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Delta Hemoglobin-Albiimin-Lenfosit-Trombosit (HALP) Skoru
Metastatik Meme Kanserinde CDK4/6 Inhitibitori ile Erken
Progresyon Riskini Predikte Eder mi?

Does Delta Hemoglobin-Albumin-Lymphocyte Platelet (HALP) Score Predict the Risk of
Early Progression in Patients Treated with CDK4/6 Inhibitors?
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0z
Amag: Bu calisma, siklin bagimli kinaz (CDK) 4/6 inhibitdrleri alan hormon resept6rii pozitiffinsan epidermal biyiime faktorii 2 reseptori negatif
(HR+/HER2-) metastatik meme kanseri hastalarinda hemoglobin-albiimin-lenfosit-trombosit (HALP) skorundaki tedavi baslangicina gore olan
degisimin tedavi yanitini predikte edip etmedigini degerlendirmeyi amaclamaktadir.
Gere¢ ve Yontem: Retrospektif olarak tasarlanan calismamiza Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi'nde 1 Ocak 2020-30 Eylill
2023 tarihleri arasinda HR+/HER2- metastatik meme kanseri tanisiyla CDK4/6 inhibitori tedavisi alan 104 hasta dahil edildi. Hastalar ilk yanit

degerlendirmede progresyon durumuna gore iki gruba ayrildi. ki grup arasinda tedavi yanitini predikte edebilecek klinik ve patolojik faktorler tek
degiskenli ve ¢ok degiskenli regresyon analizi ile karsilastirildi.

Bulgular: Hastalarin ortalama HALP skoru CDK4/6 inhibitri tedavisi dncesi 34,08 (23,46-45,08), ilk yanit degerlendirmede 28,3 (19,24-42,61)
idi. Altmis dort (%61,5) hastanin delta HALP degeri <0; 40 hastanin (%38,5) >0 oldugu goriildii. ik yanit degerlendirmede progresyon gériilen ve
gorilmeyen hastalar arasinda delta HALP skoru acisindan istatistiksel fark saptanmadi (p=0,334). Karaciger metastazi varligi ve tedavi basamaginin,
tek degiskenli ve ¢ok degiskenli regresyon analizinde erken progresyonu anlamli olarak etkiledigi gériildi (sirasiyla p=0,031; p=0,016).

Sonug: Calismamiza gore delta HALP skoru erken progresyonu predikte etmemektedir. Karaciger metastazi varhigi ve ileri basamaklarda kullanim
erken progresyon icin 6nemli iki risk faktoriidtr. Bu veriler literatlirle uyumludur.
Anahtar Kelimeler: Delta HALP skoru, hemoglobin-albiimin-lenfosit-trombosit (HALP) skoru, siklin bagimli kinaz (CDK) 4/6 inhibit6rii

ABSTRACT

Aim: This study aims to determine the predictive value of dynamic change in hemoglobin-albumin-lymphocyte-platelet (HALP) score on treatment
response in hormone-positive metastatic breast cancer patients receiving cyclin-dependent kinase (CDK) 4/6 inhibitors.

Materials and Methods: This study was designed retrospectively. Between January 1, 2020, and September 30, 2023, 104 patients diagnosed with
metastatic hormone receptor-positive/human epidermal growth factor 2 receptor negative breast cancer were treated with CDK4/6 inhibitors plus
endocrine therapies at Sakarya University Training and Research Hospital. Patients were divided into two groups according to whether there was
progression at the initial response evaluation. Factors that could predict treatment response between the two groups were compared with regression
analysis.
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Results: The median HALP score in patients was 34.08 (23.46-45.08) before treatment and 28.3 (19.24-42.61) at first response evaluation. Delta
HALP was <0 for sixty-four (61.5%) patients, >0 for 40 patients (38.5%). There was no statistical difference in delta HALP score between groups
with and without progression at the first response evaluation (p=0.334). The presence of liver metastasis and treatment line significantly affect the
early progression by univariate and multivariate regression analysis (p=0.031 and p=0.016, respectively).

Conclusion: Our study has found that the delta HALP score does not predict early progression. The presence of liver metastasis and later treatment
line were found to be statistically significant with early progression. These data are compatible with the literature.

