bu rejimler ile kemoterapinin faydaları görece fazla olmamakla 

beraber özellikle toksisiteleri göz ardı edilmeyecek derecede önemlidir. 

Yüksek riskli meme kanserinde antrasiklin ve taksanı 

(adriamisin/siklofosfomid takiben paklitaksel tedavisi gibi) birlikte içeren 

kemoterapi rejimleri ile en fazla risk azalması sağlanmaktadır. Bu tedavi 

rejimi yüksek riskli hastalarda en uygun tedavi seçeneğidir. Antrasiklin 

kullanımı özellikle daha çok lenf bezi tutulumu olan ve triple negatif meme 

kanseri hastalarda önerilmektedir. (72) Neoadjuvan kemoterapiyi takiben 

rezidüel hastalığı olan hastalarda kapesitabin ile düĢük rekürrens oranı ve 

yaĢam süresinin artması sağlanması nedeniyle kapesitabin önerilmektedir. 

(73)  

2.1.7.2.3 Hedefe Yönelik Tedavi 

Hedefe yönelik tedavi özellikle HER-2 hedefli tedaviyi içermektedir. 

Trastuzumab HER-2 hedefli monoklonal antikor olup klinikte ilk kullanılan 

ajandır. Trastuzumab, HER-2 pozitif meme kanseri tedavisine standart 

adjuvan kemoterapiye eklenmesi ile hastalıksız sağkalım ve genel 

sağkalımda anlamlı bir yarar sağlamaktadır. (74) Trastuzumab tedavisi 1 yıl 

verilmesi gerekmektedir. (75) Trastuzumabın kardiyotoksik etkisi nedeniyle 

belli periyodlarda ekokardiyografi takibi önerilmektedir. (76) HER-2 hedefli 

tedavide; pertuzumab, neratinib, trastuzumab-emtansin ve lapatinib 

kullanılan diğer ajanlardır. (62)    
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BÖLÜM 3 

 

 

GEREÇ ve YÖNTEM 
 

 

Bu retrospektif çalıĢmada Ġstanbul Medeniyet Üniversitesi Göztepe Eğitim 

ve AraĢtırma Hastanesi Tıbbi Onkoloji polikliniğine 08.02.2016-31.10.2018 

tarihleri arasında baĢvuran histopatolojik olarak meme kanseri tanısı 

konulmuĢ ve metastazı olmayan 510 hasta dosyası tarandı. Hastaların tanı 

tarihi, tanı yaĢı, menapoz durumu kaydedildi. Tümör lokalizasyon, 

histolojik grade, vasküler invazyon, lenfatik invazyon, perinöral invazyon, 

ER ve PR durumu, HER-2 durumu, tümör boyutu, aksiller lenf bezi 

tutulumu, cerrahi durumu, cerrahi tipi, kemoterapi durumu, nüks varlığı, 

progresyon durumu ve son izlem durumu incelendi. Sonrasında moleküler 

tip tayinleri yapıldı. Moleküler tip ile demografik ve histopatolojik özellikler 

arasındaki iliĢki karĢılaĢtırıldı. Ġkinci olarak da moleküler sınıflama ve 

demografik ve histopatolojik özelliklerin sağkalım üzerine etkisi incelendi.  

Ġstatistik analizinde tanımlayıcı istatistikler; kategorik değiĢkenler için sayı 

ve yüzde, sayısal değiĢkenler için ortalama, standart sapma, minimum, 

maksimum olarak verilmiĢtir. Kategorik değiĢkenlerin gruplar arasındaki 

oranları Ki Kare Analizi ile test edilmiĢtir. Sağkalım oranları Kaplan-Meier 

analizi ile karĢılaĢtırıldı. Ġstatistiksel anlamlılık seviyesi p<0,05 olarak kabul 

edilmiĢtir.   

Ġstanbul Medeniyet Üniversitesi Göztepe Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi 

Klinik AraĢtırmaları Etik Kurulu 12.03.2019 tarihli ve 2019/0093 karar 

numaralı onay ile çalıĢma yapılmıĢtır.  
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BÖLÜM 4 

 

 

BULGULAR 
 

 

ÇalıĢmada yer alan 510 hastanın ortanca yaĢı 57 (28-94) bulundu. 

