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ABSTRACT
Significance of Hormonal Treatment in Metastatic Breast Cancer

In recent years mortality of breast cancer was decreased with frequent useage of mammography and effective adjuvant
treatment regiments. But unfortunately we can not see the same success in metastatic breast cancer. Because we can not
achive curative treatment in metastatic breast cancer; the aim of the treatment is sympthomatic improvement and increse
in survival. In this case we emphasize the role of hormonal treatment in metastatic breast cancer. We give consecutive
chemotherapy and hormonal treatment and show that metastatic lesions disappeared after hormonal treatment.
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OzET

Son yillarda meme kanserinde mammografinin yaygin kullanimasi ve efektif adjuvan tedavi yéntemleri ile mortalitede dnemli
basar saglanmisken benzer oranda bir basar metastatik hastalikta elde edilememistir. Metastatik meme kanserinde kuratif
tedavi sansi yoktur amac semptomlar hafifletmek ve sagkalimi uzatmaktir. Biz tanida metastatik hastaligi olan ardisik olarak
kemoterapi ve hormonal tedavi uyguladigimiz hormonal tedavi altinda metastatik lezyonlar kaybolan hastayi ézellikle hor-
monal tedavinin énemini vurgulamak icin sunduk.

Anahtar Kelimeler: Metastatik meme kanseri, Hormonal tedavi
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GIRIS

Meme kanseri kadinlarda en sik rastlanan ve ikinci
en sik oliime neden olan kanserdir. Hastalarin %3-
6’s1 metastatik hastalik ile prezente olurlar. Beg yil-
lik sagkalim lokalize hastalikta %97 iken metastatik
hastalikta bu oran sadece %23’tiir." En sik metastaz
yerleri kemik, akciger ve karacigerdir. Hormonal
tedavi estrojen reseptorii (ER) pozitif hayat1 tehtid
etmeyen metastatik meme kanserinde (MMK) 6ne-
rilen baslangi¢ tedavilerindendir. Tamoksifenin
pre-postmenapozal kadinlarda ileri evre meme kan-
serinde etkinligi gosterilmistir? Hormonal tedavi
ile bu hastalarin 1/2-1/3’tinde yanit alinir.’ Ancak
hormon reseptorii negatif, lenfanjitis karsinomatoza
ve yaygin karaciger metastazi olan hastalar gibi hiz-
It yanit istenen hastalarda sistemik kemoterapi ilk
secenektir. Bu olgu sunumunda 6nce verdigimiz
sistemik kemoterapi ile ancak stabil hastalik sagla-
digimiz premenapozal hastada sonradan gecilen
hormonal tedaviyle tam yanit saglanmasi hormonal
tedavinin erken dénemde baglanmasiin Snemini
gostermektedir.

OLGU

45 yasinda premenapozal iki ¢ocuk sahibi kadin
hasta Kasim 2004’te sa§ memede kitle sikayeti ile
bagvurdu. Fizik muayenesinde sag meme {ist dis
kadranda 4 x 3 cm kitle, sag aksillada iki adet lenf
nodu mevcuttu. Ozge¢misinde 10 yil oral kontra-
septif kullamim Gykiisii mevcuttu. Soygecmisinde
ozellik yoktu. Mamografisinde sag meme list dig
kadranda 5 x 3 cm simirlar1 diizensiz, cilt ve cilt alt1
dokularda retraksiyona neden olan kitle, bu kitlenin
inferomedialinde 15 mm boyutlu lobulasyonlar
gosteren satellit lezyon ve sag aksillada 2 cm lenf
nodu saptandi. Ayni tarihli abdominal ultrasonogra-
fisinde karaciger parankiminde yaygin en biiyiigi
31 mm boyutlu, multiple, santrali hipoekoik metas-
tazla uyumlu solid lezyonlar izlendi (Resim 1). Me-
medeki kitleden yapilan biyopsi patolojisi; Infiltra-
tif duktal karsinom, Grade II/IIT, Intraduktal karsi-
nom komponenti mevcut, ER %90 (+), progesteron
reseptorii (PR) %90 (+), cErb-B2 (-) olarak rapor-
land1. karacigerdeki lezyondan yapilan biyopsi me-
me karsinomu metastaz1 olarak degerlendirildi.
Tiim viicut kemik sintigrafisi normaldi. Aralik
2004-Mart 2005 tarihleri arasinda 6 kiir CAF (sik-
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Resim 1. Karacigerde en blydgi 2.7 x 1 cm’lik multiple
metastatik lezyon ( Nisan 2005 Abdominal BT)

