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Ankara Meme Hastalıkları Derneği Toplantısı 



Erken Evre Meme Kanseri (EEMK) 
Türkiye İstatistikleri 



Meme Kanseri-Tümör Özellikleri-
Moleküler Sınıflama 

Patoloji raporunda mutlaka bulunması 
gereken bilgiler: 

• Histolojik tip 

• Tümör çapı 

• Grade 

• LVI 

• Aksiller lenf bezlerinin durumu 

• ER, PR, HER2, Ki-67, TIL 

• Yüksek TIL* :  
– NAKT’ye artmış yanıt 

– TNBC; uzun sağkalım 

– HER2 pozitif ;sağkalım farkı yok 

– Luminal-HER2 (-): Kötü sağkalım  

 

 

Nature 2000;406:747-52 
Proct Natl Acad Sci USA 2001;98:10869-74 
*Lancet Oncol 2018;19:40-50 

%70   %15-20  %15 

5 yıl MKSS  ≥%99    ≥%94   ≥ %85 



EEMK- Adjuvan Tedavi Seçenekleri 
• Kemoterapi 

– HR+, HER2- Hastalık; KT kararında çoklu gen testlerinin yeri 

• Hormonal tedaviler 
– Tamoksifen 
– Ovaryan ablasyon/ovaryan supresyon 
– AI 
– Uzatılmış adjuvan tedavi 

• Hedefe yönelik tedaviler 
– Anti-HER2 tedaviler (trastuzumab, pertuzumab, neratinib, T-DM1) 

• NAKT sonrası rezidüel hastalık 
• Bisfosfonat tedavisi 
• Destek tedaviler 
• Diyet ve egzersiz 

 



EEMK 
ADJUVAN KEMOTERAPİ 



      Nüks riskinde   Ölüm riskinde 

      azalma oranı  azalma oranı 

CMF/AC vs KT yok   %20-30  %10-30 

Antrasiklin vs St CMF  %10-20  %10-20 

Taksan vs Nontaksan  %10-20  %10 

Yaş, nodal tutulum, grade, tamoksifen kullanılması, tümör çapı, ER’den bağımsız olarak  
tüm gruplarda etkili 

2p<0.00001 

Lancet 2012;379: 432-44. 



Antrasiklin/Taksan  
Adjuvan KT 
EBCTCG; Gray RG 

Ardışık vs Kombine kullanım; 11.028 hasta, 10 yıllık izlem 

– Meme kanseri nüksleri %3.2 net yarar  2p=0.0006 

– Meme kanserinden ölüm %2.1 net yarar 2p=0.03 

 

Doz-dens (2 hafta) vs Standart (3 hafta) ardışık KT; 34.122 hasta, 10 yıllık izlem 

• Meme kanseri nüksleri  %3.6 net yarar  2p<0.00001 

• Meme kanserine bağlı ölüm  %2.7 net yarar  2p<0.00001 

• ER +; nüks    %3.1 net yarar  2p<0.00001 

• ER -; nüks    %4.7 net yarar  2p<0.00001 
   

SABCS 2017 

Amerika  Dd KT 
İngiltere  Standart  KT 

You get about a one-third reduction in mortality with 
standard chemotherapy and then a highly significant 
additional reduction of 13% with dose-dense 
chemotherapy, reducing mortality by about half 
compared to no chemotherapy.”— Richard G. Gray, MSc 



EEMK- Adjuvan KT 2018 

JAMA 2019;321:288-300 



HR+, HER2- Hastalık 
Adjuvan Tedavi Seçimi 

Kemoterapi Verelim mi? 
 
 

Mammaprint 
Oncotype Dx 

PAM50 
EndoPredict 

Breast Cancer Index  



Klinik risk Adjuvant 
Online 

10 yıl BCSS >%88 ER+; 
%92 ER- 

 

N Engl J Med 2016;375:717-29 



 

• MINDACT Primer sonuçlar: C-high / G-low (MP Low) grup- 
KT vs KT yok, Tüm grup (%48 LN+; %58 ≥2 cm;%71 grade I-II) 

∆1.5% 

N Engl J Med 2016;375:717-29 
 



3.356 klinik yüksek riskli hastanın 1.550 

MP/Genomik strateji olarak düşük riskli 

saptanarak Kemoterapi almayabilirdi 

(%46).  

