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ÖZ 

Amaç: Meme kanseri akciğer kanserinden sonra en sık görülen ikinci kanser olup kadınlarda görülen kanserlerin %26’sını oluşturmaktadır. Mortalite 
riski %18’dir. Görüntüleme yöntemleri, sitolojik örneklemeler ve iğne biyopsi örnekleri radikal cerrahiler öncesinde fayda sağlamaktadır. Meme 

karsinomları farklı histopatolojik özellikler gösterirler. Bunun nedeni tümörün genetik özelliklerinde aranmaya başlanmış olup ve tümörlerde gen 

ekspresyon paternleri ile ilgili araştırmalar artmıştır. Melanom ilişkili antijen (MAGE) ailesi sitotoksik T lenfosit olarak tanımlanan bir dizi antijenden 
oluşur. MAGE–A11, malign melanom, meme ve akciğer kanseri gibi tümörlerde salınır. Biz de çalışmamızda benign meme dokusunda ve invaziv 

karsinom spesifiye edilemeyen tip ile invaziv lobüler karsinomlarda MAGE–A11 salınımını araştırdık. 

Gereç ve Yöntem: Fırat Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi Patoloji Anabilim Dalı arşivinden, 50’şer adet benign meme dokusu, invaziv karsinom 
spesifiye edilemeyen tip ve invaziv lobüler karsinom olgusu olmak üzere toplam 150 olgu değerlendirmeye alındı. Örneklere immünohistokimyasal 

olarak MAGE–A11 uygulandı. 

Bulgular: Çalışmamıza alınan dahil edilen 50 benign meme dokusunun 33’ünde (%66), 50 invaziv karsinom spesifiye edilemeyen tipin 45’inde 
(%90) ve 50 invaziv lobüler karsinomun 35’inde (%70) pozitif boyanma bulundu. 

Sonuç: MAGE–A11 salınımı benign meme dokusu ile malign lezyonların ayrımında bir yarar sağlamamaktadır. Ancak invaziv karsinom spesifiye 

edilemeyen tipte daha fazla salgılanan MAGE–A11’in invaziv lobüler karsinomdan ayrımında yarar sağlayabileceği kanısına varıldı. 

Anahtar Sözcükler: İnvaziv Karsinom Spesifiye Edilemeyen Tip, İnvaziv Lobüler Karsinom, Meme Kanserleri, MAGE–A11, İmmunohistokimya. 

ABSTRACT 

The Value of Mage–A11 at the Differantion of Invasive Carcinoma of No Special Type and Invasive Lobular Carcinomas From Benign 

Breast Tissues 

Objective: Breast cancer is the second most common cancer after lung cancer and is about 26% of all cancers in women. Mortality rate is 18%. 
Imaging methods, aspiration cytologies and core biopsies are useful before radical surgeries are performed. Breast carcinomas have different histopat-

hologic features. The reason for these different histopathologic features are the increased number of investigations on the genetic characteristics of the 

tumor, and research the gene expression patterns in tumors. The melanoma-associated antigen (MAGE) family consists of a number of antigens 
recognized by cytotoxic T lymphocytes. MAGE–A11 is expressed in tumors such as melanoma, breast and lung cancer. In this study we investigated 

MAGE–A11 expression in invasive carcinoma of no special type, invasive lobular carcinomas and benign breast tissues. 

Material and Method: A total of 150 cases as 50 benıgn breast tissue, 50 invasive carcinoma of no special type and 50 invasive lobular carcinoma 
were randomisely selected from Fırat University Medical Faculty Pathology Department. MAGE–A11 was applied to the samples immunohistoche-

mically. 

Results: MAGE–A11 expression was observed at 33 of 50 benign breast tissues (66%), 45 of 50 invasive carcinoma of no special type (90%) and 35 
of 50 invasive lobular (70%) carcinomas. 

Conclusion: MAGE–A11 cannot help in distinguishing between benign and malign breast tissues. However, it was concluded that high expression of 

MAGE–A11 in the no special type of invasive carcinoma can be useful in differential diagnosis with invasive lobular carcinomas. 