Hastaların 164’ü (%32.2) 50 yaĢ altı, 346’sı (%67.8) 50 yaĢ üstü olarak 

saptandı. Lokalizasyon olarak 270 (%52.9) hastada tümör sol memede, 240 

(%47.1) hastada sağ memede görüldü. 158 (%31) hasta premenapozal, 352 

(%69) hasta postmenapozal dönemde idi. Tümör histolojik gradına göre 73 

(%14.3) hasta grad 1, 282 (%55.3) hasta grad 2, 155 (%30.4) hasta grad 3’ 

tü. Tümörün 75 (%16.5) hastada vasküler invazyon yaptığı, 380 (%83.5) 

hastada vasküler invazyon yapmadığı görüldü. 55 hastanın vasküler 

invazyon bilgisi ulaĢılamadı. Lenfatik invazyonun 92 (%20.4) hastada 

olduğu, 360 (%79.6) hastada olmadığı görüldü. 58 hastanın lenfatik 

invazyon verisine ulaĢılamadı. 44 (%10.2) hastada perinöral invazyonun 

olduğu, 388 (%89.8) hastada perinöral invazyon olmadığı saptandı. 78 

hastanın perinöral invazyon bilgisine ulaĢılamadı. Hastaların tümör (T) 

evresine bakıldığında 174 (%34.7) hastanın T1, 281 (%56.1) hastanın T2, 46 

(%9.2) hastanın T3 evresinde olduğu, lenf bezi (N) evresine bakıldığında ise; 

226 (%53.6) hastanın N0, 113 (%26.8) hastanın N1, 44 (%10.4) hastanın 

N2, 39 (%9.2) hastanın N3 olduğu görüldü. 9 hastanın T evresi, 88 hastanın 

N evresi verisine ulaĢılamadı. Hormon reseptörü (HR) 420 (%83.2) hastada 

pozitif saptanırken, 85 (%16.8) hastada negatif saptandı. HER-2 ise 91 

(%18.3) hastada pozitif, 405 (%81.7) hastada negatif saptandı. 5 hastanın 

HR durumuna, 14 hastanın HER-2 durumuna ulaĢılamadı. Moleküler 

sınıflamaya bakıldığında 202 (%45.4) hastanın Luminal A, 97 (%21.8) 

hastanın Luminal B, 91 (%20.4) hastanın HER-2 overeksprese, 55 (%12.4) 

hastanın triple negatif moleküler tipinde olduğu görüldü. 65 hastada 

moleküler sınıflama veri eksiği nedeniyle yapılamadı. Hastaların 230’una 

meme koruyucu cerrahi, 206’sına modifiye radikal mastektomi yapıldığı 

görüldü. Hastaların medyan izleme süresi 21 ay, en kısa 2 ay, en uzun 

izlem süresi ise 281 aydır. Hasta özellikleri bilgileri Tablo 4.1’de 

gösterilmiĢtir.    
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Tablo 4.1: Hasta Özellikleri 

Özellikler  Sayı (%) Özellikler Sayı (%) 

YaĢ 

<50 yaĢ 

>50 yaĢ 

 

164 (32.2) 

346 (67.8) 

HER-2 durumu 

HER-2 negatif 

HER-2 pozitif 

 

405 (81.7) 

91   (18.3) 

Lokalizasyon 

Sol meme 

Sağ meme 

 

270 (52.9) 

240 (47.1) 

Moleküler tip  

Luminal A 

Luminal B 

HER-2 pozitif 

Triple negatif 

 

202 (45.4) 

97   (21.8) 

91   (20.4) 

55   (12.4) 

Grad 

1 

2 

3 

 

73   (14.3) 

282 (55.3) 

155 (30.4) 

T evresi 

T1 

T2 

T3 

 

174 (34.7) 

281 (56.1) 

46   (9.2) 

