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KISALTMALAR

KKMM = Kendi kendine meme muayenesi

BIRADS = Breast Imaging Reporting and Data System
USG= Ultrasonografi

MRG= Manyetik rezonans gorintileme

[IAB= Ince gne aspirasyon biyopsisi

VDB= Vakum destekli biyopsi

KIB= Kalin igne biyopsi

SLNB= Sentinal lenf nodu biyopsisi

ALND-= Aksiler lenf nodu diseksiyonu

SBR= Scarff-Bloom Richardson

ER= Ostrojen reseptor

PR= Progesteron reseptoru

LCIS= Lobuler karsinoma in situ

DCIS= Duktal karsinoma in situ

RM= Radikal mastektomi

MRM= Modifiye radikal mastektomi

SM= Simple mastektomi

MKC= Meme koruyucu cerrahi

EBCTCG = Early Breast Cancer Trialists' CollabomiGroup
Al= Aromataz inhibitoru

LVI= Lenfovaskuler invazyon



OZET

AMAC: Amacimiz Orta Karadeniz Bdlgesinde meme kanserpittesdilen hastalarin
mamografik ygunluk da&ilimini belirlemek ve mamografik gonlugun meme kanseri ve

tumor ozellikleri Gzerine etkisini gerlendirmektir.

GEREC VE YONTEM: Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakultesi Genel @erkliniginde
2005 ve 2014 yillar arasinda meme kanseri nederayheliyat edilen ve hastanemizde
mamografi filmi c¢ekilmg olan 467 hastanin kayitlarn retrospektif olarakcelendi.
Karsilastirllacak dgiskenler Statistical Program for Social Science (SPB50 versiyonu

programindan yararlanilarak kaydedildi. P< 0.0mantilik diizeyi olarak kabul edildi.

BULGULAR: Orta Karadeniz Bodlgesinde tespit edilen meme kansakalarinin
mamografik ygunluklarini incelediimizde hastalarin %25.7'sinin BI-RADS 1, %39.6'sini
BI-RADS 2, %22.9'unun BI-RADS 3, %11.8’inin BI-RADS8 yapisinda oldgu goéruldi.
Yapilan istatiksel caymalarda yg menapoz durumu ve luminal A timérler mamografik
yogunlugun meme kanseri ve tumor oOzellikleri tGzerine oldkissnde b&msiz preduktif

degerler olarak bulundu.

SONUC: Gen¢ ya grubunda ve premenapozal dénemde meme kansesl tkomulan
hastalarda yuksek mamografik ggmlugun go6rilmesi meme kanseri taramalarinda
mamografik dansitenin derlendiriimesinin  6nemini gostermektedir. Ayrica sdki
mamografik ygunluklarda luminal A timorin daha yuksek oranda Gghigu de
calismamizda ortaya konulmgtur. Meme kanseri icin bélgemizde uygulanan taramaaakip

programlarinda bu bilgilerin akilda tutulmasinimarl olac& kanaatindeyiz.



ABSTRACT

OBJECTIVE: Our aim is to determine mammographic density istion of patients who
were diagnosed with breast cancer in the MiddleBBea Region and evaluate the effect of

mammographic density on breast cancer and tumoacteaistics.

MATERIALS AND METHODS: The records of 467 patients who were underwenfesy

for breast cancer in On Dokuz Mayis University Sihof Medicine General Surgery
Department between 2005 and 2014 and taken mamptogridm in our hospital were
retrospectively analyzed. The variables which wik compared were recorded using
Statistical Program for Social Science (SPSS) &m@ion. p <0.05 was considered as the

level of significance.

RESULTS: When we examined the mammographic density ofdbreancer cases which
were detected in Middle Black Sea Region, it waseoled that 25.7% of patients were BI-
RADS 1, 39.6% of those were BI-RADS 2, 22.9% ofsthavere BI-RADS 3 and 11.8% of
the those were BI-RADS 4. In the statistical stagi#ge, menopausal status and luminal A
tumors were found as independent predictive valueke effect of mammographic density

on breast cancer and tumor characteristics.

CONCLUSION: High mammographic density in patients who wereyksed with breast

cancer in young age group and premenopausal tevmsstine importance of the evaluation of
mammographic density in breast cancer screenihgsddition, it has been demonstrated in
our study that luminal A tumors were seen in higlages in low mammographic density. In
breast cancer screening and follow-up programs lwhiere implemented in our region, we

think that these informations would be useful tegkéhem in mind.

Vi



|.GIRIS :

Meme kanseri, kadinlar arasinda en €ikilgn kanser tirt olup tim kanserlerin
%32’sini olwturur. Kadinlarda kanserden kaynaklanan dlimleréenen kanserinin akger
kanserinden sonra ikinci siray! aldrapor edilmekte olup giinimuizde ortalama 9 kadinda
biri meme kanseri riskiyle karkariyadir. (1) Meme kanserinin siglitim dinyada artmakta
iken, mortalitesi ge$imis Ulkelerde tani ve tedavi icin kullanilan ydntenmegelismesine
paralel olarak azalmakta gik-orta gelirli Ulkelerde artmaktadir.(2) Ortalamgsam
suresinin uzamasi, yam tarzinin (cevresel faktorler, beslenme, egzessies vs.) désmesi,
tarama cabmalarinin yayginlgmasi ve kanser olgularinin bildirimindeki aldr meme

kanseri insidansinda ag& bglica sebepler olarak sayilabilir. (3)