Keywords: Invasive Carcinoma of No Special Type, Invasive Lobular Carcinoma, Breast Cancer, MAGE–A11, Immunohistochemistry. 
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Meme kanseri kadınlarda en sık görülen malign tü-

mördür ve kadınlarda görülen kanserlerin %26’sını 

oluşturmaktadır. Her yıl dünyada 1,38 milyon, Ameri-

ka’da ise 226 bin yeni hasta saptanmaktadır. Mortalite  

 

 

 

riski %18 olup akciğer karsinomundan sonra ikinci 

sırada yer alır (1-4). 

Meme karsinomları; morfoloji, klinik, hormon reseptör 

düzeyi, tedaviye yanıtlarına göre farklı özellikleri olan,  
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heterojen gruplara sahip tümörlerdir. Bu farklılığın 

sebebi: altta yatan hedef hücre (kanser hücresi) popü-

lasyonundaki farklılık, farklı onkogen aktivasyonu 

ve/veya tümör supresor gen fonksiyon kayıplarındaki 

değişik kombinasyonlardır. Ancak güncel sınıflama 

morfoloji esaslıdır (5). 

Meme karsinomlarının çoğu invaziv karsinom spesifiye 

edilemeyen tip tanısı almasına rağmen çok farklı semp-

tomlar gösterebilmektedir. Histopatolojik özellikleri 

benzer gibi gözükse de farklı biyolojik davranışların 

nedeni tümörün genetik özelliklerinde aranmaya baş-

lanmış ve tümörlerde gen ekspresyon paternleri ile 

ilgili araştırmalar hız kazanmıştır.  

Melanom ilişkili antijen (MAGE) ailesi sitotoksik T 

lenfosit olarak tanımlanan bir dizi antijenden oluşur. 

MAGE genleri başlangıçta farklı tümör çeşitlerinde 

izole edilmiştir ve yetişkin dokularındaki tümöre spesi-

fik salınımlarına dayanarak kanser immünoterapisinde 

bir hedef olarak kullanılmıştır. Tümör-red antijenleri 

içinde tanımlanan MAGE genlerinin, tümörlerin farklı 

histolojik tipleri yanı sıra normal testis ve plasental 

dokularda salınımı görülmüştür. 

MAGE-A antijenleri tümöre spesifik olduğundan kan-

ser immünoterapisini ilgilendirirler. Birçok tümörde 

salınan MAGE-A gen ailesi kromozom Xq28’de loka-

lize MAGE-A1’den MAGE-A12’ye kadar sıralanan 12 

üyeli bir gruptur. Ancak hangi MAGE-A üyesinin 

meme kanseri aşısının hedefi olduğunu anlayabilmek 

için tüm MAGE-A ailesi üyelerinin tanımlanması ge-

rekir. Meme kanserlerinde MAGE-A ailesinin salını-

mıyla ilgili birkaç çalışma bildirilmiştir. 

Melanom ilişkili antijen (MAGE) ailesi sitotoksik T 

lenfosit olarak tanımlanan bir dizi antijenden oluşur. 

MAGE genleri başlangıçta farklı tümör çeşitlerinde 

izole edilmiştir ve yetişkin dokularındaki tümöre spesi-

fik salınımlarına dayanarak kanser immünoterapisinde 

bir hedef olarak kullanılmıştır. Melanom ilişkili anti-

jenler yaklaşık 55 protein çeşidi içeren kanser/testis 

antijen (CTA) ailesinde iyi tanımlanmış bir gruptur. İki 

büyük alt tip içerir: MAGE–I ve MAGE–II. MAGE–I 

ailesi MAGE–A, MAGE–B ve MAGE–C subtiplerini 

içerir (6). MAGE–A11 nükleus ve sitoplazmanın her 

ikisinde de lokalize 426 aminoasitlik bir proteindir. 

Melanom, meme ve akciğer kanseri gibi çeşitli tümör-

lerde salınır. MAGE–A11 androjen reseptörleri ile 

benzer alanlarda benzer fonksiyonlar görür. MAGE–

A11 androjen reseptörlerinin regülasyonu aracılığıyla 

embriyonik gelişim ve tümör progresyonu/ transfor-

masyonunda önemli bir rol oynar (7-11).  

