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• <50 yaş hastalarada hipofraksiyone RT kozmetik sonuçlar 

• Tm ≥5cm N0, PMRT nin LRR etkisi-metaanaliz sonucu  

• Meme kanser biyolojisi 
• Erken evre Her2+ meme ca da LRR?  Adj Paklitaksel Trastuzumab  çalışması (APT) 

• Erken evre meme ca  da gen analizi ile LRR  öngörülebilir mi? 

• Erken evre yaşlı meme ca  hastalarda MKC sonrası RT reddetme-anket 

 

Plan 



 

 



• ASTRO guideline da  hipofraksiyone RT >50 yaş önerilmemektedir 

• Randomize çalışmalarda <50 yaş hasta sayısı az 

• START B %21 

• START A %23 

• OCOG    %25 

• Genç hastalarda IBTR riski yüksekliği  

• Uzun dönem kozmetik sonuç endişesi 



Metod 

• 2003-2015, 1303   <50 yaş hasta 

• Evre I-II, MKC, marjin >1mm 

• RT   40.5Gy/15fr  + 7.5Gy/15 veya  40.5Gy/15fr + 6Gy/3fr) 

 

• Konnektif doku hst  

• Daha önce RT alanlar   

 

• Sağkalım değerlendirmesi (OS, DFS, LRFS) 

• Kozmetik sonuç değerlendirmesi  
•  doktor değerlendirmesi (LENT SOMA) 
• hasta değerlendirmesi (BCTOS) 

Çalışma dışı 



Sonuçlar 

Medyan takip 66 ay 



Kozmetik sonuç: Dr değerlendirmesi 



<40 yaş kozmetik sonuç: Dr değerlendirmesi 



Kozmetik sonuç: hasta değerlendirmesi 



< 40 yaş: hasta değerlendirmesi 

 



Toksite  

≥ grade 2 toksite %13.6 
≥ grade 3 toksite %2.9 



OCOG-Kanada çalışması ile karşılaştırma 



START B ile karşılaştırma 



• <50 yaş da hipofraksiyone RT, güvenli ve etkili olup, geç yan etkiler ve 
kozmetik sonuçlar büyük randomize çalışmalara benzer görünmektedir 

• Uygun hastalarda her yaşta hipofraksiyone tüm meme RT 
uygulanabilir 

• ASTRO guideline için değişiklik teklif edilmiş 
 

 

Sonuç 



 

 



•  pT3 N0 (tm>5cm) olgularda post mastektomi RT’nin lokal-bölgesel 
rekürrense etkisi (LRR) 

 

 

metaanaliz 



Method 

Hasta seçim metodu 

• İlk tedavi cerrahi 

• Aksiller diseksiyon (level 1-2, ≥10 LN) 

• Aksiller örnekleme 

• TM   ≥ 5 cm, N0 

• Neoadj KT alanlar dışarda bırakılmış 

 

• Toplam 6 çalışma, 445 hasta 

• PMRT n=276      vs      Kontrol   n=169 
 

 



 

 

Sonuçlar: tüm grup 
 

LRR        PMRT  9 (%3.3)    vs      Kontrol 21 (%12.4) 

Pooled analiz: PMRT ile LRR azalmakta  p<0.0001). 

(Peto OR = 0.16, 95% CI 0.07 – 0.38) 



Sonuçlar: Aksiller Örnekleme 
 

 
• PMRT     148 hastada  

n=5 (%3.4)   LRR 

• Kontrol 107 hastanı n=13 
(%12)  LRR    p=0.0005 

 

 



 

 

Sonuçlar: Aksiller Disseksiyon 
 

 
• PMRT     127 hastada  

n=4 (%3.1)   LRR 

• Kontrol 56 hastanı n=8 
(%14.3)  LRR    p=0.01 

 



Sonuç 

 

• PMRT ile TM ≥ 5 cm, N0 olgulara LRR anlamlı oranda azalmıştır 

• AD (+) veya aksiller örnekleme yapılanlar ayrı analiz edildiğinde 
PMRT ile  LRR azaltmaktadır. 

• Bu grup hastaların tedavi kararında göz  önünde bulundurulmalıdır!!! 
 