Meme kanserinde mortaliteyi azaltmamnegkin yontemi erken tanidir. Mamografi
halen erken tanida engaauli gérintileme yontemi olmanin yani sira ucudak uygulanir
ve kolay emilebilir olma 6zellikleri ile tarama icin en uygwontemdir. Taramada kullanilan
teknik, kigctuk meme tuimdrleri icin yuksek duyarlidkve 6zgullikte, maliyeti diak ve
guvenli olmahdir. Mamografi bu kriterleri gayacaksekilde randomize kontrollu pek ¢ok
calismada kendini kanitlarstir. Mamografinin duyarlifi meme parankimine gadir.
Duyarhlik yag dokusu fazla olan memelerde yiksek ( % 90- 95ejsdmemelerde ise
dusuktar (% 60- 75). (4, 5)

Mamografik ygunluk memede ya dokusunun epitel ve stromal dokuya orani
anlamina gelir. Epitel ve stromal doku mamografa#giodense (beyaz) gérinurkernzydoku
radiolucent (siyah) olarak goérinir. Kanser dokusa dnamografide radiodense
gorundigunden yiksek meme gonlugu yalanci negatiflik olasginin artmasina sebep

olarak tumaorli meme dokusunun tespitini daha zt# batirir. (6, 7)

Mamografik meme yoanlugu meme kanseri icin belirlengmibir risk faktortdar.
Yuksek meme ygunluguna sahip kadinlar, diikk olanlarla kagilastirildiginda meme kanseri
icin yaklasik 3-4 kat daha fazla riske sahiptir. Epidemiydogialsmalarda gérilen yuksek
meme ygunluguyla birliktelik gdsteren meme kanseri riskinin 1gitt meme kanseri
taramasinda mamografik memegyalugunun kullanimini desteklemektedir. Mamografik
yogunlugun Klinige yansitiimasi Ozellikle meme kanseri taramasintamdkazanmaktadir.
Mamografik ygunluk oOl¢cimleri tarama tipinin ve siglnin dizenlenmesinde, hastaya

spesifik midehalelerin belirlenmesinde 6nemli fgkmistir.(6-10)



Mamografik ygunluk giderek artan bir oranda bir fenotip risk itieti olarak
kullanilsada meme yoinlugu ve meme kanseri arasindakgkinin biyolojik temeli halen tam
olarak anlailamamstir.(8). Biz bu cagmamizda Orta Karadeniz Bolgesinde tespit edilen ve
hastanemizde cekiljnmamografi filmi bulunan hastalari retrospektifrala tarayarak meme
yogunlugunun meme kanseri ve tumoér oOzellikleri Gzerine oktRisini degerlendirmeyi

amagcladik.



Il. GENEL B ILGILER

2.1. TARIHCE

Memeye ilskin tibbi dokimanlardan, ginimuize gelebiren eski érnekler, XVIII.
yizylla (MO. 1587-1328) ait Misir papiruslari amas bulunmaktadir. Burada cerrahi
olgular sert, dokunuldiunda s@uk, sivi icermeyen bu nedenle abse ve inflamasydata

ayrilanlar olarak tarif edilngj tedavi olanginin da bulunmagh belirtilmistir (11)

Klasik Yunan tibbinda Hipokrat kanli memesbakintisi ile gelen meme kanserli bir
hastayl da tanimlagiive menopoz ile meme kanseri arasindakkiyi belirlemistir (12).
Tarihte ilk defa meme kanserini mastektomi ve &sKiraj ile tedavi eden hekim Leonides
(M.S. 100)'dir. Koterizasyon ve damar gdama tekniklerini kullanarak memeyi eksize

etmistir.

Ayni asirda (M.S. 30.) Roma’ll Celsus iltihabin dkardinal belirtisi tanimlangtir.
Ayrica meme kanserinin 4 evresini; erken kansesergiz kanser, Ulserli kanser, karnabahar
seklinde Ulserli kansegeklinde tanimlangive adeta bugin TNM siniflamasinda T1,T2,T3,T4
tumorleri tarif etmgtir. Celsus erken kanser schdaki meme kanserlerine cerrahi
uygulanmamasi geregtni savunmugtur (12). Roma imparatorfunun yikilmasindan
rénesansa kadar gecen donem (M.S. 476-1500) @rtaleaak isimlendirilmgti. Bu donem
Hippocrates ve onun izleyicisi olan Galenos'in sitkdle gecnsitir (13, 14). 3.asrin ortalarinda
Hiristiyan oldgu icin Sicilya yoneticisi tarafindagkenceye tabi tutulmuve her iki memesi
kiskaglarla kopariligiolan St. Agatha ortagasiiresince meme hastaliklarinin azizesi olarak
kabul edilmg ve iyilesmek igin kadinlarin azizeye dua etmeleri istegtim(13, 14).