Biz çalışmamızda memenin invaziv karsinom spesifiye 

edilemeyen tip (NST) ve invaziv lobüler karsinomların 

(ILK) benign meme dokularından ayrımında MAGE–

A11 immünohistokimyasal belirtecinin rolünü tespit 

etmeyi amaçladık.  

GEREÇ VE YÖNTEM 

Olgu Seçimi  

Fırat Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi Patoloji Anabi-

lim Dalı’nda 2000-2012 yılları arasındaki tüm radikal 

mastektomi materyalleri, eksizyonel meme biyopsileri 

ve kesici (tru-cut) iğne biyopsilerine ait raporların tümü 

incelendi. Bu biyopsiler içerisinden rastgele, 50’şer 

adet benign meme dokusu, NST VE ILK olgusu olmak 

üzere toplam 150 olgu değerlendirmeye alındı. Benign 

meme dokuları, redüksiyon mammoplasti materyalleri 

arasından seçildi. Tümü kadın olan olgulara ait parafin 

bloklar arşivden çıkartıldıktan sonra H&E boyalı tüm 

preparatlar yeniden değerlendirildi. Fırat Üniversitesi 

Tıp Fakültesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu Başkan-

lığının 21.02.13 tarih ve 01 nolu kararının, Yönetim 

Kurulu tarafından 25.03.2013 tarih ve 234 nolu tebliği 

itibariyle araştırmaya başlandı. Hastalar çalışma hak-

kında bilgilendirilmiş, kendilerinden ve yasal temsilci-

lerinden onayları alınmıştır. Çalışma İnsan Gönüllüleri 

İçeren Tıbbi Araştırmalar İçin Helsinki Bildirgesi Etik 

İlkerine uygun olarak planlanmıştır. 

İmmünohistokimyasal Boyama 

Tamponlanmış formalinle tespit edilmiş, rutin yöntem-

lerle takibi sağlanmış ve parafine gömülü dokulardan 4 

mikron kalınlığında elde edilen kesitler poly-l-lysine 

kaplı lamlar üzerine alındı. Lamlar 37oC’de 30 dakika 

bekletildikten sonra, 95oC’de sitrat buffer içerisinde 5 

dk kaynatılıp, aynı solüsyon içerisinde soğumaya bıra-

kıldı, bu kaynatma işlemi 3 kez tekrarlandıktan sonra 

MAGE–A11 (1:10, rabbit polyclonal IgG, Santa Cruz, 

sc-130162, California, USA) solüsyonu preparatlar 

üzerine 100 mikrogram damlatılarak 1 gece +4oC’de 

buzdolabında bekletildi. Sonrasında immünohistokim-

yasal boyamanın tamamlanması için otomatik boyama 

cihazında (Ventana Medical System, SN: 712299, 

Arizona, USA) işleme alındı. Primer antikor ile işlem-

den sonra lamlar musluk suyunda yıkanarak ultramount 

ile kapatıldı. Kontrol olarak tonsil dokusu kullanıldı. 

İmmünohistokimyasal Boyamanın Değerlendirilme-

si 

İmmünohistokimyasal değerlendirilme ışık mikrosko-

punda (Olympus, BX51, Tokyo, Japan) görüntüleme 

ise Olympus DP71 (Tokyo, Japan) ile yapıldı.  MA-

GE–A11 immünreaktivitesi yapılan çalışmalar da refe-

rans alınarak hem sitoplazmik hem de nükleer boyan-

maları pozitif olarak değerlendirildi (11). Minimum ve 

maksimum boyanmanın olduğu beşer alan seçilerek, 10 

büyük büyütme alanında (x400) toplam 1000 hücre 

sayıldı. Boyanmanın olduğu her olguda boyanan hücre-

lerin yaygınlığı, yüzdesel oranlar (%0–9 negatif, %10–

29  “+”, %30–70 “++”, > %70 “+++”) olarak belirlen-

di. Boyanma şiddeti; negatif, hafif (1 puan), orta şid-

dette (2 puan) ve güçlü (3 puan) boyanma şeklinde 

değerlendirildi. Her iki değerlendirmeden elde edilen 

değerler toplanarak MAGE–A11 boyanma skoru elde 

edildi. Bu skorlama yöntemi Lian ve arkadaşlarının 

yaptığı çalışma referans alınarak göre 1–2 boyanma 

skoru alan olgular düşük (1+),   3–4 boyanma skoru 

alanlar orta derecede (2+) ve 5–6 boyanma skoru alan 

olgular ise yüksek (3+) MAGE–A11 pozitifliği olarak 

değerlendirildi (11) 
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İstatistiksel İnceleme 

