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NEOADJUVANT TEDAVİNİN
MEME VE AKSİLLA YÖNETİMİNE

ETKİSİ VE NON-OPERATİF TEDAVİ SEÇENEĞİ
UZM. DR. AYŞE GİZEM ÜNAL , FTBS, FEBS-SO,FACS

SBÜ DR.ABDURRAHMAN YURTASLAN
ANKARA ONKOLOJİ EĞİTİM VE ARAŞTIRMA HASTANESİ

CERRAHİ ONKOLOJİ KLİNİĞİ

1894’te Sir William Halsted tarafından ilk radikal mastektomi
gerçekleştirildi.

Keelan S, Front. Oncol. 11:622621.doi:10.3389/fonc.2021.622621

Neoadjuvant kemoterapi sonrası meme cerrahisi

• Yüksek pCR oranlarının da yansıttığı gibi, hastalığı ortadan kaldırmak
için modern sistemik tedavilerin etkinliğinin artmasıyla, cerrahinin
rolü giderek daha az önemli hale gelmektedir.

• Ancak, NKT sonrası rezidüel hastalığın tespiti belirsizliğini
korumaktadır.
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Memede pCR ne demek?
• pCR tanımı,
• Memede rezidüel invaziv hastalığın olmaması (ypT0/is) veya
• DCIS (ypT0) dahil herhangi bir rezidüel hastalığın olmaması ve
• Aksiller lenf nodlarının (pN0) hastalık olmaması dahil Meme kanserinde cerrahisiz

tedavi mümkün mü?

• «Exceptional responder» terimi, NKT'ye mükemmel yanıt gösteren,
radyolojik olarak tama yakın veya tam yanıt (rCR) gösteren meme
kanseri hastalarının bir alt kümesini ifade eder, ancak daha da
önemlisi, pCR'ye ulaşan hastaları ifade eder.

• «Exceptional responders», cerrahinin ortadan kaldırılmasının
güvenliğini değerlendirmek için ideal adaylardır.

• Bu hastaların bir cerrahi müdahaleden önce nasıl güvenilir bir şekilde
tanımlanacağı asıl zorluktur.

• Mamografi,
• Ultrason ve
• Meme manyetik rezonans görüntüleme (MRI) dahil olmak üzere

• görüntüleme yöntemlerinin tek başına veya birlikte kullanılmasının,
memedeki pCR’yi öngörmek için yeterince doğru olduğu
gösterilememiştir. van la Parra RF,. Breast Cancer ResBCR. 2016;18(1):28.

Marinovich ML, Br JCancer. 2013;109(6):1528–1536.
Marinovich ML, BMC Cancer. 2015;15:662.

Steriotaksik vakum yardımlı biyopsi (VAB) ile yanlış negatif oran (FNR) %0 ve negatif prediktif
değer (NPV) %100 olarak saptanmıştır.Ultrason rehberliğinde VAB, daha düşük bir FNR (%4.8) ve
yüksek bir NPV (%94.4) ile daha iyi sonuçlar göstermiştir.

Büyük hacimli VAB (7-gauge iğne)
kullanıldığında FNR %0’a düşmüştür.
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NKT sonrası meme MR'ında tümör boyutu ≤0.5 cm olan hastalarda ve en az 5 biyopsi
alınan grupta FNR %0 olarak bildirilmiştir.

MD Anderson’da yapılan çalışma ise 9-gauge
iğne ile alınan 12 biyopsi sonucunda FNR %5
ve NPV %95 olarak rapor edilmiştir.

SONUÇ
• TN ve HER2+ hastalar, NKT sonrası daha yüksek pCR oranlarına

sahiptir.

• VAB tekniği, özellikle stereotaksi rehberlikle daha fazla doku örneği
alınmasını sağlar ve tanısal performansı artırır.

• Standart protokoller, yeterli örnek sayısı ve klip kullanımı, FNR'yi
azaltmada kritik öneme sahiptir.

Omission of Breast Surgery for Breast Cancer Patients With pCR on MRI and
Vacuum-assisted Biopsy After NST (OPTIMIST) (NCT05505357)

• Neoadjuvan sistemik tedaviden sonra MRI ve vakum destekli
biyopside patolojik tam yanıt alması öngörülen ve non-operatif takip
edilen ile, ameliyat edilen hastaların 5 yıllık hastalıksız sağ kalım
oranları değerlendiriliyor.