Ortac&’da Aegina’li Paul (M.S. 625.) ve Milano’lu Lanfrar{M.S. 1250.) yazdiklari
kitaplarda meme cerrahisi hakkinda oldukca géigiler vermilerdir. ispanya’da Yahudi
hekim Maimonides, Razi vilon-i Sina’nin kitaplarini terciime etstir. Razi meme kanserinin
tum olarak cikarilabild@i durumlarda cerrahi tedavi ve alttaki dokularintde@asyonunu
onermitir. Padua okulundan olan Andreas Vesalius kadéavexinde cakarak ilk anatomi
kitabini yazmgtir. Meme kanseri icin mastektomi tavsiye etwme kanamayi durdurmak icin

koter deil dikisler kullaniimasini 6énerrgiir (12).

16.yuzyilin balarinda ygams olan ve devrinin en bluyuk cerrahi olarak kabulesdi
Ambrose Pare ylzeyel ve ki¢uk timorlerin sadece s ile tedavi edilebileggni ancak

blyuk timorlere kyun plakalar koyarak dojaminin yavalatilmasi gerekgini bildirmistir.



Aksiller lenf nodullerin memedeki timor nedeni iiyddEunia fark ederek bunlarin
cikariimasi gerekg@ini belirtmistir. Servetius aksiller glandlar ile birlikte pekéb kasinda
cikarilmasini  Onerngiir. ROnesans doneminde Galenos teorileri gegarili giderek

yitirmistir (12).

1757'de Henri LeDran’in meme kanserinin lokal biastalik oldgu ve cerrahi
yontemlerle tedavi edilebilegeesasina dayanan tezi yayinlaginn Bu tez Galen’in meme
kanserini “humoral” etkenlerle acgiklayan tezinin ngo olmutur(13,14). W.Fabry ve
J.Schulteus 16.yuzyilin sonlarinda yazdiklari kéega meme ameliyatinin batin teknik
safhalarini detayll bigekilde anlatmglardir. 17. ve 18.yuzyil Avrupasinda kanama ve
infeksiyonlar nedeni ile meme ameliyatlarn tehlikele 6lumcil kabul edilnsi ancak
deneyimli cerrahlar tarafindan yapilmasi 6negtmi Bu dénemde memenin ve aksiller lenf
nodullerinin anatomisi ve gkisi anlgilmis ve kanser ameliyatlari sirasinda ¢ikarilmasi kabul
gormistir. Paris'te bu donemde J.L.Petit, B.Perilhe v8/RBeman memeyi, aksiller lenf

bezlerini ve pektoral kasi birlikte ¢ikaran ve yanarimer olarak kapatan cerrahlardi (12-14).

C.Moore meme ve aksilla lenf nodulleriningikariinmas hastaliin yayginlamasini
engelleyecgini savunmy. W.M.Bank bu kurali her hastada uygulaim E.Kuster, R.von
Volkman, L.Heidenhain, S.W.Gross meme, pektoraydage kas ile birlikte aksiller icedin

cikarilmasini savunmglardir (12-14).

W.S.Halsted 1894’de Baltimor Johns Hopkins Hastéamds radikal mastektomilerini
uygulamstir. Halsted radikal mastektomisinde prensip olarame, tzerini 6rten cilt, major
ve mindr pektoral kaslar ve aksiller doku bir bitilarak ¢ikarilmakta ve cilt defekti greft ile
kapatilmaktadir. C.D.Haagensen. N.Y. Presbyteriamast&hanesinde memenin fizik
muayenesini standardize egmiColombia klinik siniflamasini ofturmus ve inoperabilite
kriterlerini koyarak radikal mastektominin lizumsyere uygulanmasini engelletii. Bu
calismalar TNM siniflamasinin esasini gtwurmus ve 1954’de International Union Against

Cancer ilk TNM siniflamasini yapsgtir (12).

Radikal mastektomi tekgii W.S.Handley'in meme kanserinin lenf yollari iden
merkezden lenf nodlarina glw, sentrifugal olarak “permeasyon” yolu ile yaygdteorisi ile
desteklennyi ve Halsted’dan sonra yakl& 80 yil stire ile diinyanin hemen hemen her yerinde

uygulanmgtir.

Yirminci yizyilin bginda meme kanserinin hem tanisi ve hem de tedewnsisunda
¢cok buyuk devrimler gercekjgrecek olan iki bulg yapildi. Bunlarin birinci Xginlarinin ve



daha sonra radyum’un & ikincisi ise over hormonlari ile meme kanserasindaki ilgkinin
saptanmasidir (12,13). C.Roentgen 1895'dgiMarinin dokuya penetre olgunu ve kanser
hicrelerini oldurdgiunt saptadi. 1896’da hem Amerika’da ve hem de Alaaa meme
kanseri olgulart Xginlar ile tedavi edilmeye calldi. 1895'de Pierre ve Marie Curie’nin
radyumu kefinden 30 yil sonra Londra’da G. L. Keynes openalgime kanserlerini ameliyat

Oncesi veya sonrasl iyonize radyasyon ile tedavagiadi (12,13).

A.Schinzinger 1899'da gen¢ hastalar meme kansemgidsini yavaglatmak igin
ooforektomi yapmay! 6nergti. 1896'da G. T. Beatson meme kanserli 3 hastage@ktomi
sonrasi tumoérlerin gerilegini bildirmistir. Bu tarihten sonra birgcok tlkede mastektomiye

ooferektomi ilave edilmive standart ameliyat haline geftm (12,13).