Yüksek Klinik Riskli 

Hastalar 
Genomik vs klinik risk 

N=2745 

Toplamda hastaların %64’ünde adjuvan KT gerekli değil 

5 yıl UMS  %97.6 
  %95 
  %90 

N Engl J Med 2016;375:717-29 



 

 

 

 

 

 

 

 

İnvaziv DFS     
 %93.8 

Meme kanseri uzak metastazsız sağkalım  
 %98.7 

Herhangi bir bölgede nükssüz sağkalım   
 %99.3 

Genel sağkalım     
 %98 

 
Uzak metastazsız sağkalım %87 

 N Engl J Med 2018;379:111-21 
N Engl J Med 2015:373:2005-14 



N Engl J Med 2018;379:111-21 

KT Kararı/ RS 11-25 

%84.3 
%83.3 %92.9 

%92.2 

%95 
%94.5 

%93.8 
%93.9 



TAILORx- Yaşa Göre Sonuçlar 

ET 
CT + ET 

ET 
CT + ET 

 

N Engl J Med 2018;379:111-21 

RS 16-25: %2 yarar 
RS 21-25: %6 yarar 

RS 11-25 arası, yaşa göre  9 yıllık uzak nüks riski 



AJCC  8 
HR+, HER2-, Lenf nodu negatif hastalık 
Gen testi düşük risk ise, 
T boyutu ne olursa olsun 
T1aT1b N0 M0 prognostik  
kategorisinde yer alır. 
Oncotype    level I 
Mammaprint level II 
BCI  level II 
PAM50  level II 
Endo Predict level II 

 

CA Cancer J Clin 2017; Frontiers in Medicine 2018;5:Article 248 
 



HR+,HER2- Hastalık/Çoklu Gen Testleri/ NCCN v3.2018 
Test Prediktif Prognostik NCCN 

tercih 
NCCN 
kanıt 

Rekürrens risk 

21 gen-Oncotype Dx/N0 Evet Evet Tercih <26 
26-30 
>31 

21 gen-Oncotype Dx /N1-3 RxPONDER 
bekleniyor 

Evet Diğer 2A <18 düşük risk 
18-30 ara risk 
>31 yüksek risk 

Mammaprint-70 gen/ 
N0 ve N1-3 
 

---- Evet Diğer Düşük 
Yüksek 

PAM 50 (Prosigna) 
N0 ve N1-3 

---- Evet Diğer 2A N0: 0-40: Düşük 
       41-60: Ara 
       61-100: Yüksek risk 
N1-3: 0-40: Düşük risk 
           41-100: Yüksek risk  

Endopredict (N0 ve N1-3) ----- Evet Diğer 2A Düşük (<3.3287) 
Yüksek (>3.3287) 

Breast Cancer Index (BCI) ---- Evet Diğer 2A Geç nüks için düşük risk (0-5) 
Geç nüks için yüksek risk (5.1-
10) 

1 

1 



EEMK 
ADJUVAN HORMONAL TEDAVİ 

Tamoksifen 
Ovaryan ablasyon/ovaryan supresyon 

Aromataz İnhibitörleri 
Uzatılmış adjuvan tedavi 



Tamoksifen-EBCTCG* 2010 
   5 yıl adjuvan Tamoksifen kullanılmasına karşı /Tamoksifen yok 

                                Ortanca izlem süresi 15 yıl 

        Net yarar 2p 

Meme kanseri nüksleri  %38 azalma     %13  <0.00001 

Meme kanserinden ölüm riski  %30 azalma     %9  <0.00001 

Tüm ölümler    %22 azalma   <0.00001 

Diğer memede kanser riski  %39 azalma   <0.00001 

Endometriyum kanseri riski   2,33 kat artış   <0.00001 
 

*EBCTCG: Early Breast Cancer Trialists’ Collaborative Groups;  

Yarar tüm hasta gruplarında (grade, nod negatif veya pozitif, PR den bağımsız, 
tümör çapı) görülüyor. ER negatif, PR pozitif hastalıkta yarar? 