 

 
 



Local-Regional Recurrence in Women 
with N0/N1mi, HER2-Positive Breast 
Cancer: The APT Trial 

Jennifer R. Bellon, M.D., FASTRO 
 

Dana-Farber Cancer Institute 

Brigham and Women’s Hospital 

Harvard Medical School 



LRR de subgrubun prognostik önemi 

• Tümör biyolojisi, tm davranışını 
öngörmede klinikopatolojik 
faktörler kadar önemli 

 

• LRR de biyolojik subtiplere göre 
değişiklikler göstermektedir 

Arvold N et al. JCO 2011; 29(29) 



 

 

LRR de subgrubun prognostik önemi 



APT Çalışması 
Adjuvant Paclitaxel (T) and Trastuzumab (H) 

• Prospektif tek kollu çalışma:  
• HER2 pozitif  tm   (3+ IHC ve/veya FISH ratio >2) 
• Tm  <3cm 
• N0 veya  N1mi (≤ 2 mm) 

 

• Sistemik tdv 
- Haftalık  T (80 mg/m2) 
- Haftalık H (4 mg/kg  hf 1,  sonra 2 mg/kg) 

 

- Ek olarak H 1 yıla tamamlanıyor  (haftalık veya 3hf da, 6 mg/kg) 
 

• Her2 (+)  adj H (trastuzumab) ve T (paclitaxel) alan hastalarda LRR 
değerlendirilmesi 

 

12 hf 



 

 

N % 

Yaş (median 55) 

   <50 

    50-70 

  >70 

 

132 

233 

41 

 

33 

57 

10 

Primer Tumor 

   T1a 

   T1b 

   T1c 

   T2 

 

77 

124 

169 

36 

 

19 

31 

42 

9 

Grade 

   I 

   II 

   III 

 

44 

131 

228 

 

11 

32 

56 

ER ve/veya PR 

   Positive 

   Negative 

 

272 

134 

 

67 

33 

Node (mi+) 

   Positive 

   Negative 

 

6 

398 

 

1 

99 

Hasta Karekteristikleri 

%91 



RT Detayları 

 

 

• Mastektomi (n= 162) 

- RT  kayıtları  160 (99%) mevcut 

- Hiçbiri PMRT almadı 

 

• MKC  (n=244) 

- RT kayıtları  217 (89%) mevcut 

• 9 (4%)    APBI 

• 208 (96%) tüm meme  RT; bunların  da , 202 (97%)  boost (+)   

• Nodal RT yok 



7-yıl DFS 

 

 Tüm hastalar 

93.3% 
(95% CI, 90.4-96.2%) 

 

MKC 

92.1% 
(95% CI, 88.0-96.3%) 

 

Mastektomi 

95.2%  
(95% CI, 91.8-98.8%) 
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7-yıl LRR-FS 

MKC  

99.0% 
(95% CI, 97.7-100%) 

 

Mastektomi 

98.0%  
(95% CI, 95.8-100%) 
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• Mastektomi (n=162) 
- 3 aksilla nüksü (1.9%) 

- Birinde HR (-), 2’sinde (+) 

 

 

 

• MKC (n=244) 
- İki (0.8%) hasta meme de nüks 

- 46.0 Gy / 23 fr tüm meme RT + 14 Gy/ 7 fr boost   

- 42.72 Gy /16 fr tüm meme +  9 Gy /3 fr boost 

- İkisi de HR (+) 
 

Lokal-bölgesel rekürrens 



Sonuç 

Erken evre meme ca da HER2 ya yönelik effektif tedavi alındığında 
LRR oranları oldukça düşük bulunmuştur 

 

 

7-yıl LRR  %0.8-1.9 
 



 lokal tm kontrolünün sağkalım üzerinde hipotetik yararı ile sistemik 
tedavi etkinliğinin artışı  

Punglia RS et al. N Engl J Med 2007;356:2399-2405 



 

 

Gelecek de… 

Effektif anti -HER2 tedavisi alan bu grup hastalarda lokal tedavilerde yavaş 

yavaş sınırlamaya gidilebilir mi?? 

• MKC de boost RT den vazgeçilmesi???? 

• PMRT de sınırlı nodal tutulumda LN ışınlamasından vazgeçilmesi 

gibi…. 



 

 



• MKC sonrası RT den vazgeçebilir miyiz? 
• RT katkısının minimal olduğu bir grup var mı? 

• Erken evre ER (+) hastalar da  kliniko-patolojik özelliklere dayanan 
çalışmalar başarısız!!!! 

