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OZET

1997 yilinda Danimarka ve Kanada (British Columbia) ¢alismalarinin yayin-
lanmasi ve mastektomiden sonra lenf bezi metastazi ya da 5 cm den biiyiik
tiimorii saptananlarda adjuvan radyoterapinin lokal niiksleri azalttiginin
ve sagkalimi %9 mutlak degerde artirdiginin bildirilmesi bir doniim noktas
oldu. Bu tarihe kadar, mastektomi sonrasinda adjuvan radyoterapi tereddiitle
uygulanan bir tedaviydi. Danimarka ve Kanada calismalarinin yayinlanmasini
meta-analizler takip etti. Bu metaanalizlerde radyoterapinin lokal kontrolu
artirdigi gibi sagkalimi da artirabilecedi ortaya konuldu. Tartismali kalan konu
ise kime adjuvan radyoterapi yapilacagidir. Konsensuslara ve guideline’lara
gore mastektomi sonrasi radyoterapi “yiiksek” (%10-20'den fazla) lokal niiks
riski tastyan hastalara, bagka bir deyisle, 4'ten fazla ganglionda metastazi
bulunan, T3N+, T4, cerrahi sinir pozitif hastalara uygulanmalidir. Bu kapsam
icersine T1/T2 N1-3+ hastalar girmemektedir. Fakat bazi analizlerde ise aksil-
lasinda bir ganglion metastazi bile olan hastalarin adjuvan radyoterapiden
yarar gordiigii bildirilmektedir. Bu yazida 1-3 ganglion metastazh ve ufak
tiimorlii olgulardaki radyoterapi endikasyonu tartismalari ozetlenmistir. Sor-
gulayial davramilmasinin iki gerekgesi olabilir: radyoterapinin katkisi ufaksa
bunu istatistiki olarak gdsterememek kaygisi, ve major komplikasyonlar icin
risk olusturmamak istegi. Buradaki en onemli noktalardan birisi, radyoterapi
tekniginin ¢ok dzenle uygulanmasi ve normal dokulara azami sayginin gos-
terilmesidir.

Anahtar sozciikler: Mastektomi sonrasi radyoterapi, meme kanseri, radyoterap-
inin sagkalima katkis

(2) calismalarinin yayinlanmasi ve mastektomiden sonra

lenf bezi metastazi ya da 5 cm den biyik timori sap-
tananlarda adjuvan radyoterapinin lokal niksleri azalttiginin
ve sagkalimi %9 mutlak degerde artirdiginin bildirilmesi bir
doénim noktasi oldu. Bu tarihe kadar, mastektomi sonrasinda
adjuvan radyoterapi teredditle uygulanan bir tedaviydi. 1987
yilinda yayinlanmis bir meta-analizde, adjuvan radyoterapinin
(kardiak mortal yan etkiler nedeniyle) sagkalimi azalttig bildi-
rilmisti (3). Bu yayinin etkisiyle, bircok kooperatif grup, mastek-
tomi sonrasi adjuvan (sistemik) tedavi arastirma protokollerine,
histopatolojik bulgular ne olursa olsun, radyoterapi koymuyor-
lardi.
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1 997 yilinda Danimarka (1) ve Kanada (British Columbia)

