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ÖZET 

AMAÇ: Meme kanseri en sık görülen ve ölüme neden olan kadın kanseridir. Meme 

kanseri prognozu obezite ve vücut kompozisyonları bileşenleri ile yakın ilişki 

göstermektedir. Çalışmamızda meme kanseri tanılı hastalarda obezite ve sarkopeninin 

sağ kalım üzerine etkisinin araştırılması amaçlanmıştır. 

METOD: Çalışmamıza Ocak 2012- Aralık 2017 tarihleri arasında meme kanseri tanısı 

almış, Marmara Üniversitesi Pendik Eğitim ve Araştırma Hastanesi Tıbbi Onkoloji 

Polikliniği’nde takip edilen, tedavi öncesinde evreleme amacıyla çekilmiş BT veya  

PET/BT’si olan, tüm verilerine ulaşılabilen 176 kadın hasta dahil edildi. Vücut kütle 

indeksi (VKİ) ≥ 30 kg/m2 olan hastalar obez kabul edildi. Sarkopeniyi değerlendirmek 

için, mevcut olan PET/BT ve abdomen BT görüntüleri kullanıldı. L3 vertebra iskelet 

kas alanının boyun karesine bölünmesi ile oluşturulan “Skeletal Muscle Index” (SMI) 

(cm2/m2) hesaplandı. Beraberinde total kasların dansitesi ve dansitenin standart 

sapması (SD) hesaplandı. İskelet kası dansitesini ayırmak için -29 ile +150 HU 

arasındaki dansite  değerleri kullanıldı. Hastaların 138'inde L3 SMI, 176'sında L4 

psoas kas alanı ve 173'ünde L4 paraspinal  kas alanı hesaplandı. İstatistiksel analiz için 

SPSS (version 23.0: SPSS) programı kullanıldı. Antropometrik veriler ve 

klinikopatolojik özelliklerin sağ kalıma etkilerinin analizinde Kaplan-Meier yöntemi 

ve tek değişkenli analizde log-rank testi kullanıldı. 

BULGULAR: Çalışmaya katılan 176  hastanın tamamı kadın olup başvuruda medyan 

yaş 51’di, ve VKİ ortalama 30,3±5,6 kg/m2 (min.-maks.:19-45,3) olarak hesaplandı. 

Hastalarımızın %45’i obez olup, 25 hasta sarkopenikti. Sarkopenik hastaların 5’i 

(%20) obez olup, diğer %80’i obez değildi. 173 hastanın verisinden ROC analizi 

kullanarak hesaplanan L4 paraspinal kas alanı/boy (L4PS/B) (cm2 /m) SMI’yı en iyi 

tahmin ettiren parametre olduğu bulundu. Hasta grubumuzda sarkopeni tanısı için 

L4PS/B değeri ≤ 4,89cm2/m olması kabul edildi.  

Metastatik meme kanseri hastalarında hem tek, hem çok değişkenli analizde L4PS/B 

(cm2 /m ) ≤ 4,89cm2/m olması (sarkopenik), sarkopeni olmayan gruba kıyasla anlamlı 

daha uzun genel sağ kalım (GS) görüldü (p:0,009; HR:7,75; %95GA:1,66-36,1). Hem 

tek değişkenli hem çok değişkenli analizlerde L4PS/B parametresinin > 4,89 cm2/m 
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olması erken evre hastaların hastalıksız sağkalımında (HS) ve metastatik hastaların 1. 

progresyonsuz sağkalımında (PFS1)  kısalma  doğrultusunda trend gösterdi. Çalışma 

verilerinin kendi içersinde tutarlıydı. Obezite varlığı hasta grubumuzda sağ kalımları 

etkilememiştir. Metastatik hastalarda primer meme cerrahisi yapılması PFS1’de 

anlamlı kısalmaya neden olan bağımsız bir prognostik faktördü (p:0,01; HR:19,2; 

%95GA: 1,891-195,16). 

SONUÇ: Çalışmamızda obezitenin sağ kalımları etkilemediği görüldü. Fakat 

sarkopeni sağ kalıma etkisi olan bağımsız bir prognostik faktördü. Metastatik 

sarkopenik hastalarda, sarkopenik olmayan gruba kıyasla anlamlı daha uzun GS 

görüldü. Burada hasta popülasyonumuzun diğer çalışmalara kıyasla nispeten daha 

genç yaşta ve kadın olmaları sarkopeniyi etkileyen diğer hormonal süreçlerin varlığı 

neden olarak düşünülebilir. Daha homojen bir hasta grubunda ve daha fazla sayıda 

hasta ile ileri çalışmalara ihtiyaç duyulduğu açıktır.  

ANAHTAR KELİMELER: Sarkopeni, obezite, meme kanseri, paraspinal alan. 
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ABSTRACT: 

 

OBJECTIVE: Breast cancer is the most common and deathly female cancer. obesity 

and body composition components is closely related with breast cancer prognosis. In 

our study, we aimed to investigate the prognostic effects of obesity and sarcopenia on 

survival in patients with breast cancer. 

METHODS: Our study included 176 female patients who were diagnosed with breast 

cancer and followed up at Marmara University Pendik Training and Research Hospital 

Medical Oncology Outpatient Clinic between January 2012 and December 2017, with 

CT or PET / CT taken for staging before treatment, and all data were available. Patients 

with a body mass index (BMI) ≥ 30 kg / m2 were considered obese. Available PET / 

CT and abdomen CT images were used to assess sarcopenia. The “Skeletal Muscle 

Index” (SMI) (cm2 / m2), which was calculated by dividing the L3 vertebra skeletal 

muscle area to the hights’ square. Along with this, the density of the total muscles and 

the standard deviation of the density (SD) were calculated. Density values between -

29 and +150 HU were used to separate skeletal muscle density. We can reach the data 

to calculate L3 SMI in 138 patients, L4 psoas muscle area in 176, and L4 paraspinal 

muscle area in 173. SPSS (version 23.0: SPSS) program was used for statistical 

analysis. Kaplan-Meier method was used to analyze the effects of anthropometric data 

and clinicopathological features on survival, and the log-rank test was used for 

univariate analysis. 

RESULTS: All 176 patients who participated in the study were women, median age 

was 51 at the time of presentation, and median BMI was 30.3 ± 5.6 kg/m2 (min.-

max.:19-45.3). Fortyfive percent of our patients were obese and 25 patients were 

sarcopenic. Five (20%) of sarcopenic patients were also obese, and rest were not obese. 

ROC analysis from 173 patients' data showed L4 paraspinal muscle area / length (L4PS 

/ B) (cm2/m) to be the best predictor of SMI. L4PS / B value ≤ 4.89 cm2/m was accepted 

for the diagnosis of sarcopenia in our patient group. Sarcopenic metastatic breast 

cancer patients (L4PS / B ≤ 4.89 cm2/m) showed significantly longer overall survival 

(GS) compared to non-sarcopenia group (p: 0,009; HR: 7,75; 95% CI: 1,66-36,1) in 

both univariate and multivariate analyzes. Disease-free survival (HS) in early-stage 
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patients and 1st progression-free survival (PFS1) in metastatic patients with L4PS / B 

parameter > 4.89 cm2/m had a trend towards shorter survivals than sarcopenic group 

in both univariate and multivariate analyzes. The study data were consistent within 

themselves. Presence of obesity did not effect survival in our patient group. Performing 

primary breast surgery in metastatic patients was an independent prognostic factor 

causing significant shortening in PFS1 (p: 0.01; HR: 19,2; 95%: 1,891-195,16). 

CONCLUSION: Obesity did not affect survival in our study population. But 

sarcopenia was an independent prognostic factor on survival. Sarcopenic metastatic 

breast cancer patients had a significantly longer GS compared to non-sarcopenic 

group. Here, the fact that our patient population is being relatively young compared to 

other studies and female might be causing the existence of other hormonal processes 

that effect sarcopenia. It is clear that further studies are needed with more 

homogeneous and increased number of patients. 

KEYWORDS: Sarcopenia, obesity, breast neoplasms, paraspinal area. 
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1 GİRİŞ ve AMAÇ 

Meme kanseri, dünyada kadınlarda en sık görülen ve en çok kanser ölümüne neden 

olan kanserdir (1). Türkiye Kanser İstatistikleri 2015 verisine göre de meme kanseri 

ülkemizde görülen en sık kadın kanserleridir ve kadınlarda tanı konulan her 4 

kanserden 1’i meme kanseridir (2).  

Etyolojide cinsiyet, artan hasta yaşı, genç yaşta ailede meme kanseri öyküsü, erken 

menarş, geç menopoz, ilk canlı doğumda ileri yaş, sigara ve alkol kullanımı ve bazı 

gruplarda obezite, uzun süreli hormon replasman tedavisi, terapötik göğüs duvarı 

ışınlamasına daha önce maruz kalma, iyi huylu proliferatif meme hastalığı, 

mamografide artmış meme dansitesi ve BRCA1 / 2 genleri gibi genetik mutasyonlar 

olmak üzere çok sayıda risk faktörü mevcuttur (3). 

Obezite [vücut kütle indeksi (VKİ) ≥30 kg/m2] ve enerji dengesi ile ilgili faktörler 

meme, endometrial, prostat ve kolorektal kanserler dahil olmak üzere birçok 

kanserdeki mortalite ve morbidite sonuçlarıyla ilişkilendirilmiştir. VKİ ile ilişkili 

meme kanseri riski menopozal duruma göre farklılık gösterir (4). Obezite 

postmenopozal östrojen reseptörü (ER) pozitif meme kanseri riskini ve mortalitesini 

arttırır. Premenopozal obezlerde meme kanseri riski azaldığına dair veriler vardır, 

ancak bu yargı tüm çalışmalarda desteklenmemektedir (5, 6).  

Sarkopeni ileri yaşla iskelet kas kütlesi (İKK) ve kas gücü kaybı olarak tanımlanmıştır 

ve kanser hastalarında önemli bağımsız bir prognostik risk faktörü olarak kabul 

edilmektedir (7). Kanser İKK kaybına, protein katabolizmasının artmasına ve sonuçta 

ters klinik sonuçlara yol açabilmektedir (8). Önceki çalışmalar sarkopeninin pankreas, 

böbrek, solunum ve gastrointestinal kanserlerde kemoterapi (KT) toksisitesini ve genel 

sağ kalımı (GS) olumsuz yönde etkilediğini göstermiştir (9). 

Obezite ve sarkopeninin birlikte görülmesi olarak tanımlanan sarkopenik obezite  ise 

dünya çapında prevelansı  artan  majör bir sağlık problemidir (10). Feliciano ve ark.nın 

yaptığı bir çalışmada toplam yağ dokusu yüksek olan hastalar düşük olanlarla 

karşılaştırıldığında mortalitenin daha yüksek olduğu göstermiştir. En yüksek mortalite 

sarkopenik obezlerde (hem sarkopeni hem de yüksek toplam adipoz dokusu olanlarda) 
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görülmüştür. Tek başına VKİ ile mortalite arasında zayıf bir ilişki saptanmıştır. Bu 

durum bazı hastalarda olumsuz sonuçlar doğuracak şekilde yanlış sınıflandırmalara 

neden olmuştur. Obezitenin sarkopeni ile beraber değerlendirilmesinin daha doğru 

olacağı belirtilmiştir (11). 

Sarkopenik obezite sarkopeninin ve obezitenin bir arada bulunması olarak tanımlanır 

(12). Prado ver ark.rı gastrointestinal sistem (GİS) ve solunum yolu tümörlerini 

incelemiş olup sarkopenik obezitenin, incelenen kanserlerden özellikle kolorektal 

kanserde sağ kalımda anlamlı kısalma ile ilişkili olduğunu bulmuştur (9). Yapılan 

litaratür araştırmasında bazı çalışmalarda sarkopeninin meme kanserinde sağ kalım 

üzerine olumsuz etkisi olmasına rağmen etkisiz olabileceğini ya da şüpheli olduğunu  

gösteren çalışmalara rastlandı(13, 14).Çalışmamızda merkezimizde tedavi edilen 

meme kanseri tanılı hastalar obezite (VKİ ≥ 30 kg/m2), ve sarkopeni (SMI<35.5 

cm2/m2 ve diğer sarkopeni indeksleri) açısından incelenmiş olup tıbbi onkoloji 

poliklinik kayıtlarında mevcut olan sosyo-demografik verileri, labarotuvar sonuçları, 

klinik takip parametreleri, tedavi yanıtları ve sağ kalım bilgileri retrospektif olarak 

kayıt edilmiştir. Toplanan veriler üzerinden meme kanseri tanılı hastalarda sarkopeni 

göstergesi olarak kullanılabilecek farklı indeksler bulunması, ve obezite ile 

sarkopeninin sağ kalım üzerine etkisini araştırmayı amaçladık.  

2 GENEL BİLGİLER 

2.1 Meme Kanseri İnsidans ve Epidemiyolojisi 

Meme kanseri dünyada kadınlarda en sık görülen ve en çok kanser ölümüne neden 

olan kanserdir (1). Türkiye Kanser İstatistikleri 2015 verisine göre de meme kanseri 

kadınlarda en sık görülen kanserdir ve tanı konulan her 4 kadın kanserden 1’i meme 

kanseridir (2). ABD’de her kadında yaşam boyu meme kanseri gelişme riski % 12,4 

olarak saptanmıştır (15). İnsidans oranları en yüksek Kuzey Amerika, Avustralya / 

Yeni Zelanda'da, en düşük Asya ve Sahra altı Afrika'dadır (16). Bu uluslararası 

farklılıklar muhtemelen sanayileşmenin bir sonucu olarak toplumsal değişimlerle 

ilişkilidir (örneğin yağ alımı, vücut ağırlığı, menarş yaşı veya emzirme değişiklikleri, 

daha az gebelik ve ileri yaşta ilk doğum). Şekil 1’de dünya genelinde her iki 

cinsiyetteki yeni kanser vaka sayısı oranları gösterilmiştir.  
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Şekil 1. Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) 2018 Dünya Genelinde Tüm Kanserlerde Tüm 

Yaşlardaki Her İki Cinsiyetteki Tahmini Yeni Vaka Sayısı (1). 

Kanser hem erkeklerde, hem de kadınlarda kalp ve damar  hastalıklarından sonra ikinci 

en sık ölüm nedenidir (17). En fazla ölüm erkeklerde akciğer, prostat ve kolorektal 

kanser, kadınlarda meme, akciğer ve kolorektal kanserlerinden kaynaklanmaktadır 

(Şekil 2) (1).  

 

Şekil 2. DSÖ 2018 Verilerine Göre; Dünya Genelinde, Tüm Kanserlerde, Tüm Yaşlardaki, 

Sırasıyla Her İki Cinsiyetteki ve Kadınlardaki Kanser Nedenli Tahmini Ölüm Oranları (1). 

Ülkemizde 2015 yılında yaşa standardize edilmiş kanser hızı (insidansı) erkeklerde 

yüz binde 247,6; kadınlarda ise yüz binde 177,5’tir. Toplamda kanser insidansı ise yüz 

binde 212,6’dır. Türkiye’de 2015 yılında toplam 167.463 kişiye yeni kanser tanısı 

konmuştur. Ülkemizde görülen ilk 5 kanser türü dünyadaki ve diğer gelişmiş 

ülkelerdeki örüntü ile benzerlik göstermektedir (Şekil 3). Ülkemizde meme kanseri 

tanısı alan kadınların %44,5’inin 50-69 yaş arasında olduğu, %40,6’sının ise 25-49 yaş 
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aralığında yer aldığı görülmektedir. Hastalar ortanca 53 yaşında meme kanseri tanısı 

almıştır (2). 

 

Şekil 3. Türkiye Tüm Yaş Gruplarındaki; Sırasıyla Erkek ve Kadınlardaki En Sık Görülen 

Bazı Kanserlerin Grup İçindeki Yüzde Dağılımları (2). 

2.2 Meme Kanseri Etyolojisi ve Risk Faktörleri 

 

Meme kanserinin insidans oranı dünya genelinde gelişmiş ülkelerde daha yüksektir, 

ve bu oran ırk ve etnik kökene göre büyük ölçüde değişmektedir (18). Gelişmiş 

ülkelerde yaşlı nüfusun artmasıyla yaşlılarda meme kanseri görülme sıklığı da 

artmaktadır (19).  

Meme kanseri vakalarının büyük çoğunluğunun etiyolojisi bilinmemektedir. Bununla 

birlikte, hastalık için çok sayıda risk faktörü mevcuttur. Bunlar cinsiyet, artan hasta 

yaşı, genç yaşta ailede meme kanseri öyküsü, erken menarş, geç menopoz, ileri yaşta 

ilk canlı doğumunu yapma, uzun süreli hormon replasman tedavisi, daha önce 

terapötik göğüs duvarı ışınlamasına maruz kalma, iyi huylu proliferatif meme 

hastalığı, mamografide artmış meme dansitesi ve BRCA1/2 genleri gibi genetik 

mutasyonlardır. Kadın cinsiyeti ve artan hasta yaşı dışında, bu risk faktörleri sadece 

az sayıda meme kanseri ile ilişkilidir (20). 

Risk faktörlerine daha ayrıntılı bakacak olursak; demografik, reprodüktif, hormonal, 

kalıtsal, meme ilişkili nedenler ve hayat tarzı değişiklikleri ile hava kirliliği, gece 

şiftinde çalışmak, diyabet, radyasyon gibi diğer nedenler olarak sıralanabilir.  
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Demografik nedenlerden; kadın cinsiyet önemli bir nedendir. Meme kanseri 

genellikle kadınlara özgü bir hastalıktır. Erkeklerde nadir görülen bir malignite olup, 

tüm kanser vakalarının % 1'inden daha azını oluşturur (21). Hormonal dengesizlik, 

radyasyona maruz kalma ve ailede meme kanseri öyküsü olan yaşlı erkeklerde meme 

kanseri daha sık görülür, ve en yaygın risk faktörü BRCA2 gen mutasyonu varlığıdır 

(21, 22). Cinsiyetten sonra yaş, meme kanseri için bilinen en önemli risk faktörüdür 

(22). Meme kanseri insidansı yaşla birlikte önemli ölçüde artar ve menopoz çağında 

zirveye ulaşır, daha sonra yavaş yavaş azalır veya sabit kalır (23). Bununla birlikte, 

genç kadınlarda görülen meme kanserleri daha büyük boyutta, ileri evrelerde ve sık 

lenf nodu tutulumu ile birlikte olup daha kısa sağ kalım gösterir (24). 

Reprodüktif  faktörler ve meme kanseri arasındaki ilişki; ergenlik çağında başlayan 

ve aylık döngülerde devam eden over hormonlarının etkisi ile ilişkilidir. Bazı vaka 

kontrol çalışmaları erken menarşta meme kanseri riskinin iki kat arttığını gösterirken 

(25), bazı çalışmalarda meme kanseri ile menstrüel siklus arasında ilişki 

bulunamamıştır (26-28). 50 yaş sonrası menopoz meme kanseri riskinde artış ile 

ilişkilidir (23, 29, 30). Doğum yapan kadınlar arasında artan doğum sayısı ile meme 

kanseri riski azalır (23, 31). İlk doğumları sırasında daha ileri yaştaki kadınlar, meme 

kanseri için daha fazla risk taşımaktadır (25). Çalışmaların sonuçları, tam dönem 

gebeliğin koruyucu bir faktör olarak kabul edildiğini göstermiştir (29, 31). Tablo 1’de 

dünyada meme kanseri ilişkili risk faktörleri özetlenmiştir. 

Tablo 1: Dünyada meme kanseri ilişkili risk faktörleri (3). 

RİSK FAKTÖRLERİ Koruyucu Predispozan Tartışmalı 

Demografik Kadın cinsiyet     

 Yaş      

 Kan grubu     

Reprodüktif Menarj yaşı     

 Geç menepoz     

 Tam zamanlı gebelik     

 Düşük      

 Ovulatuvar menstruel siklus     

 Gebelik karekteristikleri     

Hormonal  Hormonal koruyucu yöntemler      
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 Ovulasyonu uyaran ilaçlar      

 Postmenepozal hormonal terapı      

Kalıtsal Genetik faktörler     

 Ailede pozitif meme kanseri öyküsü     

Meme ilişkili Emzirme      

 Yüksek meme yoğunluğu     

 Benign meme hastalıkları     

Hayat tarzı Obezite ve fazla kilo     

 Alkol marziyeti     

 Sigara      

 Kahve      

 Diyet      

 Fazla fiziksel aktivite      

 Vitamin D     

 Uyku süresi     

Diğerleri  Hava kirliliği     

 Gece şifti     

 Sosyoekonomik statü     

 Diyabet      

 Radyasyon      

 

Hormonal nedenlerden; oral kontaseptif kullanımının birkaç çalışma dışında meme 

kanseri gelişme riski ile ilişkili bulunmuştur (30, 32, 33). 

Kalıtsal faktörlerden; çeşitli genetik faktörler meme kanseri insidansını artırsa da, 

kalıtsal meme kanseri vakalarının yaklaşık % 40'ı baskın otozomal dominant geçen 

BRCA1 ve BRCA2 genlerindeki mutasyonlar nedeniyle ortaya çıkar (34). Ailede 

meme kanseri öyküsü majör risk faktörlerinden biridir (35, 36). Çalışmalarda ailede 

meme kanseri öyküsü olan (50 yaşından küçük tanı alan 2 veya daha fazla vaka, veya 

herhangi bir yaşta tanı alan 3 veya daha fazla vaka) kadınların; BRCA mutasyonları 

açısından negatif olsalar dahi meme kanseri olma olasılığının yaklaşık 4 kat daha fazla 

olduğu bildirilmiştir (37).  

Meme ile ilişkili faktörlerden; meme dansitesinin fazla olması çok sayıda çalışmada 

meme kanseri için bağımsız bir risk faktörü olarak tanımlanmıştır (38). Emzirme 
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meme kanserine karşı koruyucu bir faktördür (39) ve laktasyonun koruyucu etkisi 

emzirme süresinin uzaması ile artar (30). Benign  meme hastalıkları meme kanseri için 

önemli bir risk faktörüdür (40). Benign meme hastalıklarının, ER pozitif ve ER negatif 

invaziv meme kanseri riskinde artış ile ilişkili olduğunu ve bu artışın oranının farklı 

yaşlarda farklı olduğu çalışmalarla gösterilmiştir (41).  