Vasküler 

invazyon 

Yok 

Var 

 

 

380 (83.5) 

 75  (16.5) 

N evresi 

N0 

N1 

N2 

N3 

 

226 (53.6) 

113 (26.8) 

44   (10.4) 

39   (9.2) 

Lenfatik 

invazyon 

Yok 

Var 

 

 

360 (79.6) 

92   (20.4) 

Menapoz 

durumu 

Premenapozal 

Postmenapozal 

 

158 (31.0) 

352 (69.0) 

Perinöral 

invazyon 

Yok 

Var 

 

 

388 (89.8) 

44   (10.2) 

Cerrahi tipi 

Meme koruyucu 

cerrahi 

Modifiye radikal 

mastekomi 

 

230 (52.8) 

 

206 (47.2) 

HR durumu 

HR negatif 

HR pozitif 

 

85   (16.8) 

420 (83.2) 

  

* Hastaların değerlendirilebilen verileri alınmıĢtır.  
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Moleküler sınıflama ile hastaların bazı demografik özellikleri ve 

histopatolojik özellikleri arasındaki iliĢki incelendi. Moleküler tipler ile 

lokalizasyon, grad, vasküler invazyon, lenfatik invazyon, T evresi, 

kemoterapi durumu arasında istatiksel olarak anlamlı iliĢki saptandı. YaĢ, 

menapoz durumu, perinöral invazyon, lenf bezi tutulumu ve cerrahi tipi ile 

moleküler sınıflama arasında istatiksel olarak anlamlı bir iliĢki görülmedi. 

Hasta özelliklerinin moleküler sınıflama ile olan iliĢkisi Tablo 4.2’de 

gösterilmiĢtir.  

Tablo 4.2: Moleküler sınıflama ile demografik ve histopatolojik özellikler iliĢkisi 

Özellikler Luminal A 
 

Luminal B HER-2 
pozitif 

Triple 
negatif 

p değeri  

YaĢ 
<50 yaĢ 
>50 yaĢ 

 
61 
141 

 
37 
60 

 
34 
57 

 
22 
33 

0.350 

Lokalizasyon 
Sol meme 

Sağ meme 

 
102 

100 

 
43 

54 

 
56 

35 

 
34 

21 

0.050 * 

Grad 
1 
2 
3 

 
56 
133 
13 

 
2 
51 
44 

 
4 
45 
11 

 
1 
11 
43 

0.000 *  

Vasküler invazyon 
Yok 
Var 

 
 
173 
14 

 
 
73 
17 

 
 
64 
14 

 
 
36 
16 

0.000 * 

Lenfatik invazyon 
Yok 
Var 

 
 
168 
19 

 
 
67 
23 

 
 
62 
16 

 
 
35 
17 

0.000 * 

Perinöral 
invazyon 
Yok 
Var 

 
 
161 
20 

 
 
74 
9 

 
 
73 
4 

 
 
47 
2 

0.252 

T evresi 
T1 
T2 
T3 

 

84 
102 
13 

 

31 
54 
11 

 

30 
51 
10 

 

6 
41 
8 

0.000 * 

N tutulumu 
Negatif 
Pozitif 

 
101 
78 
 

 
38 
39 

 
38 
31 

 
22 
20 

0.762 

Menapoz durumu 
Premenapozal 
Postmenapozal 

 
 
56 
146 

 
 
32 
65 

 
 
33 
58 

 
 
21 
34 

0.324 

Cerrahi tipi 
Meme koruyucu 
cerrahi 
Modifiye radikal 
mastekomi 

 
107 
 
 
76 

 
42 
 
 
36 

 
33 
 
 
37 

 
25 
 
 
18 

0.418 

Kemoterapi (KT) 
durumu 
KT almamıĢ 
KT almıĢ 

 
 
77 
125 

 
 
21 
76 

 
 
7 
84 

 
 