POST-MASTECTOMY ADJUVANT RADIOTHERAPY: CONTRAVERSIAL INDICATIONS
ABSTRACT

1997 has been a turning point for the indication of post-mastectomy radiation
therapy (PMRT). Two randomized studies from Denmark and British Columbia
showed 9% absolute improvement in overall survival, in addition to local con-
trol with the use of PMRT in patients with tumors greater than 5 cm and/or
lymph node metastases. Several meta-analyses followed these publications
all showing improvement in local control and indicating survival advantage
with the use of radiotherapy in breast cancer. Contraversy was on the issue of
whether radiotherapy should be used in all post-mastectomy patients or only
on moderate to high (such as 10-20% or higher) local recurrence risk patients.
Most consensus statements and all guidelines report that, high local recur-
rence risk patients, such as those with more than 4 involved nodes, T3N+, T4
or those with positive surgical margins are candidates for PMRT. T1/T2 N1-3+
patients are not in this category. However, in some analyses an improvement
in local control and in survival with the use of radiotherapy has also been
shown in patients with even one lymph node metastasis. This article will dis-
cuss the PMRT indication in 1-3 node positive patients. The reasons for these
discussions are, the difficulty of showing the benefits of radiotherapy in low
risk patients and the wish of avoiding major radiation therapy related com-
plications. One cruical issue in this indication is to use precise radiotherapy
techniques in order to protect as much normal tissue as possible.
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Danimarka ve Kanada calismalarinin yayinlanmasini meta-ana-
lizler takip etti (4-6). Bu metaanalizlerde radyoterapinin lokal
kontrolu artirdigi gibi sagkalimi da artirabilecegi ortaya konuldu.
Tartismal kalan konu ise kime adjuvan radyoterapi yapilacagidir.
Ganglion metastazi bulunmayan, tiimér ¢api ufak (5 cm den az),
cerrahi sinirlar negatif bir olguda mastektomiden sonra radyote-
rapiye gerek olmadigi konusunda fikir birligi vardir. Konsensuslara
(7,8) ve guideline'lara (9-11) gore mastektomi sonrasi radyoterapi
“yiksek” (% 10-20'den fazla) lokal niiks riski tagiyan hastalara, bas-
ka bir deyisle, 4'ten fazla ganglionda metastazi bulunan, T3N+, T4,
cerrahi sinir pozitif hastalara uygulanmalidir. Bu kapsam icersine
T1/T2 N1-3+ hastalar girmemektedir. Fakat bazi analizlerde ise ak-
sillasinda bir ganglion metastazi bile olan hastalarin adjuvan rad-
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Tablo 1. Danimarka calismalarinda 8’den fazla ganglion diseke

edilmis 1152 olguda mastektomi sonrasi adjuvan radyoterapinin
(RT) lokal-rejyonel (LR) niiks ve genel sagkalima (SK) katkisi (12).

RT(+) RT(-) P=
%LR niks (15 yil)
1-3+ 4 27 .001
>4+ 10 51 .001
%SK (15 yil)
1-3+ 57 48 .03
>4+ 21 12 .03

yoterapiden yarar gordigu bildirilmektedir (12-14). Bu durumda,
mastektomi sonrasi adjuvan radyoterapi endikasyonu acisindan
en tartismali alan 1-3 ganglion metastazi bulunanlari icermekte-
dir. Bu yazida 1-3 ganglion metastazl ve ufak timorli olgulardaki
radyoterapi endikasyonu tartismalari 6zetlenmistir.

Danimarka Meme Kanseri Kooperatif Grubu(DBCG), premeno-
poziklerde adjuvan sistemik kemoterapi (CMF) (82 b calismasi)
ve postmenopoziklerde adjuvan tamoksifen (82 c calismasi) alir-
ken, olgularini adjuvan radyoterapi (toraks duvari ve periferik
lenfatikler) icin randomize etti (1,4). Her iki calismada da hem
lokal kontrol ve hem de sagkalimlar istatistiki anlamli sekilde ar-
tiyordu. Bu iki calisma uygulanmis olan sistemik tedavilerin ve
cerrahi tekniginin yetersiz olusu bakimindan elestirilmis, bu ne-
denle arastirmada kontrol kolunun (radyoterapi almayan hasta-
lar) optimal tedavi gérmedigi savunulmus, radyoterapi uygulan-
mastyla bu yetersiz tedavilerin kompanse edildigi, ve bu nedenle
radyoterapinin katkisinin (gercekte olabileceginden) biyiik go-
rindigl one strtlmustir. DBCG bu elestirileri g6z 6niine alarak
yaptigi son ¢alismasinda, sadece 8 ve daha fazla ganglion diseke
edilmis olgularinin alt-grup analizini yayinlamistir (12). Dani-
marka calismalarina ydnelik en biyik elestirilerden biri, yetersiz
aksiller diseksiyon yapilmis bulunmasi ve “aksiler diseksiyonda”
cikarilmis ortalama ganglion sayisinin 7 olmasidir. Buna karsin,
arastirmacilar ¢calisma basinda planlanmamis olan bir alt-grup
analizi yaparak, 82 b ve 82 c calismalarinda yer alan toplam 3083
hasta icersinden 8 ve Uzeri ganglion diseke edilmis 1152 tane-
sini secerek adjuvan kemoterapi ya da tamoksifene randomize
sekilde eklenen radyoterapinin katkisini sunmuslardir (Tablo 1).
Analizde 6ne cikan en carpici tespit 1-3 ganglion metastazli ol-
gularda adjuvan radyoterapinin lokal kontrol ve 15 yillik genel
sagkalimi anlamli sekilde artirmasidir. Bu analizin sonuglarindan
kusku duymamiza yol acacak Ug belirgin husus vardir. Birincisi,
calisma baslatilirken planlanmamis bir sekilde, calisma kapatil-
diktan sonra, 8 ve daha fazla ganglion diseke edilmis hastalarin
iki farkh calismadan secilerek bir alt-grup analizi yapilmis olma-
sidur. Ikincisi, 1-3 ganglion metastazli ve radyoterapi yapiimamis
olgularda gorilen %27'lik lokal-rejyonel niiks oranidir. Yazinin
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Tablo 2. EORTC calismalarinda radyoterapinin (RT) olimlerde (SK)