Hayat tarzı değişiklikleri; obezite,alkol kullanımı, sigara, diyet, fiziksel aktivite gibi 

değişkenleri içermektedir. “European Prospective Investigation into Cancer and 

Nutrition” (EPIC) sonuçları alkol maruziyeti ile hormon reseptörü (HR) pozitif ve HR 

negatif meme tümörleri arasında bir ilişki olduğunu göstermiştir. Bu çalışmanın 

sonuçları, alkol tüketimi zamanının meme kanseri gelişme riskini etkileyebileceğini 

ve meme kanseri gelişme riskinin ilk doğumla sonuçlanan hamilelikten önce alkol 

tüketenler arasında daha yüksek olduğunu göstermiştir (42). Sigara kullanımı 

açısından özellikle postmenopozal kadınlarda aktif sigara kullanımı ve doğum öncesi 

sigara kullanımı meme kanseri gelişme riski ile ilişkilidir (43). Yapılan fiziksel 

aktivite, aktivite ile orantılı olarak hem premenopozal, hem de postmenopozal 

kadınlarda meme kanseri riskini azaltmaktadır (44).  

Obezite; DSÖ’ye göre VKİ ≥ 30 kg / m2 olarak tanımlanmakta olup dünya çapında 

600 milyondan fazla yetişkini veya dünya nüfusunun %13'ünü etkilemektedir (45). 

Obezite meme kanseri gelişimi için yüksek risk, özellikle postmenopozal kadınlarda 

olmak üzere ve tüm yaş gruplarından kadınlar için kötü hastalık sonuçları ile ilişkili 

bulunmuştur. Obezite postmenopozal ER pozitif meme kanseri riskini ve mortalitesini 

arttırır. Obezitede artan östrojenler ve enflamatuar medyatörler agresif meme kanseri 

gelişmine katkıda bulunurlar (46). Meme kanserinin yaklaşık %20 kadarı 50 yaş altı 

kadınlarda saptanmaktadır ve yapılan çalışmalarda obezite ile premenopozal meme 

kanseri riski arasında ters bir ilişki saptanmıştır (47, 48). Obez premenopozal kişilerde 

meme kanseri riski azalmaktadır ancak bu bulguyu desteklemeyen çalışmalar da vardır 

(5, 6).  

Diyet, beslenme ve meme kanseri arasındaki ilişki birçok çalışmada ele alınmıştır.  

Vejeteryan olmayan diyetle beslenme, total alınan yağ miktarından ziyade düşük çoklu 

doymamış ve doymuş yağ asidi ile beslenme, etten zengin beslenme meme kanseri 

gelişme riski ile ilişkili bulunmuştur (25, 49, 50).  
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Gece vardiyasında çalışmanın; özellikle 20 yılın üzerinde bu şekilde çalışanlarda 

olmak üzere meme kanseri riskini artırdığı bazı çalışmalarda gösterilmiştir. Kesintili 

gece gündüz döngüsü melatonin miktarını azaltmakta bu da meme kanseri gelişme 

riskini artırmaktadır (51). Melatonindeki bu azalış reprodüktif hormon olan östrojen 

miktarını artırmakta ve bu da HR pozitif tümörlerin gelişimine neden olmaktadır. Bir 

meta-analizde vardiyalı çalışmanın meme kanseri riskini % 48'e kadar artırdığını 

gösterilmiştir (51). 

Sosyoekonomik durumun meme kanseri insidansındaki rolü de çalışmalarda üzerinde 

durulan bir diğer konudur. Yüksek sosyoekonomik durum ile meme kanseri arasında 

ilişki bulunmuştur (25, 52). Bunun ilk doğum yaşının ileri olması, hareketsiz yaşam 

tarzı ve yüksek yağlı diyet gibi faktörlerin kadınların adet döngüsünü doğrudan veya 

dolaylı olarak etkilemesine bağlı olduğu düşünülmektedir. Ancak meme kanseri 

tanısına erişim ve önleme olanağı ise bu grupta daha yüksektir (25, 53). Eğitim düzeyi 

ve istihdam durumu meme kanseri insidansını etkileyen önemli sosyoekonomik 

değişkenlerdendir. Yaşam tarzı, diyet ve çevresel faktörlerdeki farklılıklar nedeniyle, 

kentsel alanlarda yaşamak meme kanseri gelişme riskini arttırmakla ilişkilidir (54). 

Düşük sosyal sınıflarda ise vitamin C, retinol ve karoten az alımı östrojen ve prolaktin 

düzeyini değiştirerek meme kanseri insidansını değiştirmektedir. Sosyoekonomik 

durum relaps veya ölümde hastanın sonucunu önemli şekilde değiştirmekte, ve 

hastalıksız sağ kalım ile genel sağ kalımın önemli bir göstergesi kabul edilmekte olup, 

hastalığın klinik seyri ile ilişkilidir (55). 

Hava kirliliği meme kanseri için riskli bulunmuş olup bu durum çalışmalarla 

desteklenmiştir (56). Wei ve ark. meme kanserinin kentsel alanlarda ve kirlilik düzeyi 

yüksek olan bölgelerde daha yaygın olduğunu belirtmiştir (56). 

2.3 Meme Kanserinin Patolojisi ve Patogenezi 

Meme kanserinin gelişiminin altında yatan moleküler mekanizmalar tam olarak 

anlaşılamamıştır. Memede kanser gelişme riskini etkileyebilecek gelişimsel 

farklılıklar olduğunu gösteren kanıtlar artmıştır. Memenin premalign ve malign 

lezyonlarını açıklayabilmek için meme gelişimi ve morfolojisiyle onları etkileyen 

biyokimyasal faktörlerin anlaşılması gerekmektedir. 
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Meme vücutta dikey eksende ikinci ve altıncı kaburgalar arasında ve yatay eksende 

sternal kenar ve koaksiyel çizgi arasında uzanır. Meme üç ana yapıdan oluşur: hem 

epitelyal, hem de stromal elemanlardan oluşan cilt, deri altı dokusu ve meme dokusu. 

Epitel bileşenleri, memenin yapısal ve fonksiyonel birimlerini (lobüller) meme ucuna 

bağlayan dallanan kanallardır (duktus) (57). 

Meme malignitelerinin çoğu epitelyal elementlerden kaynaklanır ve karsinom olarak 

sınıflandırılır. Memenin karsinomları ya duktal, ya da lobülerdir. Bu ayrım meme 

duktal-lobüler sistemdeki anatomik konumlarından ziyade lezyonların büyüme 

paternine ve sitolojik özelliklerine dayanır. 

 

2.3.1 Histolojik alt tipler 

İnvaziv meme karsinomları lezyonların büyüme paternine ve sitolojik özelliklerine 

göre birkaç histolojik alt tipten oluşur (58). 

İnvaziv duktal karsinom (İDK): İnvaziv meme kanserlerinin en yaygın türüdür ve 

invaziv lezyonların %70-80'ini oluştururlar. İDK’lar sitolojik ve yapısal özelliklerine 

göre;  iyi diferansiye (grad 1), orta diferansiye (grad 2) ve az diferansiye (grad 3) olmak 

üzere üç tipe ayrılırlar.  

İnvaziv lobüler karsinom (İLK): İnvaziv lezyonların yaklaşık % 5-10'unu oluşturan 

ikinci en yaygın invaziv meme kanseri türüdür. 

İDK’lar ve İLK’lar arasında farklı histolojik görünüm ve mamografik özelliklerine ek 

olarak, belirgin prognostik ve biyolojik farklılıklar vardır. İLK’lar, İDK’lara  göre daha 

yüksek bilateral ve multifokal olma özelliğine sahiptir (59). İLK’lar yaşlı kadınlarda 

ortaya çıkar, daha büyük ve daha iyi diferansiye tümörlerdir. Kural olarak İLK’lar ER 

pozitiftir, ancak farklı ekspresyonlar gösterebilir (60). Grup olarak İLK’lar, İDK’lara  

göre daha geç dönemde metastaz yapma eğilimindedir  ve periton, meninksler ve GİS 

gibi alışılmadık yerlere daha sık metastaz yaparlar (61).  

Diğer tipler; Duktal / lobüler karsinom, müsinöz karsinom, tübüler karsinom, medüller 

karsinom, papiller karsinom şeklindedir.  

Alt tiplere ait tahmini yüzdeler; 1992 ve 2001 yılları arasında Ulusal Kanser 

Enstitüsü'nün Sürveyans, Epidemiyoloji ve Son Sonuçlar (SEER) veri tabanında yer 

alan meme kanseri olan 135.157 kadının dahil edildiği çalışmada İDK %76, İLK  %8, 
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ductal/lobuler %7, müsinöz %2,4, tübüler %1,5 , medüller %1,2, ve papiller karsinom 

%1 şeklinde saptanmıştır (58).  

Biyopsi yapılan kadınlar için patolojik ayırıcı tanı invaziv meme kanserinin ötesinde 

diğer meme lezyonlarını içermelidir. İnvaziv meme kanserinin tanısında heterojenite 

ve invaziv meme kanserinin patolojik özellikleri göz önüne alındığında, invaziv 

karsinomu diğer meme lezyonlarından ayırmak için sıklıkla meme patolojisinde 

uzmanlık gereklidir (62). Patolojik ayırıcı tanıda dikkate alınması gereken meme 

lezyonları şunları içerir:  

Duktal karsinom in situ (DCIS) meme duktusları ve lobüllerle sınırlı heterojen bir 

prekanseröz lezyon grubunu temsil eder ve potansiyel olarak invaziv meme kanserine 

öncü bir lezyondur.  

Mikroinvaziv meme kanseri (veya mikroinvazyonlu DCIS) tipik olarak ele gelen bir 

kitle olarak görülür. Patolojik muayenede en büyük odağın 1 mm'den fazla olmadığı 

memenin invaziv bir karsinomudur.  

 

2.3.2 Moleküler alt tipler  

 

Moleküler alt tipler ise gen ekspresyon profillerine dayanarak aşağıdaki şekilde 

sınıflanır (63).  

1- Luminal alt tip: Luminal alt tipler luminal A ve luminal B olarak karakterize 

edilirler. Meme kanserinin en yaygın alt tipleridir ve ER pozitif meme 

kanserlerinin çoğunu oluştururlar. Meme kanserlerinin yaklaşık % 40'ını 

oluşturan Luminal A tümörleri genellikle ER ile ilişkili genlerin yüksek 

ekspresyonuna, insan epidermal büyüme faktörü 2 (ERBB2 veya HER2) gen 

kümelerinin düşük ekspresyonuna ve proliferasyonla ilişkili genlerin düşük 

ekspresyonuna sahiptir (64, 65).  

2- Her-2 zengin tip: Meme kanserlerinin yaklaşık %10 ila 15'ini oluşturur, ve 

HER2 ve proliferasyon gen kümelerinin yüksek ekspresyonu, lümen ve bazal 

kümelerin düşük ekspresyonu ile karakterizedir (63). 

3- ER-negatif alt tipler (bazal alt tipler): ER-negatif alt tipler; bazal benzeri, 

düşük claudin içeren tip ve interferon bakımından zengin gibi çoklu alt tipler 

içerir. Bunların çoğu, aynı zamanda progesteron reseptörü (PR) negatif ve 
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HER2 negatif oldukları için üçlü negatif meme kanserleri kategorisine girer 

(63). 

2.4 Meme Kanserınde Klinik Bulgular ve Fizik Muayene  

Meme kanseri tarama programları yapılan ülkelerde çoğu hasta anormal mamografi 

sonucu ile başvurmaktadır. Bununla birlikte, mamografide hastalık tespit edilmeyen  

%15 hastada klinik olarak meme kanseri tespit edilmektedir ve memede kitlesi olan  

%30 hastada mamografi normal bulunur (66). Buna ek olarak tarama erişimi olmayan 

kadınlar ve 40 yaşın altındaki rutin tarama programında yer almayan  genç kadınlar, 

cilt değişikliklerinin eşlik ettiği veya etmediği bir meme veya aksiller kitle ile 

başvurabilirler. 

Öykü; özgeçmişteki hastalıkları, kullanılan ilaçları, alerjileri, madde kullanım 

alışkanlıklarını ve ayrıntılı bir aile öyküsü gibi meme kanseri için risk faktörlerinin 

değerlendirilmesini içermelidir. Hasta tarafından tanımlanan kitleler için ek olarak 

kitlenin ilk ve nasıl kaydedildiği, ağrılı olup olmadığı ve zamanla nasıl değiştiği 

hakkında öznel bilgiler kaydedilmelidir (67). Kapsamlı bir risk değerlendirmesi, 

memede şikayet ile başvuran kadınların değerlendirilmesinde önemlidir, bununla 

birlikte  negatif ve pozitif bulgular hastanın tıbbi kaydında belgelenmelidir. 

Fizik muayene; meme muayenesi, beraberinde göğüs duvarı, boyun ve her iki aksiller 

lenf nodlarını (ALN) içerecek şekilde kapsamlı yapılmalıdır (67, 68).  

Kanseröz kitlenin klasik özellikleri arasında düzensiz sınırları olan, sert, hareketsiz, 

tek dominant bir lezyon olması yer alır. Ancak bu özelliklerle benign malign ayrımı 

net yapılamaz. Herhangi bir kitlenin boyutu santimetre cinsinden ölçülmeli ve yeri, 

hareketliliği ve yoğunluğu kaydedilmelidir. Kitlenin memedeki konumu ve areolaya 

olan santimetre cinsinden uzaklığı belirlemek gerekir. Premenopozal kadınlarda en iyi 

meme muayenesi hormonal stimülasyonun en aza indiği dönemde yani menstruasyon 

başlamasından 7 ila 9 gün sonra yapılır (69). 

2.5 Meme Kanserınde Tanı ve Değerlendirme  

Tanısal değerlendirme semptomatik ve taraması anormal saptanan kadınlar için fizik 

muayene ve tanısal görüntülemeyi içermektedir. Tanısal görüntüleme mamografi, 

ultrasonografi (USG) ve gereğinde meme manyetik rezonans görüntülemeyi (MRG) 
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içermektedir. Doku örnekleme ihtiyacına ilişkin son karar, görüntüleme veya klinik 

muayenedeki şüpheye dayanır. Görüntülemenin negatif olduğu ancak klinik bulguların 

şüpheli olduğu durumlarda da biyopsi gereklidir, çünkü görüntüleme kanser tespitinde 

tamamen duyarlı değildir.  

Meme Görüntüleme Raporlama ve Veri Sistemi “The Breast Imaging Reporting and 

Data System” (BI-RADS) Amerikan Radyoloji Koleji (ACR) tarafından mamografi 

raporunun formatını standartlaştırmak için geliştirilmiştir, ve USG ve MRG için 

genişletilmiştir (Tablo 2) (70). 

Tablo 2: ACR BI-RADS kategorileri (71). 

BI-RADS 

Kategori 0 Mamografi: Yetersiz - Karar vermek için ilave tetkik gerekiyor  ve /veya eski 

mamografilerin incelenmesi gerekiyor 

USG ve MRG: Yetersiz- Karar vermek için ilave tetkik gerekiyor   

Kategori 1  Negatif  

Kategori 2 Benign 

Kategori 3  Muhtemelen benign  

Kategori 4  Malignite şüpheli-biyopsi önerilir  

                IVa: malignite şüphesi düşük  

                IVb: malignite için ara şüphe 

                IVc: malignite şüphesi orta  

Kategori 5 Malignite şüphesi kuvvetli- Gerekli işlemler yapılmalıdır 

Kategori 6 Bilinen (biyopside kanıtlanmış) malignite 

USG:ultrasonografi, MRG:manyetik rezonans görüntüleme  

Kesin tanı ise histopatolojik incelemeyle malign epitelyal hücrelerin gösterilmesiyle 

konur (72). 

2.6 Meme Kanserinde Evreleme  

Meme kanseri evrelemesinde Tümör-Nod-Metastaz (TNM) evreleme sistemi 

kullanılmaktadır. TNM sisteminde T primer tümörü, N bölgesel lenf nodlarını, M uzak 

metastazı temsil etmektedir. Mevcut sistem 2018 yılında “American Joint Committee 

on Cancer” (AJCC) tarafından 8. versiyon olarak güncellenmiştir. Tablo 3 ve 4’te 

patolojik ve anatomik evreleme özetlenmiştir.  
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Tablo 3: AJCC TNM Kanser Evrelemesi versiyon 8 (73). 

Primer Tümör (T) 

TX: Primer tümör değerlendirilemez. 

T0:  Primer tümör kanıtı yok. 

Tis 

(DCIS*): 

Duktal Karsinoma in situ (DCIS *) 

Tis 

(Paget):  

Meme başının Paget hastalığı, (meme parankiminde yer alan invaziv karsinom ve/veya 

DCIS ile ilişkili değildir). Memede Paget hastalığı ile birlikte olan meme kanserleri 

kansere göre evrelenir.  

T1:  En büyük boyutu ≤ 20 mm 

T1mi: Tümör en büyük boyutu ≤ 1 mm  

T1a: Tümör en büyük boyutu > 1 mm ancak ≤ 5 mm  

T1b: Tümör en büyük boyutu > 5 mm ancak ≤ 10 mm  

T1c: Tümör en büyük boyutu > 10 mm ancak ≤ 20 mm 

T2:  En büyük boyutu > 20 mm ancak ≤ 50 mm  

T3:  En büyük boyutu > 50 mm 

T4:  Göğüs duvarı ve/veya cilde (ülserasyon veya derideki nodüller ) doğrudan uzantısı olan 

herhangi bir boyutta tümör (Sadece dermis invazyonu T4 olarak nitelendirilemez). 

T4a: Göğüs duvarına yayılım (pektoralis kasına invazyon ve yayılım varken göğüs 

duvarına yayılım yoksa T4 olmaz). 

T4b: Ülserasyon ve/veya aynı memede satellit nodüller ve/veya inflamatuar karsinom 

kriterlerine uymayan deride ödem (peau d'orange dahil)  

T4c: T4a ve T4b beraberliği 

T4d: İnflamatuar karsinom 

*LCIS iyi huylu olduğu için TNM evrelemesinden çıkarılmıştır. 

Bölgesel Lenf Nodu (N) 

1-Klinik LN (cN) 

Nx:  Bölgesel lenf nodları değerlendirilemez (Örneğin daha önce çıkarılmış) 

N0:  Bölgesel lenf nodu metastazı yok.  

N1:  Aynı taraf hareketli seviye I, II ALN metastazı  

N2:  Klinik olarak sabit veya etraf dokulara yapışık aynı taraf level I, II ALN’larında 

metastaz; veya  

ALN metastazı yokluğunda aynı taraf internal mammarian lenf nod (İMLN)’unda 

metastaz.  

N2a: Birbirlerine veya diğer yapılara yapışık olan aynı taraf seviye I, II ALN’larında 

metastaz.  

N2b: ALN metastazı yokluğunda tespit edilen aynı taraf İMLN’unda metastaz.  
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N3: Seviye I, II ALN tutulumu olan/olmayan aynı taraf infraklaviküler (seviye III aksiller) 

lenf nod (İKLN)’larında metastaz; veya 

seviye I, II ALN metastazı ile birlikte aynı taraf İMLN metastazı; veya 

ALN ya da İMLN tutulumu olan/olmayan aynı taraf supraklaviküler lenf nod 

(SKLN)’ında metastaz. 

N3a: Aynı taraf İKLN metastazı. 

N3b: Aynı taraf İMLN  ve ALN metastazı.  

N3c: Aynı taraf SKLN metastazı. 

*Bahsi geçen lenf nodları için nod ve /veya nodlar şeklinde algılanmalıdır.  

2-Patolojik LN (pN) 

pNx:  Bölgesel lenf nodları değerlendirilemez. 

pN0:  Bölgesel lenf nodu metastazı histolojik olarak yok ya da sadece izole tümör hücresi 

(ITC) (0.2 mmden büyük olmayan malign hücre kümeleri) 

pN0 (i+): Bölgesel lenf nodlarında ITC mevcut 

pN0 (mol+): Pozitif moleküler bulgular (RT-PCR), ama ITC yok 

pN1:  

 

Mikrometastaz veya 1-3 ALN da metastaz; ve/veya klinik olarak tespit edilemeyen 

ancak sentinel lenf nodu (SLNB) ile saptanılan İMLN(lar) da metastaz. 

pN1mi: Mikrometastaz (200 den daha fazla hücre, >0.2 mm, ama hiçbiri > 2.0 mm 

değil)  

pN1a: 1-3 ALN metastazı, en az bir metastaz >2.0 mm.  

pN1b: Aynı taraf internal mammarian sentinel lenf nodunda metastaz (ITC hariç) 

pN1c: pN1a ve pN1b kombine  

pN2:  4-9 ALN’da metastaz; veya ALN metastazı yokluğunda tespit edilen İMLN’da 

metastaz.  

pN2a: 4-9 ALN metastazı (en az bir tümör depoziti >2.0 mm) 

pN2b: patolojik olarak saptanan ALN metastazı yokluğunda klinik tespit edilen 

İMLN da metastaz.  

pN3:  10 veya daha fazla ALN’ların da metastaz; veya İKLN’larında (seviye III aksiller) 

metastaz; veya bir ya da daha fazla pozitif seviye I, II ALN’nun varlığında tespit 

edilen İMLN’da metastaz; veya klinik olarak tespit edilemeyen ancak SLNB ile 

makrometastaz veya mikrometastazlı İMLN’larında ve 3 den fazla ALN’larında 

metastaz; ve aynı taraf SKLN’larında metastaz.  

pN3a: On veya daha fazla ALN’da metastaz (en az bir tümör depoziti >2.0 mm); 

veya İKLN’larda metastaz (seviye III ALN’ları).  

pN3b: cN2b varlığında; pN1a/pN2a veya pN1b varlığında pN2a 

pN3c: Aynı taraf SKLN’larında metastaz. 