Parametrik olmayan verilerin karşılaştırılmasında Pear-

son Ki-Kare testi ve Mann Whitney U testleri kullanıl-

dı. Veriler arasındaki ilişkinin önemini ortaya çıkarmak 

için Pearson Korelasyon Analizi testinden yararlanıldı. 

İstatistiksel anlamlılık seviyesi olarak 0,05 kabul edil-

miş olup, p ≤0,05 ise anlamlı olduğu, p >0,05 olması 

durumunda ise anlamlı farklılık olmadığı şeklinde 

değerlendirildi.  

Çalışmamızda elde edilen yaş ve tümör çapı değişken-

lerinin normal dağılıma uygunluğu shapiro-wilk’s testi 

ile kontrol edildi. Tanımsal istatistikler, yaş ve tümör 

çapı değişkenleri için ortalama ± standart sapma ve 

kategorik değişkenler için sayı/yüzde olarak ifade edil-

di.  Normal dağılmayan verilerin ikili grup karşılaştır-

malarında non-parametrik test olan Mann-Whitney U 

testi uygulandı. Normal dağılmayan değerler medyan 

(minimum-maksimum) olarak ifade edildi. Kategorik 

değişkenlere ait çapraz tablolar pearson ki-kare testi ile 

değerlendirildi. Boyanma skoru ve grade arasındaki 

ilişkinin derecesi spearman rho korelasyon katsayısı ile 

ifade edildi. İstatistiksel anlamlılık seviyesi p<0,05 

olarak kabul edildi. Veriler Jamovi 1.2.27 istatistiksel 

paket programında analiz edildi.    

Not: çalışmada power hesaplaması için her iki kanser 

türünde boyanma oranlarının bilinmesi gerekir. Daha 

önceki benzer çalışmalardan elde edilebilir.     

BULGULAR 

Çalışmamızda 50 NST, 50 ILK ve 50 adet benign me-

me dokusu olmak üzere toplam 150 olgu ele alındı. 

Olguların yaşı ve ve klinik bilgileri hasta dosyaları ve 

laboratuvarımız kayıtlarından elde edildi. Çalışma 

kapsamına alınan tüm olgular kadın hastalardan seçildi.   

Benign meme dokusu seçilen hastaların yaşı ortalaması 

42,66 ± 12,6 (Ortanca (18–64)), NST’li hastaların yaşı 

ortalaması 52,52 ± 10,6 (Ortanca (30–75)) ILK’lı has-

talarda ise 53,54 ± 13,9 (Ortanca (24–84)) bulundu. 

İnvaziv karsinom spesifiye edilemeyen tip olan olgu-

lardaki tümör çapı (Ortanca (0,8–7)) ortalama 2,82 cm, 

ILK’lı olgularda ise (Ortanca (0,3–13)) ortalama 4,18 

cm olarak değişmekteydi.  

Çalışmaya alınan olgulara MAGE–A11 antikoru uygu-

landı ve 50 benign meme dokusunun 33’ünde (%66), 

50 NST olgusunun 45’inde (%90) ve 50 ILK olgusu-

nun 35’inde (%70) pozitif boyanma bulundu. Çalış-

mamızda 50 benign meme dokusunun MAGE–A11 ile 

pozitif boyanan olguların 11’inde (%22) boyanma 

skoru 1+ (Şekil 1), 15’inde (%30) 2+ , 7’sinde (%14) 

ise 3+ olarak bulundu. (Şekil 1) .  