Keywords: Cyclin-dependent kinase (CDK) 4/6 inhibitors, delta HALP score, hemoglobin-albumin-lymphocyte-platelet (HALP) score

GRIS
Hormon reseptorii pozitif/insan epidermal biyiime faktori
2 reseptorii negatif (HR+/HER2-) hastalar tiim metastatik
meme kanserlerinin %?70'ini olusturur. Metastazlar sirasiyla
en sik kemik, akciger, karaciger ve beyinde goriliir'. HR+/
HER2- metastatik meme kanserinde, birinci basamak tedavide
siklin bagimli kinaz 4/6 (CDK 4/6) inhibitorii ve endokrin
tedavi kombinasyonlari ile 6nemli bir progresyonsuz sagkalim
(PFS) elde edilmistir. CDK 4/6 inhibitorleri ile objektif yanit
oranlari (ORR) %76 olup, bir grup hasta hormon pozitif olarak
siniflandiriimalarina ragmen yanit vermemektedir?>.

immiino-niitrisyonel belirtecler, kanser progresyonunu ve tedavi
yanitini tahmin etmek icin degerli araglardir*. Hemoglobin-
alblimin-lenfosit-trombosit  (HALP) skoru, beslenme ve
enflamatuvar durumu gosteren bir laboratuvar parametresidir.
ilk kez 2015 yilinda mide kanserinde tanimlanmis HALP skoru
= [hemoglobin (g/L) x alblimin (g/L) x lenfosit (/L)]/ trombosit
(/) seklinde hesaplanmaktadir. Beslenme ve enflamatuvar
durumu yansitan bir bilesik endeks olan HALP skoru, metastatik
hormon pozitif meme kanseri de dahil olmak lizere cesitli kanser
tiirlerinde potansiyel bir prognostik biyobelirtec olarak etkinligi
gosterilmistir’®. Daha dusiik bir HALP skoru, metastatik meme
kanseri hastalarinda daha agresif hastalik ilerlemesi ve daha kot
sonuclarla iliskilendirilmistir®™.

Bu calisma, CDK 4/6 inhibitorleri alan hormon pozitif
metastatik meme kanseri hastalarinda HALP skorundaki
dinamik degisimin ve klinikopatolojik 6zelliklerin tedavi yaniti
Uzerindeki 6ngoriict degerini belirlemeyi amaclamaktadir.

GEREG VE YONTEM

Calisma Popiilasyonu

Bu retrospektif calismaya, 1 Ocak 2020 ile 30 Eyliil 2023 tarihleri
arasinda Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi'nde
CDK4/6 inhibitori endokrin tedavi alan, metastatik HR+/HER2-
meme kanseri tanisi almis 104 hasta dahil edildi. Hastalar 18
yas ve (zeri, dogrulanmis ER ve/veya PR pozitifligi ve HER2-
metastatik meme kanseri olan hastalardi. Dahil etme kriterleri,
birinci ila dérdiincii basamak tedavi olarak CDK4/6 inhibitorleri
ile tedaviyi gerektiriyordu. Hastalara intolerans, tolerans veya
ilag bulunabilirligi nedeniyle CDK4/6 inhibitorleri arasinda

gecis yapmalarina izin verildi. Erkek meme kanseri hastalari ve
tedavi yanit degerlendirmeleri tamamlanmamis olanlar dahil
edilmedi. Calisma protokolii Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi
Etik Komitesi tarafindan onaylandi ve Helsinki Bildirgesi
ilkelerine uygun olarak yiritildi (karar no: 27.06.2024-
71522473-050.04-372954-165, tarih: 27.06.2024). Geriye
doniik calisma tasarimi g6z oniine alindiginda, bilgilendirilmis
onam gerekliliginden muaf tutuldu.

Bu retrospektif calismada, tibbi onkoloji poliklinik kayitlari,
hasta dosyalari ve elektronik saglk kayitlarindan elde edilen
hasta verileri (demografik, klinikopatolojik, sonug, tedavi
yaniti ve laboratuvar parametreleri) analiz edildi. Hastalar ET
olarak fulvestrant, bir aromataz inhibitérii veya tamoksifen
ile kombinasyon halinde oral ribosiklib veya palbosiklib
aldilar. Tiimor yaniti, tedavi baslangicindan itibaren RECIST
1.1 kriterleri kullanilarak her 12 haftada bir degerlendirildi.
Hastalar, ilk yanit degerlendirmesindeki hastalik progresyon
durumuna gore iki gruba ayrildi.