Lancet 2011;378:771-84 



N Engl J Med 2014;371:107-18  
J Clin Oncol 2016;34:2221-31 

ER≥ %10 pozitif 



Tamoksifen Tamoksifen + OS Eksemestan + 
OS 

Hastalıksız 
Sağkalım 

Tüm grup 
KT var 
KT yok 

78.9 
71.4 
87.4 

83.2 
76.7 
90.6 

85.9 
80.4 
92.5 

Meme  
Kansersiz 
Sağkalım 

Tüm grup 
KT var 
KT yok 

82 
73.6 
91.4 

85.8 
78.9 
93.6 

88.2 
82.3 
95.4 

Uzak 
Metastazsız 
Sağkalım 

Tüm grup 
KT var 
KT yok 

88.4 
80 

97.8 

89.4 
82.1 
97.8 

91.2 
84.5 
99.3 

Genel 
Sağkalım 

Tüm grup 
KT var 
KT yok 

91.5 
85.1 
97.1 

93.3 
89.4 
97.9 

92.1 
87.2 
97.7 

Grade ¾ yan etkiler %24.6 %31 %32.3 

Tedaviyi erken kesme %22.5 %19.3 %23.7 

Osteoporoz %3.9 %7.2 %14.8 

HS p=0.009 tam vs tam + OS; GS p=0.01 tam vs tam + OS 

SOFT Çalışması; %34.5 N+, %84.9 HER2-/ 8 yıllık Sağkalım Sonuçları % 

Tailoring Adjuvant Endocrine Therapy  
for Premenopausal Breast Cancer  



SOFT/TEXT: Sağkalım Sonuçları 
Ortanca izlem 8 yıl 

Median f/u 5.7 years 

Net yarar %4 

N Engl J Med 2018;379:122-37 



  Ortanca izlem süresi 5.7 yıl ; 5 yıl  BCFS   
  
 <35 yaş*                KT alan hastalar** 
• Tam    %67.7   Tam  %78 %73.6 
• Tam + OA/OS %78.9   Tam + OA/OS %82.5 %78.9 
• Ekse + OA/OS %83.4   Ekse + OA/OS %85.7 %82.3 

 
SOFT Çalışması-SONUÇLAR 

 

*: Tüm hastaların %11.5’i  ve  %94’ü kemoterapi almış (233 hasta). 
**: Ortanca yaş 40, daha büyük tümör, orta veya yüksek grade’li, daha fazla lenf nodu metastazı  
olan hastalar; 5 ve 8 yıllık sonuçlar 

• Kemoterapi almayan hastalarda  5 yıllık BCFS >%95; Bu grupta  >40 yaş, küçük tümör, düşük veya 
orta grade, nod negatif tümörler yer alıyor. Bu hastalarda tek başına tamoksifen çok etkili bir 
tedavi ve halen standart tedavi olarak kabul edilebilir. 
 

N Engl J Med 2014;371:107-18, N Engl J Med 2015;372:436-46, J Clin Oncol 2016;34:2221-31, The Breast 2016;27:122-125,N Engl J Med 2018;379:122-37 



Over Fonksiyonlarının Supresyonu 
Kılavuzlar 

• ASCO 2016* 
– Evre I, II, III KT alan hastalar 

– Yüksek riskli hastalar (genç yaş, büyük tümör, nod pozitif veya yüksek grade) 

– OS’ ye tamoksifen veya AI eklenebilir 

– Düşük riskli hastalarda yalnız tamoksifen yeterlidir 

• NCCN v3.2018 
– Yüksek riskli hastalar (genç yaş, nod pozitif, yüksek grade) 

– OS’ye tamoksifen veya AI eklenebilir 

• St Gallen 2017** 
– <35 yaş 

– ≥ 4 lenf nodu metastazı 

– KT gerekiyorsa 

– OS’ye tamoksifen veya AI eklenebilir 

 

 *J Clin Oncol 2016;34:1689-1701 
**Ann Oncol 2017;28:1700-12 
Curr Oncol 2018;25:S151-S160 

OS/ İdeal süre? 
Uzatılmış HT ile karşılaştırma? 