lofosfomid 600 mg/m* 1. giin, doksorubusin 60
mg/m* 1. giin, florourosil 600 mg/m* 1. giin ve 8.
giin) kemoterapisi verilen hastanin Nisan 2005 ta-
rihli degerlendirmesinde abdominal bilgisayarli to-
mografi incelemesinde karacigerde en biiytigii 2.7 x
1 cm’lik multiple metastaz ile uyumlu lezyonlari
mevcuttu. Stabil hastalik gozlenen hastaya Nisan
2005 tarihinde dosetaksel ve kapesitabin baslandi.
3 kiir sonra parsiyel yanit elde edilmesi lizerine ke-
moterapi 6 kiire tamamlandi. Ancak, 6 kiir sonunda
stabil hastalik olarak degerlendirilen hastaya ta-
moksifen baglandi. 2006 yilinda stabil hastalik ola-
rak takip edilen hastanin Eyliil 2007 tarihli abdomi-
nal bilgisayarli tomografi incelemesinde karaciger-
deki metastatik lezyonlar izlenmedi (Resim 2). Ti-
mor markerleri normal sinirlardaydi. Ekim 2007 ta-
rihli mamografide; Sag meme dis kesimde 17 x 7
mm boyutlarinda diizensiz smirli dens kitle (2006
tarihli incelemeye gore gerileme) tespit edildi. Ayni
tarihli meme ultrasonografisinde ise sag memede
fokal hipoekojenite alani saptandi. Ocak 2008’de
sag lumpektomi operasyonu uygulandi. Patolojisi,
infiltratif duktal karsinom, tiimor ¢ap1 1 cm, cerrahi
sinirda tiimor yok seklinde raporlandi. Hasta halen
tamoksifen tedavisi altinda tam remisyonda takip
edilmektedir.
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Resim 2. Hormonal tedavi altinda metastatik karaciger lezy-
onlari kayboldu (Eylul 2007 Abdominal BT)

TARTISMA

Metastatik meme kanserinde standart kemoterapi
veya hormonal tedavi ile hastalarin yalnizca %1-
3’tinde uzun dénem remisyon elde edilmektedir ve
ortalama sagkalim 18-24 aydir.* Bizim hastamiz ta-
nidan itibaren 45 aydir takip edilmekte olup litera-
tiirde de nadir olarak bildirilen uzun dénem remis-
yon saglanan hastalardandir. 1983 ile 2001 arasinda
640 MMK’li hastayr iceren 6 ardisik calismada;
yas, performans skoru, adjuvan tedavi tipi, metasta-
tik organ ve taksanli ilk basamak tedavi, sagkalim
ile iligkili bulunmus.’

MMK’de kemoterapi ve hormonal tedavinin birbi-
rini izleyen kullaniminin uzamis sagkalim, artmig
cevap orani ve uzun remisyonla iliskisi gosterilmis-
tir.** Tan1 aninda karaciger metastazi olan hastamiz-
da hizli yanit elde edebilmek icin ilk planda siste-
mik kemoterapi uygulandi. Hastalarin %40-80’i
baslangi¢c kemoterapisi yanit verir ve bu 6-12 ay de-
vam eder.” Yumusak doku ve kemik metastazlar
kemoterapiye iyi yanit veren bolgeler olarak bildiri-
lirken karaciger metastazlarinda daha diisiik yanit
oranlari bildirilmektedir. Sitotoksik tedavinin 6zel-
likle premenapozal kadinlarda estrojen diizeyleri
azaltip gonodatropin diizeylerinin yiikseltmek gibi
baz1 endokrin etkileri vardir.® Doksorubisin iceren
rejimler MMK’de doksorubisin icermeyen rejimle-
re gore daha etkili olup, yanit oranlar1 %50-80 ara-
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sindadir. Doksorubisin ve alkilleyici ajan igeren re-
jimlerin medyan sagkalimi 17-25 aydir."! CAF ke-
moterapisi sonrasi stabil hastalik olarak degerlen-
dirdigimiz hastamiza ikinci basamak tedavi olarak
6 kiir dosetaksel ve kapecitabin kemoterapisi ver-
dik. Yapilan calismalarda MMK’de taksan iceren
rejimlerin sagkalima katkis1 gosterilmistir. Bes yiiz
on bir hastay1 iceren randomize faz III calismada
onceden antrasiklin igeren rejimle tedavi edilen
MMK’de dosetaksel ve kapesitabin kombinasyonu-
nun tek basina dosetaksele kargi istlinltigii gosteril-
mistir.”” Hormon reseptorii pozitif hastalarin %30-
70’inde hormonal tedaviye yanit alinir. Tamoksife-
nin pre-postmenapozal kadinlarda ileri meme kan-
serinde etkinligi gosterilmistir.” Elli yas altinda ta-
moksifen tedavisi kullanimi sirasinda ciddi toksisite
gelismesi insidansi olduk¢a diisiiktiir. Hormonal
tedaviye iyi yanitta ileri yas, ER ve PR pozitifligi
ve metastaz yerlesimi (kemik ve yumusak doku)
olasi1 faktorlerdir. Hastada kemoterapi sonrasi ame-
nore gelisti ve hormon profili postmenapozal do-
nem ile uyumluydu. Antrasiklin ve taksan iceren
kemoterapi rejimleri ile yanit alinan hastada hor-
mon reseptor pozitifligi nedeni ile tamoksifen teda-
visine gegildi. Cerrahinin 6zellikle bazi durumlarda
sistemik kemoterapi ve hormonal tedavi ile birlikte
veya sonrasinda sistemik tedavinin pargasi olarak
yarar1 gosterilmistir. Kemoterapi ve hormonal teda-
vi ile yanit sagladigimiz hastada lokal kontrol sagla-
yabilmek icin lumpektomi ile kitle ¢ikarildi. Ope-
rasyon sonrasinda da hormonal tedavi ile devam
edildi.