Uzak Metastaz (M) 

M0:  Klinik veya radyolojik olarak uzak metastaz kanıtı yok. 
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 cM0 (i+): Klinik veya radyolojik uzak metastaz kanıtı yok, ancak metastazın 

semptom veya bulguları olmayan bir hastada dolaşımdaki kan, kemik iliği ya da diğer 

alan dışı nodal dokularda 0,2 mm’den büyük olmayan tümör hücre depozitlerinin 

moleküler veya mikroskobik olarak saptanması.  

M1: cM1: Klinik ve radyolojik yöntemlerle kanıtlanmış metastaz saptanması. 

pM1: Herhangi bir uzak organda histolojik olarak saptanmış metastaz veya 

nonregional lenf nodlarında >0.2 mm metastaz 

T: tümör, N : nod, M: metastaz, ALN:aksiller lenf nodu ,DCIS: duktal karsinoma in-situ,nP: patolojik 

lenf nodu, cN: klinik lenf nodu, İKLN :infraklaviküler lenf nodu, ITC:izole tümör hücresi,SKLN: 

supraklaviküler lenf nodu,SLNB: sentinel lenf nodu biyopsisi,IMLN: internal mammarian lenf nodu 

Tablo 4: AJCC Anatomik evreleme grupları (73). 

Evre TNM 

Evre 0 TisN0M0 

Evre I:  Evre IA: T1*N0M0  Evre IB: T0N1miM0  

                T1*N1miM0  

Evre II Evre IIA: T0N1**M0  

                  T1*N1**M0  

                  T2N0M0  

Evre IIB: T2N1M0  

                  T3N0M0  

 

Evre III Evre IIIA: T0N2M0  

                   T1*N2M0  

                   T2N2M0  

                   T3N1M0  

                   T3N2M0  

 Evre IIIB: T4N0M0  

                    T4N1M0                                          

                    T4N2M0  

 

 

Evre IV:  Herhangi T N3 M0 

Herhangi T Herhangi N M1  

 

* T1, T1mi içerir.  

** Sadece nodal mikrometastazlı T0 ve T1 tümörler Evre IIA dan çıkarılır Evre IB olarak evrelenir. 

 M0, M0 (i+) içerir. 

Histolojik grad (G) 

İnvaziv kanser (Scarff-Bloom-Richardson [SBR] Grading System, Nottingham Modification)  

Gx  Grad değerlendirilemez  

G1 Düşük histolojik grad, SBR skor puanı : 3-5  

G2 Orta histolojik grad, SBR skor puanı :6-7 

G3 Yüksek histolojik grad, SBR skor puanı :8-9 

DCIS: nükleer grad  

Gx Grad değerlendirilemez 

G1 Düşük nükleer grad 
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G2 Orta nükleer grad  

G3 Yüksek nükleer grad  

T: tümör, N : nod, M: metastaz,G: grad, DCIS: duktal karsinoma in-situ 

 

Klinik evrelemede fizik muayene ve görüntüleme kullanılarak yapılır. Patolojik 

evreleme cerrahi rezeksiyondan elde edilen verileri kullananarak rapor edilir. Patolojik 

evrelemenin genellikle klinik evrelemeden daha doğru olduğu düşünülmektedir. 

Bununla birlikte, klinik evrelemenin; özellikle neoadjuvan tedavi ile ilgili ilk tedavi 

önerileri yapmak ve klinik çalışmalara uygunluğu belirlemek için yararlı olduğu 

durumlar vardır (74). Klinik prognostik evre tüm meme kanseri hastaları için 

geçerlidir. Ancak neoadjuvan tedavi gören hastalar veya cerrahi olmayanlar için 

birincil prognostik evreleme sistemidir. Klinik T, N ve M'ye, grada ve HER2 ve HR 

durumuna dayanmaktadır ancak genetik profil bilgilerini içermez. İlk tedavi olarak 

cerrahi rezeksiyon yapılan hastalar için patolojik prognostik evre kullanılır. Patolojik 

T, N ve M'ye dayanır; grad, HER2 ve HR durumu; ve genetik profil sonuçlarını içerir.  

2.7 Meme Kanserinde Tedavi 

Meme kanseri HR (ER ve PR) ve HER2 için moleküler belirteçlerin varlığına veya 

yokluğuna bağlı olarak 3 ana alt tipe ayrılır. Hastaların %70’inde HR pozitif olup HER2 

negatif, %30’unda ERRB2 pozitiftir (HER2 zengin), %15’inde ise hem HR’leri, hem 

de HER2 negatiftir (üçlü negatif tümör). Meme kanserlerinin % 90'ından fazlası tanı 

anında metastatik değildir (75).  

Meme kanserindeki teröpatik hedefler metastatik hastalıkla başvuruyu önlemek, 

metastatik olmayan hastalıkta memeden ve bölgesel lenf düğümlerinden tümörün 

eredikasyonu ve nüksünü önlemektir. Üçlü negatif meme kanserinin diğer 2 alt tipe 

oranla nüks etme riski daha fazladır. Evre 1 üçlü negatif kanser için 5 yıllık meme 

kanserine özgü sağ kalım oranı %85 iken, HR pozitif ve HER2 pozitif tümör için bu 

oran sırasıyla %94 ve %99’dur (75). 

Metastatik olmayan meme kanseri için tedavi alt tiplere göre yapılır. HR pozitif 

tümörü olanlar mutlaka endokrin tedavi, ve az bir kısmı da KT alır. ER sinyal yolağını 

baskılamak için endokrin ajanların kullanılması, ER pozitif ve/veya PR  pozitif meme 

kanserleri için birincil sistemik tedavidir (76). 
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HER2 pozitif tümörü hastalara HER2 hedefli tedavi (trastuzumab, pertuzumab gibi 

anti-HER2 antikorları, veya lapatinib, neratinib, vb küçük moleküllü tirozin kinaz 

inhibitörleri) ve KT verilmelidir (75). 

Tüm meme tümörlerinin yaklaşık % 15'ini oluşturan üçlü negatif meme kanseri  

tedavisinde sadece KT’nin yeri vardır. BRCA1/2 gen mutasyonu olan hastalar PARP 

inhibitörlerinden fayda görür. Üçlü negatif tümörlerin tanı konduktan sonraki ilk 3 ila 

5 yıl içinde uzak nüks riski yüksektir (77).  

Metastatik  olmayan hastalarda yapılması gereken lokal tedaviler cerrahi rezeksiyon, 

ALN örneklemesini ve mastektomi yapılmayan hastalarda postoperatif radyoterapidir. 

Giderek bazı sistemik tedavilerde cerrahiden önce verilmeye başlanmıştır. Bu 

konudaki çalışmalar devam etmektedir (75).  

Metastatik meme kanserindeki tedavi hedefi hastalık semptomlarını azaltmak ve  

yaşam süresini uzatmaktır. Metastatik meme kanserinde sistemik tedaviler kullanılır. 

Lokal terapi yöntemleri (cerrahi ve radyasyon) tipik olarak sadece palyasyon amacıyla 

kullanılır. İki yıllık sağ kalım metastatik üçlü negatif meme kanserinde bir yıl iken, 

diğer iki tipte beş yıldır (78). Tablo 5’te sistemik tedavi seçenekleri özetlenmiştir. 

Tablo 5: Prevalanslar, prognozlar ve sistemik tedavi seçenekleri (75). 

 HR + / HER2 − HER2 + (HR + / −) Üçlü-Negatif 

Patolojik tanı ≥%1 ER veya PR 

pozitifliği 

HER2 (+++) veya tümör 

hücrelerinde HER2 zengin. 

Yaklaşık olarak HER2 + 

tümörlerin %50’si HR+ 

ER, PR, HER2 her 3’ü 

de negatif 

Moleküler 

patogenez 

ER alfa (ER α) 

onkojenik 

büyüme yolağını 

aktive eder. 

Onkojen HER2, 

 HER2 reseptör tirozin kinazı 

aktive eder 

bilinmiyor 

Meme kanser 

vakalarının 

yüzdesi (%) (77) 

 

70 

 

15-20 

 

15 

Prognoz 

Evre I’de   
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5 yıllık meme 

kanserine özgü sağ 

kalım oranı (78) 

≥%99 ≥%94 ≥%85 

Evre IV’de 

medyan genel sağ 

kalım (79) 

 

4-5 yıl 

 

5yıl 

 

10-13 ay 

Adjuvan sistemik 

tedavi (ajanlar, 

kullanım şekli ve 

süresi ) 

Endokrin terapi:  

•Tamoksifen, 

letrozol, 

anastrozol, veya 

eksemestan 

• ağızdan  

• 5-10 yıl  

 

KT (uygun 

hastalar):  

• AC  

• AC-T  

• TC  

• İntravenöz 

tedavi 

• 12-20 hafta  

KT ve HER2 hedefli terapi: 

 • TH 

 • AC--TH±P 

• TCH±P 

• İntravenöz terapi 

• 12-20 hafta KT 

1 yıl HER2 hedefli terapi 

 

Endokrin terapi HR pozitifse 

eklenir 

  

KT  

• AC  

• AC-T  

• TC  

• İntravenöz terapi 

 • 12-20 hafta  

HR: hormon reseptörü, ER:östrojen reseptörü, PR:progesteron reseptörü, KT: Kemoterapi, AC: 

Adriamycin/ cyclophosphamide, AC-T: Adriamycin/ cyclophosphamide - paclitaxel, TC: Docetaxel/ 

cyclophosphamide, TH: Paclitaxel / trastuzumab, AC-TH±P: Adriamycin/ cyclophosphamide -- 

paclitaxel/ trastuzumab ± pertuzumab, TCH±P: Docetaxel/ carboplatin/ trastuzumab ±pertuzumab 

 

2.8 Meme Kanserinde Prognostik ve Prediktif  Faktörler ve Prognoz 

 

Prognostik faktörler, tedaviden bağımsız olarak tanı anında hastanın sağ kalımı 

hakkında bilgi sağlayabilen, genellikle büyüme, istila ve metastatik potansiyelin 

göstergelerini içerir. Prediktif faktörler ise belirli bir terapötik modaliteye yanıt verme 

olasılığı hakkında bilgi sağlayabilen faktörlerdir. Meme kanserinde çeşitli faktörler 

hem prognostik hem de prediktiftir (örneğin, HR ve HER2 varlığı) (63). 

Prognostik veya prediktif  faktörler klinik kullanım için analitik geçerlilik (bir testin 

doğruluğu, tekrarlanabilirliği, pre-analitik bulgulara bağımlılığı), klinik geçerlilik, 

klinik yarar olmak üzere bu üç koşulu içermelidir (63).  
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2.8.1 Prognostik faktörler  

Geleneksel prognostik faktörler;  pozitif aksiller lenf nodu (ALN) sayısı, tümörün 

büyüklüğü, histolojik gradı, lenfatik invazyon (LI) ve vasküler invazyon (VI) olup 

olmaması, HR ve HER2 ekspresyonu varlığıdır (79).  

Prognostik faktörlerin kullanılması meme kanserinin nüks riskinin tahmin edilmesi ve 

hastalığın yönetimin planlanmasında yardımcı olur. HR durumu ve HER-2 hem 

prognostik hem de prediktif faktör olarak hareket eder (80). Bağımsız prognostik 

faktörler ise LN durumu, tümör boyutu ve ER/PR durumudur (79). 

İlk tanı anındaki evre önemli prognostik faktörlerden biridir. Erken evre meme 

kanseri, ileri evre tanı ile karşılaştırıldığında iyi bir prognoza sahiptir. Uzak metastaz 

daha fazla nüks olasılığı ve kısa sağ kalımla ilişkilidir.  

Tanı anındaki tümörün  boyutu ne kadar büyükse o kadar daha kötü prognozla 

ilişkilidir. Tümör boyutu, LN negatif hastalarda uzak nüks açısından iyi bir prognostik 

göstergedir, buna rağmen 1 cm’den küçük ve tedavi edilmeyen tümörlerde %12 

oranında hastalık nüksü görülür. Tümörün boyutu ilişkili ALN varlığı ve sayısı ile 

koreledir (81).  

Lenf nodu yayılımı meme kanseri için çok önemli bir prognostik faktördür. Pozitif 

LN’larının sayısı  hastalığın HS ve GS açısından prognozunu etkiler. Ancak hala LN 

negatif vakaların % 30'unda 10 yıl içinde nüks gelişebilir. Lenfatik yayılım sınırda 

tümör boyutu olan hastalarda özellikle faydalı bir prognostik faktördür (82).  

Tümörün histolojik derecesi; farklılaşma derecesine dayanan ve tübül oluşumu, 

nükleer pleomorfizm, mitotik aktivite içermesine göre oluşturulan subjektif bir 

değerlendirmedir. Yüksek dereceli tümörler agresif bir şekilde ilerlerken, düşük 

dereceli tümörlerin daha az agresif davranış gösterir. Tümör gradı kendisi moleküler 

imza olarak hareket eden güçlü bir prognostik faktördür ve düzgün analiz edilirse, 

mevcut ticari moleküler yöntemlerden daha üstün bilgi sağlayabilir (83). 

Hormon reseptörü (HR) durumu: HR pozitif tümörler (ER ve/veya PR pozitif) 

genellikle daha az agresif ve düşük dereceli olup, düşük metastaz ve nüks riskleri 

vardır. Bu nedenle iyi prognoza sahiptirler ve tedaviye iyi yanıt verirler. ER ve PR 

dimerik, gen düzenleyici proteinlerdir. Son zamanlarda KT için; ER'nin negatif ve 
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HER2'nin pozitif olması bir gösterge olarak kabul edilmiştir. Tümörde ER ve PR tayini 

aynı zamanda anti-hormonal tedavi için prediktif belirteç olarak kullanılmaya devam 

etmektedir (84). 

HER2 durumu; HER-2 proto-onkogeninin amplifikasyonu meme kanseri 

patogenezinde önemli bir rol oynar. Aşırı ekspresyonu ALN pozitif meme kanseri 

vakalarında kısa HS oranı ile ilişkilidir. HER2 pozitif meme kanseri, HER2 negatif 

tümörlere kıyasla daha agresiftir ve daha hızlı yayılır. HER2'nin aşırı ekspresyonu 

anti-HER2 tedavileri olan trastuzumab veya laptatinibe güçlü cevap vermenin bir 

prediktif faktörüdür (85). 

Tümör proliferasyon hızı; meme kanserinde önemli bir prognostik faktördür. Ki67 

sadece hücre döngüsünün proliferatif fazlarında (G1, S, G2 ve M fazları) eksprese 

edilen, nükleer bir non-histon protein antijendir. Ekspresyonu proliferasyon 

endeksinin en yaygın ölçütüdür ve bu endeks özellikle ER pozitif tümörlerde 

agresifliğin bir göstergesidir. Ki67 meme kanserinde, HS ve GS ile ilgili istatistiksel 

olarak anlamlı korelasyon gösteren prognostik bir göstergedir (86). Ki-67 tümörün 

nükleer derecesi, yaşı ve mitotik oranı ile güçlü bir korelasyon gösterir. Hücrelerin 

%50'sinden fazlası aşırı Ki67 ekspresyonu gösterirse tekrarlayan hastalık geliştirme 

riski yüksektir (87). Yüksek Ki67 ekspresyonu gösteren tümörler, sistemik kemoterapi 

almalıdır (88). 

Meme kanserinin nüks yeri; lokal nüks, ameliyattan sonra memedeki tümör anlamına 

gelir ve radyasyon tedavisiyle iyi bir prognoza sahiptir. Ancak akciğer, karaciğer, 

beyin, kemik gibi çeşitli organlara uzak yayılım durumunda prognoz kötüdür (79). 

Hastalıksız dönem; nükslerin yarıya yakını ilk 2 yıl içinde görülür. İlk tanıdan 5 yıl 

sonra nüks eden hastalıkta prognoz daha iyidir, ancak 2 yıl içinde nüks kötü sonuçlara 

yol açar. Ameliyat sırasında ve takip sırasında kemik iliğinde gizli metastatik 

hücrelerin ve izole tümör hücrelerinin (ITC) varlığı erken nüks ve meme kanserinden 

erken ölüm için prognostik faktörler olarak araştırılmaktadır (89). 

Serum tümör belirteçleri; CA 15-3 ve CA 27.29 metastatik meme kanseri tedavisi 

gören hastalarda hastalık durumunu izlemek için yaygın olarak kullanılan prognostik 

faktörlerdendir (90). 



 

 

21 

Tanı yaşı, menapozal durum, ırk, sigara kullanımı, mamografik bulgular diğer 

prognostik faktörlerdendir. 35 yaşından küçük genç kadınlarda görülen erken evre  

meme kanseri, tümörün agresif ve yüksek dereceli doğası nedeniyle kötü bir prognoza 

sahiptir, yaşlı kadınlar ise daha iyi bir prognoza sahiptir (63). 

Olumsuz  prognostik özellikler arasında anlamlı kilo kaybı, düşük performans durumu 

(“Eastern Cooperative Oncology Group” [ECOG] performance status) ve artmış serum 

laktat dehidrojenaz (LDH) bulunmaktadır (91). 

 

2.8.2 Prediktif faktörler 

 

Prediktif faktörler belirli bir terapötik modaliteye yanıt verme olasılığı hakkında 

bilgi sağlayabilen, tedavi için hedef belirleyen faktörlerdir (63). Prediktif faktörler 

prognostik faktörler kadar net açıklanamamıştır.  

HR (ER ve/veya PR) ve HER2 durumundaki değişiklikler hem prognostiktir, hem de 

prediktiftir. ER ve PR pozitif tümörlerin endokrin tedaviye cevap verme oranı yaklaşık 

%70 iken, ER ve PR negatif tümörlerinin endokrin cevap oranı % 5'ten azdır. HER-2 

zenginliği de trastuzumaba yanıt için önemli bir prediktif faktördür (92). 

HR durumu; Her ne kadar PR pozitif hastalarda endokrin tedaviyle daha iyi sonuçlara 

sahip olsalar da, PR durumu büyük ölçüde ER'ye bağlıdır. Bu nedenle PR'nin, özellikle 

ER durumu biliniyorsa, bağımsız olarak prediktif değere sahip olduğu 

düşünülmemektedir. ER'nin prediktif değeri randomize adjuvan tamoksifen 

çalışmalarında açıkça gösterilmiştir. ER pozitif hastalığı olanlarda tamoksifen, 15 

yıllık takipte nüks riskini %39 ve ölüm riskini % 30 oranında azaltmıştır (93). 

HER2 durumu; HER2 pozitif olan hem adjuvan, hem de metastatik hastalıkta 

HER2'yi hedefleyen tedavilerden faydalanabilecek hastaları tanımlayan bir prediktif 

faktördür (92).  

PDL-1 ekspresyonu, BRCA1-2 mutasyon pozitifliği, meme tümörlerinin yeni nesil 

dizilimi hala üzerinde çalışılan konulardır.  
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2.9 Obezite ve Meme Kanseri 

Obezite ve aşırı kilo DSÖ’nün tanımına göre sağlığa zarar verebilecek anormal veya 

aşırı yağ birikimi olarak tanımlanır. VKİ yetişkinlerde aşırı kilo ve obeziteyi 

sınıflandırmak için yaygın olarak kullanılan, kişinin kilosunun metre cinsinden 

karesine bölünmesiyle (kg/m2) elde edilen basit bir indekstir. Obezite erişkinlerde 

VKİ’nin ≥ 30kg/m2 olması, fazla kilo ise VKİ’nin ≥ 25kg/m2 olması olarak tanımlanır 

(Tablo 6). DSÖ’nün araştırmalarına göre 2016 yılında 18 yaş ve üstü 1,9 milyardan 

fazla yetişkin (tüm nüfusun %39’u) fazla kilolu iken, 650 milyondan fazla yetişkin 

(tüm nüfusun yaklaşık %13’ü) de obezdi. Dünya çapında obezite prevalansı 1975-

2016 arasında yaklaşık olarak üç kat artmıştır (94). 

Tablo 6: DSÖ VKİ (kg/m2) sınıflaması (94) . 

VKİ (kg/m2) Nutrisyonel durum 

<18.5 Düşük kilolu 

18.5-24.9 Normal kilolu 

25-29.9 Pre-obez (fazla kilolu) 

30.0-34.9 Obez sınıf I 

35-35.9 Obez sınıf II 

40≥ Obez sınıf III 

VKİ:Vücut kütle indeksi 

Obezite ve aşırı kilolu olmak dünya genelinde düşük kilolu olmaktan daha çok ölümle 

ilişkilidir (95). Obezite ve aşırı kilonun temel nedeni alınan kalori ile harcanan kalori 

arasındaki enerji dengesizliğidir. Kentlerde yaşamak, ulaşımın araçlarla sağlanması, 

sedanter yaşam, yağ ve şekerden zengin gıdalardan beslenme, fiziksel aktivitenin 

azalması bu artışın önde gelen nedenlerindendir. Artmış VKİ kardiyovasküler 

hastalıklar, diyabet, dejeneratif eklem hastalıkları, endometrium, meme, over, prostat, 

karaciğer, safra kesesi, kolon, ve böbrek kanserleri için önemli bir risk faktörüdür 

(Tablo 7). VKİ’deki artış risk ile doğru orantılıdır (96). 

Tablo 7:  Obezitenin yol açtığı hastalıklar (97). 