Hastalar es zamanh olarak hemogram ve biyokimyasal kan
parametreleri agisindan degerlendirildi. HALP skoru, CDK4/6
inhibitorlerinin baslangicinda ve ilk yanit degerlendirmesinde
[hemoglobin (g/L) x albiimin (g/L) x lenfosit (/L)]/trombositler
(/) olarak hesaplandi. PFS, ribosiklib veya palbosiklibin
baslatildigi tarihten radyolojik ilerleme tarihine kadar gecen
siire olarak tanimlandi. Genel sagkalim (0S), ribosiklib veya
palbosiklibin baslatildigi tarihten herhangi bir nedenden dolayi
6llm tarihine kadar gecen siire olarak tanimland.

istatistiksel Analiz

Tum analizler SPSS siiriim 23'te (SPSS Inc., Chicago, IL, ABD)
gerceklestirildi. Degiskenlerin normal dagilip dagiimadigini
belirlemek icin histogram ve Q-Q grafikleri kullanildi. Veriler,
stirekli degiskenler icin dagilimin normalligine gore ortalama
+ standart sapma veya medyan (1. ceyrek-3. ceyrek) olarak,
kategorik degiskenler icin frekans (ylizde) olarak verildi. Gruplar
arasinda, stirekli degiskenlerin analizi, dagihmin normalligine
bagli olarak bagimsiz ornekler t-testi veya Mann-Whitney
U testi kullanilarak vyapildi. Yas, cinsiyet, klinik ozellikler,
laboratuvar sonuclari ve tedavi yontemleri tek degiskenli
lojistik regresyon kullanilarak analiz edildi. Daha sonra, anlamli
bulunan degiskenler kademeli cok degiskenli dinleme-okuma
yontemi (yontemi girin) kullanilarak analiz edildi. Yas icin
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kesme degerlerini belirlemek icin ortalama kullanildi. Sagkalhm Tablo 1. ilk yanit degerlendirmesinde ilerleme gdsteren

stireleri Kaplan-Meier yontemi kullanilarak hesaplandi. Gruplar ve gostermeyen hastalarin klinik ve patolojik ozelliklerinin

