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Amag: Bu calisma, adjuvan tedavi sonrasi erken dénemde (ilk 1 yil icinde) meme kanseri
hastalarinda olgllen serum CA15-3 dizeylerinin zaman icindeki dinamik dedgiskenligini
yansitan varyasyon katsayisinin (CV%) hastaliksiz sagkalim (DFS) ve genel sagkalim (OS)
Uzerindeki prognostik dedgerini dederlendirmeyi amaglamaktadir.

Gereg-Yontem: 2011-2024 yillan arasinda tek merkezde ylritilen retrospektif calismaya,
histopatolojik olarak dogrulanmis invaziv meme kanseri tanisi olan, kiratif cerrahi ve adjuvan
sistemik tedavisi tamamlanan, adjuvan tedavi sonrasi takip sirecinin ilk 12 ayinda en az g
farkli zamanda serum CA15-3 dlizeyi Olclilen 262 kadin hasta dahil edildi. CA15-3 degdiskenligi
icin standart sapmanin ortalamaya orani olarak CV% hesaplandi. ROC analizine goére
belirlenen esik dedere gore gruplar olusturularak Kaplan-Meier sagkalim analizi ve Cox
regresyon modeli ile DFS ve OS dederlendirildi.

Bulgular: CV% CA15-3 icin cut-off dederi 17.7 olarak belirlendi. CV% CA15-3'Un >17.7
grubunda DFS anlamli olarak daha kisa bulundu (150,8 aya karsilik 142,6 ay; p=0.007). OS
acisindan gruplar arasi fark saptanmadi (p=0.993). Bu durum, mortalite sayisinin disik
olmasina bagli olarak dederlendirildi ve bu nedenle OS igcin istatistiksel glic sinirl kaldi. Alt
grup analizlerinde, yiksek CV% CA15-3'Un 6zellikle evre III, pN2-3, Ki-67 2%15 ve HER2
negatif alt gruplarda kisa DFS ile iliskiliydi. Multivaryant analizde CV% CA15-3’Un ylksek
olmasi bagimsiz prognostik faktér olarak saptandi (HR: 0.441; p=0.028).

Sonug: CA15-3 varyasyon katsayisi (CV%), adjuvan tedavi sonrasi takip edilen meme kanseri
hastalarinda hastaliksiz sagkalim icin degerli bir prognostik parametre olabilir. Ozellikle
ylksek riskli alt gruplarda varyasyon katsayisinin dederlendirilmesi takip silrecine katki
saglayabilir. Mevcut literattir CA15-3'Uin sabit (statik) dizeylerinin DFS (zerindeki prognostik
6nemini desteklemektedir (1,2). Ancak CA15-3 varyasyon katsayisinin (CV%) DFS lzerindeki
etkisini dogrudan dederlendiren calisma sayisi sinirlidir ve bu konuya dair daha fazla veriye
ihtiyag duyulmaktadir (1,2,3). CV% dlistk maliyetli ve uygulanabilir bir parametre olarak
klinik risk siniflamalarinda dikkate alinmalidir. Bu bulgularin gecerliliginin artiriimasi igin
prospektif, cok merkezli calismalara ihtiyacg vardir.

Bu calisma, adjuvan tedavi sonrasi erken donemde (ilk 1 yil i¢inde) meme kanseri hastalarinda
olgllen serum CA15-3 duzeylerinin zaman igindeki dinamik degiskenligini yansitan varyasyon
katsayisinin (CV%) hastaliksiz sagkalim (DFS) ve genel sagkalim (OS) iizerindeki prognostik
degerini degerlendirmeyi amaglamaktadir.



20112024 yillan arasinda tek merkezde yiiriitiilen retrospektif ¢alismaya, histopatolojik olarak
dogrulanmis invaziv meme kanseri tanisi olan, kiiratif cerrahi ve adjuvan sistemik tedavisi
tamamlanan, adjuvan tedavi sonrasi takip siirecinin ilk 12 ayinda en az ii¢ farkli zamanda serum
CA15-3 diizeyi olgiilen 262 kadin hasta dahil edildi. CA15-3 degiskenligi i¢in standart sapmanin
ortalamaya orani olarak CV% hesaplandi. ROC analizine gore belirlenen esik degere gore gruplar
olusturularak Kaplan—Meier sagkalim analizi ve Cox regresyon modeli ile DFS ve OS
degerlendirildi.