1. Metabolik komplikasyonlar 

• Metabolik sendrom  

• Tip 2 diyabet, insülin direnci, hiperinsülinemi  

• Dislipidemi  

6. Sindirim sistemi hastalıkları 

• Safra kesesi hastalığı  

• Yağlı  Karaciğer Hastalığı 

• Gastroözofajiyal Reflü Hastalığı  
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• Hipertansiyon 

2. Kalp ve damar hastalıkları 

• Serebrovasküler hastalık  

• Konjestif kalp yetersizliği 

• Koroner kalp hastalığı 

• Hipertansiyon  

• Tromboembolik hastalık 

7. Kanser 

• Meme 

• Kolon 

• Dişi üreme: serviks, endometrium, over  

• Safra kesesi  

• Prostat  

3. Solunum sistemi hastalıkları 

• Obezite-hipoventilasyon sendromu  

• Uyku apne 

8. Obezitenin mekanik komplikasyonları 

• Osteoartrit  

• Artmış karın içi basıncı, herni   

4. Polikistik over sendrom 9. Psiko-sosyal komplikasyonlar 

• Depresyon  

• Yeme bozuklukları 

5. İmmun sistem disfonksiyonu  

 

Obezite ve fazla kilo tüm nedenlere bağlı ölüm oranlarının artışı ile ilişkilidir (95, 98, 

99). Kanserler de obeziteye bağlı ölümlerin önemli bir kısmını içerir (98, 100, 101). 

2003 yılında ABD'de obezite ve aşırı kilonun erkeklerdeki tüm kanser ölümlerinin 

%14’ünden ve kadınlarda % 20’sinden sorumlu olduğu tahmin edilmiş olup (101), bu 

durum obez ve aşırı kilolu kişilerde kanserin daha kötü sonuçlanması ile tutarlı 

bulunmuştur (100).  

Obez bireylerdeki yağ dokusu inflamatuvar sitokinler ve medyatörler üreterek kanser 

invazyonu ve metastazına uygun bir ortam yaratır (102, 103).  

Meme kanseri gelişmiş ülkelerde kadınlar arasında en sık görülen kanser nedeni 

olduğundan, obezitenin meme kanseri etyolojisindeki yerinin anlaşılması büyük önem 

taşımaktadır. Obezite premenepozal ve postmenepozal kadınlarda meme kanseri riski 

üzerine farklı etkiler taşır.  

2.9.1 Premenopozal kadınlarda obezite ve meme kanseri riski 

ABD’de 2011-2014 yılları arasında 20 - 59 yaşları arasındaki premenopozal kadınların 

yaklaşık % 35'i obezdi (103). Meme kanseri tanılı hastaların yaklaşık %20’si 50 yaşın 

altındadır. Obezite ile premenopozal meme kanseri riski arasında ters ilişki mevcuttur, 

obezite premenepozal kadınlarda kanser riskini azaltır (47, 48). Renehan ve ark. 

tarafından yapılan bir meta-analizde VKİ’deki her 5kg/m2 artışın premenopozal meme 
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kanseri riskini yaklaşık %8 azalttığı ortaya konmuştur (104). Tüm çalışmalarda bu ters 

etki gösterilememiş olup, bu duruma kanserin HR pozitif veya negatif olması, veya 

etnik kökendeki farklılıklar neden olabilir (5, 6). Özellikle HR pozitif premenopozal 

meme kanseri ile obezite arasındaki ters ilişki çoğu çalışmada göstermiştir (48, 105, 

106). Bu araştırmalar ABD’de  Hispanik ve Hispanik olmayan beyaz kadın 

popülasyonunda aynı sonucu göstermiştir (105).  

HR negatif ve üçlü negatif premenopozal meme kanserlerli kadınnlarda obezite, HR 

pozitif hastaların tersine, yüksek riskle ilişkilidir (5, 106, 107). Çalışmalar VKİ’deki 

artış ile premenopozal üçlü negatif meme kanseri gelişme riski arasında kuvvetli ilişki 

saptamıştır (5, 106).  

İnflamatuvar meme kanseri (IBC) agresif, hızlı gidişli bir hastalıktır (108). Obezite, 

premenopozal kadınlarda ER pozitif veya ER negatif olsun yüksek invaziv meme 

kanseri riski ile ilişkilidir (109). Yapılan bir vaka kontrol çalışmasında VKİ > 26.65 

kg/m2 olması premenopozal invaziv meme kanseri için 4 kat risk artışı ile 

sonuçlanmıştır (109).  

 

2.9.2 Postmenopozal kadınlarda obezite ve meme kanseri riski 

 

ABD’de 2011-2014 yılları arasında 60 yaş ve üstü kadınlar arasında obezite prevalansı 

yaklaşık %39’dur (103). Metabolik sendrom obezitedeki yükseliş ile artmaktadır (110) 

ve bu da postmenopozal meme kanseri riski ile ilişkilidir (111). İngiltere’de 50 ila 64 

yaşlarındaki 1,2 milyon kadında yapılan çalışmada, obezite ile postmenopozal meme 

kanseri geliştirme riskinin yaklaşık %30 daha yüksek olduğu (100) ve diğer bir meta-

analizde postmenopozal meme kanseri riskinin VKİ'deki her 5 kg/m2'lik artışla pozitif 

ilişkili olduğu saptanmıştır (104).  

Bir çok çalışma postmenopozal HR pozitif meme kanseri riski ile obezite arasında 

güçlü bir ilişki göstermiştir (112). Bu ilişki Asya-Pasifik'ten gelen kadınlarda Kuzey 

Amerika, Avrupa ve Avustralya'dan gelenlere kıyasla daha güçlüdür (104).  
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2.9.3 Obez hastalarda meme kanseri mortalitesindeki artış  

Obezite hem premenopozal, hem de postmenopozal meme kanseri tanılı hastalarda 

erken dönemde nüksle ve yüksek mortaliteyle ilişkili bulunmuş, ve meta-analizlerde 

doğrulanmıştır (45, 149). Amerikan Kanser Derneği'nin Kanser Önleme Çalışması II, 

1982'den 1998'e kadar 495.477 kadını takip etmiş olup VKİ ile meme kanseri 

mortalitesi arasında pozitif bir ilişki olduğunu bildirmiştir (131). Diğer çalışmalar 

obezitenin daha büyük tümör, pozitif LN, daha kısa HS ve GS, daha fazla üçlü negatif 

tümör alt tipi ile ilişkili olduğunu göstermiştir (113-115). 

2.9.4 Meme kanserinde kemoterapi ve radyoterapiye yanıtta obezitenin etkisi 

Obez hastalarda tedavide verilecek olan KT ve radyasyon dozları tartışma konusudur. 

Obez meme kanseri hastalarında eşlik eden komorbiditeler nedeniyle KT dozları 

azaltılmaktadır (46). Merkezler toksisiteyi azaltmak için KT dozu hesaplamasında 

kullanılan vücut yüzey alanını (VYA) rutin olarak 2 m2 ile sınırlar (113), fakat adjuvan 

KT ve radyoterapi doz yoğunluğunun azalması tedavide daha kötü sonuçlarla 

ilişkilendirilmiştir. Obez hastalarda gerçek vücut ağırlığına göre hesaplanan KT 

dozlarının verilmesi olumsuz yan etkileri arttırmamaktadır, ve tam doz adjuvan KT 

alan obez hastalarda görülen yan etkiler de obez olmayan hastalarla kıyaslandığında 

artmamıştır (114). Bununla birlikte azaltılmış KT dozları alan obez kadınların GS daha 

kısa bulunmuştur (115). Amerikan Klinik Onkoloji Derneği, VYA'dan bağımsız olarak 

KT dozunu hesaplarken gerçek vücut ağırlığının kullanılmasını önermektedir (116). 

2.10 Sarkopeni  

Sarkopeni kas kütlesi ve kas gücünün progresif jeneralize kaybını ifade etmekte olan 

latince “sarx (kas)” ve “penia (kayıp)” kelimelerinin birleşiminden oluşmaktadır. Bu 

terim ilk olarak 1980'lerde Irvin Rosenberg tarafından vücut kompozisyonundaki ve 

ilgili fonksiyonlardaki önemli değişiklikleri tanımlamak için kullanılmıştır (12). 

Sarkopeni için uzun süre ortaya net olarak konulmuş klinik bir tanım olmaması 

nedeniyle Avrupa Birliği Geriatri Derneği (EUGMS) 2009 yılında tanı kriterleri 

oluşturmak için Avrupa Birliği Geriatri Derneği Sarkopeni Çalışma Grubu’nu 

(“European Working Group on Sarcopenia in Older People” - EWGSOP) 

oluşturmuştur. EWGSOP 2010’a göre sarkopeni fiziksel yetersizlik, yaşam kalitesinin 

düşmesi ve mortalite gibi kötü sonuçlara yol açabilen, yaygın ve ilerleyen kas kütlesi 
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kaybının yanı sıra kuvvet kaybı ile kendini gösteren bir sendrom olarak tanımlanmıştır. 

Buna göre sarkopeni demek için kas kütlesiyle beraber kas gücünün ve performansının 

da azalmış olması gerekir (12).  

Araştırmacılar kas kütlesi ve kas gücü kaybının birbirleriyle orantılı olması ve kas 

gücü kaybının sarkopeninin nihai sonucu olmasına rağmen iki teriminin birbirinin 

yerine kullanılmamasını önermiştir. Sarkopeninin sadece yaş ya da hastalıkla ilişkili 

kas kütlesi kaybını tanımlamak için kullanılmasını, böylelikle sarkopeninin kas 

gücünün kaybıyla ilişkisinin ayrı olarak tartışılmasını ve adlandırılmasını tavsiye 

etmiştir (117). Özellikle kanser hastaları için kullanılan mevcut sarkopeni tanı kriteri 

kas kütlesinin sağlıklı erişkinlere göre iki standart sapma (SD) altında saptanması 

şeklindedir (118, 119). 

2.10.1 Sarkopeninin patogenezi 

Sarkopeni oluşumunda ve ilerlemesinde rol oynayabilecek çeşitli mekanizmalar vardır 

(Şekil 4). Bunlar son derece karmaşık ve multifaktöriyel olup tanısal yaklaşımı 

zorlaştırır ve spesifik olmayan tedaviye yol açar (12). 

 Bu mekanizmalar aşağıda özetlenmiştir (12, 120):  

- Artan yaş ile beraber kastaki özellikle tip 2 fiberlerin azalması ile ortaya çıkan 

İKK kaybı, 

- Fiziksel hareketsizlik ile artan İKK ve kuvvet kaybının hızlanması, 

- Motor korteks atrofisine bağlı İKK kaybı, nörotransmitterlerdeki değişiklikler, 

hızlı kasılma liflerinin kaybı ile ortaya çıkan yavaş kasılma liflerinin baskın 

hale gelmesi, motor ünitesi kaybı ve yeniden organizasyonundan sorumlu 

motor nöronlarının kaybı ile ortaya çıkan nöromusküler değişiklikler, 

- Protein sentezi (anabolizma) ve proteoliz (katabolizma) arasındaki dengesizlik 

sonucu olarak ortaya çıkan İKK kaybı, (yaşlanma ile anabolizmanın azalması 

protein yenilenmesindeki bazal bir bozukluğa bağlı olmayıp, postprandiyal 

anabolik direnç olarak bilinen gıda alımına anabolik yanıtın körelmesine 

bağlıdır.) 

- Özellikle seks hormonları (testosteron, dehidroepiandrosteron), kortizol, D 

vitamini, büyüme hormonu (GH), insülin benzeri büyüme faktörü 1(IGF-1) ve 
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miyostatinin adipogenez ve proteolizin aktivasyonu üzerine etki ederek ortaya 

çıkardığı İKK’deki değişiklikler, 

- Yaşlanmayla birlikte mitokondrial disfonksiyona bağlı ortaya çıkan hücresel 

antioksidan mekanizmalardaki bozukluklar ve kasta reaktif oksijen radikallerin 

birikimi sonucu oluşan kas işlev kaybı, 

- Yaşlı bireylerde artan C-reaktif protein (CRP), interlökin-6 (İL-6) ve tümör 

nekrozis faktörün (TNF) kas kaybını tetiklemesi. 

 

 

Şekil 4:  Sarkopeni oluşum mekanizmaları (12). 

 

2.10.2 Sarkopeninin sınıflandırılması 

Sarkopeni yaşlılada daha sık görüldüğü için geriatrik bir sendrom olarak tanımlansa 

da her yaş gurubunda maligniteler, endokrin bozukluklar, inflamatuvar hastalıklar gibi 

kronik inflamasyon ve katabolizma ile giden birçok kronik hastalığın prognoza katkıda 

bulunan nedeni veya sonucu olabilir (121). Yaş ilişkili sarkopeni beslenme, nöropatik 

süreç, hormonal ve immünolojik etkenler ve fiziksel inaktiviteden kaynaklanmaktadır. 

Altta yatan primer bir neden olmayıp sadece yaşa bağlı sarkopeniye primer sarkopeni, 

özel bir neden söz konusu olduğunda ise sekonder sarkopeni olarak adlandırılır. 

SARKOPENİ

Endokrin Nedenler

Kortikosteroidler 

Büyüme Hormonu 

Anormal Tiroid 
Fonksiyonları 

İnsulin direnci Açlık (malabsorbsiyon)

Kullanmama

İmmobilite

Fiziksel inaktivite

Yaşla ilişkili (Primer)

Apoptozis

Mitokondriyal 
disfonsksiyon

Sex Hormonları 

NÖRODEJENERATİF 
HASTALIKLAR

KAŞEKSİ
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Sekonder sarkopeni fiziksel aktivite, malign hastalıklar, malnütrisyon ya da 

metabolizma hızı artışına sebep olabilen diğer inflamatuar hastalıklar ve beslenmeyle 

ilişkili olmak üzere sınıflandırılabilir (Tablo 8). Yaşa bağlı sarkopeni ile hastalığa 

özgü sarkopeni arasında ayrım yapmak zordur, çünkü bu durumlar arasında karşılıklı 

sıkı etkileşimler mevcuttur.  

Tablo 8: Etyolojiye göre sarkopeninin sınıflandırılması (12). 

PRİMER SARKOPENİ  

Yaş ilişkili sarkopeni İleri yaş dışında saptanabilir bir etken yok 

SEKONDER SARKOPENİ 

Aktivite ilişkili sarkopeni Yatak istirahati, sıfır yer çekimi maruziyeti 

Hastalık ilişkili sarkopeni 

 

İleri organ yetmezlikleri, inflamatuar hastalıklar, maligniteler, 

endokrin hastalıklar (Kronik inflamasyon-artmış katabolizma 

durumu) 

Beslenme ile ilişkili sarkopeni 

 

Yetersiz enerji ve/veya protein alımı, malabsorbsiyon, ya da 

malabsorbsiyona neden olan hastalık ya da ilaçlar 

 

2.10.3 Kas kütlesinin değerlendirilmesi 

Kas kütlesini değerlendirmek için çoğunluğu dolaylı  birçok olası yöntem vardır.  

MRI ve BT: İKK’ni değerlendirmede altın standartlardır. Ancak yüksek maliyet, 

yüksek radyasyon, teknik zorluklar nedeniyle günlük klinik kullanım için sınırlamalar 

getirir, ve daha çok klinik araştırmalarda tercih edilir. Her iki yöntem de deri altı ve 

visseral yağlar arasında ayrım yaparak kemik, kas, iç organlar ve yağ dokusunu 

ölçebilir. Kas miktarını ve kalitesini, hücre içi ve dışı miyoselüler lipid pozisyonunu 

ölçebilir ve lif tipi kompozisyonu tahmin edebilirler (122). 

Dual enerji Xray absorpsiyometrisi (DXA): toplam vücut kompozisyonunu tahmin 

etmek için referans yöntemdir. DXA düşük radyasyon, yüksek hız, düşük maliyet ile 

kas, yağ ve kemik kütlesi ölçümlerini sağlar. Sonuçlar vücut kalınlığından, hidrasyon 

durumu ve su tutmadan etkilenebilir. Ek olarak, İKK ödem ve obezite varlığında 

olduğundan yüksek tahmin edilebilir. Bu yalancı etkiyi en aza indirmek için ekstremite 

kas kütlesi (ASM) boy (ASM/boy2) veya VKİ (ASM/VKİ2)'nin karesi ile oranlanabilir.  
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Biyoelektrik empedans analizi (BIA): dolaylı olarak tüm vücut elektriksel iletkenliği 

yoluyla İKK'ni ölçer.  

USG: doku kalınlığını, tek tek kasların kesit alanını ölçebilir, kas kaybını 

tanımlayabilir. Ayrıca yüksek test-tekrar test güvenilirliği ile kas kalitesini 

değerlendirebilir (122).  

Antropometri: portatif, kullanımı kolay, ucuz ve invaziv olmayan bir tekniktir. Orta 

kol ve baldır kası çevresi yaşlılarda hem sağlığı, hem de beslenme durumunu yansıtır, 

ve sağ kalımı tahmin eder (123). 

Sarkopeninin değerlendirilmesi için cinsiyete göre ayrım yapılarak tanımlanmış 

referans değerler ve standart vücut kompozisyonu ölçümleri gereklidir. Kas kütlesi 

kesim noktaları ölçüm metodlarına göre ayrı ayrı değerlendirildiğinde;   

 BT görüntüleme ile belirlenen SMI erkekler <52,4 cm²/m², kadınlar <38,5 

cm²/m² olarak belirlenmiştir (EGWSOP).  

 Ülkemizde sarkopeni eşik değerlerini bulmak amacıyla Bahat ve ark. 

tarafından yapılmış olan çalışmada BIA yöntemi kullanılmış, ve erkekler için 

9,2 kg/m2 ve kadınlar için 7,4 kg/m² sınır olarak belirlenmiştir (124).  

Ülkemizde BT ile ilgili net medyan cut-off değerleri sunan yayınlar yoktur, genelde 

çalışmalarda EWGSOP cut offları kullanılmıştır (9, 12, 125). EWGSOP başka 

popülasyonların “cut-off” noktalarını referans almaktan ziyade, yapılan çalışma 

popülasyonunun normatif verilerini kullanmayı önerir. 

2.11 Sarkopeni ve Meme Kanseri 

Meme kanseri için geleneksel prognostik fatörlerin yanı sıra yeni klinik veya biyolojik 

belirteçlerin tanımlanması hastalık yönetimi için gerekli olup, devam eden 

araştırmaların amacıdır. Bu sebeple kas miktarı ve yoğunluğu dahil diğer vücut 

kompozisyonu parametreleri son zamanlarda prognostik faktör olarak 

araştırılmaktadır (126). Önceki çalışmalarda kanser hastalarında sarkopeni varlığının 

ameliyat sonrası komplikasyonlarda (127), KT toksisitesinde artış (9) ve kısa GS (128) 

gibi olumsuz klinik sonuçlarla ilişkili olduğunu bildirmiştir. Son zamanlarda yapılan 

çalışmalarda sarkopeninin akciğer, mide ve kolorektal kanser gibi bazı kanser 

tiplerinde hastalarda ölüm riskini artırabildiğini göstermiştir (9). Sarkopeninin meme 
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kanseri mortalitesi için bir risk faktörü olup olmadığını inceleyen çalışmalarda 

tutarsızlıklar vardır (13, 14). 

2.12 Sarkopenik obezite ve meme kanseri  

Sarkopenik obezite sarkopeninin ve obezitenin bir arada bulunması olarak tanımlanır 

(12).Hem sarkopeni, hem de obezite metabolik bozukluklar, morbidite ve mortalite ile 

ilişkilidir (129). Feliciano ve ark.nın meme kanseri tanılı hastalarda  yaptığı bir 

çalışmada toplam yağ dokusu yüksek olan hastaların mortalitesi yağ dokusu düşük 

olanlarla karşılaştırıldığında daha yüksek göstermiştir. En yüksek mortalite sarkopenik 

obezlerde görülmüştür. Tek başına VKİ ile mortalite arasında zayıf bir ilişki saptanmış 

olup, vücut kompozisyonundan dolayı bazı hastalarda olumsuz sonuçlar doğuracak 

şekilde yanlış sınıflandırmalara neden olmuştur. Obezitenin sarkopeni ile beraber 

değerlendirilmesinin daha doğru olacağı belirtilmiştir (11). 

Sarkopeni kasın kantite ve kalitesini beraber değerlendiren bir terimdir. Kasın kantitesi 

yani İKK’ni ölçerken SMI gibi parametreler kullanılırken, kasın kalitesini 

değerlendirmede kas gücünü de kasın kütlesi ile beraber ölçmeliyiz. Perkisas ve 

ark.nın yaptığı çalışmada kasların içindeki yağ birikimi olarak adlandırılan 

miyosteatozun hastalıklarda mortalite ile ilişkili olduğu bulunmuş, ve burada sorumlu 

mekanizmanın intramusküler yağın kasın dayanıklılık ve fonksiyonunu azaltmasına 

bağlı olduğu düşünülmüştür (130).  

 

3 GEREÇ VE YÖNTEMLER 

3.1 Örneklemin Tanımlanması 

 

Çalışmaya patolojik/histolojik olarak meme kanseri tanısı alan (erken evre, de-novo 

metastatik, metastatik), Marmara Üniversitesi Pendik Eğitim ve Araştırma 

Hastanesi’nde Tıbbi Onkoloji Polikliniği’nde Ocak 2012 -Aralık 2017 tarihleri 

arasında tedavi ve takip edilmiş veya edilmekte olan, tedavi öncesinde evreleme 

amacıyla çekilen abdomen BT ve/veya PET/BT’si olan, 18 yaş üstü, ve tüm 

demografik verilerine ulaşılabilen hastalar dahil edilmiştir.  

Dahil Edilme Kriterleri 
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1. Doku biyopsisi ile kanıtlanmış invaziv meme kanseri tanısı olması 

2. 18 yaşından büyük olması 

3. Gerekli antikanser tedavilerinin (kemoterapi/hormonal tedavi) yapılmış olması 

4. İKK ölçümü için gerekli olan tedavi öncesi evreleme abdominal BT ve/veya 

PET/ BT görüntülerinin erişilebilir olması 

5. Hastanın takip ve tedavisinin kliniğimizde yapılmış olması  

6. Dosyasında gerekli demografik bilgilerinin tam olması 

7. Kadın cinsiyet 

Dışlanma Kriterleri  

1. 18 yaşından küçük olması 

2. İKK ölçümü için gerekli tetkiklere ulaşılamaması  

3. Hastanın sağkalım analizine dahil edilecek süre kadar takipte kalmaması 

4. Gerekli demografik bilgilerinin dosyasında olmaması 

5.         Erkek cinsiyet 

Hastanemiz Tıbbi Onkoloji Polikliniği’nde Ocak 2012-Aralık 2017 tarihleri arasındaki 

takipli hastaların dosyaları retrospektif olarak tarandı ve meme kanseri tanısı alan 

kayıtlı 2125 hasta bulundu. Tedavi öncesi, tanıdan sonraki ilk 6 ay içinde evreleme 

amaçlı çekilen PET/BT veya abdomen BT görüntülemeleri merkezimizde yapılmış 

olup erişilebilen, ve klinik dosyasında bakılması planlanan verileri tam olan 176 hasta 

değerlendirmeye alındı. Evre I-IV olan hastalar dahil edildi. Çalışma örneklemi Şekil 

5’de ayrıntılı sunulmuştur.  