arasinda, sagkalim siirelerinin karsilastirmalari Log-rank testi

karsilastiriimasi

kullanilarak yapildi. HALP'nin kesme isaretini belirlemek igin Evet (n=21) | Hayir (n=83)
ROC egrisi testi kullanildi. p <0,05 degerleri istatistiksel olarak n (%) n (%) p degeri
anlamli sonug olarak kabul edildi. Yas (yil)
<56 12 (57,1) 40 (48,2) 0,464t
BULGULAR 56 9 (42,9) 43(51,8)
Calismaya toplam 104 hasta dahil edildi. Hastalarin ortanca SR LI
yasi 56+11,67 yildi (32-84). ik yanit degerlendirmesinde 21 Premenopoz 10 (47.6) 32 (38,55) 0,572"
hastada (%20) progresyon izlendi. Calismaya dahil edilen tim Postmenopoz NG5 2 (24
hastalar icin ortanca OS 137,57 ay (%95 giiven arahgi (GA): Delta HALP
.97-,57—177,57); ortanca P.FS 7,71.3 ay [%95 GA: 3,70-11,76] :(()) 1?((:27'3 2(3) Ezg';; 0,334"
idi. Tum hastalarin tedavi oncesi ortanca HALP skoru 34,08 —
) . . . . Tiimor lokasyonu
(23,46-45,08) iken, ilk yanit degerlendirmesinde 28,3 (19,24- Sol 9 (42,9) 47 (56,6)
42,61) idi. Delta HALP 64 (%61,5) hasta icin <0 ve 40 hasta Saf 11 (52,4) 33 (39.8) )
icin >0 idi (%38,5). Ik yanit degerlendirmesinde ilerleme olan Sol+ Sag 1(4,8) 3(3,6) 0,528
ve olmayan gruplar arasinda delta HALP skorunda istatistiksel Histoloji
bir fark yoktu (p=0,334; Tablo 1). HALP skoru icin kesme degeri iDK
32,02 idi [egrinin altinda kalan alan (AUC): 0,564]. Tedavinin iLK 14 (66,7) 66 (79,5) )
baslangicinda 44 (%42,3) hastanin HALP skoru dislkti ve 60 Digerleri 5(23,8) 10 (12,0) 0370
(%57,7) hastanin skoru yiiksekti. (iK, iDK+ILK, NOS) 2(9,5) 7 (8,4)
Progesteron
Erken hastalik progresyonu yasayan hastalar, progresyonu reseptorii
olmayanlara kiyasla anlamli derecede daha yiiksek mortalite riski >001 21 (100,0) 75 (90,4) 0.139"
sergilediler (%095 GA: 4,60-45,78, p<0,001). ik degerlendirmede <01 0(0,0) 8 (9,6)
progresyonu olmayan hastalar icin medyan OS hesaplanamadi HER2 durumu
(095 GA: 100,15-256,56), progresyonu olan hastalar icin IHC skoru 1-2 5(23,8) 25 (30,1) 0,568t
ise 13,43 ay idi (%95 GA: 12,65-99,21, p<0,001). iki grup IHC skoru 0 16 (76,2) 58 (69,9)
arasindaki hasta ozelliklerinin ayrintil karsilastirmasi Tablo 1'de E-kadherin (IHC)
sunulmaktadir. Pozitif 11 (73,3) 29 (87,9) 0,210°
Negatif 4 (26,7) 4(12,1)
Sagkalim Sonuclan Ki 67, isaretleme
o indeksi, %
Palbosiklib grubunda ortanca genel 0S 110,87 ay ((%95 GA: <20 5 (35.7) 34 (54,0) 0,217}
56,62-166,12) ve ribosiklib grubunda 137,57 ay (95% GA: 520 9 (64,3) 29 (46,0)
100,81-174,33) idi. Palbosiklib grubunda ortanca PFS 8,2 ay Nikleer derece
(%095 GA: 3,14-13,26) ve ribosiklib grubunda 7,6 ay (95% 1 3(17,6) 20 (29,9) .
GA: 5,30-9,9) idi. iki tedavi grubu arasinda OS veya PFS'de 2 9 (52,9) 38 (56,7) O]
istatistiksel olarak anlamli bir fark gdzlenmedi (sirasiyla 3 5 (29,4) 9 (13,4)
p=0,888 ve p=0,260) (Sekil 1). Neoadjuvan/adjuvan
Tedavi
Karaciger metastazinin (LVM) varligi ve tedavi basamagi Evet 6 (28,6) 20 (24.1) 0,672
erken progresyonda istatistiksel olarak anlamhydi. Karaciger Hayir 15 (71,4) 63 (75,9)
metastazi olan hastalarda erken progresyon riski 4,03 kat daha Brimer (mmEen
yuksekti (%95 GA: 1,36-11,93; p=0,012). Uclincii ve dérdiinci operasyon durumu 15 (72,4) A
basamakta CDK4/6 inhibitérleri alan hastalarda progresyon Evet 6 (28,6) 45 (54,2) '
riski 6,24 kat daha yiiksekti (%095 GA: 1,68-23,11; p=0,006). Hayir 38 (45.8)
LVM varhg ve tedavi basamagi da cok degiskenli regresyon Kemik metastazi
analizine gore erken progresyonu anlamli sekilde etkiliyordu Evet 15 (71,4) 70 (84.3) 017
(sirastyla p=0,031; p=0,016) (Tablo 2). Hayir 6(286) 13(157)
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Tablo 1. Devami

Evet (n=21) Hayir (n=83)
n (%) n (%) p degeri
Akciger metastazi
Evet 4(19,0) 28 (33,7) 0,193*
Hayir 17 (81,0 55 (66,3)
Karaciger metastazi
Evet 8(38,1) 11 (13,3) 0,008’
Hayir 13 (61,9) 72 (86,7)
Beyin metastazi
Evet 1(4,8) 3(3,6) 0,807
Hayir 20 (95,2) 80 (96,4)
Tedavi basamagi
1-2 15 (71,5) 78 (94,0) 0,003’
3-4 6 (28,5) 5(6,0)
CDK 4/6 inhibitori
tedavi basamag .
Ribosiklib 13 (61,9) 50 (60,2) 0.889
Palbosiklib 8 (38,1) 33 (39,8)
Endokrin tedavisi
Letrozol 9 (42,9) 50 (60,2) s
Fulvestran 1 (52,4) 31(37,3) '
Tamoksifen 1(4,8) 2(2,4)
Doz azaltimi
Evet 3(14,3) 23 (27,7) 0,204*
Hayir 18 (85,7) 60 (72,3)
Exitus
Evet 16 (76,2) 15(18,1) <0,001*
Hayir 5(23,8) 68 (81,9)
HALP: Hemoglobin-albumin-lenfosit-trombosit, iDK: Invaziv duktal karsinom,
ILK: Invaziv lobiiler karsinom, NOS: Siniflandirilamayan, HER2: insan epidermal
bliylime faktorii reseptorii 2, IHC, Immiinohistokimyasal, CDK: Siklin bagimh
kinaz. Fisher's exact ki-kare testi, ‘Pearson ki-kare testi, koyu renk ile belirtilmis
ortalama p<0,05