ve lokal niksde (LN) risk azaltici (RR) katkisi (13).

RT yapilan SK-RR LN-RR
1-3+ 0.48 0.28
P= 001 003
>4+ 115 0.48
P= 37 08

ilerki bolimlerinde bildirilecegi lzere, bu beklenmedik derece-
de ylksek niiks orani, yapilmis olan cerrahinin teknik yetersizligi
konusunda kusku dogurmaktadir. Dolayisiyla, adjuvan radyote-
rapi bu yetersizligi kompanse etmekte olabilir. Son olarak, 4 ve
daha fazla ganglion metastazlilarda goriilen sagkalim oraninin
dusukligua (%12), yapiimis olan kemoterapinin yetersizligi konu-
sunda kusku dogurmaktadir. Tani sirasinda rezektabl olmayan,
lokal ileri olgularda dahi gliniimiizde uzun sagkalim orani olarak
en az %50-60 hedeflenmektedir (15). Glinimuzln etkin sistemik
tedavi ve optimal cerrahi tekniklerini g6z 6niine alirsak, ufak tu-
morli ve aksillasinda birkacg lenf bezi metastazl erken evre bir
olgunun mastektomiden sonra yine de adjuvan radyoterapiye
ihtiyaci kalir mi konusunu irdelemeye devam edecegiz.

The European Organization for Research and Treatment of
Cancer (EORTC) 1-3 metastazh olgularda radyoterapinin etkisi-
ni géstermek icin 2003 yilinda bir analiz yayinlanmistir (13). Bu
calismada radyoterapi, erken evre olgular icersinde, az ganglion
metastazi bulunanlarda sagkalimi daha fazla artirmistir (Tablo
2). Baska bir deyisle, mastektomi sonrasi adjuvan radyoterapinin
sagkalima en biyik ve anlamh katkisi 1-3 lenf bezi pozitif olgu-
larda goriinmektedir. Bu analiz ve sonug, yazarlarinin da belirt-
tigi gibi tedaviyi belirlemede kullanilmamalidir, ancak, yeni bir
calisma (randomize) baslatmak icin bilgi saglamistir. Clinkd, bu
planlanmamis bir alt-grup analizinin sonucudur. Bu analize Gg
farkh calismanin hastalari konularak arastirma yapilmistir; ¢ ca-
lismadan toplanan hasta sayisi 4018 olmustur. Mastektomi son-
rasi radyoterapinin katkisini arastirmak icin hasta secilen bu Ug¢
calismadan hicbirisi aslinda bu soruya cevap arayan bir arastirma
degildir: birisi, meme koruyucu tedavi ile mastektomiyi, ikincisi,
perioperatif kemoterapiile postoperatif kemoterapiyi, ticlinciisd,
preoperatif kemoterapi ile postoperatif kemoterapiyi randomize
sekilde mukayese eden arastirmalardir. Dolayisiyla 1-3 metastaz-
It olgularda mastektomi sonrasinda yapilan radyoterapinin kat-
kisi olarak bildirilen sonu¢ ancak “hipotez olusturmaya” yardimci
kabul edilmistir(13).