Tıbbi onkoloji polikliniğinde hasta takip dosyalarından doğum tarihi, tanı tarihi, tetkik 

tarihi, sigara kullanım öyküsü, boy (m), kilo (kg), ECOG performans durumu, biyopsi 

tarihi, operasyon tarihi, tümör histolojisi, HR (ER/PR) durumu,  HER2 durumu, tanı 

anındaki evresi (AJCC TNM), metastaz bölgeleri, tedavi tipi ve içeriği, meydana gelen 

toksisiteler, sağ kalımla ilgili tarihler kaydedildi. VKİ ve VYA, hastaların boy ve 

kilosu kullanılarak hesaplandı ve kaydedildi. Tanı anında yapılmış olan hemogram, 

CRP, LDH, ALP, albümin, kalsiyum, CEA, CA15-3, CA 125, CA 19-9, total bilirubin 

vb. laboratuvar testleri not edildi. Çalışmada kullanılan hasta bilgi formu Tablo 9’ da 

gösterilmiştir.Çalışma protokolü Marmara Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulu 

tarafından onaylandı (Protokol no: 09.2019.1027, Tarih: 06.12.2019).  

Tablo 9 :Hasta bilgi formu 
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HASTA BİLGİ FORMU 

AD SOYAD: 

TC NO:                                                                                    DOSYA NO:  

YAŞ:                                            

BOY(m):                      KİLO(kg):                               VYA:            VKİ:kg/m2): 

TANI/ PATOLOJİK TİP/ TANI ŞEKLİ: 

SİGARA KULLANIMI:  

KT/CERRAHİ: var/yok 

CERRAHİ: 

Histoloji:                                 ER/PR:                  /                 HER2:                                Ki67: 

Cerrahi tipi: 

PATOLOJİ:  

Histoloji:                   Vasküler/lenfatik/perinöral invazyon:                          Grade:                                         Ki67: 

T(cm):                   Kapsül dışına yayılım:                                      ER/PR:                                 /  

Lenf nodu:                                 Ext.intraduktal comp:                                               Her2neu: 

Cerrahi sınır:                                             Multifokalite:                                          FISH: 

Neoadjuvan tedavi etkisi: 

Evre T N M: 

KT TARİHİ VE TÜRÜ: 

Neoadjuvan: 

Adjuvan:                 İlk adj kt:                         

Metastatik:             1. seri :               2. seri: 

Nüks: 

Radyoterapi planı: Var / yok 

Hormonal Tedavi: Var /yok 

NÜKS/ PROGNOZ: 

TANI TARİHİ: 

EKSİTUS TARİHİ: 

ECOG PS: 

TANI ESNASINDA GÖRÜNTÜLEME TÜRÜ/TARİHİ:  

INDEKSLER: 

Skeletal Muscle Index (SMI) cm2/m2: 

Psoas Index (PI) (total psoas kas alanı/boyun metrekaresi cm2/m2):  

Paraspinal Index (PSI) (total paraspinal kas alanı/boyun metrekaresi cm2/m2): 

Myosteatoz L3 (L3 kas dansitesi - kas dansitesinin standart deviasyonu): 

Myosteatoz L4 Psoas (L4 psoas kas dansitesi - kas dansitesinin standart deviasyonu): 

Myosteatoz L4 Paraspinal (L4 paraspinal kas dansitesi - kas dansitesinin standart deviasyonu): 
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Muscle Mass and Composition Index(MMCI)  L3 (L3 kas dansitesi - kas dansitesinin standart 

deviasyonu)/boy2: 

Muscle Mass and Composition IndexL4 psoas (L4 psoas kas dansitesi - kas dansitesinin standart 

deviasyonu)/boy2: 

Muscle Mass and Composition Index L4 paraspinal (L4 paraspinal kas dansitesi - kas dansitesinin 

standart deviasyonu)/boy2: 

SMI: Skeletal Muscle Index,PI: Psoas Index,PSI: Paraspinal Index,MMCI: Muscle Mass and 

Composition Index 

 

 

Şekil 5: Çalışma örneklemi 

 

3.2 Görüntüleme analizi 

 

Bu çalışmada hastaların sarkopenik olup olmadıklarını değerlendirmek için rutin tanı 

ve takip protokollerinde mevcut olan PET/BT ve/veya abdomen BT görüntüleri 

kullanıldı. Tedavi öncesi evreleme amaçlı çekilmiş olan görüntüler tek bir radyoloji 

uzmanı tarafından analiz edildi. İskelet kas alanı (SMA) hesabı için L3 lomber vertebra 

seviyesindeki total kas alanı (psoas, paraspinal, kuadratus lumborum, transversus 

2125 Meme 
Kanseri tanılı 
hasta tarandı

320 hastanın 
tedavi öncesi, 

tanıdan ilk 6 ay 
içersindeki 

PETBT veya BT 
görüntüsü olan 
hastalar alındı. 

282  hastanın  
dosyasına 
ulaşıldı.

176 hastanın 
görüntülemelerine, 
dosya verilerine ve 

labaratuvar 
verilerine ulaşıldı.

176 hastanın 
Psoas Index 
ölçülebildi.

173 hastanın 
Paraspinal Index 

ölçülebildi.

138 hastanın 
SMI ölçülebildi.

90 hastanın 
labaratuvar 
verişlerine 

ulaşılamadı.

5 hasta ikinci kanser 
nedeniiyle çıkarıldı.

(2 meme+over ca,

1 meme+pankreas ca,

1 meme+GBM,

1 meme+RCC)

11 hasta 
görüntülerinin  

artefaktlı olması, 
kesit alanına 
girmemesi 
nedeniyle  
çıkarıldı. 

38 hastanın 
dosyasına 

ulaşılamadı.

1805 hasta 
koşulları 

sağlamadı.

(-çoğu hasta 
2012 öncesi tanı  

-BT yok

-BT 6 ay 
içersinde değil)
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abdominis, rektus abdominis, eksternal ve internal oblik kaslarının total yüzey alanı) 

kullanıldı. Beraberinde total kasların dansitesi ve standart sapmaları hesaplandı. 

İskelet kası dansitesini ayırmak için “Hounsfield Unit” (HU) değerlerinden 

yararlanıldı. İskelet kas dokusu için -29 ile +150 HU arasındaki değerler kullanıldı (9).  

3.3 Çalışmanın tasarımı ve kullanılan istatiksel indeksler  

 

Hastaların demografik özellikleri, risk faktörleri kaydedildi. VKİ, Ağırlık (kg) / boy² 

(metre) formülü ile hesaplandı. VKİ ≥30 (kg/m2) olanlar DSÖ kriterlerine uygun 

olarak obez kabul edildi. Hastalar ECOG performans durumuna (PS) göre 4 ayrı gruba 

dahil edildi. Hastanemiz biyokimya laboratuvarı tarafından kullanılan tetkik çalışma 

kitlerine göre normal referans değerleri ve kesim noktaları kullanıldı. Buna göre 

normal sınır değerler lökosit (WBC) sayısı için 4000-10000/μl, nötrofil sayısı için 

1400-6200/μl, lenfosit sayısı için 1200-3100/μl, trombosit için 150.000-440.000/μl, 

ALT için 10-40 U/L, total bilirubin için 0-1,3 mg/dL, CRP için 0-5 mg/L, albümin için 

3,5-5,4 g/dL, CEA için 0-4,3 μl, CA 15-3 için 0-35 U/ml idi.   

Tek bir radyoloji uzmanı tarafından manuel olarak L3 seviyesindeki iskelet kaslarının 

tüm alan sınırları belirlendi. Kas alanı milimetrekare (mm2) olarak ölçüldü.  SMI 

hesabı için santimetrekareye (cm2) çevrilerek metre cinsinden boyun karesine bölündü 

(cm2/m2) (9). Ayrıca mevcut 176 hastanın örnek çalışmalar gözetilerek L4 

seviyesindeki sağ ve sol paraspinal ve psoas kas alanları ayrı ayrı ölçüldü, sağ ve sol 

toplanarak toplam psoas kas alanı ve toplam paraspinal kas alanı mm2 cinsinden 

bulundu. Bu kasların dansitesi ve dansitelerinin standart sapmaları ölçüldü. Psoas kas 

alanı ve paraspinal kas alanı cm2ye çevrilerek boyun karesine (m2) oranlanarak “Psoas 

Index” (PI) ve “Paraspinal Index” (PSI) hesaplandı. Çalışmamızda “cut-off” 

değerlerimizi belirlerken ülkemiz de BT kullanılarak ölçülen SMI için belirlenmiş net 

“cut-off” değere rastlanmadı, bu nedenle çalışmamızda EWGSOP un kadınlar için 

önerdiği SMI<38,5 cm²/m² değerini kullanıldı.  

Sarkopenik obeziteyi beraber değerlendirmek amaçlı VKİ ≥30 kg/m2 olan hastalar 

obez ve SMI < 38,5 cm²/m² olanlar sarkopenik kabul edildi (Şekil 6 A). VKİ ≥30 kg/m2 

ve SMI <38,5 cm²/m² beraber sağlayanlar sarkopenik obez grubunu oluşturdu. 
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Hastalar sarkopenik obez, sarkopenik olmayan obez, sarkopenik obez olmayan, 

sarkopenik ve obez olmayan olmak üzere 4 gruba ayrıldı.  

İskelet kası içersindeki yağ oranını (myosteatoz) ölçmek amaçlı L3 total kas alanı, L4 

psoas total kas alanı, L4 paraspinal total kas alanlarının dansiteleri ayrı ayrı hesaplandı. 

“Kas dansitesi-Kas dansitesinin standart deviasyonu” formülü ile myosteatoz 

ölçülmek istendi, hastalar buna göre değerlendirildi. “Kas dansitesi-Kas dansitesinin 

standart deviasyonu” boyun karesine bölünerek “Muscle mass and composition index” 

oluşturuldu ve hastalar buna göre kategorize edildi. Şekil 6 (A ve B)’da sırasıyla 

sarkopenik olan ve olmayan iki hastanın L3 vertebra kesitindeki İKK çizimi yer 

almaktadır.  

 

 

A 

 

 

B 

Şekil 6: A. SMI<38,5 cm2/m2 olan sarkopenik hasta; B. >38,5 cm2/m2 olan sarkopenik 

olmayan hasta (Mavi renkli alanlar hastaların İKK’sini göstermektedir). 

3.5 İstatistiksel Değerlendirme 

 

İstatistiksel analiz için SPSS (version 23.0: SPSS) programı kullanıldı. Evre 4 hastalar 

için progresyonsuz sağ kalım (PFS1) birinci basamak tedavi başlangıcından 

progresyon tarihine veya progresyon gelişmemişse eksitus veya hasta halen sağ ise son 

vizit tarihine kadar geçen süre (ay) olarak; GS birinci basamak tedavi başlangıcından 

eksitus veya hasta halen sağ ise son vizit tarihine kadar geçen süre (ay) olarak; HS 

erken evre hastalar için tanı anından hastalığın relaps ya da metastaz yaptığı tarihe 

kadar geçen süre, hastalığı tekrarlamayan hastalarda hastalığının tekrarlamadığını teyit 

ettiğimiz süre sensörlenerek geçen süre (ay) olarak hesaplandı. Antropometrik veriler 
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ve klinikopatolojik özelliklerin sağ kalıma etkilerinin analizinde Kaplan-Meier 

yöntemi, ve tek değişkenli analizde log-rank testi kullanıldı. Tek değişkenli analizlerde 

sayısal verilerin dağılım şekli Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testi ile 

belirlendi. Sağ kalım için bağımsız prognostik faktörlerin saptanması için tek 

değişkenli analizde istatistiksel olarak anlamlı veya anlamlıya yakın (p<0,1) olan 

değişkenler ile Cox regresyon modeli oluşturuldu. İstatistiksel anlamlılık için güven 

aralığı %95 ve iki taraflı p değeri <0,05 olarak kabul edildi. 

Tek değişkenli analizde anlamlı çıkan prognostik indekslerin birinin diğerlerinden 

daha prediktif olup olmadığını belirlemek için, alıcı işletim karakteristiği (ROC) 

analizleri yapıldı ve eğri altındaki alanı (AUC) hesaplandı. 

Cox regresyon analizine literatürde meme kanserinin sağ kalımı etkileyebileceği 

düşünülen faktörler (tek değişken analizde p değeri anlamlı olan ve/veya kollar 

arasında hasta sayısının dengeli dağıldığı görülen), ve tek değişkenli analizde sağ 

kalımda belirgin fark olan parametreler alındı. 

 

 

4 BULGULAR 

4.1. Demografik Veriler 

4.1.1  Başlangıç Demografik ve Laboratuvar Bulguları 

 

Çalışmaya katılan 176  hastanın tamamı kadındı. Hastaların medyan izlem süresi 76.4 

aydı (min-max. 5,2-98,4 ay, %25-75, 71-85 ay). Ortalama tanı yaşı 51,5 ± 11,5 (min-

maks. 22-84) saptandı. Başvurudaki ortalama VKİ 30,3±5,6 kg/m2 (min-maks. 19-

45,3) olarak hesaplandı. Ortalama boy 1,57±0,07 m. (min-maks. 1,41-1,79), ortalama 

ağırlık 75,1 ±13,4 kg.’dı (min-maks. 48-119). Sigara kullanım öyküsü olan 47 (%27) 

hasta vardı, ve ortalama kullanım miktarı 4,65 paket-yıldı. Demografik ve laboratuvar 

veriler Tablo 10’da verilmiştir.  
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Tablo 10: Demografik veriler ve laboratuvar verileri  

Sayılar veriler Ortalama  SD Medyan Min.-Maks. Dağılım* 

Tanı yaşı 51,5 11,5 51,3 22-84 anormal 

Sigara (paket-yıl) 4,65 11 0 0-80 anormal  

Boy (m) 1,57 0,07 1,58 1,41-1,79 anormal 

Ağırlık (kg) 75,1 13,4 72,5 48-119 anormal 

 

VKİ (kg/m2) 30,3 5,6 29,55 19-45,3 anormal 

Hgb (g/dl) 12,0 1,42 12,2 7,9-16,1 anormal 

WBC /μl 6,76 3,12 6,3 2,4-38,4 anormal 

Nötrofil /μl 4,23 2,77 3,8 0,7-33,6 anormal 

Lenfosit/ μl 1,80 0,66 1,7 0,5-4,5 anormal 

Monosit/ μl 0,55 0,29 0,5 0,1-2,6 anormal 

Trombosit (bin)  273 105 252 124-855 anormal 

Total protein 6,5 0,7 6,4 5,9-7,4 Normal 

Albumin 3,8 0,4 3,85 3,34-4,2 Normal 

CRP**  21,6 23,8 22 0,09-42,4 anormal 

Kreatinin 0,68 0,11 0,67 0,56-0,81 Normal 

ALT 14 2,16 14,5 11-16 Normal 

ALP 78,5 3,1 78,5 75-82 Normal 

LDH 317,5 57 332,5 236-369 Normal 

Kalsiyum 9,37 0,37 9,4 8,9-9,8 Normal 

Total Bilirübin 0,55 0,32 0,49 0,23-1 Normal 

Tanı CEA 4,64 3,5 3,97 1,3-9,34 Normal 

Tanı CA 15-3 66,6 97 26,6 4,2-209 Normal 

Tanı CA 125** 223 420 17,9 4,3-854 anormal 

Tanı CA 19-9** 12,1 9,5 11,9 2,1-22,5 Normal 

 

SD: Standart sapma; Min.-Mak.: Minimum-maksimum; Hgb: Hemoglobin; WBC: lökosit sayısı; ALP: 

Alkalen fosfataz; LDH: Laktat dehidrogenaz; CRP: C-Reaktif protein, CEA: Karsinoembriyonik 

antijen; CA: Karsinojenik antijen 
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**CRP seviyesi parametresinde 160 hasta, Ca125 parametresinde 137 hasta, Ca19-9 parametresinde 

ise 146 hastanın verisi yoktur, bu nedenle bu parametreler ileri analizlere dahil edilmemişlerdir. 

Not:KS: Kolmogorov-Smirnov testi; SW: Shapiro-Wilk testi (sayısal değişkenlerin dağılım şeklini 

belirlemede kullanılan testler) 

 
 

Hastaların başvuru evresi ve ECOG PS durumu Tablo 11’de özetlenmiştir.  

 
Tablo 11: Başvuru evresi ve ECOG PS durumu 
 

 PS 0  PS 1 PS 2 Toplam 

M0  127 12 0 139 

M1 23 11 3 37 

Tüm hastalar 150 23 3 176 

PS: ECOG performans skoru; M0: metastaz yok; M1: metastaz var  

Hastaların 132’sinde (%75) İDK ve 9’unda (%5) İLK vardı. Multifokalite 40 hastada 

görülürken, %45 tümör grad 2 idi. Hastaların %51’inde lenfatik invazyon (LI), 

%29’unda vasküler invazyon (VI), %19’unda perinöral invazyon (PNI), %5,6’sında 

lenf nodunda ekstrakapsüler invazyon (ECE), %47’sinde peritümöral lenfosittik yanıt 

(PTLY) saptandı. Hastaların 6’sında cerrahi sınır pozitifti. Otuzyedi hasta M1’di 

(Tablo 12).   

Tablo 12: Tümör histolojisi 

 

 Alt grup n % 

Histolojik tip İDK 132 75 

 İLK 9 5,11 

 mikst 6 3,41 

 diğer 14 7,95 

 bilinmiyor 15 8,52 

Multifokalite var 40 22,73 

Grad 1 10 5,68 

 2 80 45,45 

 3 40 22,73 
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 Alt grup n % 

HR ve HER2’ye göre: 

 

HER2+/HR-  13 7,4 

Üçlü negatif 15 8,5 

Luminal A 46 26,1 

Luminal B 101 57,4 

Lenfatik invazyon (LI) var 90 51,14 

Vasküler invazyon (VI) var 51 28,98 

Perinöral invazyon (PNI) var 34 19,32 

Peritümöral lenfositer yanıt (PTLY) var 83 47,16 

Ekstrakapsüler ekstansiyon (ECE) var 10 5,68 

Cerrahi sınır pozitif 6 3,41 

LI: lenfatik invazyon; VI: vasküler invazyon; PNI: perinöral invazyon; ECE: LN’unda ekstrakapsüler 

invazyon; PTLY: Peritümöral lenfositik yanıt;HR:hormon reseptörü 

 
Çalışma yapıldığı anda erken evre (M0) olan hastaların tümör özellikleri Tablo 13’de 

verilmiştir.  Ortalama tümör boyutu 2.4±1,3 cm (0,2-8), ortalama metastatik LN sayısı 

1,9±3,55 (0-23) idi.  

Tablo 13: Çalışma yapıldığı dönemde erken evre olan hastaların tümör özellikleri 

Sayılar veriler Ortalam

a 

SD Medyan Min-Max 

Tümör boyutu (cm) 2,4 1,3 2,3 0,2-8 

Metastatik LN sayısı 1,9 3,55 1 0-23 

Çıkartılan toplam LN sayısı 9,15 7 6 0-30 

 n %   

T evresi     

Tis 3 2,21   

T1 47 34,56   

T2 79 58,09   

T3 4 2,94   

T4 3 2,21   

N evresi n %   
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Sayılar veriler Ortalam

a 

SD Medyan Min-Max 

N0  67 48,55   

N1 49 35,51   

N2 15 10,87   

N3 7 5,07   

M durumu (çalışma 

yapıldığı dönemdeki)  

 

n % 

  

M0 139 78,9   

M1 37 21,02   

SD: standart sapma; T: tümör boyutu; N: lenf nodu;M1:metastaz var;M0: metastaz yok;n:hasta sayısı 

 

İlk başvuru anında hastaların 13’ü (%7) denovo metastatik olup, 13 denova metastatik 

hasta dışında  kalan 163 hastanın 160’ına (%98) primer meme cerrahisi uygulanmıştır. 

(Tablo 14).  Burada denovo metastatik hastalar dışındaki 24 metastatik hastada ilk 

cerrahi sırasında erken evre olduğu düşünülmesine rağmen evreleme amaçlı çekilen 

görüntülemelerde metastatik olduğu saptanmıştır.  

Tablo 14: Primer meme cerrahisi 

M0: metastaz yok;M1: metastaz var 

 
Hastaların HR, HER2 durumu ve Kİ67%’si Tablo 15’de özetlenmiştir. M0 hastaların 

%86’sında ER pozitif, %71’inde PR pozitif, M1 hastaların %83’ünde ER pozitif, 

%66’sında PR pozitif saptanmıştır. Üçlü negatif grupta 14 hasta vardı. M0 hastalar 

için Ki67 %’si; %34 hastada ≤ %10 pozitif, %20 hastada %11-19 pozitif, %43 hastada 

≥ %20 saptanmıştır(Tablo 15). 

