MEME KANSERINDE
7 PROGNOSTIK VE
PREDIKTIF FAKTORLER
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GIRIS
Meme kanseri farkli histolojik alt tiplerden olusan heterojen bir kanserdir. Bu de-
giskenlikten altta yatan farkli molekiiler ve genetik yap1 sorumlu olup buda fark-
I1 klinik tablolara neden olmaktadir. Meme kanserinde niiks ve metastataz riski
yiiksek olan hastalara uygulanan tedaviler ile meme kanserinden 6liim oranini
azalmustir (1-4). Meme kanserinde teshis sirasinda tedaviden bagimsiz olarak kli-
nik sonug hakkinda bilgi saglayan faktorler prognostik faktorlerdir. Niiks veya
metastaz riski yiiksek olan hastalar1 segmeye yardimci olabilecek giivenilir prog-
nostik faktorler hastanin sagkalimi i¢in ¢ok degerlidir [5,6]. Buna karsilik belirli
bir tedavi yontemine cevap verme olasilig1 hakkinda bilgi saglayan faktorler ise
prediktif faktorlerdir.Klinik olarak uygulanabilir prediktif faktorler, adjuvan teda-
vinin kisisellestirilmesinde, hangi tedavilerin hastalara fayda saglayacaginin belir-
lenmesinde ve potansiyel olarak toksik ve pahali tedavilere gereksiz maruz kalma
durumundan koruma saglamaktadirlar. Prognostik ve prediktif faktorler ayr1 ayri
siniflandirilmalarina ragmen aslinda bir¢ok faktér hem prognostik hemde pre-
diktif faktor 6zelligindedir (6rn, Insan epidermal biiyiime faktérii reseptoriiniin 2
[HER2] asir1 ekspresyonu varlig1). Genetik sifrelerin ¢oziilmeye baglandig: giinii-
miizde yeni nesil gen dizi analizleri ve biyoteknolojik gelismeler molekiiler onko-
lojide yeni ufuklar a¢gmis, onkolojik anlayisimizda biiyiik gelismeler saglamistir.
Meme kanserinde prognozu belirleyen faktorler; hastaya ,tiimore ve tedaviye
bagli olarak ii¢ temel baglikta ele alinabilir.
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limeraz (PARP) oral inhibitorlerinin (olaparib ve talazoparib) etkin oldugu faz 3
galismalarda gosterilmistir.

6. Yeni Nesil Sekanslama (NGS)

Kanserin progresyonunda ve metastazinda rol oynayan molekiiler driverlerin
anlasilmasi, bireysellestirilmis kanser tedavisine neden olabilecek spesifik geno-
mik anormalliklerin belirlenmesi amaglayan arastirma alanidir. Muhtemel prog-
nostik bilgi saglamanin yani sira, spesifik mutasyona dayali tedavi i¢in adaylar1 be-
lirlemek ve tahmin etmek i¢in yeni nesil sekanslamanin (NGS) degeri umut verici
olmakla birlikte, rutin klinik kullanim i¢in heniiz hazir degildir. Simdiye kadar en
sik gozlenen somatik mutasyonlar p53 geninde ve fosfatidilinositol-4,5-bisfosfat
3-kinaz, katalitik alt tinite alfa (PIK3CA) genindeydi. Mutasyona ugramis p53,
agirlikli olarak bazal benzeri meme kanserlerinde ve HER-2 ile zenginlestirilmis
alt tipte daha stk bulundugu tespit edilmistir.

Mutasyona ugramis bir PIK3CA geni, genel olarak ER-pozitif Luminal alt tip-
te daha sik olarak gézlenmekte olup ER-pozitif HER-2-negatif metastatik meme
kanserinde alfa spesifik bir PIK3CA inhibitoriiniin (alpelisib) fulvestrant ile kom-
bine edilmesinin etkinligi artirdig1 gozlenmistir.
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