Early Breast Cancer Trialists Collaborative Group’un (EBCTCG) yap-
g1 ve 1995 yilindan beri belirli araliklarla yeniledigi ve postope-
ratif radyoterapinin katkisini bildirdigi meta-analizlerin 6zel bir
onemi ve degeri vardir. Cok fazla hasta sayisini iceren guvenilir ka-
bul edilen, kanit diizeyi en Ustte olan verilerdir. Bu grup tarafindan
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Tablo 3. Farkh gcalismalarda, aksiller metastatik ganglion ve
cikartilmig toplam ganglion sayisi (medyan diseke ganglion) ile

iligkili olarak, radyoterapi yapiimamis olgularda gérilen lokal-
rejyonel niks oranlari. (Galisma gruplannin isim kisaltmalari metin
icinde aciklanmistir.)

Calisma niiks %
1-3+ >4+ m.diseke gng

DBCG 82b 30 42 7
DBCG 82¢ 31 46 7
Kanada 33 46 11
ECOG 13 29 15
MDACC 14 25 17
IBCSG prem. 19 30 15
IBCSG postm. 16 29 15
NSABP 13 24 16

2005'te yayinlanan makalede, mastektomi sonrasinda radyotera-
piye randomize edilmis olgularda, bu adjuvan tedavinin katkis
1-3 pozitif ve 4'ten fazla pozitif olgularda ayr ayr alt-grup ana-
lizlerinde incelenmistir(4). Radyoterapi eklenmesi 1-3 pozitiflerde
lokal niksleri %11.6, 4'ten fazla pozitiflerde %14.8 mutlak deger
olarak azaltiyordu. Yani lokal kontrol acisindan, 1-3 veya 4'ten fazla
metastazi olanlarda radyoterapinin faydasi bulunmustu. Ancak bu
yayinda, 1-3 veya 4'ten fazla metastazl diye hastalar alt-gruplara
ayrilip, meme kanserine bagli ve toplam 6liimlere bakildiginda
radyoterapinin faydasi anlamlilik kazanmamisti. Ancak, EBCTCG
Aralik 2006'da San Antonio ve Haziran 2007'de Sikago (ASCO)
toplantilarinda yaptigi sunumlarda, mastektomi sonrasi radyote-
rapinin hem 1-3 hem de 4'ten fazla ganglion metastazli olgularda
15 yilda meme kanserine bagh ve de genel dlimleri esit oranda
ve de istatistiki anlamli sekilde azalttigini bildirdi. Bu sunumlarin
makale olarak yayinlanmasi ilgiyle beklenmektedir. Kanit diizeyi
yliksek bir meta-analiz olmasina ragmen EBCTCG bulgularindan
tedaviye yonelik ¢cikarim yaparken su husus g6z 6niine alinmalidir:
Mastektomi, aksiler kiiraj, ve radyoterapi meta-analizine giren 25
randomize ¢alismadaki 9933 olgunun, 3083 tanesi iki Danimarka
calismasindan alinmaktadir. Danimarka calismasindaki hastalarin
cerrahi ve sistemik tedaviler agisindan optimal tedavi almadigi
kuskusu vardir. Bu olgular nedeniyle meta-analiz sonucu radyote-
rapi lehine, bugiinki kosullarda olabileceginden, daha fazla avan-
taj ortaya koymakta olabilir.