CV% CA15-3 igin cut-off degeri 17.7 olarak belirlendi. CV% CA15-3"tin >17.7 grubunda DFS
anlamli olarak daha kisa bulundu (150,8 aya karsilik 142,6 ay; p=0.007). OS agisindan gruplar
aras1 fark saptanmadi (p=0.993). Bu durum, mortalite sayisinin diisiik olmasia bagli olarak
degerlendirildi ve bu nedenle OS ig¢in istatistiksel gii¢ sinirli kaldi. Alt grup analizlerinde, yiiksek
CV% CA15-3’1in 6zellikle evre III, pN2-3, Ki-67 >%15 ve HER2 negatif alt gruplarda kisa DFS
ile iligkiliydi. Multivaryant analizde CV% CA15-3’{in yiiksek olmas1 bagimsiz prognostik faktor
olarak saptandi (HR: 0.441; p=0.028).

Bulgularimiz, CV% CA15-3 artmasiyla birlikte DFSnin anlamli sekilde azaldigim
gostermektedir. Bu durum, tiimor belirteclerinin sadece mutlak degerleriyle degil, zaman i¢indeki
degiskenlikleriyle de klinik bilgi saglayabilecegini diislindiirmektedir. Genel sagkalim (OS)
acisindan varyasyon katsayist gruplari arasinda anlamli fark saptanmamistir. Bu durum,
calismanin yalnizca non-metastatik (evre I-III) hastalar1 igermesi nedeniyle mortalite olay
sayisinin diisiik olmasi ve ortanca takip siiresinin sinirli kalmasiyla iligkili olabilir. Ayrica yapilan
alt grup analizlerinde bu etkinin 6zellikle pN1-3 nodal evresi, evre II-III hastalik ve yiiksek
proliferasyon (yiiksek Ki-67) gibi daha agresif biyolojik alt gruplarda belirginlestigi goriilmiistiir.
Bu durum, CA15-3 varyasyonunun belirli alt gruplarda prognostik bilgi saglayabilecegine isaret
etmektedir. ROC analizinde elde edilen CV% CA15-3 esik degeri (%17.7), tanisal performans
agisindan diisiik diizeyde AUC degeri vermis olsa da, Kaplan-Meier analizleri ve Cox regresyon
modellerinde varyasyon katsayisinin 6zellikle DFS agisindan anlamli katki sagladig goriilmiistiir.

CA15-3 varyasyon katsayisi (CV%), adjuvan tedavi sonrasi takip edilen meme kanseri hastalarinda
hastaliksiz sagkalim igin degerli bir prognostik parametre olabilir. Ozellikle yiiksek riskli alt gruplarda
varyasyon katsayisinin degerlendirilmesi takip siirecine katki saglayabilir. Mevcut literatiir CA15-3"{in
sabit (statik) dlzeylerinin DFS Uzerindeki prognostik énemini desteklemektedir (1,2). Ancak CA15-3
varyasyon katsayisinin (CV%) DFS fizerindeki etkisini dogrudan degerlendiren ¢alisma sayis1 sinirlidir ve
bu konuya dair daha fazla veriye ihtiya¢ duyulmaktadir (1,2,3). CV% diisiik maliyetli ve uygulanabilir bir



parametre olarak klinik risk siniflamalarinda dikkate alinmalidir. Bu bulgularin gegerliliginin artirilmasi
icin prospektif, cok merkezli ¢aligsmalara ihtiyag vardir.
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Resim Aciklamasi: CV% CA 15-3 ile DFS Kaplan-Meier Egrisi



Survival Functions

-d )
-

i —N—*M
i, N ‘
084 >
“M
el B -

€
§ 08"
=
§ o

0234

00

T T Y T T
00 50,00 100,00 15000 200,00
Time (Months)

Resim Aciklamasi: Tablo 1. Klinik ve Patolojik Ozellikler
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Resim Agiklamasi: Tablo 2. Kaplan Meier sagkalim analizi verileri




Grup DFS (ay) P degen OS (ay) P degen
Genel 1543 162
CV % <17.70 150.8 0.007 133, 0.993
CV % >17.70 1426 164
Evre 1 1532 156.7
Evre 2 1562 0,019 1622 0,111
Evre 3 125.6 1533

- 4
Ki-67 > %15 138.8 160.7
pNO 161 165.9

N 4 g ; '."‘
pN1 1419 0,005 1453 0,006
pN2 117.8 138.1
pN3 122, 1694