 

 Primer meme cerrahisi  

 Yok Var 

İlk tanıda M0 3 160 

İlk tanıda M1 (de novo metastatik) 11 2 
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Tablo 15: HR durumu, HER2  durumu, Ki67 %’si  

 

 ER PR 

 Negatif Pozitif Negatif Pozitif 

M0 19 120 39 100 

M1 6 30 12 24 

 

  PR 

  Negatif Pozitif 

ER 

Negatif 25 0 

Pozitif 26 124 

 

 HER2 

 Negatif Pozitif 

M0 100 39 

M1 33 4 

 

Ki67% n % 

≤ %10 47 34 

% 11-19 28 20 

≥ %20 60 43 

 

 Hormon reseptörü  

 Negatif Pozitif Toplam 

HER2 negatif 14 118 132 

HER2 pozitif 11 32 43 
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 Kİ67%’sine göre hasta sayısı 

Gruplar ≤ %10 % 11-19 ≥ %20 

HR + ve HER2 – 45 27 36 

HR+ ve HER2 + 9 4 16 

HER2 + VE HR - 0 1 9 

Üçlü negatif 1 1 11 

ER: östrojen reseptörü;PR:progesteron reseptörü;M0:metastaz yok;M1: metastaz var 

 

Hastalara uygulanan tedaviler; Opere olan 121 hasta adjuvan sistemik tedavi aldı, 19 

hasta almadı. Yirmiüç hasta lokal ileri hastalık nedeniyle neoadjuvan sistemik tedavi 

aldı (tamamı antrasiklin – taksan +/- trastuzumab [9 hasta]). Neoadjuvan tedavi alan 

23 hastanın 20’sinde patolojik tam yanıt gözlendi. Onüç hasta de novo metastatik 

hastalık nedeniyle palyatif sistemik KT aldı. Tedavi yaklaşımlarına ait ayrıntılı bilgi 

Tablo 16’da özetlenmiştir. 

 

Tablo 16: Tedavi tipleri 

 

 

Neoadj 

trastuzumab 

Adjuvan 

RT 

Adjuvan 

KT 

Adjuvan 

trastuzumab 

Adjuvan hormon tx 

Tamoksifen Aromataz 

inhibitörü 

Neoadjuvan 

sistemik KT 

yok (n=19) 
0 13 0 1 3 15 

Neoadjuvan 

sistemik KT 

var (n=23) 
9 22 0 9 9 8 

Adjuvan 

sistemik KT 

var (n=121) 
0 118 121 33 52 49 

 

 
antrasiklin antrasiklin + taksan antrasiklin + taksan + trastuzumab 

Adjuvan KT 

alan 

hastalar 

(n=121) 

31 63 33 
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antrasiklin : AC, EC veya CEF ; antrasiklin + taksan : AC / EC sonrası taksan (dosetaksel / 

paklitaksel);CEF sonrası dosetaksel.  

 

Hastaların 13 tanesi de-novo metastatik olup, diğer hastaların izleminde farklı 24 

hastada relaps/metastaz gözlendi, ve toplam M1 hasta sayısı 37 olarak saptandı. 

Metastaz bölgeleri: multiple metastazı olan hastalarda 17 (%45) hastada kemik, 

16’sında (%43) akciğer, 13’ünde (%35) karaciğer, 19’unda (%51) uzak LN 

(batın/inguinal +/- aksiller/supraklaviküler LN), 1 hastada beyin metastazı şeklinde 

saptandı (Tablo 17). İlk relaps/ metastaz bölgesi olarak akciğer 9 (%24), beyin 1, 

yumuşak doku 1, supraklaviküler LN 1, periton 1, multiple bölgede 1, meme 5, 

mediastinal LN 1, kemik 8, karaciğer 5, aksiller LN 2 hastada saptandı. 

 

Tablo 17: Metastaz özellikleri 

 
Kemik 

met. 

Akciğer 

met. 

Karaciğer 

met. 
Uzak LN met. Beyin met. 

M1 hastalar 

(n=37) 
17 16 13 19 1 

M1: metastaz var; met. : metastaz 

 

4.1.2 Kas ölçümlerine ait tanımlayıcı veriler  

 

Yüzotuzsekiz (%78) hastanın L3 vertebra SMI ölçülebildi. Hastaların 62’si (%45) 

obezdi, ve 25’inde (%18) sarkopeni saptandı. Beş hasta (%3) hem sarkopenik hem de 

obezdi (tablo 20). Hastaların 57’si (%41) sarkopenik olmayıp obez, 20’si (%14) 

sarkopenik olup obez değil, 54’ü (%39) ne sarkopenik ne de obezdi(Tablo 18). 

Sarkopenik hastaların %80’i obez değildi. Ancak sarkopenik obez hasta yüzdesi az 

olduğu için “olay azlığı” nedeniyle hem sarkopenik hem obez olan hastalarda 

HS/GS/PFS bakılamadı. Mevcut gruplarda alt grup analizler yapıldı.  

Tablo 18: Sarkopeni ve obeziteye göre hasta dağılımı 

 

 Sarkopeni Var Sarkopeni Yok 

Obezite Yok 20 (%14) 54 (%39) 
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 Sarkopeni Var Sarkopeni Yok 

Obezite Var 5 (%3) 57 (%41) 

 

4.2 Görüntüleme Analizleri  

 

4.2.1 SMI’nin değerlendirilmesi 

 

Hastaların L3 vertebradan ölçülen abdominal, paraspinal ve psoas kas alanı hastanın 

boyunun karesine bölünerek standart yöntem ile SMI hesaplanmış olup, 138 hastanın 

SMI verisine ulaşılabilmiştir. L3- SMI için ortalama (SD) 44.7 (8.1), ortanca (min-

max): 44.1 (4.7-68.4) şeklinde saptanmıştır. Otuzsekiz hastanın (%21) L3 vertebra kas 

alanı görüntüsüne teknik nedenler dolayısla ulaşılamadığı için bu hastalarda sarkopeni 

değerlendirilememiştir. 176 hastanın L4 psoas kas alanı ve dansitesi, L4 paraspinal kas 

alanı ve dansitesi ölçülmüştür (Tablo 19). 

 

Tablo 19: Hastaların sarkopeni için SMI ölçümleri ve olası indeksler 

 

SMI: Skeletal Muscle Index,PI: Psoas Index,PSI: Paraspinal Index,MMCI: Muscle Mass and 

Composition Index, n: Hasta sayısı 

4.2.2 Tahmini ölçüm değeri belirleme ve sağ kalım analizi  

 

176 hastanın L4  psoas kas alan ölçümü ve 173 hastanın L4 paraspinal kas ölçümü 

mevcut olup diğer hastalar için bu ölçümlerin sarkopeni için SMI yerine 

kullanılabilirliği tahmin edilmeye çalışıldı. Bu amaçla hastaların ölçülen cm2 cinsinden  

kas alanları ve dansiteleri incelendi (Tablo 20). En anlamlı olabileceği düşünülen, L4 

Kullanılan indeksler  n Ortalama 

(SD) 

Ortanca  

(min-max) 

%25-75 

Standart ölçüm indeksi 

L3 SMI (cm2/m2) 138 44,7 (8,1) 44,1 (4,7-68,4) 39,85 – 49,3 

Olası ölçüm indeksleri 

L4 Psoas Indeks(PI) 

(Psoas kas alanı/boy
2
)(cm

2
/m

2
) 

176 3,1 (0,68) 3 (1,4-5,02) 2,6 – 3,5 

L4 Paraspinal Indeks(PSI) 

(Paraspinal kas alanı/boy2) 

(cm
2
/m

2
) 

173 7,7 (1,24) 7,7 (3,95-11,37) 6,9 – 8,47 
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kas ölçümleri sarkopeniyi ne kadar tahmin edebiliyor bunu araştırmak amaçlı  ROC 

curve analizi yapıldı (Şekil 7).  

Tablo 20: Sarkopeni varlığını tahmin etmede L4 kas ölçümleri 

Sarkopeni varlığını tahmin etmede L4 kas ölçümleri 

 AUC % 95 GA p 

L4 psoas alan (cm2) 0,657 0,54-0,77 0,015 

L4 paraspinal alan (cm2) 0,782 0,69-0,88 0,000 

L4 psoas dansite - dansite SD 0,568 0,43-0,7 0,29 

L4 paraspinal dansite - dansite SD 0,619 0,49-0,75 0,064 

L4 psoas MMCI 0,563 0,43-0,69 0,33 

L4 paraspinal MMCI 0,597 0,47-0,72 0,13 

MMCI: Muscle Mass and Composition Index; AUC: Eğri altında kalan alan  

 

 

 
Şekil 7: L4 kas alan ölçümlerinin ROC grafiği 

 

ROC analizi incelenen prognostik indeksler arasından L4 paraspinal kas alanının AUC 

(eğri altında kalan alan ) değeri 0.782 olup diğerlerinden daha yüksek saptandığından, 

sarkopeni durumunu en iyi gösteren parametrenin L4 paraspinal kas alanı olduğu 

gözlendi (Şekil 7). 
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İkinci aşamada bu parametrenin hastalar arasında standardize edilmesi gerekliliği 

düşünüldü. Bu parametre kilo, VKİ, VYA, boy gibi ölçümlere bölünerek hastalar 

arasında standardize edilmeye çalışıldı. 

Standardizasyon amaçlı yapılan ROC grafiğinden en iyi sonucu L4 paraspinal kas 

alanı / boy (L4PS/B) (cm2/m) ölçümü sağladı (AUC:0,792) (Şekil 8) (Tablo 21). 

 
Tablo 21: Sarkopeni varlığını tahmin etmede L4 paraspinal kas ölçümleri 

 

Sarkopeni varlığını tahmin etmede L4 paraspinal kas ölçümleri 

 AUC % 95 GA p 

L4 paraspinal alan(cm2) / VKİ 0,537 0,42-0,66 0,56 

L4 paraspinal alan/ boy 0,792 0,71-0,88 0,000 

L4 paraspinal alan / kg 0,594 0,48-0,71 0,14 

AUC: Eğri altında kalan alan  

 

 

 

 
Şekil 8: L4 paraspinal kas alan ölçüm ROC grafiği 

 

 

Değerlendirmeye L4 paraspinal kas alanı/boy (cm2/m) değeri alındı. Hastaları L4 

paraspinal alan / boy ölçümünün medyan 4.89 değerini sarkopeni için “cut-off” olarak 

alıp ≤4,89 vs > 4,89 şeklinde 2 gruba ayırdığımızda:  

Sensitivite: 21 / (21 + 4) = 0,84;  
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Spesifisite: 63 / (63 + 47) = 0,572;  

Pozitif prediktif değer (PPD): 21 / (21 + 47) = 0,30;  

Negatif prediktif değer (NPD) : 63 / (63 + 4) = 0,94 olarak saptandı.  

Sonuç olarak L4 paraspinal alan /boy parametresinin sarkopeniyi tahmin etmede %84 

sensitif olduğu ve negatif prediktif değerinin %94 olduğu görüldü (Tablo 22). L4 

paraspinal alan /boy oranının ≤ 4,89(cm2/m) sarkopeni tanısı ile uyumlu kabul 

edildi.   

 

 

Tablo 22: L4 paraspinal alan/boy(cm2/m), sarkopeni ilişkisi 

Sarkopeni (L3 ölçümüne göre) 

 Gruplar Var Yok Toplam 

L4 paraspinal alan / boy 

≤ 4,89 

(sarkopenik) 
21 47 68 

> 4,89 4 63 67 

Toplam  25 110 135 

 

Erken evre hastalarda L4 paraspinal alan / boy (cm2 /m) parametresinin sağkalıma 

etkisi araştırıldı:  

-  ≤ 4,89 cm2 /m hastaların ortalama HS 90 ay (%95 GA 85,5-94,7),  

-  > 4,89 cm2 /m hastaların ortalama HS 86 ay (%95 GA 81-91,3),  

- ≤ 4,89 cm2 /m hastaların ortalama GS 96 ay (%95 GA 93,7-98,3),  

- > 4,89 cm2 /m hastaların ortalama GS 89.6 ay (%95 GA 86-93,3) olarak 

saptandı (Tablo 23).  

 

Tablo 23: Erken evre hastalarda, L4 paraspinal alan/boy ölçümü – sağ kalım ilişkisi 

 

  Başvuru erken evre   

 Gruplar n Relaps mHS p Ölüm mGS p 

L4 paraspinal 

alan / boy 

≤ 4,89 

(sarkopenik) 

79 11 ulasılamadı 
0,5

8 

4 ulasılamadı 

0,07 
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  Başvuru erken evre   

 Gruplar n Relaps mHS p Ölüm mGS p 

 > 4,89 81 14 ulasılamadı 11 ulasılamadı 

n: Hasta sayısı; m: Medyan; HS: Hastalıksız sağ kalım; GS: Genel sağ kalım 

 

Metastatik hastalarda L4 paraspinal alan / boy parametresi ve sağ kalım ilişkisi tablo 

26’da özetlenmiştir.  

-  ≤ 4,89 cm2 /m hastaların ortalama GS 74,3 ay (%95 GA 63-85), ve  

- > 4,89 cm2 /m hastaların ortalama GS 53,4 ay (%95 GA 43,6-63,1) olarak 

saptandı (Tablo 24).  

  

Tablo 24: Metastatik hastalarda L4paraspinal kas alanı/boy ölçümü-sağkalım ilişkisi 

 

  Metastatik evre (de novo veya izlemde metastatik)  

 Gruplar n PD mPFS1 p ölüm mGS p 

L4 paraspinal 

alan / boy 

≤ 4.89 

(sarkopenik) 

19 13 12  

(3-21) 
0,4 

8 ulasılamadı 

0,005 
 > 4.89 17 13 6  

(5,3-6,7) 

14 46,7  

(33,1-60,4) 

n: Hasta sayısı; PD: Progresyon; m: Ortalama; 

 

 

 
Çalışmada yapılan kas ölçümlerinden sarkopeniyi en iyi tahmin ettiren ve tama yakın 

hastada ulaşılabilen “L4 paraspinal kas alanının / boy” oranı parametresinin sağ 

kalım analizlerinde kullanılmasına karar verildi. Bu parametrenin 4,89’dan yüksek 

olması (sarkopeni olmaması) kötü HS, PFS1 ve GS ilişkili saptandı, ve çalışma 

sonuçlarının kendi içinde tutarlı olduğu görüldü. 

 

4.3 Sağ kalım Analizleri 

4.3.1 Başvuru anında erken evre meme kanserli hastalarda tek değişkenli HS 

(hastalıksız sağkalım) analizi 

 

Hastaların 163’ü (%91) başvuru anında erken evre olup, bu hastaların demografik  

özelliklerinin tek değişkenli analizde HS’ye etkileri Tablo 25’de özetlenmiştir. 
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Medyan VKİ > 29,55 kg/m2’di, ve 85 hastada VKİ ≥ 30 kg/m2 olarak bulundu. VKİ-

HS ilişkisi anlamlı saptanmadı (p:0,9). Ortalama tanı yaşı 51,1 olup, 60 aylık HS her 

iki grupta benzerdi (genç grupta %89,2, yaşlı grupta %87,4, p:0,49). L4 paraspinal 

alan /boy (cm2/m) 79 hastada (%48) ≤ 4,89cm2/m’nin (sarkopenik) gelmiş olup 

medyan HS üzerine istatiksel olarak anlamlı katkısı bulunmadı (p:0,58), ancak 60 aylık 

HS oranına bakıldığında sarkopenik olmayan grupta HS’da kısalma doğrultusunda 

trend gözlendi (Şekil 9 A). ECOG PS 0 olanlarda HS’de  artış doğrultusunda trend 

görüldü (p:0,08) (Şekil 9 B).  

 

 

 
Tablo 25: Erken evre hastaların demografik özellikleri-HS ilişkisi 

 

 Alt grup n Medyan  %95 GA Log-rank p 60 aylık HS 

oranı (%) 

Tanı yaşı ≤ 51 86 NR - 

0,49 

89,2 

 > 51 77 NR - 87,4 

Sigara (paket 

yılı) 

yok 114 NR - 

0,87 

88,3 

 var 47 NR - 88,2 

Boy (m) ≤ 1,58 92 NR - 

0,81 

89,7 

 > 1,58 71 NR - 86,7 

Ağırlık (kg) ≤ 72,5 78 NR - 

0,96 

86,4 

 > 72,5 85 NR - 88,7 

VKİ ≤ 29,9 78 NR - 

0,9 

88,4 

 ≥ 30 85 NR - 88,5 

ECOG PS 0 145 NR - 

0,08 

90,6 

 1-2 18 NR - 69,6 

L4 paraspinal 

/boy 

≤ 4,89 

 

79 NR - 

0,58 

90,5 

 > 4,89 81 NR - 85,9 

 

PS: ECOG performans skoru;VKİ:Vücut kitle indeksi 
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Hastaların labaratuvar özelliklerinin tek değişkenli analizde HS’ye etkileri Tablo 

26’de özetlenmiştir. Tanıdaki CEA değerinin sınır değeri 4.3 bulunmuş olup, >4,3 

olması HS’de anlamlı kısalmaya (düşük vs yüksek CEA için 60 aylık HS oranı 

sırasıyla %57,1’e %89,9, p: 0,001) neden olmuştur (Şekil 10). LDH değerinin 248 

değerinin üzerinde ve altında olan gruplarda 60 aylık HS oranları %91,9 ve %85,3 

olarak görüldü, ve yüksek olan grupta HS artışı doğrultusunda trend (p: 0,09) gösterdi. 

 

Tablo 26: Erken evre hastalarda labaratuvar - HS ilişkisi 

 Alt grup n Medyan  %95 GA Log-rank 

p 

60 ay HS(%) 

Hgb g/dl ≤12,2 83 NR - 

0,43 

88,8 

 > 12,2 80 NR - 88,1 

WBC /μl ≤6,3 83 NR - 

0,8 

85,7 

 >6,3 80 NR - 91,1 

Nötrofil /μl ≤3,8 90 NR - 

0,4 

88,1 

 >3,8 73 NR - 88,8 

Lenfosit /μl ≤1,7 87 NR - 

0,65 

90,2 

 > 1,7 76 NR - 86,5 

 

A 
 

B 

Şekil 9 :A. L4 paraspinal kas alanı /boy; B. ECOG PS ile HS ilişkisi (Kaplan-Meier grafiği) 
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 Alt grup n Medyan  %95 GA Log-rank 

p 

60 ay HS(%) 

NLR ≤2,18 82 NR - 

0,87 

86 

 > 2,18 81 NR - 90,9 

Monosit /μl ≤0,5 82 NR - 

0,87 

86 

 > 0,5 81 NR - 90,9 

Trombosit (103) ≤252,5 82 NR - 

0,56 

88,3 

 > 252,5 81 NR - 88,4 

Total protein ≤6,4 9 NR - 

0,64 

89 

 > 6,4 154 NR - 88,4 

ALT ≤40 150 NR - 

0,38 

88,1 

 > 40 13 NR - 92,3 

ALP ≤ 120 144 NR - 

0,29 

87,8 

 > 120 19 NR - 88,5 

LDH ≤ 248 88 NR - 

0,09 

85,3 

 > 248 75 NR - 91,9 

Tanı CEA ≤ 4,3 155 NR - 

0,001 

89,9 

 > 4,3 7 73 52,5-93,7 57,1 

NLR:nötrofil lenfosit oranı; Hgb: Hemoglobin; WBC: lökosit sayısı; ALP: Alkalen fosfataz; 

ALT:Alanin aminotransferaz, LDH: Laktat dehidrogenaz; CRP: C-Reaktif protein, CEA: 

Karsinoembriyonik antijen 

NOT : CRP seviyesi parametresinde 160 hasta, Ca125 parametresinde 137 hasta, Ca19-9 parametresinde ise 146 

hastanın verisi yoktur, bu nedenler bu parametreler ileri analizlere dahil edilmemişlerdir. Serum albumin, 

kreatinin, kalsiyum, total bilirübin ve Ca15-3 parametrelerinin alt gruplarında yetersiz hasta ve olay nedeniyle HS 

analizleri yapılmamıştır. 
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Şekil 10: Başvuruda metastazı olmayan hastalarda CEA - HS ilişkisi (Kaplan-Meier grafiği) 

 

Erken evre hastalarda tümör özellikleri - HS ilişkisi Tablo 27’da özetlenmiştir. Burada 

histolojik tip, multifokalite, grad, LI, VI, PNI, ECE, cerrahi sınır, PTLY, patolojik T 

evresi (pT), patolojik N evresi (pN), HR durumu (Şekil 11. A.), HER2 durumu, Ki67 

%’si değerlendirildi. Multifokalite varlığı (Şekil 11. D.) (p: 0,036), VI varlığı (Şekil 

11. C.) (p: 0,047), cerrahi sınır pozitifliği (p: 0,014) olan hastalarda anlamlı kısa HS 

saptandı. LI varlığı (p: 0,053) HS’da kısalma doğrultusunda trend gösterdi. Metastatik 

LN/total LN oranı yüksek olanlarda HS anlamlı kısa saptandı (p: 0,035) (Şekil 11. B.).  