Sikhkla ortaya strulen bir kusku da, gliniimuzde yapilan mastek-
tomi ve sistemik tedavilerden sonra (radyoterapi yapilmadan)
gorilen lokal-rejyonel niiks oranlarinin, meta-analize giren ¢a-
lismalardaki kadar yiksek olmadigidir. Bu baglamda dért mer-
kezden, hastalarin mastektomiden sonra cesitli sistemik tedavi
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rejimlerine randomize edildigi, ancak hicbirine radyoterapi uy-
gulanmadigi serilerde gorulen lokal-rejyonel niiks oranlari ya-
yinlanmistir. Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) (16),
MD Anderson Cancer Center (MDACC) (17), International Breast
Cancer Study Group (IBCSG) (18), National Surgical Adjuvant
Breast and Bowel Project (NSABP) (19), serilerinde T1-T3 ve 1-3
ganglion metastazli olgularda radyoterapi yapilmadigi zaman
lokal niiks oranlari (uzak metastaz ile birlikte ortaya ¢ikanlar da
dahil olmak uzere), sirasiyla, %13, %14, %19, %13 bulunmustur.
Bugiin esas tartismali grup olan T1-T2 hastalara ve de radyotera-
pinin asil katkisini bekledigimiz uzak metastaz bulunmadan or-
taya cikan lokal-rejyonel niiks oranlarina bakacak olursak daha
da disuk degerler goriilmektedir. Mastektomi ve sistemik tedavi
uygulanmis, radyoterapi yapilmamig T1-T2 ve 1-3 metastazl ol-
gularda izole lokal-rejyonel niiks oranlari 10 yilda ECOG'da %7-9,
MDACC'de %11, IBCSG'da %10, NSABP'de %4-7 bildirilmistir. Bu-
radaki soru, bu kadar disiik niiks orani icin radyoterapi endike
midir; radyoterapi uygulanirsa katkisi, bu disiik oranlari daha
azaltarak, gosterilebilir mi olmaktadir. Bu serilerde verilen dusiik
lokal niiks oranlarinin bazi kliniko-patolojik faktorlere gére has-
talar secilip alt-gruplara ayrildiginda arttigi bulunmustur. ECOG,
MDACC, IBCSG, NSABP serilerinde 6ne ¢ikan ve lokal niiks orani-
ni yukselten faktorler, artan timor capi, artan metastatik gang-
lion sayisi, azalan diseke edilmis ganglion sayisi, negatif dstro-
jen reseptorli, makroskopik ekstranodal yayihm, artan histolojik
grad, azalan yas, ve 6zellikle lenfovaskiler invazyon varligi ola-
rak gosterilmistir. Ayrica, yeterli aksiler diseksiyon ile lokal niiks
arasindaki iliski Gzerinde durulmaktadir (Tablo 3). Cheng ve ark.
tarafindan yapilan retrospektif degerlendirmede, mastektomi,
kemoterapi, tamoksifen uygulanmis 110 tane T1/T2 ve 1-3 gang-
lion metastazli olguda lokal niksler bildirilmistir (20). Adjuvan
radyoterapinin uygulanmadigi bu olgularda 4 yilda lokal-rejyo-
nel niiks orani %16 bulunmustur. Oysa, Ug risk faktorl bir arada
bulunan, yani, premenopozik, lenfovaskiler invazyonu bulunan,
ve tumor ¢api 3'den biyik hastalar secilirse lokal niiksiin %67'ye
ciktigi bildirilmistir. Katz ve ark. retrospektif analizinde, 466 mas-
tektomi uygulanmis, kemoterapi almis, radyoterapi almamis,
1-3 ganglion metastazli olguda lokal niksler bildirilmistir (21).
Lenfovaskiiler invazyon, pektoral fasyaya komsuluk, meme basi
invazyonu, makroskopik multisantrisite gibi risk faktorlerini tasi-
yanlarda lokal niks %33-47, tasimayanlarda %13 bulunmustur.
Yukarida bildirilen kliniko-patolojik faktérlerin lokal niiks riskini,
aksillada az ganglion metastazi bulunan olgularda bile artirdigi
ve bu hastalarin adjuvan radyoterapiden yararlanacagi kanaati
olusmaktadir. Glinimizde bu risk faktorlerinin hangilerinin en-
dikasyon icin kullanilacagi konusunda uzmanlar arasinda fikir
birligi yoktur. Ayrica bir merkezin 6nerdigi risk faktoriniin baska
merkezler tarafindan da dogrulanmasi gereklidir. Bu faktorleri
iceren bir “prognostik indeks” yaratilmasi yararl olacaktir.