1905’de H.Starling’in hormonlari tanimlamasindanrsomeme kanserinin tedavisine
ilave edilen hormon ablatif ameliyatlarin yeriniti@genin yapimini veya etkileri azaltan veya
yok eden preparatlar algtwr: LHRH antagonistleri, o6strojen reseptdr modditkri
(tamoxifen) ve aromataz inhibitorleri gibi. Ostrojeve progesteronlerin reseptérlerinin
1967'de E.Jensen tarafindan ske hormonal tedaviden vyararlanabilecek hastalarin
saptanmasini gamistir (13).

Yirminci ylazyilin balarinda radikal mastektomini daha da gtstilerek uygulanmasi
denenmy ve birgok cerrah tarafindan subraklavikuler, mamanmterna ve mediastinal lenf
nodult disseksiyonlari uygulangtr. Ancak bu tir ameliyatlarin hastalara ciddi parar
sgilamadgl ve prognozu iyilgtirmedigi gordlmistir (12,13). Londra’da D.H.Patey ve
R.S.Handley, “major pektoral kas tumor tarafindsiila edilmedikce cikarilmamali” tezini
ortaya atmy ve modifiye radikal mastektomi telgmi gelistirmistir. BOylece radikal
mastektominin oldgu buyuk deformitelerin kismen de olsa dnine gestim(12).

Yirminci yuzyilin ortalarinda radikal cerrahi katari cgzalmistir. Danimarka’dan
Kaae ve Johansen, Edinburg’dan McWhirter basit ekésini + aksiller ginlamayi
savunmglardir (12). Cleveland’dan G.Crile, genicerrahi girsimlerin 6lim oranlarini
azaltmadiini ileri surerek sadece tumor ve aksiller lenf leeain ¢ikarilmasi esasina
dayanan konservatif cerrahiyi savurgwe uygulamgtir (13). Gray 1939’da meme kanserinin
erken lenfatik yayllmasinin permeasyon yolu ilegidembolizasyon ile oldgunu kan

damarlari yolu ile yayllmanin uzak metastazlardamirslu old@gunu ileri strmigtir (13).

Pittsburg’dan B.Fisher yagi uzun argtirmalardan sonra meme kanseri ile ilgili
bircok teorinin yank oldugunu ileri sirmittur. B.Fisher’e gore “meme kanseri sistemik bir



hastaliktir ve hasta@lin nasil seyredegebeden ile kanser arasindaki biyolojik saganucu
belirlenir. Dolayisiyla yapilacak lokal tedavilergekli ve buyukligl sifa oranini etkilemez,
sistemik tedavilerin uygulanmasi gerekir (13). Borlg ¢cok sayida kontrolli randomize
calisma yapiimasini gamis ve kemoterapinin onund agghir. Birinci Dinya Sav@nda
kullanilan hardal gazinin kemik dii depresyonu yapiinin anlailmasi bugin uygulanan
modern kemoterapinin temelinin atilmasinglaanis, bodylece B.Fisher’in “etkili sistemik
tedavi” Onerisi gercekigirilmi stir (12).

Meme kanseri cerrahisinin yapilan ¢cok sayida rangdergalsma ile MRM ve meme
koruyucu cerrahi ile git sonuclar sgladiginin gosterilmesinden sonra aksillanin tedavisi de
gOzden gecirilmytir. Giderek daha ¢ok sayida hastaya erken doneaméonulmasi aksiller
lenf nodulu tutulumu azaltmve rutin aksiller disseksiyonu tastir hale getirmgti. Guiliano
1994'de meme kanserli hastalarda sentinel lenf liodibpsisinin sonuclarini ve teldi
yayinlams, bu tarihten sonra pek ¢cok merkez sentinel lenfunmiopsisi yapmaya klamistir
(15).

2.2. ANATOMI
2.2.1.Meme Anatomisi :

Meme reprodiktif sistemin fonksiyonel yonden birgasi olmakla beraber yapi ve
gelisim acisindan deriye Bh bir ¢esit apokrin bezdir. Meme dokusu lc¢ temel yapidaguwiu
cilt, cilt alti yag dokusu ve meme dokusu (parankim ve stroma). Memgukari-aagl capi
ortalama 10-12 cm ve santral bolgede maksimum Ikaliyaklagik 5—7 cm’dir. Laktasyonda
olmayan bir memeningarligi 150-200 gr ve laktasyonda ise 400-500 gr kadd&idhy17).
Eriskin kadin memesi Ustte, ikinci kosta ya da Gcuneg§t&nin Ust sinirindan glayip altta,
altinci kosta hizasinda biter. Medial siniri stenon kenarinda, lateral siniri orta veya 6n
aksiller hattadir. Meme Ustgducunda, m. pektoralis major kasinin alt kenariunag koltuk
altina d@ru uzanir (Spence’in aksiller kuyfu). Meme dokusunun ana kitlesi genellikle tst
yarida ve daha ¢cok gdkadranda yerkamistir. Bu nedenle lezyonlar daha sik list kadranda
goraltr. Derin planda, memenin yaklka dortte (¢l m. pectoralis major tGzerinde bulunur.
Dista m. serratus anterior'un altta kismen m.serratusrior ve eksternal oblik kasin, icte de

rektus kilifinin tist kismini Orter.
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Sekil2.1:memenin anatomisi