• Prospektif, çok merkezli, tek kollu bir non-inferiorite çalışması.
• Çalışma 2022’de başlamış, 2026’da primer sonlanım,2031’de ise

çalışmanın sonuçlarının yayınlanması planlanmış.

Multicenter Trial for Eliminating Breast Cancer Surgery or Radiotherapy in Exceptional
Responders to Neoadjuvant Systemic Therapy (NCT02945579)

• MD Anderson tarafından yürütülen bir çalışma
• Bu klinik çalışma, cerrahiyi ortadan kaldırmayı ve görüntüleme

kılavuzluğunda biyopside artık kanser görülmediğinde HER2 pozitif
veya TNBC olan hastaların tedavisinde sistemik tedaviden sonra
radyoterapinin etkinliği araştırılıyor.

• Hastalar daha sonra standart meme radyoterapisi almaktadır.
• 2017’de başlayan çalışma 2026’da sonlandırılması planlanmaktadır.
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• Tüm hastalara kriyoablasyondansonraki 28 gün içinde cerrahi
eksizyon uygulandı.

• Birincil son nokta, kriyoablasyon bölgesinde artık invazivveya duktal
karsinoma in situ (DCIS) olmaması olarak tanımlanan tam tümör
ablasyonuydu.

• Deneme sonuçları, ≤2 cm tümörler için %92 tam ablasyon ve <1 cm
tümörler için %100 tam tümör ablasyonu gösterdi.

• Veriler, başarılı ablasyon sonucunun güçlü bir belirleyicisi olarak
tümör boyutunun önemininaltını çizmektedir.

ICE3 çalışması (NCT02200705)
• (ER+) ,(PR+),
• HER2− dahil olmak üzere düşük riskli

biyolojik profile sahip,
• Tek odaklı IDC ≤1,5 cm vardı ve
• Düşük ile orta dereceli bir histoloji

derecesi (Nottingham derecesi 1-2).
• Aksiller US ve klinik muayenede tüm

hastaların lenf nodu negatifti.

• Birincil sonlanım noktası aynı taraftaki
meme tümörünün nüksetme oranıydı.

• 2021 yılında, 34,8 aylık bir takip
döneminin ardından yapılan bir ara
analizin sonuçları yayınlandı ve
hastaların %2,1'inde lokal tümör
nüksünün olduğu tespit edildi.

• Cihaza bağlı önemli bir yan etki
bildirilmedi

• hastaların %95'i ve tedavi eden
doktorların %98'i kozmetik sonuçtan
memnun olduklarını bildirdi.

Neoadjuvant tedavi sonrası
aksilla yönetimi

• Birincil Sonlanım Noktası: Yanlış negatif oranını (FNR) belirlemek.
Çalışmada 10%’luk bir eşik belirlendi.

• 525 cN1 hastada en az iki SLN çıkarıldı.
• NAC sonrası %41 hastada nodal patolojik tam yanıt görüldü.
• Rezidüel nodal hastalığı olan 310 hastanın %12.6’sında yanlış negatiflik görüldü. Dual

tracer kullanıldığında FNR %10.8'e düştü.
• İkincil Sonlanım Noktası: NAC sonrası aksiller ultrasonun SLNB için hasta

seçimindeki rolü.
• Abnormal aksiller ultrason bulgusu olan hastalar (%71.8) normal bulgulara sahip

hastalara (%56.5) kıyasla daha yüksek SLN pozitiflik oranına sahipti.
• Dual tracer, en az iki SLN çıkarılması ve aksiller ultrason ile seçilen hastalarda FNR

%9.8'e düştü.

Neoadjuvant tedavi sonrası aksiller yönetim Breast Carcinoma T1-T2-T3 / cN +: Axillary Conservation of Lymph Nodes in the Presence
of Micro Metastases in Sentinel Lymph Node, in cN- After Neoadjuvant Chemotherapy -
Studio NEONOD 2, NCT04019678

• İtalyan çok merkezli bir non-inferiority (eşdeğerlik) çalışması, NAC sonrası SLN
ypN1mi olan hastalarda ALND yapılmamasının, NAC sonrası SLN negatif (SLN
ypN0) olan ve ALND’nin standart olarak yapılmadığı hastalarla
karşılaştırıldığında, sağkalımda veya bölgesel ya da uzak nüks riskinde anlamlı
bir kötüleşmeye yol açıp açmadığını doğrulamayı amaçlamaktadır.