 



NSABP B21 

 

 

• 1009 hasta tm ≤1 cm  (T1a/b) N0 

• Lumpektomi sonrası randomizasyon 

  

Tam     vs       RT     vs     Tmx +RT 

 

• 8-yıl IBTR 

• Tam      %16.5  

• RT %9.3  

• Tam +RT %2.8  



Kanada çalışması 

• T1-2 N0, >50 yaş 

• MKC sonrası randomizasyon 

 
 

 

• IBTR   5yıl      %8    vs     %1 

     8 yıl    %18   vs     %4 
 
 

• 611 h, T1 ve HR (+)  IBTR  8y   %15  vs    %4 
 

Tam +RT Tam vs 



 

 

CALGB 9343 

Hastalar 

• 636 kadın, yaş 70+ 

• Evre I, ER+ 

• Randomizasyon 

 

 

• 10 yıl LRR  %10   vs    %2 
 

• Meme ca -spesifik mortalite 

• DMs  far yokkk 

 
 



  

• 21 gen analizi ile RS:    HR (+)  Her2 (-) meme ca da uzak met riskini belirlemede valide 
bir prognostik yöntem  

• Sistemik tedaviden  faydalanımı öngörmek için sıklıkla kullanılmakta!! 

Distant Relapse-free Survival 
Paik S, et al: N Engl J Med, 2005 

The 21-genes used for  
 determining Recurrence Score (RS) 

21-Gen analizi ile  Rekürrens Skor (RS)  



Mamounas  ve ark.  LN (-), HR (+) meme 
ca da LRR ile RS arasında anlamlı ilişki 
gösterilmiştir     
  
     
  

21-Gen analizi RS ve LRR 

21 gen RS’nun LRR prognostik önemini gösteren  veriler sınırlı 



• LN (-), HR (+) erken evre meme ca da 21 gen analizi RS   ile 

LRR riski arasında ilişkiyi belirlemek 

 

• LRR ve uzak met insidansını değerlendirmek 

 

• MKC + RT ile tedavi edilen hastalarda subgrup analizi yapmak 

Amaç 



 

• Evre I-II 

• ER (+), LN (-) 

• Unilateral  

• 21 gen-analizi olan 1355 hasta  

• Minumum takip 2 yıl 

 

 

Method 

792 hasta çalışmaya alınıyor 



Yaş:      median (range) 

<50 y 
  > 50 y 

56 y (25-84 yıl) 

30% 
70% 

T-size:    < 2.0cm 
                > 2.0cm 

81.4% 
18.6% 

Tedavi:  
               Mastektomi 
               Lump +RT 

 
26.5% 
73.4% 

Sistemik tedavi:    
              Hormonal tdv 
              Kemoterapi                  

 
96.9% 
33.2% 

 

Hasta karekteristikleri (n= 792) 



21-gene RS:              Low <18 
                         Intermediate 18-30  

      High >31 

53.8% 
37.4% 
8.8% 

Histologic grade:     
                                              G1 

             G2 
             G3 

 
26.0% 
52.7% 
15.8% 

Lenfatik  Inv:             
                                               Var 

                 Yok 

 
14.3% 
85.8% 

Path marjin:         
                                          Negative  

                       Yakın/pozitif 

 
90% 
9.3% 

  Hasta karekteristikleri (n= 792) 



Sonuçlar 

99.1% 93.6% 

Median takip 55 ay   (range 24-137 ay)  
 



Multivaryan regresyon analizi-uzak met  

Risk Faktorleri Hazard Ratio (95% CI) p 

Yaş 1.06 (0.43, 2.58) 0.896 

T-size 6.60 (2.82, 15.44) <0.001 

Grade 0.95 (0.84, 1.09)  0.495 

Lenfatik. Inv. 1.62 (0.65, 4.03)  0.299 

21-gene RS ≥18 4.48 (1.65, 12.10)  0.003 



Risk Faktor Hazard Ratio (95% CI) p 

Yaş 0.82 (0.32, 2.10) 0.680 

T-size 2.28 (0.87, 6.02) 0.094 

Grade 1.0 (0.98, 1.02)  0.940 

Lenf. Inv. 2.85 (1.09, 7.42)  0.032 

21-gene RS ≥18 2.82 (1.08,7.36)  0.034 

Tedavi  Tipi 1.05 (0.39, 2.86)   0. 900 

Multivaryan regresyon analizi-LRR  



   Lumpektomi +RT 

Multivaryan regresyon analizi-LRR  

0.049 



Rekurrens skor ve LRR riski  
 

Lumpektomi + RT 

* Evaluation of the 21-gene recurrence score as a continuous variable showed a statistically significant hazard ratio for local–
regional recurrence (hazard ratio 2.66; P = 0.03) 