Meme g@us O6n duvarinda ylzeysel fasya icerisinde yer 3iizeysel fasyanin
ylzeysel veya subkitan tabakasi hemen dermisindatlir. Bu tabakadan flayan fibroz
lifler deriye ve meme kana uzanir. Bunlar memenin dst kisminda daha fgelamis olup
Cooper ligamentlerini okiurur(16-21). Cooper ligamentleri cilt ile ylzeys&syanin
ylzeysel tabakasi arasinda uzanan ve meme paranisaran, yonleri cilde dik olan ve
meme dokusunu septalara ayiran fibr6z bantlardinldin uzanimlarina “Duret crestleri”
denir. Cooper ligamentlerinin malign tiumdrlerleiliné olmasi sonucu ya da herhangi bir
nedenle gedien fibrozis nedeniyle kisalmasi, deride karaktigrigteri cekiimeye neden olur
(Portakal kabgu gorunimu, peau D’orange). Kanserin sekongaretlerinden olan ciltte

retraksiyonun nedeni budur.
a-Memenin kan dolagimi
Arteryel dolgm ¢ kaynaktan gelir;

1.Internal torasik (internal mammary) arterin perfodatiari: Subklavian arterin bir dali olan
internal torasik arter, interkostal kaslarin arkdan sternumun lateral siniri boyunca ilerler.

Bu arterden cikan perforan dallar (medial perfoeaterler) ikinci, Gc¢tinci ve dérdunci



interkostal araliktan interkostal kaslari ve peétisr major kasini gecerek memenin medial

yarisinin ve bu bolge cildinin kanlanmasingladar.

2. Posterior interkostal arterlerin lateral dallaikinci, Gg¢lnci ve dorduncl interkostal
araliklarda posterior interkostal arterler mammaladlarini verirler ve memenin lateral

yansinin arteryel beslenmesingkzalar.

3. Aksiller arterin dallar daha ¢ok st #adrani ve memenin kuygunu besler. Baslica dort
adet dal vardir: Lateral torasik arter, stperioastk arter, torakoakromial arterin pektoral dall,
subskapular arter. Memenin yayda olarak %60'In1 internal torasik arterin perforan
dallari, %30’unu da lateral torasik arter besl&)(Bekil 2.2)

internal mamatian
arterin median
marmarian callari

aksiller
atter
ESUH(I&'\"?EH arter

brakial pleksus
brakial arter
lateral torasik arter
internal torasik arterin perforan
ateral torasik arterin Fd&llarl
ateral brakial dalan

posterior interkostal arterin
lateral kutantz dallan

Sekil 2.2:memenin kan dolgimi

b. Memenin Venleri

Memenin vendz akimi genel olarak aksillaygmour. Memebs cevresinde venler
bir anastomoz ¢cemberi “circulus venosus” glururlar. Memenin ve giis duvarinin venoz

kanini tglyan balica t¢ grup ven vardir;



1. internal torasik venin perforan dallari: Memenin medial yarisindan kaynaklanan

perforan dallar internal torasik vene, bu venddiosefalik vene katilir.

2. Aksiller vene dokilen dallar: Basilik ve brakial venler birkerek aksiller veni
olustururlar. Aksiller arterin medialinde uzanan alkailVene memeden bir ya da iki
adet pektoral dal katilir. Aksiller ven birinci kagsin proksimalinde subklavian ven

olur.

3.Uclincti, dordinci, bsinci posterior interkostal venlerin perforan dallari :Bu
dallar arkada vertebral ven pleksusuna (Batsokspk), santralde ise azygos venine
actlirarak brakiosefalik ven ile panti kurarlar. Bu venoz yollar ile ilerleyen metsk
emboli kalbe ve oradan da agerlere giderek, akgerlerin kapiller yatainda kalir. Meme

karsinomu byekilde akcgerlere metastaz yapar.

Meme karsinomununggdir bir metastaz yolu ise vertebral ven pleksusy@&atson
pleksusu). Bu pleksus vertebrayi ¢cevreleyerek saitam kafa tabanina kadar uzanir. Torasik,
abdominal ve pelvik organlarin venleri ile bu ple&sarasinda bulunan vendz kanallarda
valvil olmadgindan dolayr kanin her iki yonde akimi miumkindia &@marlar yoluyla

metastatik emboli vertebralara ve santral sintesmsne ulaabilir.

c. Memenin Lenfatikleri
iki grup altinda incelenebilir: 1. Yiizeyel lenfatikler ( Deri lenfatikleri )

2. Dellenfatikler ( Parankimal lenfatikler)

1. Yluzeyel lenfatikler (deri lenfatikéri)

Subepitelyal pleksudermal papillanin konnektif doku igine uzantilaredeniyle
papiller pleksus olarak da isimlendirilidreola altinda subareolar pleksus (Sappkeksusu)
bulunur.Lenf sivisinil areola ve memesliadan alir ve dier pleksuslar ile Qganti halindedir.

Bu baslanti laktifer duktuslarina da uzanmaktadir (22-24)



2Parankimal lenfatikler (derin lenfatikler)

Memenin derin lenfatik drenaji gendéikic yoldan olur;
A- Aksiller yol: Meme Ust ve alt yarisindan gelenfi¢oplayan ikinci ve ti¢ctincu interkostal
bosluk hizasinda yerkgnis ana istasyondur (%75-97).
B- Mamaria interna yolu: Parasternal yeireli meme medialinin ve bir miktar lateralinin
lenfatik akimini alan nodlardir (%3-25).
C- Transpektoral yol: Pektoralis major kasini delesegraklavikuler nodlara uja (22,23).