 

 
Şekil 1. Benign meme dokusunda MAGE-A11 boyaması. A: Boyanma 
skoru 1+ (İmmünperoksidaz, x40), B: boyanma skoru 2+ (İmmünpe-

roksidaz, x40), C: boyanma skoru 3+ (İmmünperoksidaz, x200). 
 

Benign meme dokusu pozitif boyanan olguların 

%90,9’u sitoplazmik boyanma gösterirken %9,1’i si-

toplazmik ve nükleer boyanma gösterdi. Çalışmamızda 

MAGE–A11 ile pozitif boyanan NST olgularının 

5’inde (%10) boyanma skoru 1+ , 18’inde (%36) 2+ 

(Şekil 2), 19’unda (%38) ise 3+ olarak bulundu (Şekil 

2).  

 

 
Şekil 2. NST’li olgularda MAGE-A11 boyaması. A:  Boyanma skoru 
1+ (İmmünperoksidaz, x200), B:  boyanma skoru 2+ (İmmünperok-

sidaz, x400), C: boyanma skoru 3+ (İmmünperoksidaz, x400). 
 

NST’li olguların %4,4’ü nükleer boyanma, %80’i si-

toplazmik boyanma gösterirken %15,5’i sitoplazmik ve 

nükleer boyanma gösterdi.  

Çalışmamızdaki 50 ILK’nın MAGE–A11 ile pozitif 

boyanan olguların 10’unda (%20) boyanma skoru 1+ 

(Şekil 3), 18’inde (%36) 2+ , 7’sinde (%14) ise 3+ 

olarak bulundu.      (Şekil 3).   
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Şekil 3. ILK’lı olgularda MAGE-A11 boyaması. A:  Boyanma skoru 

1+ (İmmünperoksidaz, x400), B: boyanma skoru 2+ (İmmünperoksi-
daz, x400), C: boyanma skoru 3+ (İmmünperoksidaz, x200). 
 

ILK’lı olguların %5,71’i nükleer boyanma, %82,85’i 

sitoplazmik boyanma gösterirken %11,42’si sitoplaz-

mik ve nükleer boyanma gösterdi. 

Olgularımıza uygulanan MAGE–A11’in değerlendi-

rilmesinde benign meme dokusu ile malign lezyonlar 

(NST ve ILK) arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark bulunmadı (p >0,05). MAGE–A11 %66 oranında 

benign meme dokusu, %80 oranında malign lezyonları 

(NST ve ILK) boyanmıştır. Malign lezyonların (NST, 

ILK) kendi aralarında kıyaslanmasında pozitif prediktif 

değer %70, negatif prediktif değer ise %45 olarak tes-

pit edildi. MAGE–A11 boyanmasının NST’de ILK’ya 

oranla fazla olduğu izlendi (p <0,05). Ancak malign 

lezyonların boyanma skorları ve dereceleri arasında  

istatistiksel olarak anlamlı ilişki bulunmadı (p >0,05).   

MAGE–A11 eksprese eden olguların oranı incelendi-

ğinde benign meme dokusundan (%66) invaziv karsi-

noma (%80) geçişte MAGE–A11 salınımında artış 

olduğu görüldü (p >0,05). Malign lezyonlardan 

NST’de (%90), ILK’ya (%70) oranla daha fazla MA-

GE–A11 salınımı olduğu izlendi (p <0,05).  

Çalışmamızda tümörden bağımsız benign meme doku-

su yanı sıra tümöre komşu normal alanlar da incelendi. 

Tümöre komşu normal alanı bulunan 55 olgudan, 38 

tanesinde (%69) komşu normal alanda MAGE–A11 

boyanması izlenirken 17 olguda (%31) boyanma olma-

dığı görüldü. Bu oranlar tümörden bağımsız benign 

meme dokusu ile kıyaslandığında aralarında anlamlı bir 

fark olmadığı izlendi (p >0,05).  