• 21-gen analizi ile  RS             uzak met riski ile anlamlı olarak ilişkili 

bulunmuştur 

 

• Hormon (+), node negatif hastalarda RS               LRR  için prediktördür  

 

• Ancak subgrup analizinde  lump + RT,  RS  LRR için anlamlı bir prediktör 

olarak bulunmamıştır. 

• RT’nin LRR’i azaltma etkisi, 21 gen RS’un prognostik önemini azaltmış olabilir 

• Düşük risk grubu, uzun takip 

• RT ile ek çalışmalar gerekli!!! 

 

Sonuç 

    

    



Patient Views and Correlates of 
Radiotherapy Omission:  

 

A Population-Based Survey of Older Women with Favorable 
Prognosis Breast Cancer  

 

Dean Shumway, Kent Griffith, Sarah Hawley, Kevin Ward, Ann 
Hamilton, Steven Katz, Monica Morrow, and Reshma Jagsi 

September 24, 2017 

Funded by NCI 
P01CA163233 



Amaç 

 

 

• Yaşlı erken evre iyi prognozlu meme ca lı hastalararın  penceresinden 
radyoterapiyi almak istememe kararının popülasyon-tabanlı anket 
çalışması 



Metod 

 

 

 

• 951  MKC yapılmış,  yaş ≥65  

• Evre I-II unilateral meme ca 

• RT istememe nedenleri ile ilgili anket çalışması 
• RT istememe rasyoneli 

• Tedaviye karar verme yaklaşımları 

• Rekürrens riski ile ilgili öngörüleri 

 



Sonuçlar 

• 951 hastadan 137 hasta RT yi kabul etmemiş 

• En sık neden %54 yönlendiren cerrahın rolü 

• Hastanın kendi isteği %41 

 



RT istememe - multilevel logistik regresyon model 

 

 



 10-y LRR riski için hastaların algısı  

10% 

2% 

19% 
18% 
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RT Omission RT Receipt
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Patient perception



Sonuç 

 

• Yaşlı, erken evre meme ca lı hastalar MKC sonrası RT almak istemeyebiliyor 
• Bu kararda hasta yaşının ileri olması ve  ER (+) etkili iken multipl komorbidite etkisiz 

•  Ancak opere eden cerrah en önemli etkiye sahip!!!!! 

• Multidisipliner değerlendirmenin önemine dikkat çekiliyor 





 



Endocrine Therapy Alone After BCS for 
Selected Biologically Low-Risk Tumors? 
NOT THE STANDARD OF CARE BUT AN 
AREA OF ONGOING INVESTIGATION 

LUMINA 

• Prospective multicenter 
cohort study in Canada 

• Age 60+ 

• Unifocal Stage I (pN0), 
lumpectomy, negative 
margins (2 mm), no lobular, 
no EIC, no LVI, no Grade 3 

• ER+/PR+/Her2- 

• Luminal A tumors (by IHC; 
centralized Ki67 not >13%) 

IDEA 

• Prospective multicenter 
cohort study in US 
(Michigan, MSKCC, Hopkins, 
Harvard/MGH, Harvard/BIDMC, 
Penn, Stanford, Yale, Loyola, MCW, 
ECU, UTSW, CINJ/Rutgers) 

• Age 50-69 

• Unifocal Stage I (pN0), 
lumpectomy, negative 
margins (2 mm) 

• ER+/PR+/Her2- 

• Low Oncotype-DX RS 
(≤18) 

 

PRECISION 

• Prospective 
multicenter 
cohort study in 
Boston 
(DFCI/BWH) 

• Age 

• Criteria 

 



  



Rekurrens skor ve LRR  
Node negatif meme ca 

Mamounas et al 

n=895 

Chadha et al 

n=792 

Yaş (> 50 vs. < 50) 0.0002 0.681 

Lenf. Inv. --  0.032 

21 Gene ölç. RS                                                  0.005 0.034 

Mast. vs. Lump. + XRT 0.047 0.90 




