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Meme kanseri kadinlarda kanser ile iliskili 6limlerde birinci siradadir. Erken evre meme kanserinin
primer ve adjuvan tedavilerindeki onemli gelismelere ragmen birgok hastada sistemik relaps
gelismektedir. Hormon reseptér durumu ve Her-2 durumu, MMK’inde tedavi yanitini gésteren en
onemli prediktif faktorlerdir. Hormon pozitif (HR) metastatik meme kanseri 6strojen (ER) ve /veya
progesteron reseptor (PR) pozitifliginin mevcut oldugu hastalari meydana getirmektedir. Bu grup
hastalik genellikle yavas progresyon ile tc¢li negatif ve HER-2 pozitif hastaliktan daha iyi seyirli olarak
kabul edilir. HR MMK de her ne kadar endokrin tedavi ve/veya kemoterapi kombinasyonlarinin
kullanimi ile yasam siresi uzatilsa da hastalarin sadece %5-10"u 5 yildan fazla yasar. Ortalama yasam
siresi 18-24 aydir. Bu grup metastatik hastalikta diinyada standart yaklasim endokrin tedaviyle
CDK4/6 inhibitér kombinasyonlarinin kullanimi seklindedir. CDK4/6 inhibitorlerinin sitotoksik
kemoterapiyle kombinasyonu preklinik calismalarda farkli sonuglar géstermistir. CDK 4/6 inhibitorleri
ve kemoterapinin kombinasyon calismalari 6nce etkinlik olmadigini diisiindiirse de sonra yapilan
degerlendirmeler ashinda iki farkli molekilin kullanim zamaninin ¢ok iyi belirlenmesi gerektigini
ortaya koymustur. Abemasiklib oral, selektif CDK4/6’nin ATP kompetetif inhibitérii olup endokrin
tedavi kombinasyonlari ile meme kanserinde anlaml bir etkiye sahip oldugu gosterilmistir.
Metotreksat ise S fazina spesifik antimetabolit bir ajandir ve plirin ve pirimidin metabolizmasi ile
etkileserek hiicre ¢ogalmasini inhibe eder. Bu galismada Abemasiklib ve metotreksatin hormon
pozitif, HER-2 negatif ve retinoblastoma intakt MCF-7 ve T47D meme karsinomu hiicre hatlarinda
olasi sinerjistik sitotoksik etkilerinin arastirilmasi planlanmaktadir. Bu kombinasyonla senesandan
kurtulan ve siklusa geri donen hiicrelerin eliminasyonu ve CDK 4-6 inhibitorlerine daha uzun sire
yanitin saglanmasi hedeflenmistir.