HR+; Postmenopozal Meme Kanseri-Adjuvan AI 

Çalışma Nüks Meme kanserine bağlı ölüm 

5 yıl tam vs  
5 yıl Aİ 
 
9.885 hasta 

%19.1  
%22.7 

Net yarar: %3.6 (10 yıl) 
2p<0.00001 

%12.1 
%14.2 

Net yarar %2.1 (10 yıl) 
2p=0.009 

2-3 yıl Tam—Aİ 
5 yıl Aİ 
 
12.799 hasta 

%13.8 
%14.5 

Net yarar: %0.7 (7 yıl) 
2p=0.045 

%9.3 
%8.2 

Net yarar: %1.1 
2p=0.11 

2-3 yıl Tam—Aİ 
5 yıl Tam 
 
11.798 hasta 

%17 
%19 

Net yarar: %2 (10 yıl) 
2p=0.0001  

%8.7 
%10.1 

Net yarar. %1.5 
2p=0.01 

Lancet 2015;386:1341-52 



Adjuvan Tedavi Almış Olan Opere Meme Kanserli Hastalarda  
Hormon Reseptör Durumuna Göre Yıllık Nüks Olasılığı 

ER 

ER 

J Clin Oncol 1996;14:2738-46 



5 yıl Adjuvan Hormonal Tedaviden Sonra Nüks- 
Prognostik Faktörler 

N Engl J Med 2017;377:1836-46; St Gallen 2017 



Sarı: Tamoksifen 

Yeşil: Tam veya Aİ 

Mavi: Aİ 

J Clin Oncol 2018;36.. 



 
Çalışma 

 
Hasta 

no 
 

Çalışma grupları 
 

Sonuç 

 
MA 17R 

 
1.918 

 

4,5-6 yıl adjuvant tamoksifen 

tedavisinden sonra, 4,5-6 yıl Aİ 

tedavisini tamamlamış olan 

hastalar tedavi bitiminden 

sonraki 2 yıl içinde (ortanca 6 ay) 

5 yıl letrozol 2,5 mg/gün veya 

placebo kollarına randomize 

edildiler 

  

 

5 yıllık GS 

 L: %93 

 P: %94 

 p=0.83 

HS 

 L: %95 

 P: % 91 

 p=0.01 

L kolunda diğer memede kanser riskinde azalma 

(HR:0.42; p=0.007); osteoporoz, kemik ağrıları ve 

kırık fazla  
  

Uzatılmış Adjuvan AI Çalışmaları 

HS: Hastalıksız sağkalım GS: Genel sağkalım L: Letrozol HR: Hazard Ratio 
 

Tablo 6: Aromataz Inhibitörleri; Adjuvan Tedavide 5 Yıldan Uzun Kullanılan Çalışmalar 94-100 
  
 

N Güler, MHDF 2018 
N engl J med 2016;375:209-19 



Uzatılmış Adjuvan AI Çalışmaları 
AERAS Çalışması 

• 1683 postmenopozal hasta, HR pozitif 

• 5 yıl adjuvan HT tamamlamış (5 yıl anastrozol veya 2 yıl tamoksifen sonrası anastrozol); 
Randomizasyon;  

• + 5 yıl devam (1. kol) veya ilaçsız izlem (2. kol) 

   1. kol  2. kol  HR  p değeri 

5 yıl HS %   91.9  84.4  0.548  0.0004 

5 yıl GS  %  99.5  99.6  1.389  0.665 

5 yıl UMS %  97.2  94.3  0.514  0.0077 

Lokal nüks %  1.8  3.8 

Uzak metastaz%  2.7  5.6 

Diğer memede kanser %0.7  %0.8 

2. Kanserler  %1.5  %4.3 

Osteoporoz  %0.3  %0.1 

Ohtani. SABCS 2018. Abstr GS3-04.  



HR + EEMK/ Adjuvan Hormonal Tedavi 

• Süre: 5-10 yıl 
– Nod negatif, düşük riskli hasta 5 yıl hormonal tedavi 

• 5 yıl tamoksifen 

• 5 yıl AI 

– Nod pozitif, yüksek riskli hastalık: Uzatılmış tedavi 
• 10 yıl tamoksifen 

• 2-3 yıl tamoksifen---5-7 yıl AI 

• 5 yıl Tam—5 yıl AI 

• 5 yıl AI---5 yıl Tam: Verisi yok 

• 10 yıl AI 

• Toplam 15 yıl? 

NCCN v3.2018 

J Clin Oncol 2018;36.. 
 