• 06.2019-06.2027, Istituto Clinico Humanitas,Italy
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• Hollanda’daki ASICS çalışmasının (NCT04225858) birincil sonlanım
noktası,

• NST (neoadjuvan sistemik tedavi) sonrası meme MR’ında rCR (rezidüel tam
yanıt) gösteren HER2+ veya TN (triple negatif) hastalarda SLNB (sentinel lenf
nodu biyopsisi) yapılmamasının ardından aksiller nüks oranıdır.

• Güney Kore’deki ASLAN çalışmasının (NCT04993625-KBCSG-28)
tasarımı da benzerdir.

• Çalışmaya TN, HER2+ veya düşük östrojen reseptörlü (ER < %10) cT1-
2N0-1 hastalar dahil edilmektedir.

• Uygunluk kriterleri arasında
• NST sonrası meme MR’ında ≤ 2 cm kitle veya ≤ 4 cm non-mass

enhancement (non-kitle zenginleşme) bulunması yer almaktadır.
Birincil sonlanım noktası, 5 yıllık nükssüz sağkalımdır.

• EUBREAST-01 çalışması,
• NST sonrası rCR gösteren TN veya HER2+ kanserli hastaları kapsamaktadır.
• Bu hastalara meme cerrahisi yapılacak ve eğer pCR (patolojik tam yanıt)

doğrulanırsa aksiller cerrahi uygulanmayacaktır.

ypN pozitif hastalık, radyoterapi sağlandığı
sürece neoadjuvan kemoterapiye iyi yanıt veren
meme kanserli hastalarda aksiller lenf nodu
diseksiyonunu gerektirmemektedir.

• NAC'ye tam klinik yanıt elde eden cT1-4, N1-3M0 hastalığı olan 501
hastaya SLNB (n = 353) veya TAD (n = 148) uygulandı.

• 42 aylık medyan takipte,
• aksiller ve lokorejyonel tekrarlama oranları %0,4 (n = 2) ve %0,8 (n = 4) idi.

Comparison of Axillary Lymph Node Dissection With Axillary Radiation for
Patients With Node-Positive Breast Cancer Treated With
Chemotherapy(ALLIANCE A11202) NCT01901094
• Birincil Amaç:

Neoadjuvan kemoterapi sonrası pozitif sentinel lenf nodu (SLN) bulunan hastalarda, diseke
edilmemiş aksilla ve bölgesel lenf nodlarına uygulanan radyoterapinin, aksiller lenf nodu
diseksiyonu ve sadece bölgesel lenf nodlarına radyoterapi (diseke edilmiş aksilla hariç) ile
karşılaştırıldığında, invaziv meme kanseri nükssüz sağkalım süresi açısından non-inferior olduğunu
değerlendirmek

• İkincil Amaçlar:
1. Diseke edilmemiş aksilla ve bölgesel lenf nodlarına radyoterapinin, aksiller lenf nodu diseksiyonu

ve sadece bölgesel lenf nodlarına radyoterapi ile karşılaştırıldığında, invaziv lokal-bölgesel nüks
insidansı açısından non-inferior olmadığını değerlendirmek.

2. Rezidüel hastalık yükü skorlarının dağılımını tahmin etmek.
3. Genel sağkalım oranlarının dağılımını tahmin etmek.
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SON SÖZ
• Meme kanserinde tedaviler kişiye özel seçilmelidir.
• Hızla gelişen bu alanda, NKT'yeolağanüstü yanıt veren hastalarda

cerrahi müdahalenin atlanması, potansiyel bir terapötik strateji olarak
popülerlik kazanıyor.

• Ön veriler umut verici bulgular gösterdi, ancak devam eden klinik
denemelerin sonuçları merakla beklenirken, bu paradigma değişimine
ek destek sağlamak için daha fazla araştırma yapılması gerekiyor.


