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Meme kanseri, kadinlarda en sik goriilen kanserdir. Olgularin yaklasik %5-10u
tanida metastatiktir ve erken evre hastalig1 olan hastalarin %30’una yakini metas-
tatik hastalik ile niiks eder [1]. Meme kanseri vakalarinin yaklasik %70’i 6stro-
jen reseptoril (ER), progesteron reseptorii (PR) ya da her ikisini birden eksprese
ederler ve hormon reseptorii pozitif (HR+) olarak adlandirilirlar [2]. Hormonal
tedavi, erken evre meme kanseri tedavisinin temelini olusturmaktadir. Fakat has-
talarin 6nemli bir kismi1 primer veya sekonder endokrin direng gelistirerek daha
yeni tedavi segceneklerine ihtiya¢ duymaktadir [3].

OSTROJEN RESEPTORUNUN YAPISI

ER harig steroid ailesinin ¢ogu reseptorii, klasik olarak “translokasyon reseptor-
leri” olarak goriiliir. Yani, hormon yoklugunda temel olarak sitoplazmik olarak
dagilmis durumdan, hormonla uyarilmis hiicrelerde agirhikli olarak niikleer bir
lokalizasyona gecis olur. Bununla birlikte, ER, hem hormon varliginda hem de
yoklugunda agirlikli olarak niikleer lokalizasyonda goriinmektedir. ER ligand
bagiml bir transkripsiyon faktorii olarak calisir; ER'nin ligand baglama alanina
ostrojenin baglanmasi, ER'nin hedef genlerin promotériindeki dstrojen yanit ele-
manlarina (ERE) dogrudan baglanmasina veya ilgili promotor bolgelerinde diger
transkripsiyon faktorleriyle protein-protein etkilesimine yol agar [4-7]. Daha son-
ra, hormon reseptor kompleksi, dstrojen spesifik yanit elemanlarina baglanarak
genlerin ekspresyonunu aktive eder veya baskilar. Boylelikle hormonun fizyolojik
etkilerinden sorumlu olan protein iiriinlerinin sentezleri diizenlenir. ER, niikleer
reseptor siiperailesinin diger iiyeleri ile birgok yapisal 6zelligi paylasmaktadir. ER,

1
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