 

Tablo 27: Tümör özellikleri - HS ilişkisi 

 Alt grup n Medyan  %95 GA Log-rank p 60 ay HS 

(%) 

Histolojik tip İDK 134 NR - 

0,2 

90,5 

 diğer 29 NR - 79,2 

Multifokalite yok 118 NR - 

0,036 

92 

 var 39 NR - 79 

Grad 1 10 NR - 

NS 

90 

 2 79 NR - 88,2 

 3 68 NR - 89 

LI yok 68 NR - 0,053 94 
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 Alt grup n Medyan  %95 GA Log-rank p 60 ay HS 

(%) 

 var 88 NR - 84,3 

VI yok 107 NR - 

0,047 

93,3 

 var 49 NR - 78,1 

PNI yok 123 NR - 

0,46 

90,8 

 var 33 NR - 80,5 

ECE yok 146 NR - 

0,83 

88,5 

 var 10 NR - 90 

Cerrahi sınır negatif 156 NR - 

0,014 

89,9 

 pozitif 4 24,4 - 50 

PTLY yok 75 NR - 

0,55 

91,7 

 var 81 NR - 85,8 

p T T1 57 NR - 

P: anlamlı değil 

96,2 

 T2 94 NR - 85,5 

 T3 9 NR - 76,2 

Metastatik/ 

total LN 

0 (a) 74 NR - 

a vs c için 0,035 

94,4 

 ≤ 0,25 (b) 47 NR - 89 

 > 0,25 (c) 39 NR - 77,7 

p N negatif 74 NR - 

0,12 

94,4 

 pozitif 86 NR - 84 

HR durum negatif 26 NR - 

0,49 

79 

 pozitif 137 NR - 90 

HER2 durum negatif 122 NR - 

0,17 

87,1 

 pozitif 41 NR - 92,5 

Ki 67% ≤ %10 55 NR - 

P: anlamlı değil 

92,5 

 % 11-19 32 NR - 87,2 

 ≥ %20 70 NR - 86,1 
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LI:lenfatik invazyon; VI:vasküler invazyon; PNI:perinöral invazyon; ECE: LN’unda ekstrakapsüler 

invazyon; PTLY: Peritümöral lenfositik yanıt 

 

 

A 
 

B 

 

 
 

 

 
C 

 
D 

Şekil 11: Başvuruda metastazı olmayan hastalar için A. HR durumu; B. Metastatik LN sayısı C. Vasküler 

İnvazyon; D. Multifokalite LN ile HS ilişkisi (Kaplan-Meier Grafiği)  
 

 

4.3.2 Başvuru anında erken evre meme kanseri hastalarında çok değişkenli 

(Cox regresyon) HS analizi 
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Tanı anındaki CEA değerinin yüksekliği (p:0,001; HR: 11,2, %95GA: 2,75-45,01), 

ECOG PS 1-2 olması (p:0,01; HR: 5,2, %95GA: 1,494-18,465) ve cerrahi sınır 

pozitifliği (p: 0,007; HR: 12,7, %95 GA: 2,005-81,121) HS’ı kısaltan bağımsız 

değişkenler olup p değerleri anlamlı bulundu (Tablo 28). L4 paraspinal alan/boy 

(cm2/m) parametresinde anlamlı p değeri saptanmadı.  

Tablo 28: Başvuruda erken evre olan hastaların HS - Cox regresyon analiz 

 

  p HR % 95 GA (HR) 

    Alt sınır Üst sınır 

ECOG PS PS1-2 vs 0 0,010 5,252 1,494 18,465 

Multifokalite var vs yok 0,455 1,437 0,555 3,717 

VI var vs yok 0,084 2,356 0,890 6,236 

Cerrahi Sınır pozitif vs negatif 0,007 12,752 2,005 81,121 

pT evresi  0,318    

T_grup(1) T2 vs T1 0,471 1,552 0,469 5,133 

T_grup(2) T3-4 vs T1 0,391 0,401 0,050 3,236 

N evresi pozitif vs negatif 0,300 1,781 0,597 5,310 

HR pozitif vs negatif 0,423 0,600 0,172 2,093 

HER2 pozitif vs negatif 0,337 0,500 0,121 2,060 

Tanı yaşı > 51 vs ≤ 51 0,909 1,061 0,385 2,923 

VKİ ≤ 29,9 vs ≥ 30  0,994 1,004 0,355 2,837 

L4 paraspinal alan / 

boy 
> 4,89 vs ≤ 4,89  0,472 1,476 0,510 4,268 

LDH > 248 vs ≤248 0,122 0,433 0,150 1,252 

Tanı anında CEA > 4,3 vs ≤ 4,3 0,001 11,127 2,750 45,018 

HR Hazard oranı; GA:Güven aralığı; VKİ:Vücut kütle indeksi; HR:hormon reseptörü; 

VI:vasküler invazyon; LDH:laktat dehidrogenaz; CEA: Karsinoembriyonik antijen 

4.3.3 Metastatik evre (de novo veya izlemde metastatik) meme kanseri olan 

hastalarda, 1. progresyonsuz sağkalımı (PFS1) - Tek değişken analiz 
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Metastatik hastaların PFS1 analizinde bakılan demografik özellikler Tablo 29’de 

özetlenmiştir. Tanı yaşı ≤ 51olanlarda 12 aylık PFS1 oranı %23’e kıyasla, 51 yaşından 

büyük hasta grubunda %55 olup PFS 1’ de kısalma doğrultusunda trend gözlendi 

(Şekil 12. B.). VKİ grupları arasında PFS1’de anlamlı fark bulunmamıştır (p: 0,93). 

L4 paraspinal alan /Boy 4,89 cm2/m’dan yüksek olan grupta 12 aylık PFS1 oranı 

%28,6’ya kıyasla, ≤ 4,89 cm2/m olanlarda %56,3 bulundu, p:0,39 olup yüksek grupta  

PFS1’de kısalma trendi gözlendi (Şekil 12. A.). ECOG PS durumunun PFS1’e anlamlı 

katkısı olmadığı görüldü (p:0,14). Sigara kullanımı parametresinin alt gruplarında 

yetersiz hasta ve olay olması nedeniyle PFS1 analizi yapılmamıştır. 

 

Tablo 29:Metastatik hastaların demografik özelliklerinin - PFS1 ilişkisi 

 alt grup n medyan  %95 GA log-

rank p 

12 aylık 

PFS1 (%) 

Tanı yaşı ≤ 51 14 6 0-13 

0,063 

23 

 > 51 20 14,4 0,6-28,1 55 

Boy (m) ≤ 1,58 22 10,2 0-21,9 

0,9 

49,5 

 > 1,58 12 9,7 4,8-14,7 36,4 

Ağırlık (kg) ≤ 72,5 22 10,2 7-13,4 

0,87 

47,4 

 > 72,5 12 6 5,3-6,6 41,7 

VKİ ≤ 29,9 20 10,1 2-18,3 

0,93 

47,1 

 ≥ 30 14 6,2 0-13,3 41,7 

ECOG PS 0 20 6 0,5-11,3 

0,14 

33,6 

 1-2 14 14,4 1,3-27,4 57,1 

L4 

paraspinal 

/boy 

≤ 4,89 

 

19 12 3-21 

0,39 

56,3 

 > 4,89 14 6 5,3-6,7 28,6 

 
PS: ECOG performans skoru; VKİ:Vücut kitle indeksi 
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A B 
Şekil 12: Metastatik hastalarda A. L4 parasipinal kas alanı /boy; B. Tanı yaşı ile PFS1 

ilişkisi (Kaplan-Meier Grafiği) 

Metastatik hastaların labaratuvar değerleri PFS1 ilişkisi Tablo 30’da özetlenmiştir. 

Metastaz sırasındaki CEA yüksekliğinin ilk seri sistemik tedavinin sağladığı PFS1 

süresine anlamlı katkısı olmadığı görülmüştür (p:0,35). Serum total protein, albumin, 

kreatinin, ALT, ALP, kalsiyum, total bilirübin ve CA15-3 parametrelerinin alt 

gruplarında yetersiz hasta ve olay nedeniyle PFS1 analizleri yapılmamıştır.  

 

 

Tablo 30: Metastatik hastalarda labaratuvar verileri - PFS1 ilişkisi 

 

 Alt 

grup 

n Medyan  %95 GA Log-rank p 12 ay PFS1 (%) 

Hgb (g/dl) ≤12,2 17 10,1 4,7-15,6 

0,9 

39,2 

 > 12,2 17 6,2 0-17,2 50 

WBC /μl ≤6,3 17 6 0-15,4 

0,28 

42,9 

 >6,3 17 14,4 0,3-28,4 60 

Nötrofil /μl ≤3,8 17 10,1 2,7-17,6 0,78 42,2 
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 Alt 

grup 

n Medyan  %95 GA Log-rank p 12 ay PFS1 (%) 

 >3,8 17 9,7 1,9-17,6 46,7 

Lenfosit /μl ≤1,7 16 10,1 2,7-17,5 

0,85 

45 

 > 1,7 18 6,2 0-14,5 43,8 

NLR ≤2,18 19 10,1 4,5-15,8 

0,98 

41,2 

 > 2,18 15 9,7 0-19,9 49 

Monosit /μl ≤0,5 23 10,1 0,5-19,7 

0,37 

50 

 > 0,5 11 6,2 4,3-8,2 29,6 

Trombosit 

(103) 

≤252,5 14 6,2 0-13 

0,78 

42,9 

 > 252,5 20 10,2 2,2-18,2 45,8 

LDH ≤ 248 18 5,9 4,7-7,3 

0,25 

37,5 

 > 248 16 14,4 6,3-22,4 51,9 

Tanı CEA ≤ 4,3 23 14,4 4,5-24,2 

0,35 

51,6 

 > 4,3 10 5,9 2,4-9,5 30 

 

NLR:nötrofil lenfosit oranı; Hgb: Hemoglobin; WBC: lökosit sayısı; ALP: Alkalen fosfataz; 

ALT:Alanin aminotransferaz, LDH: Laktat dehidrogenaz; CRP: C-Reaktif protein, CEA: 

Karsinoembriyonik antijen 

 
Metastatik hastaların tümör özellikleri PFS1 ilişkisi Tablo 31’de özetlenmiştir. 

Hastaların 26’sı (%70) İDK olup histolojik tiplerin PFS1’de anlamlı farkı 

saptanmamıştır. Primer meme cerrahisi geçirmemiş olan grupta 12 aylık PFS1 oranları 

%60.6’dır, ve opere hastalara (%33,3) kıyasla PFS1’de anlamlı artış (p: 0,047) 

bulunmuştur. 12 aylık PFS1 oranları de-novo metastaza ile başvuran hastalarda 

izlemde metastaz geliştirenlere kıyasla hafif bir artış trendi göstermektedir (sırasıyla 

%53,8 ve %38,1, p:0,47) (Şekil 13. A.). 

Karaciğer metastazı saptanmış hastalarda, metastaz olmayanlara göre anlamlı kısa 12 

aylık PFS1 oranı vardır (sırasıyla %12.1 ve %60, p:0,014) (Şekil 13.B.). 
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Tablo 31: Metastatik hastalarda tümör özellikleri - PFS1 ilişkisi 

 Alt grup n Medyan  %95 GA Log-rank p 12 ay PFS1 (%) 

Histolojik 

tip 

İDK 26 10,1 3,2-17 

0,98 

45,5 

 diğer 9 9,1 0-22,2 41,7 

HR durum negatif 6 3,7 1,2-6,2 

0,36 

16,7 

 pozitif 29 12 5,5-18,6 51,2 

HER2 

durum 

negatif 29 12 0-24,5 

0,1 

53,6 

 pozitif 6 6 5,1-6,8 0 

De novo 

metastatik 

yok 22 6 5,1-6,8 

0,47 

38,1 

 var 13 16,8 5,2-28,4 53,8 

Primer 

meme 

cerrahisi 

yok 13 27,3 0-55 

0,047 

60,6 

 var 22 6 5,1-6,8 33,3 

Kemik yok 20 9,8 2,5-17 

0,9 

42,2 

 var 15 10,2 2,6-17,9 46,7 

Karaciğer yok 24 16,8 10,2-23,4 

0,014 

60 

 var 11 6 5,3-6,7 12,1 

Akciğer yok 20 10,1 1,8-18,5 

0,68 

43,2 

 var 15 9,7 2,7-16,8 46,2 

Uzak LN yok 17 5,6 3,1-8 

0,13 

30 

 var 18 12 3,4-20,6 55,6 

 

HR:hormon reseptörü;LN:lenf nodu 
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A 

 
 

B 

  

 

Şekil 13: Metastatik hastalarda A. primer meme cerrahisi; B. karaciğer metastazı ile PFS1 ilişkisi 

(Kaplan-Meier Grafiği) 

4.3.4 Metastatik meme kanseri hastalarında ilk seri tedavi ile sağlanan PFS1’i 

etkileyen bağımsız faktörler (cox regresyon analizi)  

 

Takipte metastatik olan hastalarda primer meme cerrahisi geçirmek PFS1’de anlamlı 

kısalmaya neden oldu (p:0,01, HR:19,2, %95GA:1,891-195,16) (Tablo 32). Hormon 

reseptörünün pozitif olması PFS1’de anlamlı uzamaya neden oldu (p:0,03; 

HR:0,25, %95GA:0,071-0,89). De-novo metastaz varlığı anlamlı olmasa da (p:0,07; 

HR:3,56, %95GA:0,8-14,3) PFS1’de kısalma doğrultusunda trend gösterdi. L4PS/B 

(cm2/m) >4,89 cm2/m olması anlamlı olmasa da PFS1’de kısalma doğrultusunda trend 

gösterdi (p:0,07; HR: 3,54, %95GA:0,885-14,16). VKİ, ECOG PS durumunun farklı 

gruplarında anlamlı PFS1 değişikliği saptanmadı.   

 

Tablo 32: Metastatik hastalarda PFS1 için cox regresyon analizi 

 

  p HR % 95 GA (HR) 

    Alt sınır Üst sınır 

Tanı yaşı ≤ 51 vs > 51 0,61 1,461 0,340 6,269 



 

 

61 

VKİ ≤ 29,9 vs ≥ 30 0,95 0,954 0,226 4,025 

ECOG PS PS 1-2 vs 0 0,48 0,630 0,177 2,248 

L4 paraspinal alan 

/boy 
> 4,89 vs ≤ 4,89 0,07 3,542 0,885 14,166 

LDH > 248 vs ≤248 0,88 1,088 0,342 3,466 

Tanı anında CEA > 4,3 vs ≤ 4,3 0,26 2,274 0,545 9,483 

De Novo Metastaz var vs yok 0,07 3,567 0,889 14,301 

Primer meme 

cerrahisi 
var vs yok 0,01 19,210 1,891 195,165 

Karaciger Metastazı var vs yok 0,40 1,695 0,489 5,880 

Hormon reseptörü (+) vs (-) 0,03 0,251 0,071 0,897 

HER2 (+) vs (-) 0,39 1,707 0,498 5,857 

VKİ:vücut kütle indeksi; CEA:karsinoembrijenik antijen; LDH:Laktat dehidrogenaz 

 

 

4.3.5 Metastatik evre (de novo veya izlemde metastatik) meme kanseri olan 

hastalarda GS - Tek değişken analiz 

 

Metastatik evre (de novo veya izlemde metastatik) meme kanseri olan hastalarda 

demografik özelliklerin GS’a etkilerinin tek değişken analizi sonuçları Tablo 33’de 

özetlenmiştir. Ortalama tanı yaşı 51 bulundu. L4 paraspinal alan  /boy parametresinin 

>4,89 cm2/m olması 48 aylık GS oranlarında anlamlı azalma saptandı (büyük olan 

grupta %47,1 iken, düşük olan grupta %89, p: 0,005) (Şekil 14.A.). VKİ, ve ECOG 

PS’unun GS’a anlamlı etkisi görülmedi (Şekil 14 B ve C). Sigara kullanımı 

parametresinin alt gruplarında yetersiz hasta ve olay nedeniyle GS analizi yapılmadı. 
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Tablo 33: Metastaik hastalarda demografik özellikler - GS ilişkisi 

 

 Alt grup n Medyan  %95 GA Log-rank p 48 ay GS (%) 

Tanı yaşı ≤ 51 17 72,6 49-96 
0,56 

76,5 

> 51 20 63,2 29,7-97 65 

Boy (m) ≤ 1.58 24 51,1 19,8-82,5 
0,29 

54,2 

> 1.58 13 72,6 57-88,1 92,3 

Ağırlık (kg) ≤ 72.5 23 62,3 32-94,5 

0,93 

65,2 

> 72.5 14 70,3 55,8-84,9 78,6 

VKİ ≤ 29,9 20 72,6 - 

0,13 

80 

≥ 30 17 59 34-84 58,8 

ECOG PS 0 23 72,6 49,2-96 

0,24 

82,6 

1-2 14 42,4 0-92,7 50 

L4 paraspinal 

alan  /boy 

≤ 4,89 

 

19 NR - 

0,005 

89,5 

> 4,89 17 46,7 33,1-60,4 47,1 

 

PS: ECOG performans skoru; VKİ:Vücut kütle indeksi 

 

A B 
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                          C 
Şekil 14:Metastatik hastalarda A. L4 paraspinal alan / boy; B. VKİ; C. ECOG PS ile GS 

ilişkisi (Kaplan-Meier Grafiği) 

 

Metastatik evre (de novo veya izlemde metastatik) meme kanseri olan hastalarda 

labaratuvar özellikleri ile GS tek değişken analizi Tablo 34’de özetlenmiştir. WBC 

düşüklüğü (≤6,3/μl) GS’da kısalma doğrultusunda trend gösterdi (48 aylık GS oranları 

WBC düşük grupta %61,1, yüksek grupta %78,9, p:0,2) (Şekil 15). Serum total 

protein, albumin, kreatinin, ALT, ALP, kalsiyum, total bilirübin ve CA15-3 

parametrelerinin alt gruplarında yetersiz hasta ve olay nedeniyle GS analizleri 

yapılmamıştır. 

  
Tablo 34: Metastatik hastalarda labaratuvar - GS ilişkisi 

 

 Alt 

grup 

n Medyan  %95 GA Log-rank p 48 ay GS (%) 

Hgb (g/dl) ≤12,2 19 63,2 38,8-87,7 

0,2 

63,2 

> 12,2 18 74 - 77,8 

WBC /μl ≤6,3 18 56,4 31,2-81,5 

0,2 

61,1 

>6,3 19 82,6 61,6-103,5 78,9 

Nötrofil /μl ≤3,8 17 63,2 47,2-79,3 

0,85 

70,6 

>3,8 20 72,6 52-93,1 70 
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 Alt 

grup 

n Medyan  %95 GA Log-rank p 48 ay GS (%) 

Lenfosit /μl ≤1,7 17 64,5 42,7-86,4 

0,8 

70,6 

> 1,7 20 70,3 44,4-96,2 70 

NLR ≤2,18 20 63,3 45,3-81,2 

0,6 

75 

> 2,18 17 82,6 48,1-117 64,7 

Monosit /μl ≤0,5 26 59 35,5-82,4 

0,6 

65,4 

> 0,5 11 74 59,5-88,5 81,8 

Trombosit 

(103) 

≤252,5 17 72,6 53,6-91,6 

0,9 

76,5 

> 252,5 20 63,3 35,1-91,3 65 

LDH ≤ 248 20 63,3 51-75,7 

0,8 

75 

> 248 17 72,6 38,7-106,5 64,7 

Tanı CEA ≤ 4,3 26 70,3 46,8-93,8 

0,9 

73,1 

> 4,3 10 59 24,7-93,2 60 

 

NLR:nötrofil lenfosit oranı; Hgb: Hemoglobin; WBC: lökosit sayısı; LDH: Laktat dehidrogenaz; 

CEA: Karsinoembriyonik antijen 

 

 

 
Şekil 15: Metastatik hastalarda WBC - GS ilişkisi (Kaplan-Meier Grafiği) 

 

Metastatik evre (de novo veya izlemde metastatik) meme kanseri olan hastalarda 

tümör özellikleri ile GS tek değişken analizi Tablo 35’de özetlenmiştir. De nova 

metastatik olanlarda 48 aylık GS oranı %61,5, izlemde metastaz olanlarda ise %75 

saptandı, ve anlamlı p değeri saptanmamasına (p:0,14) rağmen de-novo metastaz 
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geliştirmenin GS’da kısalma doğrultusunda trend gösterdi (Şekil 16.A.). Metastatik 

bölge sayısı birden fazla olanlarda sadece 1 metastazı olan gruba kıyasla (48 aylık GS 

oranları sırasıyla %68.4’e %72.2, p:0,22) daha kısa GS doğrultusunda bir trend 

görüldü (Şekil 16.B.). Metastatik hastalarda primer meme cerrahisi uygulanan 

hastalarda 48 aylık GS oranları %75, opere olmayanlarda %61,5 saptandı, ve anlamlı 

bulunmadı (p:0,67) (Şekil 16.C.). 

 

Tablo 35: Metastatik hastalarda tümör özellikleri - GS ilişkisi 

 Alt grup n Medya

n  

%95 GA Log-rank 

p 

48 ay 

GS(%) 

Histolojik tip inv 

duktal 

28 70,3 53,3-87,4 

0,44 

75 

 diğer 9 59 23,3-94,6 55,6 

HR durum negatif 7 59 34-84 
0,28 

71,4 

 pozitif 30 72,6 53,4-91,7 70 

HER2 durum negatif 31 72,6 54,7-90,4 
0,78 

67,7 

 pozitif 6 56,4 39,5-73,2 83,3 

De novo met yok 24 74 51,5-96,6 

0,14 

75 

 var 13 51,2 39,3-63 61,5 

Primer meme 

cerrahisi 

yok 13 52,5 - 

0,67 

61,5 

 var 24 70,3 58-83 75 

Kemik yok 19 72,6 41,1-104 
0,67 

68,4 

 var 17 63,3 41-85,6 70,6 

Karaciğer yok 23 70,3 39,4-101,3 
0,65 

69,6 

 var 13 64,5 37,1-92 69,2 

Akciğer yok 20 63,3 45,4-81,2 

0,62 

65 

 var 16 72,6 48,7-96,5 75 

Uzak LN yok 17 70,3 40-100 

0,8 

70,6 

 var 19 64,5 43,8-85,2 68,4 

Metastatik 

bölge sayisi 

1 18 82,6 - 

0,22 

72,2 

 >1 19 59 40,7-77,2 68,4 
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Şekil 16: Metastatik hastalarda A. De-novo metastaz varlığı; B. Metastatik bölge sayısının 1 

veya üstünde olması; C. Primer meme cerrahisi olması ile GS ilişkisi (Kaplan-Meier Grafiği) 

 

 

4.3.6 Metastatik meme kanseri hastalarında, genel sağ kalımı etkileyen 

bağımsız faktörler (cox regresyon analizi)  

 

Metastatik meme kanseri hastalarında, genel sağ kalımı etkileyen bağımsız faktörler 

Tablo 36’de özetlenmiştir. Primer meme cerrahisi ile de novo metastaz durumu yüksek 

korele olduğu için, sadece de novo metastaz parametresi Cox regresyon modeline 

alındı. 