Çalışmamızda lenf nodu metastazı, yaş, tümör boyutu 

gibi veriler değerlendirilmeye alınmadı. Çalışmamızda, 

NST ve ILK olgularının MAGE–A11 ile elde edilen 

boyanma skorları ile grade arasındaki ilişkide, her iki 

tümörde de grade büyüdükçe boyanma şiddetinin arttı-

ğı ancak bu artışın anlamlı olmadığı görüldü (NST:      

r =0,154, p > 0,281; ILC: r =0,216, p > 0,129) (Tablo 

1). 

 

 

 

Tablo 1.Malign lezyonlarda derecelendirmeye göre olgu sayıları. 

 

 
Boyanma 

Skoru 

NST  (r =0,154, p =0,281) ILK  (r =0,216, p =0,129) 

Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 1 Grade 2 Grade 3 

2 6 0 3 5 2 

4 13 1 2 12 4 

4 13 2 1 5 1 

TARTIŞMA 

Meme kanseri kadınlarda özellikle sanayileşmiş ülke-

lerde akciğer kanseri ile birlikte en sık görülen ve ölü-

me en sık neden olan kanser türüdür (12-13). Amerika-

da 2021 yılı verilerine göre tüm yeni kanser vakalarının 

%26’sını oluşturan meme kanseri kadınlarda en sık 

görülen kanser olma özelliğini korumaktadır (13). 

Meme kanseri gelişiminde birçok risk faktörü bilin-

mektedir. Ancak meme kanserine neden olan spesifik 

durumu kadınların büyük kısmında tespit etmek müm-

kün değildir (14).  

Meme kanseri gelişiminin altında yatan moleküler 

mekanizmalar ise halen tam olarak açık değildir. Genel 

görüş kanser başlangıcında birikmiş olan genetik hasar-

ların, protoonkogenlerin aktivasyonu ve tümör baskıla-

yıcı genlerin inaktivasyonu ile sonuçlanan genetik 

değişiklerin rolü bulunmaktadır. Bu gelişmeleri kont-

rolsüz hücre proliferasyonu ve/veya programlı hücre 

ölümü takip eder (15). İnvaziv karsinom spesifiye 

edilemeyen tip, invaziv meme karsinomları içerisinde 

en sık görülen grubu oluşturur. İnvaziv karsinom spesi-

fiye edilemeyen tip erkeklerde de en sık görülen inva-

ziv meme karsinom tipidir (16-17). NST’ler herhangi 

bir yaşta görülebilir ancak 40 yaşın altındakilerde yay-

gın değildir. Makroskopik olarak spesifik özellikleri 

yoktur (18). Değişen çaplarda olabilir, çoğunlukla da 

0,5 ile 10 cm arasında değişmektedir (19). Bizim ça-

lışmamızda da NST’lere ait tümör çapları 0,8-7 cm 

arasında olup ortalama 2,82 cm olarak bulundu.  

İnvaziv lobüler karsinom sıklıkla düzensiz sınırlıdır ve 

diffüz bir büyüme gösterdiğinden makroskopik olarak 

tanımlanması zor olabilir. ILK’nın çapı NST’lerden 

hafifçe daha yüksek olarak bildirilmiştir (19). Çalış-

mamızda ortalama ILK’lara ait tümör çapı 4,18 cm 

(0,3-13) olarak bulundu. 

İnvaziv lobüler karsinom ayırıcı tanısında en büyük 

grubu NST oluşturur. Tümör hücrelerinin küçük ve 

uniform olması ile hücrelerin kohezyon kaybı ILK 

lehine olan önemli bulgulardır. Bazı olgularda morfolo-

jik ve histopatolojik kriterler ayırıcı tanıda yeterli ol-

mayıp immünhistokimyasal yöntemler ön plana çıkabi-

lir (20).  