TARTISMA

CDK 4/6 inhibitorii tedavisi alan metastatik meme kanseri
hastalarinin %20'sinde ilk yanit degerlendirmesinde progresyon
izlendi. Siklin bagimlikinaz 4/6 inhibitorleri (ribosiklib, palbosiklib
ve abemasiklib) HR+/HER2- metastatik meme kanserinde birinci
basamak tedavidir. Calismamizda, CDK 4/6 inhibitorii tedavisi
alan metastatik meme kanseri hastalarinin %20'sinde ilk yanit
degerlendirmesinde progresyon izlendi. Karaciger metastazi
olan ve 3-4. basamakta CDK4-6 inhibitorleri tedavisi alan
hastalarda erken progresyon anlamh derecede daha yiiksekti
(sirasiyla p=0,012, p=0,006). Ancak, ilk yanit degerlendirmesinde
progresyon olan ve olmayan gruplar arasinda delta HALP
skorunda istatistiksel bir fark yoktu (p=0,334).

HALP skoru, metastatik meme kanserinde tedavi vyanitini
etkileyebilecek immiinolojik ve beslenme durumunu dolayli
olarak gosteren bir biyobelirtectir. Erken evre meme kanserinde,
diistik bir HALP skoru, diistik nlksstiz sagkalim, cerrahi asamada

aksiller lenf nodu tutulumu ve distik neoadjuvan tedavi yaniti
ile iliskilendirilmistir. CDK 4/6 inhibit6riine bagl pansitopeni ve
kemoterapi dykuisii HALP skorunu etkilemis olabilir. Ancak, kesme
degeri literatlirle uyumludur ve calismamizda 32,02'dir”*-".

Delta  HALP
degisimi yansitir ve HALP skorundan daha hassas oldugu
distiniilmektedir. Yuce ve ark.”? delta HALP skorunun lokal
olarak ilerlemis meme kanserinde neoadjuvan tedavi yanitini

skoru hastanin  durumundaki  dinamik

ongoriip ongdrmedigini degerlendirmis ve tiim alt gruplarda
(HR+/-, HER2+/-) anlamli sonuglar elde etmistir.

Literatiirde, visseral krizde ve yaklasan krizde olan hastalarda
CDK 4/6 inhibittrlerinin ve paklitaksel tedavisinin 1. basamakta
etkinligini degerlendiren bir calismada, CDK4/6 inhibitorleri
kolunda ORR 77,8 olarak bulunmus ve calismamizdaki gibi
bir oranin (%22,2) tedaviye yanit vermedi§i gozlenmistir®.
Ayrica bu calismada iki grup arasinda 4 aylik hastalik kontrol
oraninda (%77,8'e karsi %59,4; p=0,168) ve ilk iyilesmeye
kadar gecen stirede (3,9 haftaya karsi 3,6 hafta; p=0,773)
benzer sonuclar elde edilmis olmasi, kemoterapinin erken
progresyonu Gnlemede CDK4/6
olamayacagini diistindlirmektedir. Bu agresif grubu éngérmek
imminolojik bir biyobelirte¢
bulunmamaktadir ve her iki grup arasinda delta HALP skorunda
istatistiksel bir fark bulunmamaktadir (p=0,334).

inhibitorlerine alternatif

icin  klinikopatolojik veya

Karaciger metastazlarinin varhgi CDK 4/6 inhibitérleri tedavisine
yanitsizlikta énemli bir risk faktorii gibi goriinmektedir. Bir
meta-analizde, endokrin monoterapilere direncli karaciger
metastazlarinin - varhgi, cahismamizda oldugu gibi, koti
sonuglarla iliskilendirilmistir. Bu meta-analiz, visseral olmayan
metastaz grubunda OS, PFS ve klinik fayda orani (CBR) icin
daha iyi sonuclar gostermistir. LVM varligi, visseral karaciger
disi metastazlari olan hastalara gore daha kotl sonuglarla
iliskilendirilmistir'.