De nova metastaz varlığı ile GS’da anlamlı olmamakla beraber kısalma doğrultusunda 

trend gözlendi (p:0,057, HR: 2,96, %95GA: 0,96-9,08). L4 Paraspinal alan/boy 

(cm2/m) >4.89 cm2/m olanlarda GS’da anlamlı kısalma saptandı (p:0,009; HR: 

7,75; %95GA: 1,66-36,1). 
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Şekil 17: L4 paraspinal alan/boy ile GS ilişkisi(Kaplan-Meier Grafiği) 

 

 

Tablo 36: Metastatik hastalarda - GS cox regresyon analizi  

 

 

  P HR %95 GA (HR) 

    Alt limit Üst limit 

Tanı yaşı ≤ 51 vs > 51 0,38 1,79 0,48 6,68 

VKİ ≤ 29,9 vs > ≥ 30 0,64 0,70 0,16 2,99 

ECOG PS PS 1-2 vs 0 0,98 1,01 0,27 3,74 

L4 Paraspinal 

alan/boy 
> 4,89 vs ≤ 4,89 0,009 7,75 1,66 36,1 

Tanı anında CEA > 4,3 vs ≤ 4,3 0,58 1,44 0,39 5,35 

De Novo Metastaz var vs yok 0,057 2,96 0,96 9,08 

Metastaz sayısı > 1 vs 1 0,7 1,20 0,46 3,13 

Hormon reseptör 

durumu 
(+) vs (-) 0,57 0,72 0,23 2,21 

HER2 durumu (+) vs (-) 0,29 2,20 0,50 9,62 
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VKİ:vücut kütle indeksi; CEA:karsinoembrijenik antijen; LDH:Laktat dehidrogenaz 

 

5 TARTIŞMA  

Meme kanseri tanılı hastalarda geleneksel prognostik fatörlerin yanı sıra yeni klinik 

veya biyolojik belirteçlerin belirlenmesi son zamanlarda yapılan bir çok çalışmanın 

amacıdır. VKİ, İKK ve yoğunluğu gibi vücut kompozisyonu parametrelerinin kanser 

sağ kalımdaki etkileri üzerindeki araştırmalar son yıllarda popüler olmuştur.  

Biz de çalışmamızda merkezimize başvuran meme kanseri tanılı hastalarda obezite ve 

sarkopeninin sağ kalım üzerine etkisini araştırdık. Sarkopenik obeziteyi VKİ ≥ 30 

kg/m2 ve SMI < 38,5 cm²/m² sağlayan hastalar olarak tanımladık. Tüm hastaların 

%45’inde obezite, ve %18’inde sarkopeni saptadık. Çalışma popülasyonunun sadece 

%3’ü sarkopenik obezdi. Sarkopenik hastaların %80’ninde obezite saptanmadı. 

Fabbro ve ark.larının neoadjuvan tedavi alan meme kanseri tanılı hastalarda yaptığı 

çalışmada bizim çalışmamıza benzer olarak 129 hastanın %14’ünde sarkopeni, 

%51’inde obezite saptamışlar (13). Sarkopenik hastaların %78’inde VKİ normal iken, 

%18’inin obez olduğunu görmüşler ve bu fark anlamlı bulunmuş (p:0,0002). Bu 

çalışmada her bir ünite SMI artışı ile mortalite riskinde %2’lik artış ve viseral adipoz 

dokudaki her bir ünitlik artışla mortalite riskinde %0,06’lık artış saptanmış. Aynı 

çalışmada VKİ 25-29.9 kg/m2 olan fazla kilolular da alınarak hasta sayısı artırılmış. 

Bizim çalışmamızda VKİ ≥ 30 kg/m2 alınması nedeniyle hasta sayımız sınırlandı. 

Çalışmamızda sarkopenik obez hasta yüzdesi az olduğu için bu grupta karşılaşılan 

“olay” sayısı da daha az görüldü. Bu nedenle birinci sonlanım noktamız olan 

sarkopenik obez hastalarda HS, GS, ve PFS bakılamadı. Bu nedenle diğer alt gruplar 

olan obez, sarkopenik, vb. parametrelerin sağ kalımlara etkileri tek değişkenli ve çok 

değişkenli analizlerde çalışıldı, ve ikincil sonlanım noktalarına ulaşıldı.   

Obezite ve fazla kilolu olmak dünya genelinde düşük kilolu olmaktan daha çok ölümle 

ilişkilidir (128, 129). Aune ve ark.nın yaptığı 230 kohort çalışmayı içeren meta-

analizin sonuçlarına göre fazla kilolu ve obez olmak tüm nedenlere bağlı mortaliteyi 

artırmaktadır (131). Obezite premenepozal kadınlarda meme kanseri riskini 

azaltmasına (47, 48) rağmen postmenopozal kadınlarda riski artırmaktadır (111). 
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Ancak hem premenopozal, hem de postmenopozal meme kanseri tanılı hastalarda, 

obezitenin varlığı daha kısa süre hastalığın nüksetmesi ve kansere bağlı mortalitede 

artış ile ilişkili bulunmuştur (45). Bizim çalışmamızda obez hastalarda VKİ ≥30 kg/m2 

başvuruda metastazı olmayan hastalarda HS, metastatik hastalarda bakılan PFS1 ve 

GS’da anlamlı kısalma saptanmadı. Hasta ve olay sayısının azlığı ve takip süresinin 

kısalığı buna neden olmuş olabilir.  

Prado ve ark.’nın 2008’de yayınladığı çalışma sarkopenik obezite konusundaki bir çok 

çalışmanın öncüsü oldu (9). Retrospektif olarak değerlendirilen 2115 solid tümör tanılı 

(solunum yolu tümürleri ve gastrointestinal sistem tümörleri) hastayı içeren çalışmada 

325 obez hastanın 250 tanesinin BT görüntülerine ulaşılmış. Sarkopenik obezite 

prevelansının erkeklerde kadınlara oranla ve >65 yaş üzerindeki grupta anlamlı artmış 

olduğu görülmüş. Ayrıca kemoterapi toksisitesi de sarkopenik obez grupta anlamlı 

yüksek bulunmuş. Aynı çalışmada sarkopenik obezite incelenen kanserlerden özellikle 

kolorektal kanserde sağ kalımda anlamlı kısalma ile ilişkili bulunmuş. Fabbro ve 

ark.’nın yaptığı çalışmada benzer şekilde yaşlılık ve erkek cinsiyete viseral 

yağlanmayla daha çok ilişkili olup, erkeklerde sarkopeni sıklığının kadınlardan 

anlamlı daha fazla olduğunu vurgulanmış (13). Siervi ve ark.nın metatbolik sendrom 

üzerine yaptığı çalışmada 60 yaşın üzerinde olmak ve erkek cinsiyetin viseral 

yağlanmayla anlamlı ilişkili olduğu bulunmuş (132). Zhang ve ark.nın yaptığı 

çalışmada sarkopenide >55 yaş olmanın mortaliyi anlamlı arttırdığı görülmüş (133). 

Erkeklerde 30 yaşından sonra azalan testesteron seviyesi nedeniyle ileri yaşta İKK 

kaybı kadınlardan daha fazla olmakta, bu sarkopeniye zemin hazırlamaktadır ve yağ 

kütle kazanımı daha fazla olması nedeniyle viseral obezite artmaktadır (134-136). Bu 

nedenle erkeklerde viseral obezite ve metabolik sendrom daha sık görülmektedir 

(134). Çalışmamızdaki tüm meme kanseri hastaların kadın olması, ve medyan yaşın 

51 olması çalışma popülasyonumuzdaki viseral adipozite ve sarkopeni insidansını 

azaltmış, ve mevcut sarkopenik hastalarda sağ kalım ile olumsuz sonuç ilişkisini 

doğurmamış olabilir.  

Çalışmalarda ileri yaşta olup artmış VKİ olmasının ciddi kronik hastalıklarda iyi 

prognozla ilişkili olduğu ortaya konmuş, ve bu durum “obezite paradoksu” olarak 

adlandırılmıştır. Ancak ileri yaşla beraber ortaya çıkan İKK ve kas gücü kaybı ile 

görülen sarkopeni, obez hastalarda bile, obezitenin koruyucu bu etkisini ortadan 
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kalkmaktadır (136, 137). Perna ve ark.’nın sarkopenik hastalardaki obeziteyi viseral 

ve subkütanöz obezite olarak ikiye ayırmışlar (138). Sarkopenik subkutanöz 

obezitenin düşük mortalite ile ilişkili olduğu görmüşler ve bunun obezite paradoksunu 

desteklediğini vurgulamışlar.  

Meme kanserinde sarkopeni araştırması için yapılan çalışmalarda SMI için kadınlarda 

farklı cut-offlar kullanılmakla beraber en sık < 41cm2/m2 ya da < 38,5cm2/m2 

kullanılmıştır (9, 12, 139). Tablo 37’de bazı çalışmalarda kullanılan yöntem ve cut-

offlar özetlemiştir. Çalışmamıza alınan 176 hastanın 138 tanesinin L3 vertebra SMI 

değerleri bakılabilirken, tüm hastaların L4 psoas kas alanı, ve 173 tanesinin L4 

paraspinal kas alanı ölçülebildi. Yapılan ROC curve analizi sonrasında L4 paraspinal 

kas alanı / boy (cm2 /m) parametresinin L3 vertebra seviyesindeki SMI’nin saptadığı 

sarkopeniyi (< 38,5cm2/m2) en iyi tahmin ettirdiği görüldü. L4 paraspinal alan / boy 

oranının ≤ 4,89cm2/m sarkopeni tanısı ile uyumlu kabul edildi, ve ileri analizlerde bu 

değer kullanıldı. Deng ve ark.nın kolorektal kanser hastalarında yaptığı çalışmada da 

hastalar L4 psoas, paraspinal ve total kas alanı /boy2 olarak değerlendirilmiş (140). 

Her 3 parametrede de sarkopenik olmanın PFS’de anlamlı kısalma ile ilişkili olduğu 

bulunmuş, ancak takip süresinin <5 yıl olan hastalarda anlamlılığın azaldığı, takip 

süresinin >5 olmasının daha anlamlı olduğu vurgulanmıştır. 

Çalışmamızda sarkopeniyi tahmin ettiğini düşündüğümüz L4 paraspinal alan/boy 

cm2/m parametresi ile başvuruda erken evre meme kanseri hastalarında HS, metastatik 

meme kanseri hastalarında PFS1 ve GS değerlendirdik. L4PA/B parametresinin > 

4,89cm2/m olması (hastanın sarkopenik olmaması) başvuruda erken evre olan 

hastaların HS’ında ve metastatik hastaların PFS’inde kısalma doğrultusunda trend 

gösterdi. Metastatik meme kanserli sarkopenik hastalarda GS’da anlamlı uzama 

saptandı (sarkopenik hastalarda medyana ulaşılamazken, sarkopenik olmayanda 

medyan GS 46,7 ay, p:0,009; HR:7,75, %95GA:1,66-36,1). Literatürde sarkopeninin 

meme kanserindeki sağ kalımda olumsuz etkisileri vurgulanmasına rağmen etkisiz 

olabileceğini ya da şüpheli olduğunu gösteren çalışmalara da rastlandı. Shachar ve 

ark.nın yaptığı çalışmada metastatik hastalarda taksan KT’si sonrası grad 3-4 toksisite 

artmış, ancak GS’da anlamlı kısalma saptanmamıştı (p:0,07) (14). Versteeg ve ark.nın 

yaptığı çalışmada ise 60 yaş üzeri ileri evre meme, prostat ve kolorektal  kanserli 

hastalar alınmış, İKK ve dansite ölçümleri KT toksisitesi ve GS ile ilişki görülmese de 
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(p:>0.05), yüksek kas dayanıklılığı artmış GS ile ilişkili bulunmuştur (141). Fabbro ve 

ark.nın neoadjuvan KT alanlarda yaptığı çalışmada sarkopenik-normal VKİ olan 

hastalar, sarkopenik olmayan-normal VKİ  hastalara kıyasla daha iyi prognoz 

göstermiştir, yani sarkopenik olmayan-normal VKİ olan hastaların sağ kalımları daha 

kötü bulunmuştur. Burada diğer çalışmaların aksine hastaların ileri evre olmaması, 

BT’lerin tanı anında çekilmiş olması, VYA’na uygun verilen tedavinin sarkopenik 

normal VKİ’li grupta daha iyi sonuçlar doğurduğu vurgulanmıştır (13). Ayrıca bu 

sonuçtan yola çıkarak VYA’na göre hesaplanan KT dozlarının sarkopenik hastalara 

daha yüksek gelmesi ve bu nedenle daha etkili olarak daha iyi sonuçlar doğurabileceği 

ileri sürülmüştür. Bu sonuç güncel çalışmalarla çelişmektedir. Diğer çalışmalarda 

pankreatik kanser (142), renal kanser (143) ve Prado ve ark.nın (125) 2009’da 

metastatik meme hastalarında yaptığı çalışmalarda sarkopeni kısa GS ile ilişkili 

bulunmuştur (Tablo 37).  

Tablo 37: Kanser hastalarında  sarkopeni – sağ kalım, toksisite araştırılan  bazı çalışmalar 

ve ölçüm yöntemleri (kullanılan cut-off lar )  

 

 

 

YAZAR ve 

YIL 

Sarkopeninin 

klinik 

sonlanıma 

etkisi 

Ölçüm yöntemi 

Cut-offlar 

Sonlanım noktası ve sonuç 

Rier ve ark. 

(144) 

2018 

Negatif  L3 SMI, Psoas  

Cut off yok 

Taksan KTsi alan hastalarda L3 SMI 

ölçümü, sarkopeninin sağ kalıma 

anlamlı etkisi yok . 

Caan ve ark. 

(145) 

2018 

Pozitif L3 SMI, Psoas  

<40 cm2/m2  

Non metastatik meme kanseri 

hastalarında sarkopeni yüksek mortalite 

ile ilişkili  

Versteeg ve 

ark. (141) 

2018 

Negatif  L3 SMI, Psoas  

<38cm2/m2 

İleri evre prostat, meme, kolorektal 

kanserde İKK ve dansite düşüklüğü GS 

ile ilişkili değil (p>0,05) 

Shachar ve 

ark. (14) 

2017 

Şüpheli L3 SMI, Psoas  

<41cm2/m2 

Taksan KTsinde grad 3-4 toksisite 

artmış, ancak GS’da kısalma trendi 

(p:0,07) 

Deluche ve 

ark. (139) 

2018 

Pozitif L3 SMI, Psoas  

<41cm2/m2 

Erken evre meme kanserinde sarkopeni 

HS ve GS’de anlamlı kısalma (sırasıyla 

p:0,02 ve  0,04) 

Song ve ark. 

(146) 2018 

Pozitif L3, hacim ölçümü 

93 

Yüksek kas hacmi daha iyi prognozla 

ilişkili, GS ve PFS’de artma ile ilişkili 

(sırasıyla p:0,02 ve 0,046) 

Prado ve ark. 

(125)  

2009 

Pozitif L3 SMI, Psoas  

<38,5cm2/m2 

Metastatik meme ca tanılı hastalarda 

düşük SMI, artmış toksisite ve PFS’de 

kısalma ile uyumlu (p:0,03). 

Del Fabbro 

ve ark. (13) 

2012 

Pozitif  L3 SMI, L4 psoas 

indeks, paraspinal 

indeks 

<38,5cm2/m2 

Neoadjuvan KT alan hastalarda 

sarkopenik olanlarda GS artışı saptandı. 
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Arslan Kar 

2020 

Pozitif  

 

L3SMI (cm2/m2): 

<38.5 cm2/m2 

L4 paraspinal alan 

/boy (cm2/m): 

≤ 4,89 cm2/m 

Metatatik meme kanseri tanılı hastalarda 

sarkopenik grupta GS’de artış saptandı.   

SMI:skeletal muscle ındex;ark.:arkadaşları;HS:hastalıksız sağkalım;PFS:progresyonsuz sağkalım; 

GS:genel sağkalım;İKK:iskelet kas kütlesi;KT: kemoterapİ 

NOT: Çalışmaların tamamı retrospektiftir.  

Sudsawat ve ark.nın metastatik meme kanseri hastalarında yaptığı çalışmada ECOG 

PS kötü olanlarda GS’de kısalma saptanmış (147). Bizim çalışmamızda ECOG PS ile 

metastatik hastaların PFS1 ve GS’ında anlamlı fark gözlenmedi. Bu durum metastatik 

hasta ve olay sayımızın azlığından meydana gelmiş olabilir. Erken evre hastalarda 

bakılan multifokalite, vasküler invazyon varlığı ve cerrahi sınır pozitifliği literatür ile 

uyumlu olarak HS’da anlamlı kısalma gösterdi (79, 80). Cerrahi sınır pozitifliği çok 

değişkenli analizde HS’da bağımsız bir değişken olarak saptandı. 

Genç yaş (<35 yaşın altında) erken evre kanserlerde kötü prognozla ilişkili iken nüks 

gösteren hastalarda bu durum net gösterilememiştir (63). Çalışmamızda metastatik 

hastalarda yaşın <51 olması PFS1’de kısalma dogrultusunda trend gösterdi.  

Takipte metastatik olan hastalarda primer meme cerrahisi geçirmiş olmanın PFS1’de 

anlamlı kısalmaya neden olan bağımsız bir faktör olduğu görüldü. De novo metastatik 

hastalıkla başvuran hastalarda ise PFS1’de artma doğrultusunda trend gösterdi. Burada 

primer meme cerrahisi geçirmiş olmak ve de-novo metastazı olmamak PFS1’de 

kısalma doğrultusunda korelasyon gösterdi. Khan ve ark.nın “The ASCO Post”ta 

yayınlanan çalışma özetinde 390 evre IV meme kanseri hastasına sistemik tedavi 

verilmiş, bunlardan 256 tanesi bu tedaviye yanıt vermiş veya hastalık stabil kalmış 

(148). Bu hastalar sadece sistemik tedavi alanlar ve sistemik tedavi arasında lokal 

tedavi (primer tümör cerrahisi ve radyoterapi) görenler olmak üzere iki kola ayrılmış. 

Daha önceki çalışmaların aksine her 2 kolda da GS ve PFS’de anlamlı sağ kalım farkı 

görülmemiş (sırasıyla 3 yıllık OS için %67,9 a %68,4). Yaşam kalitesinde de anlamlı 

fark bulunmamış. Yazarlar sonuç olarak de novo metastatik meme kanseri ve intakt 

primer tümörü olan hastalarda erken lokal tedavinin sağ kalımı iyileştirmediğini, bu 

nedenle radyasyon ve operayonla eklenecek morbidite ve yan etkiler yerine sadece 

sitemik tedavinin daha konforlu olduğunu vurgulamışlar. Bizim çalışmamızda takipte  

metastazı olup primer meme cerrahisi olanlarda PFS1’de anlamlı kısalma görülmüştür. 
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Metastik hastalarda de-novo metastazla başvuran ve birden fazla bölgede metastazı 

olan hastalarda çalışmamızda GS kısalma doğrultusunda trend gördük. Metastatik 

meme kanserli hastalarda primer meme cerrahisini araştıran ASCO’da yayınlanan 

güncel bir çalışmada, tek bölge metastazı olan evre IV hastalarda opere olanlarda  

(lumpektomi veya mastektomi) GS’de anlamlı artış saptanmıştır (149).  

Göğüs duvarı, kemik ya da lenf nodu metastazı varlığı PFS’de artma ile ilişkili olabilir, 

ancak karaciğer, akciğer ya da lenfanjitik yayılım kısa PFS ile ilişkilidir (62). Bizim 

çalışmamızda da bu veriyi destekler şekilde karaciğer metastazı olanlarda litaretürle 

uyumlu olarak PFS1’de anlamlı kısalma saptandı.  

CRP sarkopeni ve sarkopenik obezite ile korele bir inflamatuvar marker olmakla 

beraber (136)  bizim çalışmamızda az sayıda hastanın CRP sonucu mevcut olduğundan 

böyle bir değerlendirme yapamadık, bu açıdan klinik takibimizde başvuruda CRP 

değerinin bakılmasına daha çok önem verebiliriz.  

Vücut kompozisyonları hormonal metabolik süreçleri kontrol eden endokrinolojik 

faktörlerden etkilenir. Sarkopenik obezitenin bir komponenti olan viseral yağlanmanın 

artması ve kilo alımı ile kana salınan adipozit derive edici hormon olan adiponektin 

azalır. Adiponektin inflamasyonu önleyici bir faktör olduğu için azalan adiponektin 

proinflamatuvar süreçleri tetikler (136). Hastalarımızın %45’i obez olmakla beraber 

25 sarkopenik hastanın 5’i (%20) obez olup, diğer %80’i obez değildi. Çalışmamızda 

inflamatuar süreçleri tetiklediği düşünülen obezite sağ kalımları etkilemediği görüldü. 

Fakat sarkopeninin anlamlı sağ kalım etkisi vardı. Hem erken evre, hem metastatik 

hastalarda L4 paraspinal alan /boy parametresinin ≤ 4,89cm2/m olması (sarkopenik) 

sarkopeni olmayan gruba kıyasla anlamlı daha uzun GS sağlamış olup, HS ve PFS1’de 

uzama dogrultusunda trend göstermiştir. Burada hasta popülasyonumuzun daha genç 

yaşta (medyan yaş 51) ve kadın olmaları sarkopeniyi etkileyen diğer hormonal 

süreçlerin varlığı neden olarak düşünülebilir.   

Sonuç olarak;  

 Obezite sağ kalımları etkilememiştir. 
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 Sarkopeniyi hesaplarken L4 paraspinal alanı boya oranlayarak bulduğumuz 

değeri kullanabiliriz (bu çalışmada ≤4,89 cm2/m olan hastalar sarkopenik 

kabul edildi).  

 Sarkopeni GS’da uzama  ile ilişkili bulunmuştur.  

 Literatürdeki diğer kanserlerin aksine meme kanserinde sarkopeninin sağ 

kalım üzerine etkisinin net olmadığını, ve bulduğumuz sonucun aksini gösteren 

çalışmalar olduğunu vurgulamak isteriz. 

 Daha homojen bir hasta grubunda ve daha fazla sayıda hasta ile ileri 

çalışmalara ihtiyaç duyulduğu açıktır.  
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