Memenin lenfatik drenaj sisteminireidisi primer yol aksiller lenf gangliyonlarindan
gecer. Aksiller lenf nodlari ggsik sekillerde siniflandiriimgtir. Patolojik anatomiyi ve timor
yayllimini gosteren en detayli siniflama Pickremaftadan yapilmtir. Bu siniflamaya gére

aksillar lenf ganglionlar1 6 grupta incelenmekte(is)

1- Aksiller ven grubu (lateral grup): Aksiller venin medial ve posteriorunda yaiia
gosteren 4—6 adet lenf gangliyonundansotuUst ekstremiteden gelen lenf drenajinin blyuk

bolumu bu gangliyonlara olur.

2- Eksternal mammaryan grup (anterior yada pektoral grup): 4-5 lenf gangliyonundan
olusan bu gruppektoral minérkasinin alt siniri boyunca lateral torasik damarlzakin olarak
yerlesim gosterir. Lenf akimi bu lenf gangliyonlarindaantal ya da subklavikuler lenf

gangliyonlarina dgrudur.

3- Skapular grup (posterior yada subskapular grup): Skapulanin lateral siniri boyunca,
aksillanin posterior duvarinda yesdm ve 6—7 lenf gangliyonundan géun bu grup, boyun,

omuz ve govdenin posterior kisminin lenfatik dremegalar.

4- Santral grup: Bu grup 3—4 lenf gangliyonundan elu. Geneldepektoralis minérkasinin

posteriorunda yer alir. Ber ¢ gruptan ve direk olarak memeden lenf akizlin

5- Subklavikuler grup (apikal grup): Pektoralis minékasinin dst sinirinin posteriorundaki 6—
12 adet lenf gangliyonundan ean bu grup, aksiller venin mediali boyunca aksdfgeksine
kadar uzanir. Bu gangliyonlardan c¢ikan lenfatik ddar birlggerek subklavian trunkusu

olustururlar.

6- Interpektoral grup (Rotter grubu): Pektoralis majéive minor kaslari arasinda 1-4 adet
kucuk lenf gangliyonundan adan bu gruptan cikan lenfatikler santral ve subkiakar lenf
gangliyonlarina giderler.
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Sekil 2.3:memenin lenfatik sistemi

Ancak ginumuzde en c¢ok kullanilan ve gruplandirdimialay olani Berg tarafindan
yapilan ve aksiller lenf nodlari seviye 1,11 ve dimak Uzere lge ayrilan siniflamadir(25)

I. seviye lenf nodlar; m. pektoralis mindriin lateral kenarinin laterdényerlgen
eksternal mammarian, skapular, aksiller ven verabaksiller grup lenf nodlaridir.

Il. seviye lenf nodlari, m.pektoralis mindr’'dn arkasinda yesa santral aksiller grup
lenf nodlaridir.

[ll. seviye lenf nodlari; m. pektoralis minérin medial kenarinin medialirygelesen
subklavikular lenf nodlaridir. M. pektoralis mindgikarmadan ya da kesmeden diseke
edilmeleri zordur gekil 2.5)
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Pektoralis minidr kast Pelktoralis majdr kast

|
Alksziller ven

Latizimus dorsi ka=i

Semratus antenor kas:

Sekil 2.4: aksiller lenfatik sistem

d. Memenin innervaryonu:

Memenin duyusal inervasyonuslz 2.,3.,4.,5.,ve 6. interkostal sinirlerin aier
kutan6z dallar ile gganir (25-27). Bunlardan ikinci ve Ggunci interlassinirlerinin
kiutan6z dallari memenin Ust b6luminin duyusurglaseen, asil duyu sinirleri dérdincd,
besinci ve altinci interkostal sinir dallaridir. Memearsuperior boliuminde sinirh bir alanin
duyusunu ise servikal pleksustan gelen dallaglasa Bunlar supraklavikuler sinirin
anteromedial dallaridir. Meme ve yluzeyindeki cildempatik sinir lifleri gbnderen bu
sinirlerin, damarlardaki kan akimi ve cildin terzblerinin sekretuar fonksiyonlari tzerinde
etkisi vardir. Memenin sekretuar fonksiyonlari ®eer ve hipofiz hormonlarinin kontroli
altindadir.

Aksiller disseksiyon sirasinda gened#tapuler ve santral lenf nodlarindan gecerek
yol aldg icin torakodorsal sinirin  korunmasi her zamammkiin deildir. Ozellikle dikkat
edilecek sinir ise serratus anterior kasini inegtlen nervus torasikus longus’tur (Bell siniri).
Aksiller disseksiyon esnasinda bu sinir korunmalidesilmesi serratus anterior’'un felcine ve

skapula alaata (kanat skapula) durumunun ortayaagka neden olur (26).
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2.2.2. Aksilla Anatomisi

Aksiller cukur (fossa aksillaris) tcg@mramit bicimindedir. Piramidin G¢ yuzd ve
aksillayl kapatan cildin okturduygu bir de tabani vardir. Piramidin tepesinde senaksiller
kanal adi verilen bir aciklik bulunmaktadir. Boylidlgesinden gelerek kola giden damar ve
sinirler bu kanaldan gecerler. Piramgdklindeki aksillanin tabanini, hemen cildin altinda

bulunan aksiller fasya yapar.