Radyoterapi endikasyonu hakkinda, drnegin mastektomi yapilmis
ve 1-3 gibi az sayida ganglionda metastazi bulundugu icin disiik
lokal niiks riski tasidigi dustintilen olgularda, sorgulayici davranil-
masinin iki gerekgesi olabilir: radyoterapinin katkisi ufaksa bunu
istatistiki olarak gosterememek kaygisi, ve major komplikasyonlar
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icin risk olusturmamak istegi. EBCTCG tarafindan ortaya konuldu-
gu gibi her 4 lokal niiksii dnlemek, 1 hastanin meme kanserinden
o6lmesini engellemeyi saglamaktadir (4). Radyoterapi lokal niiksle-
rin kabaca Ugcte ikisini dnleyebilmektedir. Bir hasta grubunda yiik-
sek lokal niiks riskini mutlak deger olarak %20 azaltirsak bu %5'lik
bir sagkalim avantaji getirir ki, bunu yeterli hasta sayisi ile anlamli
bir katki olarak gosterebiliriz. Fakat zaten %10'dan az lokal niks
riski tagtyan bir gruba radyoterapi uygularsak burada ortaya ¢ika-
cak %1'lik sagkalim katkisini anlamli olarak géstermek mimbkiin
olmaz.

Radyoterapinin major komplikasyonlari olarak kardiak morbi-
dite/mortalite, ikincil kanser gelisimi, pnomonitis, brakial plek-
sopati, kol 6demi, kosta fraktlriinii sayabiliriz. Semptomatik
pnomonitis, kosta fraktiir, brakial pleksopati glincel radyotera-
pi teknikleri ile %1 oraninda gorilmektedir (22-24). Kol 6demi
orani aksiller diseksiyon ile aksiller radyoterapinin birlesmesi
halinde %45’e cikmaktadir (25). Yeterli aksiller cerrahi diseksiyon
yapilmis olgularda, geride makroskopik metastaz kalmasi gibi
¢ok cok nadir durumlar disinda, aksilla isinlamasindan kaginiima-
styla bu oran %15’e inmektedir (8,25). Sentinel lenf nodu biopsisi
sonrasinda kol 6demi riski neredeyse ortadan kalkmaktadir (26).
Radyoterapi uygulanmis olgularda isin alani icersindeki organ ve
dokularda ikincil habaset goriilme ihtimalinin arttigi bilinmek-
tedir. Radyoterapi alani icersinde sarkom gériilme orani 10 yilda
%0,2'dir (27). Mastektomiden sonra radyoterapi yapilmis olgu-
larda, sadece mastektomi yapilmislara kiyasla 10 yilda géreceli
kanser riski, brong kanserinde 1,62, karsi meme kanserinde 2,19,
akut myeloid I6semide 3,0 kat artmis olarak bulunmustur (28). Ta-
kip stiresi 20 yila uzadiginda akciger kanseri mortalitesinin daha
once meme kanseri nedeniyle radyoterapi uygulanmigslarda 2,71
kat arttigi bulunmustur (29). Kardiyak morbidite ve mortalite
meme kanseri radyoterapisinin en dnemli konularindandir. Son
30 yil icersinde meme kanseri nedeniyle radyoterapi uygulanmis
olgularda iskemik kalp hastaligina bagli mortalite giderek azal-
mistir (29-32). Bunun sebepleri radyoterapi tekniginin gelismesi,
bilgisayarli tomografi ile yapilan planlama, kalp i1sin dozlarinin
hesaplanip buna gore planlamada gerekli diizeltmenin yapilma-
si, radyoterapi alan seciminde gdsterilen titizlik gibi faktorlerdir.
Burada dikkat edilmesi gereken ve bu azalan kardiak yan etki-
ler konusuna yine de tedbirle bakilmasini gerektiren iki husus
vardir. ilki, calismalarin cogunda sag ve sol memesi isinlanmis
hastalarda kardiyak mortalite arastirilmaktadir (29-31). Bu secim,
benzer risk faktorli kadinlarda kardiyak hastaligi degerlendir-
mek bakimindan istatistiki avantaj getirir. Ancak unutulmamali-
dir ki sag memesi (6zellikle sag mamarya interna lenfatik bolge-
si) 1sinlanmis kadinlarda da kalp hastaliklari artabilmektedir (31).
Dolayisiyla sag/sol meme isinlanmis olgularda kalp hastahgi
riskini kiyaslamak radyoterapinin kardiak morbidite/mortaliteye
olan etkisini gercektekinden daha az gésterebilir. ikinci husus,
glniimlzde ¢ok yaygin kullanilan antrasiklin, taksan, aromataz
inhibitoru, trastuzumab gibi ajanlar hem kardiotoksik hem de
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radyosensitizer etkilidirler. Kardiak mortalite calismalari genel-
likle bu ajanlardan 6nceki donemleri kapsamaktadir. Bu ajanla-
rin lokal nuksl azaltici etkisi de kayda deger olmaktadir (33). Bu
nedenlerle glincel kemoterapi/hormonoterapi lokal nlksu azal-
tip, radyoterapi yan etkilerini artirarak, radyoterapinin terapotik
etkisini kiiciltme ihtimaline sahiptir.