Hastalarimizin %90,4'linde tedaviden dnce biyopsi ile hormon
reseptdr durumunun dogrulanmis olmasi ve HER2 reseptor
durumunun her iki grupta da benzer olmasi, mevcut molekiiler
verilerin disinda, esas olarak karaciger metastazlarindan
kaynaklanan timor biyolojisindeki  degisikliklerin  erken
progresyonda etkili olabilecegini distindirmektedir. Bu hasta
grubu icin CDK4/6 inhibitorlerine alternatif/kombine bir

tedavinin gerekli oldugunu dustiniiyoruz.

Calisma Kisithhiklari

Calismamizin en 6nemli kisithhklari tedavi basamaklarinin
ve endokrin tedavilerin heterojen olmasi, endokrin direng
mutasyonlarinin  degerlendirilememesi, hasta sayisinin az
olmasi ve retrospektif olarak tasarlanmis olmasidir.
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Sekil 1. Ribosiklib ve palbosiklibin PFS ve OS Kaplan-Meier egrilerinin karsilastiriimasi

PFS: Progresyonsuz sagkalim, GA: Giiven aralgi, OS: Genel sagkalim

Tablo 2. Erken progresyon icin klinik ve patolojik faktorlerin tek degiskenli ve cok degiskenli regresyon analizi

Tek degilkenli LR Cok degiskenli LR
OR (%95 GA) p OR (%95 GA) p
Yas >56 (ref <56) 0,69 (0,27-1,83) 0,465
Delta HALP >0 (ref<0) 1,61 (0,61-4,22) 0,337
PR pozitif (ref: negatif ) 45,21 (0,01-155,15) 0,999
HER2 skoru 1+ and 2+ (ref: skor 0) 0,73 (0,24-2,19) 0,570
Ki 67, % < 20 (ref>20) 2,11 (0,64-7,01) 0,223
Grade (ref: 1) 0,260
2 1,58 (0,38-6,50) 0,527
3 3,70 (0,72-18,97) 0,116
Neoadjuvan/adjuvan kemoterapi 6ykiisi 1,26 (0,43-3,68) 0,673
Primer timor operasyon durumu 2,11 (0,75-5,98) 0,159
Kemik metastazi (ref: no) 0,46 (0,15-1,42) 0,178
Akciger metastazi (ref: no) 0,46 (0,14-1,51) 0,200
Karaciger metastazi (ref: no) 4,03 (1,36-11,93) 0,012 3,50 (1,12-10,94) 0,031
Beyin metastazi (ref: no) 1,33 (0,13-13,51) 0,808
CDK tedavi basamagi 3-4 (ref: 1-2) 6,24 (1,68-23,11) 0,006 5,36 (1,37-20,89) 0,016
CDK tiirti ribosiklib (ref: palbosiklib) 0,93 (0,35-2,50) 0,889
Doz azaltimi 0,44 (0,12-1,62) 0,214

HALP: Hemoglobin-albiimin-lenfosit-trombosit, PR: Progesteron reseptérii, HER2: insan epidermal biiyiime faktorii reseptorii 2, ref: Referans; CDK: Siklin bagimli kinaz, LR:

Lojistik regresyon; GA, Giiven arahgi

SONUG

Bu retrospektif calismada, CDK4/6 inhibitorleri ile tedavi
edilen metastatik meme kanseri hastalarinda erken progresyon
icin delta HALP skorunun 0Ongoriicti degeri

arastirildi.

erken progresyon icin guvenilir bir ongdrici olmadigini
gostermektedir. Ancak, karaciger metastazlarinin varligr ve
ileri tedavi basamaklari, CDK4/6 inhibitorleri alan hastalarda
erken progresyon riskinin artmasiyla 6nemli 6lclide iliskiliydi.
Bu sonuclar, metastatik meme kanseri olan hastalarin

Bulgularimiz, delta HALP skorunun bu hasta popllasyonunda
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yonetimindeki zorluklari ve alternatif tedavi stratejilerine olan
ihtiyaci vurgulayan literatir verileri ile uyumludur.

Etik

Etik Kurul Onayi: Calisma protokolii Sakarya Universitesi
Tip Fakiltesi Etik Komitesi tarafindan onaylandi ve Helsinki
Bildirgesi ilkelerine uygun olarak yuritilda (karar no:
27.06.2024-71522473-050.04-372954-165, tarih: 27.06.2024).

Hasta Onayi: Geriye donlk calisma tasarimi g6z oniine
alindiginda, bilgilendirilmis onam gerekliliginden muaf tutuldu.
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