6 
49 

0.000 * 

*p değeri≤0.05 istatistiksel anlamlı kabul edildi.   
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Hastaların bazı özelliklerinin ve moleküler alt tiplerinin, hastalıksız 

sağkalım arasındaki iliĢkisi incelendi. Moleküler sınıflama, grad, vasküler 

invazyon, lenfatik invazyon, T evresi, lenf bezi tutulumu ve cerrahi tipi ile 

medyan hastalıksız sağkalım arasında istatiksel olarak anlamlı iliĢki 

saptandı. Tümör gradının yüksek olması, vasküler invazyon varlığı, lenfatik 

invazyon varlığı, T evresinin yüksek olması, lenf bezi tutulumu pozitif 

olması ve triple negatif meme kanseri olması hastalıksız sağkalımı olumsuz 

olarak etkilemektedir. YaĢ, menapoz durumu, lokalizasyon, perinöral 

invazyon ve kemoterapi durumu ile hastalıksız sağkalım arasında istatiksel 

olarak anlamlı bir iliĢki görülmedi. Hastalıksız sağkalımın hasta özellikleri 

ve moleküler sınıflama arasındaki iliĢki tablo 4.3’de gösterilmiĢtir.   
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Tablo 4.3: Hasta özellikleri ve moleküler sınıflama ile hastalıksız sağkalım iliĢkisi 

Özellikler Medyan hastalıksız sağkalım  p değeri 

YaĢ 

<50 yaĢ 

>50 yaĢ 

 

117 ay 

161 ay 

0.266 

Lokalizasyon 

Sol meme 

Sağ meme 

 

140 ay 

133 ay 

0.507 

Grad 

1 

2 

3 

 

216 ay 

127 ay 

131 ay 

0.044 * 

Vasküler invazyon 

Yok 

Var 

 

UlaĢılamadı 

77 ay 

0.000 * 

Lenfatik invazyon 

Yok 

Var 

 

UlaĢılamadı 

98 ay 

0.000 * 

Perinöral invazyon 

Yok 

Var 

 

216 ay 

96 ay 

0.228 

T evresi 

T1 

T2 

T3 

 

216 ay 

131 ay 

33 ay 

0.000 * 

N tutulumu 

Negatif 

Pozitif 

 

UlaĢılamadı  

116 ay 

0.000 * 

Moleküler tip  

Luminal A 

Luminal B 

HER-2 pozitif 

Triple negatif 

 

UlaĢılamadı 

116 ay 

216 ay 

98 ay 

0.031 * 

Menapoz durumu 

Premenapozal 

Postmenapozal 

 

117 ay 

140 ay 

0.300 

Cerrahi tipi 

Meme koruyucu cerrahi 

Modifiye radikal mastekomi 

 

UlaĢılamadı 

131 ay 

0.020 * 

Kemoterapi(KT) durumu 

KT almamıĢ 

KT almıĢ 

 

216 ay 

133 ay 

0.129 

* p değeri≤0.05 istatistiksel anlamlı kabul edildi.   
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                           *Takip süresi ay olarak verilmiĢtir. 

ġekil 4.1: Grad - Hastalıksız sağkalım iliĢkisi 

 

 

 

                          *Takip süresi ay olarak verilmiĢtir. 

ġekil 4.2: Vasküler invazyon - Hastalıksız sağkalım iliĢkisi 
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                          *Takip süresi ay olarak verilmiĢtir. 

ġekil 4.3: Lenfatik invazyon - Hastalıksız sağkalım iliĢkisi 

 

 

 

 

                         *Takip süresi ay olarak verilmiĢtir. 

ġekil 4.4: Moleküler tip - Hastalıksız sağkalım iliĢkisi 
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                          *Takip süresi ay olarak verilmiĢtir. 

ġekil 4.5: Tümör evresi - Hastalıksız sağkalım iliĢkisi 

 

 

 

                          *Takip süresi ay olarak verilmiĢtir. 

ġekil 4.6: Lenf bezi tutulumu - Hastalıksız sağkalım iliĢkisi 
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                        *Takip süresi ay olarak verilmiĢtir. 