EEMK  
ADJUVAN ANTİ-HER2 TEDAVİLER 



Adjuvan Herceptin çalışmaları 
HER-2 pozitif hastalık (IHK +++ veya ISH pozitif) 

 

aHER2+ altgrup 
H, Herceptin; A, doxorubicin; P, paclitaxel; Carbo, carboplatin;  
E, epirubicin; V, vinorelbine; D, docetaxel 

NSABP-B31 (USA) 
(n=2030) 

HERA (ex-USA) 
(n=5090) 

NCCTG N9831 (USA) 
(n=3505) 

BCIRG 006 (global) 
(n=3222) 

P q3w x 4 or qw x 12 

P q3w x 4 or qw x 12 + H qw x 52 

TAKİP 

H q3w x 12 ay 

H q3w x 24  ay 

Any CT ± RT 

P qw x 12 

P qw x 12 

P qw x 12 + H qw x 52 

D + Carbo q3w x 6 + H qw x 18 

H qw x 52 

AC x 4 

AC x 4 

D q3w x 4 + H qw x 12 H q3w x 13 

H q3w x 11 

AC x 4 

AC x 4 

AC x 4 

AC x 4 

AC x 4 

D q3w x 4 

FinHer (Finlandiya) 
(n=232a) 

D q3w x 3 or V qw x 8  

D q3w x 3 or V qw x 8 + H qw x 9 

CEF q3w x 3 

CEF q3w x 3 



Adjuvan Trastuzumab-SONUÇ 
 

• Hangi KT rejimi?Antrasiklin-taksan veya Dosetaksel-Carboplatin; Dosetaksel-
Siklofosfamid (St Gallen 2017) 

• Ardışık-kombine kullanım? Kombinasyon-taksanla 

• Kullanma süresi ? > 1 cm tümör 1 yıl; 2 yılın yararı yok; Kısa kullanım? 

• 10 yılda net yarar  %9  

Sonuç RR P değeri 

HS 0.60 <.0001 

Ölüm 0.66 <.0001 

Lokal-bölgesel nüks 0.60 .0002 

Uzak metastaz 0.62 <.0001 

Kalp yetmezliği 7.32 <.0001 

SVEF de düşme 

İlk metastaz olarak SSS 

2.09 

1.66 

<.0001 

? 

The Oncologist 2008;620-630 

Cochrane review 2012 

St Gallen 2017 
*FDA onayı : 2005 



Farklı Trastuzumab Tedavi süreleri- Sonuçlar 

1. Cameron D, et al. Lancet. 2017;389:1195-1205. 2. Pivot X, et al. Lancet Oncol. 2013;14:741-748. 3. Conte P, et al. 
Ann Oncol. 2018;[Epub ahead of print]. 4. Joensuu H, et al. JAMA Oncol. 2018;4:1199-1206. 5. Earl HM, et al. ASCO 
2018. Abstract 506.  

Çalışma Trastuzumab HS, % Yorumlar 

HERA[1] 

(N = 5099) 
1 yıl vs 2 yıl vs 

gözlem 
10 yıl: 

69 vs 69 vs 63* 

 1 yıl standart. Tüm gruplarda kalp yan etkileri 
az, ancak 2 yıl kullanımda daha fazla (2 yılda 
%7.3 vs 1 yılda %4.4). Gözlem kolunda %0.9 

PHARE[2] 

(N = 3384) 
6 ay   

veya 12 ay 
2 yıl:  

91.1 vs 93.8, P = .29 
 1 yıl tedavi standart, non-inferiorite 

gösterilemedi 

Short-HER[3] 

(N = 1253) 
9 hafta  
vs 1 yıl 

5 yıl:  
85.4 vs 87.5 

 Yüksek riskli hastalarda 1 yıl kullanım üstün:  
stage III, ≥ 4 pozitif nod 

 Düşük riskli hastalarda (evre I/II, ≤3 lenf nodu 
pozitifliği) benzer sonuçlar; kalp toksisitesi 
%5.1 vs %14.4 (HR:0.32) 

SOLD[4] 

(N = 2147) 
9 hafta  
vs 1 yıl 

5 yıl: 
88.0% vs 90.5%;  

 KT protokolu 9 hafta dosetaksel + trastuzumab 
takiben → 3 kür FEC 

 Kalp toksisitesi fazla (%2 vs %3.9); Dosetaksel 
dozu önemli (100 mg/m2); 1 yıl td standart 

PERSEPHONE[

5] 

(N = 4088) 

6 ay  
vs 12 ay 

4 yıl:  
89.4 vs 89.8, P = .01 

 6 ay tedavi  non-inferior  
 ER- hastalık, antrasiklinsiz taksan alan hastalar 

ve NAKT alanlarda 12 aylık tedavi daha iyi . 