On duvarini m. Pectoralis major ve minor ile fastvipectoralis yapar. Arka duvari
m.subscapularis, m.teres major ve m.latissimus idohsturur. Aksillanin i¢ duvarini
m.serratus anterior ve interkostal kaslarstlwr. Apeksi lig.costaclaviculare ile sonlanir.
Burasi ayni zamanda v.aksillaris’in toraksa giraie v.subclavia olarak adlandirggiyerdir.
Tabani ise koltuk alti killi deri ve fascia axillrtarafindan kapatilgtir. icerisinde lenf

nodullerini barindiran gézeli gadokusu vardir.

Lattsimus Dorsi
Teres Major

Intertubeckulen
sulkus T

g \x\_-‘-:-!-?:

Pektaralis minor :
Pektoralis majc;r“l‘-

2

Sekil 2.5: Aksillanin duvarlari
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Aksilla Ust ekstremiteye giden buy@asarlari ve sinirleri icerir. Bunlar ve aksillanin
icerdigi diger yapilar gesek bir b& dokusu ile ¢evrelenstir. Damarlar ve sinirler aksiller
kilif adi verilen fasya tabakasi igerisinde yerlat

Aksiller arter aksilla icerisinde U¢ bile ayrilir:

Birinci bolim: Pektoralis mindr kasinin medialinde yer alir, fri ve ikinci interkostal
araliklar tzerinde kalan toraks duvari bolimininld&amasini gdayan supreme torasik
dalini verir.
ikinci bolim: Pektoralis mindr kasinin posteriorundadir ve &ii @ardir. Torakoakromial ve
lateral torasik arter. Torakoakromial, akromiak\kkuler, deltoid ve pektoral dallarini verir.
Lateral torasik arter ise pektoralis minér kasiiateral sinirindan ve serratus anterior kasinin
ylzeysel sinirindan gecer ve lateral mammaryeimiailverir.
Uclincli bolum: Pektoralis minor kasinin lateralinde bulunur. Riliimde aksiller arterin (¢
dali vardir. Anterior ve posterior sirkumfleks huae arterler ve subskapular arter.
Subskapular arter, sirkumfleks skapular ve toraksaladallarini verir.

Aksiller ven ve dallari arterleri izler. Vena aksillaris Halsted ligamenti ile musculus
latissimus dorsi tendonu arasinda uzanir. Deltad pektoralis major kaslari arasindaki
oluktan gecen sefalik ven klavipektoral fasyadagtiggen sonra aksiller ven ile bigie.

Aksilla diseksiyonunda Ust sinir vena aksillaris’ti

2.3. HZYOLOJi

Meme glandi, parankimatdz doku, loblarbirine balayan fibr6z destek dokusu ve
aralarindaki yg dokusundan okuwr. Fibr6z doku ve y@&a dokusu miktari bireyin yapisal
Ozelliklerine goére dgisir. Meme gel§mesi ve fonksiyonu bircok hormonun etkisi ile olBu
hormonlarin en 6nemlileri Ostrojen, progestoronglgdttin, oksitosin, tiroid hormonlari,
kortisol ve buyime hormonudur. Bu hormonlarin saldnipotalamus, hipofiz ve overlerin
ndérohimoral kontroliindedir (27). Meme Uzerine et hormonlarin etkileri in vitro olarak
gosterilmitir. Bazi hormonlarin insanda in vivo etkileri kesiesildir. Kesin olan 6strojenin
duktus gekimini baslattigi, prolaktin ve progestronun lobll ve asints gplini kontrol ettii
ve prolaktinin siit salgisini aiturdusudur (25-27). Ostrojenin meme (izerine etkisi siapia
ve cekirdekteki resopterlere g@andiktan sonra goruliir. Ostrojen reseptorlerinémtezini

hem 6strojen hem de progesteron uyarir. Ostrojemenepiteli, 6zellikle de duktal epitelin
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gelisiminde etkilidir (28).Progesteronun tek so@ memeye etkisi yoktur. Ostrojen
reseptorlerinin  sentezini uyarir. Prolaktin ile esirk etki gosterir. Epitel hicrelerinin
diferansiosyonunda, lobults ve asinisglinde etkilidir. Laktasyonu inhibe eder. Prolaktin
hipofizde yapilir. Hamilefiin son déneminde goimdan hemen sonra yukselir ve lohusalik
doneminde yiksek kalir. Meme gatinin her safhasinda énemlidir. Memedeki 6strojen
reseptorlerinin sayisini arttirir. Progesterontéidbe lobillts ve asinis geinesini uyarir. Stt
sekresyonunu ve siit proteinlerinin sentezini kdreder.

Ilerleyen yala beraber meme, glanduler elemanlarini kaybetnbaylar ve bunlarin
yerini yag dokusu alir. Menapozla beraber bu kayip hizlar ataatrofi, dejenerasyon ve de
hiyalinizasyon sonucu meme bezlerinde biyuk kayiplaydana gelir. Bu kayiplarin yerini
yag dokusu alir.