Melanom ilişkili antijenler yaklaşık 55 protein çeşidi 

içeren kanser/testis antijen (CTA) ailesinde iyi tanım-

lanmış bir gruptur. İki büyük alt tip içerir: MAGE–I ve 

MAGE–II. MAGE–I ailesi MAGE–A, MAGE–B ve 

MAGE–C subtiplerini içerir. Bunların çoğu CTA ile 

ilişkili olduğundan ve bu nedenle testis dışındaki nor-

mal dokularda nadiren, çeşitli kanser tiplerinde ise 

yüksek oranda salınırlar (11). 
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MAGE–A antijenleri tümöre spesifik ve birçok çeşit 

tümörde görüldüğünden çalışmaların çoğu tip 1 MA-

GE’ler özellikle de MAGE–A alt tipi üzerine yapılmış-

tır. Bu nedenle MAGE–A ailesi kanser immünoterapisi 

için cazip hale gelmiştir. Ancak MAGE antikorlarının 

spesifitesinin sınırlı olması nedeniyle MAGE proteinle-

rinin farklarının ayırt edilmesinde için birçok araştır-

macı mikroarray analizleri, RT-PCR ve RNA insitu 

hibridizasyonu gibi yöntemler kullanmışlardır (11). 

Otte ve ark. (21) MAGE–A1, –A2, –A3, –A4, –A6 ve 

–A12 salınımlarını meme kanserlerinde PCR yönte-

miyle analiz ederek, salınımlarının nüks riski yüksek 

olan hastalarda arttığını görmüşlerdir. 

Lian ve ark. (20) yaptıkları diğer çalışmada tümörsüz 

meme dokularında MAGE-A10 ve MAGE–A11 salı-

nımlarını imünohistokimyasal yöntemle araştırmış ve 

benign meme dokularında (75 olgu) hiç salınmadıkla-

rını belirlemişlerdir. Meme kanserli hastalarda ise 

MAGE–A11’in %52 düzeyinde salındığını tespit et-

mişlerdir. Bu çalışmada MAGE–A11’in prognostik 

faktörlerle de ilişkisi araştırılarak hiçbir prognostik 

faktörle ilişkisi olmadığını olmadığı görülmüştür. 

Lian ve ark. (22) çalışmalarında 60 adet kanserli meme 

dokusu ve kanser komşuluğundaki normal alanlara 

imünohistokimyasal olarak MAGE–A11 uygulamışlar-

dır. Kanserli dokuların 31’inde (%51,7) MAGE–A11 

salınımı görülürken, perikanseröz dokularda (60 olgu) 

salınıma rastlamamışlardır.  

Hou ve ark. (23) 60 meme kanserli doku, 60 tümörden 

bağımsız meme dokusu ve 60 benign meme dokusu 

(fibroadenom ve adenozis içeren) üzerinde RT-PCR 

yöntemiyle MAGE–A9 ve MAGE–A11 düzeylerini 

araştırmışlardır. Benign meme dokularda hiç salınım 

olmazken, NST’de %71,7, ILK’da %42,9 oranında 

MAGE–A11 salınımı tespit etmişlerdir. MAGE–A9 

salınımları biraz daha düşük bulunmuş ancak benign 

meme dokularında salınımına rastlanmamıştır.  

Xia ve ark. (24) yaptıkları çalışmada 100 benign meme 

dokusu ve 100 kanserli meme dokusuna immünohisto-

kimyasal olarak MAGE–A11 uygulamış, benign meme 

dokularında hiç MAGE–A11 salınımı görmezken, 

kanserli dokularda %66 oranında boyanma tespit et-

mişlerdir. Ayrıca MAGE–A11 salınımlarının HER-2 

ve ER salınımları ile ilişkili olduğunu belirlemişlerdir.  

Ashwini ve ark. (25) ER, PR ve HER-2 negatif 367 

adet invaziv meme kanseri olgusunda MAGE-A salı-

nımı immünohistokimyasal yöntemle araştırmış ve 

%47 düzeyinde tespit etmişlerdir. Bu çalışmada tedavi 

şansı sınırlı hasta grubunda immünoterapi açısından 

faydalı olduğu vurgulanmıştır. 

Bandic ve ark. (26) invaziv karsinom spesifiye edile-

meyen tipte MAGE–A4 salınımını immünohistokimya-

sal yöntemle analiz ederek MAGE–A4 pozitif hastala-

rın MAGE–A4 negatif hastalara oranla anlamlı şekilde 

daha uzun yaşadığını bulmuşlardır. 

Karpf ve ark. (27) MAGE–A11 seviyelerinin 

cAMP’nin artması ve östradiolün azalması gibi etken-

lerle düzenlendiğini, prostat kanserlerinde de MAGE–

A11 salınımının arttığını tespit etmişlerdir. 