* Gözlem kolundaki hastaların %52’si trastuzumab koluna geçmişlerdi.  



Persephone Çalışması- HS ve GS 



Persephone Çalışması 



N Engl J Med 2017; 377:122-131 



APHINITY Çalışması-Sonuçlar 
(Ortanca izlem 45.4 ay) 

Trastuzumab 
N=2405 

*Trastuzumab + 
Pertuzumab 

N=2364 

HR P değeri 

3 yılllık IDFS % 
• Tüm grup 
• N (+) 
• N (-) 
• HR (+) 
• HR (-) 

 
90.6 
86.7 
96.2 
91.6 
88.7 

 
92.3 
89.9 
96.7 
93 
91 

 
0.81 
0.77 
1.13 
0.86 
0.76 

 

 
0.045 
0.02 

0.064 
0.277 
0.085 

3 yıllık GS % % 3.7 (89) 
ölüm 

% 3.3 (80) ölüm 0.89 0.467 

SSS metastazı % 1.8 % 1.9 

Kardiyak yan etki (NYHA III-IV) % 0.2 % 0.6 

Grade ¾ yan etki-İshal % 3.7 % 9.8 

N Engl J Med 2017; 377:122-131 
J Clin Oncol 2018;36:2433-43* 

*FDA onayı: Aralık 2017; yüksek riskli HER2 + hastalıkta (N + veya HR-) trastuzumab’la birlikte 
adjuvan tedavi; NCCN 2017; ASCO 2018*  





ExteNET Çalışması-Sonuçlar 
Ortanca İzlem 5,2 yıl 

Neratinib (1420) 
 

Plasebo (1420) Net yarar HR P değeri 

5 yıl DDFS % 91.6 89.9 % 1.7 0.78 0.065 

5 yıl IDFS 

• Tüm grup 90.2 87.7 % 2.5 0.73 0.0083 

• HR (+) 91.2 86.8 % 4.4 0.60 0.002 

• HR (-) 88.9 88.8 --- 0.95 0.762 

• N (-) 97.2 96.5 % 0.7 0.72 

• N (+) 94.4 92.4 % 2 0.68 

• Tras ≤ 1 yıl 93.8 90.9 % 2.9 0.63 

• Tras 1-2 yıl 95.8 95.7 % 0.1 0.92 

Ölüm Tüm grupta % 10 

Beyin met % 1.3 % 1.82 

Grade 3 ishal % 40 

Lancet Oncol 2017;18:1688-1700. 
*J Clin Oncol 2018;36:2433-43 

FDA onayı: Temmuz 2017;  
• HER2 pozitif, 1 yıl adjuvan Trastuzumab’ı tamamlamış olan hastalar 
• ASCO 2018*: HR+, N+, HER2+, trastuzumabdan sonra 1 yıl içinde 



NEOADJUVAN KEMOTERAPİ 
SONRASI REZİDÜEL HASTALIK 



NAKT/ Pathological complete response and long-term clinical benefit 

in breast cancer: the CTNeoBC pooled analysis. 
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Lancet 2014;384:164-72 

pTY: ypT0/Tis yp N0 pTY: ypT0/Tis yp N0 

12 çalışma, 11.955 hasta 
HER2 pozitif ve HR negatif grup (EFS HR: 0.15) ve,  
üçlü negatif grupta (EFS HR: 0.24) NAKT yararı en fazla 
NCCN v3 2018; Evre 2 TNBC ve HER2 (+) hastalıkta NAKT  önerilebilir  

Süre (yıl) 





CREATE-X Çalışması 

5 yıl DFS %74.1 vs %67.6; p=0.01 5 yıl GS %89.2 vs %83.6; p=0.01 

5 yıl DFS %69.8 vs %56.1 5 yıl GS %74.1 vs %67.6 



KATHERINE (BO27938/NSABP B-50-I/GBG 77) 
Faz III randomize, açık etiketli adjuvan çalışması 