Sonug olarak kemoterapi ile solid organ metastazla-
rinda parsiyel yanit alinan hastalarda hormonal te-
davi ile lezyonlar tamamen kaybolabilir. Kemotera-
pide 1srarc1 olmaktan ziyade erken donemde hormo-
nal tedavinin baglanmasi daha uygun olabilir. Bu
vaka hayati organ metastazlar1 nedeni ile sistemik
kemoterapi ile stabil hastalik saglanan hormon du-
yarlt bir hastada hormonal tedavi ile alinan drama-
tik cevabi nedeniyle erken hormon tedavinin 6ne-
mini vurgulamak i¢in sunulmustur.

KAYNAKLAR

1. Ahmedin Jemal, Ram C. Tiwari, Taylor Murray, et al.
Cancer Statistics. Cancer J Clin 54: 8-29, 2004.

UHOD Number:3 Volume: 20 Year: 2010



Sunderland MC, Osborne CK. Tamoxifen in premena-
uposal patients with metastatic breast cancer: A revi-
ew. J Clin Oncol 9: 1283-1297, 1986.

Wittliff JL.. Steroid hormone receptors in breast cancer.
Cancer 53: 630, 1984.

Falkson G, Holcroft C, Gelman RS, et al. Ten-year fol-
low up study of premenopausal women with metasta-
tic breast carcinoma: an eastern cooperative oncology
group study. J Clin Oncol 13: 1453-1458, 1995.

Rahman ZU, Frye DK, Smith TL, et al. Results and
long-term follow-up for 1581 patients with metastatic
breast carcinoma treated with standard dose doxoru-
bicin-containing chemotherapy: a reference. Cancer
85: 104-111, 1999.

Hortobagyi GH. Treatment of breast cancer. N Engl J
Med 339: 974-984, 1998.

Gennari A, Conte P, Rosso R, et al. Survival of metas-
tatic breast carcinoma patients over a 20-year period:
a retrospective analysis based on individual patient
data from six consecutive studies. Cancer 104: 1742-
1750, 2005.

The Australian and New Zealand Breast Cancer Trials
Group, Clinical Oncological Society of Australia. A ran-
domized trial in postmenopausal patients with advan-
ced breast cancer comparing endocrine and cytotox-
ic therapy given sequentially or in combination. J Clin
Oncol 4: 186-193, 1986.

http://mrw.interscience.wiley.com/cochrane/clsys-
rev/articles/CD002747/frame.html.

UHOD Number:3 Volume: 20 Year: 2010

10.

11.

12.

Muss HB. Breast cancer and differential diagnosis of
benign lesions. In: Cecil Medicine. Goldman L, Ausiel-
lo D (eds). 23rd ed. Philadelphia, Saunders Elsevier,
2007: 1501-1510.

Kantarjian HM, Wolff RA, Koller CA. Metastatic Breast
Cancer. In: MD Anderson Manual of Medical Oncolo-
gy. Kantarjian HM, Wolff RA, Koller CA (eds). McGraw-
Hill 2007: Chapter 20 .

O'Shaughnessy J, Miles D, Vukelja S, et al. Superior
survival with capecitabine plus docetaxel combination
therapy in anthracycline-pretreated patients with ad-
vanced breast cancer: phase Il trial results. J Clin On-

col 20: 2812-2823, 2002.

Yazisma Adresi

Prof. Dr. Stleyman BUYUKBERBER

Gazi Universitesi Tip Fakdiltesi

Medikal Onkoloji Bilim Dali

06500, Besevler
Ankara / TURKEY

Tel: (+90.312) 202 58 30

Faks: (+90.312) 215 87 10

e-mail: buyukberber@gazi.edu.tr

189