Yukarida sayilan veriler ve gerekceler g6z 6niine alininca “orta”
riskli, 6rnegin, erken timorli ve 1-3 ganglion metastazli olgu-
larda, mastektomi sonrasinda radyoterapi endikasyonu koyabil-
mek icin yeni kriterlerin arastirlmasina baslanmistir. Aksillada
tutulmus ganglionlarin oraninin, metastatik ganglion adedinden
daha 6nemli bir lokal prognostik faktor oldugu 6ne sirilmekte-
dir (34-35). Kanada (2) ve MDACC (17) serilerinde 1-3 ganglion
metastazli hastalarda radyoterapi yapilmadan ortaya cikan lokal
niiks oranlarina bakildiginda 6nemli ve anlamli farklar ortaya ¢ik-
maktadir (bakiniz Tablo 3). Oysa aksilladaki metastatik ganglion/
diseke edilmis toplam ganglion oranina goére lokal niiks oranlari
kiyaslandiginda iki seri arasinda lokal kontrol benzer bulunmak-
tadir (35). Kanada serisinde ortalama 11, MDACC serisinde orta-
lama 17 ganglion diseke edilmistir. Metastaz ile tutulu ganglion
sayisi/diseke edilmis toplam ganglion sayisinin verecedi “aksiller
tutulum oranina” gore radyoterapi endikasyonu koymak, bu
oran %20-25'ten yuksek ise 1sinlama 6nermek savunulmaktadir.
Tumorin genetik profili lokal niiks etme riskini gosterir mi? Bu
konuda 6nci ¢alismalar baslamistir (36). Elbette, “orta” riskli has-
talara randomize bir calisma icerisinde radyoterapi uygulayarak,
bu hastalarda lokal kontrol ve sagkalima adjuvan radyoterapinin
katkisini gostermek en bilimsel yoldur. Béyle bir ¢calisma bir yil
once Avrupa'da baglatilmistir (37); fakat en erken sonuclarinin
alinmasi 5-10 yil sonra olacaktir.

Bu bilgiler 1siginda 1-3 ganglion metastazli erken evre hastalar-
da Avrupa'da (ESTRO uyesi) ve Amerika'da (ASTRO (Uyesi) radyo-
terapistlerin %36 ve %41, sirasiyla, mastektomi sonrasinda rad-
yoterapi 6nermistir (38). Fakat bu anket 2001 yilinda yapilmistir.
EBCTCG’ un 2006 ve 2007'de sundugu ve yukarida bildirilen son
veriler yayinlandiginda radyoterapi uygulamalarinin artmasi bek-
lenebilir. Turkiye'de Kasim 2006'da Meme Dernekleri Koordinas-
yon Kurulu'nun Bodrum'da diizenledigi konsensus toplantisinda
s6z konusu olgulara radyoterapi ¢ok daha ylksek oranda onkolog
tarafindan 6nerilmistir (39).

Sonug olarak uluslararasi literatiirde, erken evre, 1-3 ganglion me-
tastazli, “orta” riskli olgularda, mastektomi ve sistemik tedaviye ek
olarak radyoterapi heniiz standart énerilmemektedir. Bu hasta-
larda ampirik bazi yaklasimlarla secim yapilarak, kliniko-patoloijk
kot risk faktorleri varsa, radyoterapi 6nerilmektedir. Buradaki en
onemli noktalardan birisi, radyoterapi tekniginin ¢cok 6zenle uygu-
lanmasi ve normal dokulara azami sayginin gosterilmesidir.
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