Primer sonlanım noktası: IDFS 

Kilit sekonder sonlanım noktaları:  

• IDFS (ikinci primer meme dışı kanserler dahil edilmiştir), 

• DFS, OS, DRFI, Güvenlilik 

Ortanca izlem süresi 41.4 ay 



(T4 veya N2 veya N3 hastalık) 
(T1-3, N0-1 hastalık) 



KATHERINE Çalışması 

First IDFS 
Event, % 

T-DM1  T 

Any 12.2 22.2 

Distant 
recurrence 

10.5* 15.9† 

Locoregional 
recurrence 

1.1 4.6 

Contralateral 
breast cancer 

0.4 1.3 

Death without 
prior event 

0.3 0.4 

CNS events: *5.9% vs †4.3%. 



KATHERINE Çalışması 



KATHERINE Çalışması 



KATHERINE Çalışması 



 

• Kırık riskinde azalma 

• Postmenopozal hastalarda 
adjuvan tedavi olarak 
uygulandığında kemik metastazı 
riskini azaltıyor, meme 
kanserinden ölümü azaltıyor. 

• Zoledronik asit 4mg/gün, 28 günde 
bir 3-5 yıl, veya klodronat 1600 
mg/gün 2-3 yıl 

 

(Lancet 2015;386:1353-61---24 çalışma; 18.766 hasta) 

JCO 2017;35:2062-71 



Adjuvan Tedavide Bisfosfonatlar 



• 82 çalışma; 213.075 hasta 

• 41.477 ölüm; 23.182 meme kanserine bağlı ölüm 

 BKİ   versus  
Normal vücut ağırlığı 

Mortalite  RR %95 Güven Aralığı 

BKİ>30 vs Normal kilo 1.41 1.24-1.53 

BKİ 25 - ≤30 vs Normal kilo 1.07 1.02-1.12 

BKİ <18.5  vs Normal kilo 1.10 0.92-1.31 

Premenopozal obesite 1.75 1.26-2.41 

Postmenopozal obesite 1.34 1.18-1.53 

BKİ; her 5 kg/m2  
artma 

Tanıdan 
önce 

Tanıdan <12 ay 
sonra 

Tanıdan >12 ay 
sonra 

Mortalitede artma %17 %11 %8 

Meme kanserine bağlı 
mortalitede artma 

%18 %14 %29 

Ann Oncol 2014;25:191-14 



SONUÇ 
• HR pozitif, HER2 negatif hastalık: 

– Yüksek risk gruplarında KT önerilir 

– Yüksek riskli hastalarda uzatılmış adjuvan endokrin 
tedavi önerilir 

– Yüksek riskli premenopozal hastalarda   

      OS + Tamoksifen veya AI tedavisi önerilir. 

 

• Üçlü negatif hastalık 

– <0.5 cm tümörde tedavi önerilmez 

– Evre II hastalıkta NAKT önerilebilir 

– Adjuvan tedavide platin? 

• Adjuvan KT’de ardışık antrasiklin/taksan tedavisi tolere 
edebilen yüksek riskli hastalarda önerilen tedavi 
yaklaşımıdır. Dd KT tüm hastalara mı, yüksek riskli 
hastalıkta mı? 

 

• HER2 pozitif hastalık: 

– <0.5 cm tümörde tedavi önerilmez. 

– Evre II hastalıkta NAKT önerilebilir 

– Bir yıl trastuzumab tedavisi halen standart olarak 
önerilmektedir. İdeal trastuzumab tedavi süresi? 
Düşük riskli hastalıkta kısa tedavi önerilebilir. Hiç 
almamaktansa herhangi bir süre trastuzumab 
kullanılması  yarar sağlamaktadır. 

– Yüksek riskli hastalarda trastuzumab+pertuzumab 
kombinasyonu veya trastuzumab sonrası neratinib 
tedavisi IDFS avantajı sağlamaktadır. 

– NAKT sonrası rezidüel hastalıkta T-DM1  çok 
anlamlı  IDFS avantajı sağlamaktadır.  

 

• Sağlıklı beslenme ve egzersizin önemi vurgulanmalı 

 

 

 
Çok sayıda yeni ajan klinik kullanıma girmektedir.  

Gelecek daha umut vericidir. 



Teşekkür ederim. 