ġekil 4.7: Cerrahi tip - Hastalıksız sağkalım iliĢkisi 
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BÖLÜM 5 

 

 

TARTIġMA ve SONUÇ 
 

5.1. TARTIġMA 

Meme kanseri Türkiye’de ve dünyada kadınlarda en sık görülen ve en çok 

ölüme sebep olan kanser türü olması nedeniyle tanı ve tedavisi önemlidir. 

Tedavi öncesi hastaların prognostik ve prediktif faktörlerini değerlendirmek 

hastalığın akıbeti açısından önem arz etmektedir. Lenf bezi tutulumu, 

tümör evresi, histolojik grade, lenfovasküler invazyon, hormon reseptör 

durumu, Ki67, insan epidermal büyüme faktörü reseptör- 2 (HER2) 

ekspresyonu önemli prognostik ve prediktif faktörlerdir. Hastalığın 

moleküler sınıflamasını belirlenmesi ile tedavi ve prognoz hakkında bilgi 

sahibi olunmaktadır.   

Hastanemiz Tıbbi Onkoloji polikliniğinden takipli metastatik olmayan 510 

meme kanseri tanılı hastanın alındığı bu çalıĢmamızda hormon reseptör 

pozitifliği %83, HER-2 pozitifliği %18 görülmüĢtür. ÇalıĢmamızda en fazla 

görülen moleküler sınıflama %45 ile Luminal A tipidir. Luminal B %21.8, 

HER-2 overeksprese %20.4, triple negatif meme kanseri ise %12.4 sıklıkta 

saptanmıĢtır. Hastanemizde meme kanseri moleküler sınıflama oranları 

dünyada görülen oranlardan farklılık göstermemektedir. Meme kanseri 

postmenapozal kadınlarda daha sık görülmektedir. Bu çalıĢmada da 

hastaların %69’u postmenapozal dönemde olduğu görülmüĢtür.   

Moleküler sınıflamanın demografik ve histopatolojik özellikler ile iliĢkisine 

tek tek bakıldığında çalıĢmamızda istatistiksel olarak anlamlı görülmese de 

moleküler tipler arasındaki oranlara göre triple negatif meme kanseri daha 

genç hastalarda görülmektedir. Aynı Ģekilde triple negatif meme kanseri 

oransal olarak premenapozal hastalarda daha fazla görülmüĢtür. 

ÇalıĢmamızda istatiksel olarak HER-2 overeksprese ve triple negatif 

hastalarda sol meme lokalizasyonunda daha fazla olduğu anlamlı olarak 

saptanmıĢtır. Literatürü taradığımızda böyle bir farklılık saptanmamıĢtır. 

Bu ileriki çalıĢmalarda hedef konu olarak gözükmektedir. Bu çalıĢmada 
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tümör gradının Luminal A tipinde daha düĢük olduğu, triple negatif tipinde 

ise daha çok grad 3 olduğu görülmüĢtür. ÇalıĢmamızda triple negatif 

hastalarda özellikle vasküler invazyon ve lenfatik invazyonun daha fazla 

olduğu saptanmıĢtır. Luminal A tipinde ise vasküler invazyon ve lenfatik 

invazyon en az sıklıkta görülmüĢtür. Triple negatif hastalığının daha ileri T 

evresinde yakalandığı görülmüĢtür. Beklendiği üzere triple negatif ve HER-2 

pozitif hastalıkta hastaların çoğunluğu kemoterapi almıĢtır. Moleküler tip 

ile grad, vasküler invazyon, lenfatik invazyon, T evresi, kemoterapi durumu 

arasındaki iliĢki istatiksel olarak anlamlı saptanmıĢtır.  

Hasta özelliklerinin ve moleküler sınıflamanın hastalıksız sağkalım ile olan 

iliĢkisi irdelendiğinde moleküler sınıflama, grad, vasküler invazyon, lenfatik 

invazyon, T evresi, lenf bezi tutulumu ve cerrahi tipi ile medyan hastalıksız 

sağkalım arasında istatiksel olarak anlamlı iliĢki saptanmıĢtır. 