MAGE-A ailesi prostat ve meme kanserleri dışında da 

çalışılmıştır. Piotti ve ark. (28) Skuamöz hücreli karsi-

nom, skuamöz displazi ve skuamöz papillom olgula-

rında MAGE–A ailesinin salınımlarını araştırmış, kar-

sinom grubunda %66, skuamöz displazide %12 ve 

papillomlarda yaklaşık %2 MAGE–A salınımı tespit 

etmişlerdir.  

Shiheng ve ark. (29) baş ve boyun yerleşimli skuamöz 

hücreli karsinomlarda MAGE-A11 salınımı araştırmış-

lar düşük dereceli grupta %26,7, yüksek dereceli grupta 

%73,3 oranında salınım olduğunu tespit etmişler ve 

prognostik marker açısından anlamlı olduğunu belirt-

milerdir. 

Xylinas ve ark. (30) mesanenin Ürotelyal karsinomun-

da %45 oranında MAGE–A salınımı olduğunu rapor-

lamışlardır.  

Sang ve ark. (31) Over kanserlerinde MAGE–A salı-

nımı ve kötü prognozla ilişkisini belirlemişlerdir. 

Huang ve ark. (32) iki yeni peptidin (P264I9 ve 

P264H8) antitümör immünoterapisindeki etkilerini 

araştırmış ve bu peptitlerin MAGE–A antijenlerinin 

HLA-A*02:01-restricted CTL epitopları üzerinden, 

MAGE–A antijeni salgılayan tümör hücreleri üzerinde 

lizis etkisi yarattığı sonucuna varmışlardır. Aynı çalış-

mada MAGE–A11 üzerinde de çalışılmış ancak yeterli 

bir veri elde edemediklerinden MAGE–A11 üzerindeki 

çalışmaların artırılmasını bildirmişlerdir. 

Çalışmamızda benign meme dokularında %66 oranında 

salgılanan MAGE–A11’in tümöre komşu normal alan-

larda da benzer şekilde (%69) bir salınım gösterdiğini 

belirledik. Birçok çalışmada benign meme dokularında 

MAGE–A11 salınımı izlenmezken bizim bulgularımız 

benign meme dokusunda pozitiflik gösterdi. Yapılan 

çalışmalarda meme kanserlerinde MAGE–A11 salınımı 

için %52, %51,7 ve %57,3 gibi oranlar bildirilmiştir 

(20, 22, 23). Bizim çalışmamızda bu oran meme kanse-

ri için %80 olarak tespit edildi. NST’de %90, ILK’da 

ise %70 oranında MAGE–A11 boyanması görüldü. 

Çalışmamızda benign meme dokularında görülen MA-

GE–A11 pozitifliği literatür bilgileri ile benzerlik gös-

termemektedir. Ancak literatürde benign meme doku-

sunda MAGE-1 ekspresyonu ile ilgili çok az sayıda 

araştırma mevcuttur. Ayrıca bu çalışmalar dikkatlice 

incelendiğinde çalışmaların hemen hepsinin aynı ça-

lışma grubu tarafından yapıldığı anlaşılmaktadır. Bu 

nedenle farklı çalışma gruplarının yapacağı çalışmalar 

bu konunun açıklanmasında katkı sağlayacaktır.  

Sonuç olarak; MAGE–A11 salınımı benign meme 

dokusu (tümörsüz ve tümöre komşu) ile malign lezyon-

ların ayrımında bir yarar sağlamamaktadır. NST ve 

ILK’ın ayrımında morfoloji ile MAGE–A11 dışındaki 

diğer yardımcı immunohistokimyasal boyamalar esas 

olmakla birlikte çalışmamızda NST’de (%90), ILK’ya 

(%70) oranla daha fazla MAGE–A11 salınımı görül-

mesi iki tümörün ayrımında yarar sağlayabilir Ancak 

bu konuda yapılacak çok sayıda çalışma bu belirtecin 

pratik uygulamada kullanılması konusunda fayda sağ-

layacaktır.  
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