ÇalıĢmamızda tümör gradı artması ile sağkalımın azaldığı görülmüĢtür. 

Vasküler invazyon ve lenfatik invazyon varlığının sağkalımı azalttığı 

saptanmıĢtır. Tümör evresinin yüksek olması sağkalımı azaltmaktadır. Lenf 

bezi tutulumunun olması sağkalımı azaltan özelliklerden biri olarak 

görülmüĢtür. ÇalıĢmamızda moleküler tiplerin hastalıksız sağkalım 

verilerine bakıldığında Luminal A tipinin daha iyi olduğu görülürken triple 

negatif hastaların hastalıksız sağkalımının daha kısa olduğu saptanmıĢtır. 

Tüm bu verilerin literatür ile uyumlu olduğu görülmüĢtür. (2, 3, 61) Cerrahi 

tipinde modifiye radikal mastektomi yapılmıĢ olması hastalıksız sağkalımı 

olumsuz etkilemektedir. Erken evre meme kanseri olan hastaların meme 

koruyucu cerrahi yapılmıĢ olması nedeniyle, modifiye radikal mastektomi 

yapılmıĢ hastaların daha kötü prognozlu olduğu düĢünülmektedir. 

ÇalıĢmamızda yaĢ, menapoz durumu, lokalizasyon, perinöral invazyon ve 

kemoterapi durumu ile hastalıksız sağkalım arasında istatiksel olarak 

anlamlı bir iliĢki görülmemiĢtir. Ġstatiksel olarak anlamlı bulunmasa da 

kemoterapi alan hastaların hastalıksız sağkalımının daha kısa olduğu 

saptanmıĢtır. Bu farklılığın triple negatif hastalıkta sadece kemoterapi 

verilmesi ve daha kötü prognoza sahip olması, hormon reseptör pozitif 

hastaların kemoterapi dıĢında tedavi seçeneklerinin olması gibi nedenlere 

bağlı olabileceği düĢünülmektedir.  
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5.2. TEZĠN KISITLILIKLARI 

 Hastaların bilgilerine poliklinik Ģartlarında doldurulan dosya 

kayıtlarından ulaĢılması, kayıtlardaki bazı bilgilerin eksikliği 

olduğundan ya da hasta kaynaklı yeterli anamnez verilmemesinden 

dolayı bazı bilgiler veritabanına girilememiĢtir. Bu veriler istatistiksel 

olarak analiz edilememiĢtir. 

 Hastaların bazılarının sonraki takiplerine gelmemiĢ olması takip 

açısından eksik bilgi bırakmıĢtır. 

 Hastaların medyan takip sürelerinin çok uzun olmaması nedeniyle 

genel sağkalım analizleri yapılamamıĢtır. 
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5.3. SONUÇ 

 Moleküler tipler ile lokalizasyon, grad, vasküler invazyon, lenfatik 

invazyon, T evresi, kemoterapi durumu arasında anlamlı iliĢki 

saptandı. 

 Moleküler sınıflama, grad, vasküler invazyon, lenfatik invazyon, T 

evresi, lenf bezi tutulumu ve cerrahi tipi ile medyan hastalıksız 

sağkalım arasında anlamlı iliĢki saptandı.  

 Tümör gradının yüksek olması, vasküler invazyon varlığı, lenfatik 

invazyon varlığı, T evresinin yüksek olması, lenf bezi tutulumu pozitif 

olması ve triple negatif meme kanseri olması hastalıksız sağkalımını 

olumsuz olarak etkilemektedir. 

 Meme kanserinde moleküler sınıflamanın bilinmesi hem hastaların 

tedavilerinin düzenlenmesi açısından hem de prognozun tayini 

açısından önem arz etmektedir. 

 Özellikle tedaviye baĢlamadan önce hastalığa ait moleküler 

özelliklerin bakılması hastalık tedavi ve prognozunu saptamada yol 

gösterici olacaktır. Bu konuda saptanacak olumlu veya olumsuz 

yönler daha sonraki tedavi planlamalarımızda belirleyici olacaktır.  
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