2.4. MEME KANSERINDE KL INiK BULGULAR
2.4.1 Kitle:

Kadinlarda gorilen kanserler arasinda meme karkesirada yer alirken, kansere
bagl 6lumlerde ikinci sirada ye almaktadir (29).Mekamseri genelde uzun ve sinsi bir seyre
sahiptir.(30).Hastagatn cok ©onemli bir 0Ozeli de heterojen karakterli aojudur. Bu
heterojenite gerek tanida gerekse tedavi ve takigima goz dntiinde bulundurulmahdir.

Meme kanserli kadinlarin %70 kadarinda ilk bulgummade bir kitlenin varfidir.
Hastalarin % 33’0 memede palpe ettikleri kitle mege bgvururlar. Tumor 1 mms3 hacme
ulastiginda hematojen yolla yayilabilme yetgndazanir (31). Erken tani konulan meme

kanserinin 6- 10 yillik bir gec¢rginin oldugu distnulmektedir. (32).

Kanser nedeni ile ghn kitlelerin blayik ¢gunlugu (% 49) Ust-di kadrandadir.
Bunu % 17 ile santral kadran takip eder, Ust-icraada % 16, alt dikadranda % 12, alt-i¢
kadranda % 6’dir (33). Bu ddim meme kadranlarinin iceggimeme dokusu ile paralellik
gOsterir. Meme dokusunun koltukalti uzantisindakdasere rastlanir. Klinik ve laboratuar
kontrollerde bu bdlge de g6z 6nune alinmalidirleKgigzu kez grisizdir ve kadin tarafindan
rastlanti sonucu bulunur. Kitle genelde serttir hareketsizdir; ancak etrafindaki meme
dokusu ile birlikte hareket eder ve bu 6zgllle bir fioroadenomun hareketinden kolayca
ayirt edilebilir. Daha ¢ok kirkli ydardaki kadinlarda rastlanan meduller kanserleraker

yuzey dizgunlgl ve mobil olglari nedeni ile fiboroadenomlara ¢cok benzerler. Bnderleri
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mamografik ve ultrasonografik 6zellikleri ile debfoadenomlardan ayirt etmek mimkin

olmayabilir. MUsin6z (kolloid) kanserler de bazeediiller kanserlere ¢cok benzerler.
2.4.2 Meme banda ve cildinde gekinti:

Tamor Cooper bgarini infiltre etmi ise deri retraksiyonuna yol acar. Tumor lenf
akimini yavalattiginda ise meme derisinde portakal kabyPeau D’orange) gérinumunu
kazandirir. Lenfatiklerin daha fazla tikamasi senderinin beslenmesi bozulur, 6nce eritem
olusur ve zamanla beslenmesi daha da bozulan derideagigonlar bdar. Memenin santral

kadranindaki timérlerde memesb&aimaorin bulundgu kadrana dgru cekilebilir.
2.4.3 Meme baindan akinti:

Meme kanserli kadinlarin yakik % 10'unda ilk bulgu meme kmda akinti
olmasidir (34).Akintinin tek tarafli olmasi, kengiihden gelmesi, ser6z ve/veya kanl olmasi

meme kanseri agisindan daha anlamhdir.
2.4.4 Meme bal ve areolada ekzamat6z lezyon:

Meme kanserli hastalarin % 2'si ise memei he areolada ekzematiform bir lezyon
ve erozyon, ileri donemde ulserasyon bulgularkileik gosterir (35). Tariflenen bu lezyon

Paget hastalini akla getirmeli ve biyopsi yapiimalidir.
2.4.5 Meme cildinde kizariklik ve 6dem:

Hastalarin % 2-4'4 memede inflamasyon bulgularinokazariklik, kalinlama, 1si
artisl, hassasiyet ile laurabilir. Bu hastalarda inflamatuvar meme kanskgitintlmelidir.

Kesin tani biyopsi ile konulmaktadir (36)
2.4.6 Memede @ri:

Meme &risi oldukga sik gorilen bir yakinmadir. Ancak mekamserli hastalarda
Ozellikle ilk donemlerde @i yakinmasi yoktur (37).

2.5. MEME KANSEHR ILE ILISKILI RISK FAKTORLER i

Yg, aile oykusu, dstrojen etkisi altinda kalma syrasrmonal tedavi alma oykusu,
benign meme hastgh oykusu, diyet ve cevresel faktorler gibi cok skyrisk faktort ile
ili skili olan meme kanserinin gelminde genetik yatkin§in ve spontan mutasyonlarin da rol

oynadg bilinmektedir.
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Yuksek risk;

-lleri yas

-Gegirilmis meme kanseri

-Kuvvetli aile hikayesi

-Biyopsi ile saptanan atipi ile birlikte proliferttlezyon
Orta risk;

-Obezite (postmenopozal)

-Gegirilmis over veya endometrium kanseri
-Gogus Uzerine radyasyon

-Ilk gebelik ya1 >30 olmasi

-Hi¢c dogum yapmany olmak

-Birinci derecede akrabada meme kanseri garli
DusUk risk;

-Alkol alimi

-Menag yasi 12 < olanlar

-Menopoz ya >55 olanlar

2.6. TANI

2.6.1. Meme Kanserinde Tarama:

Amerikan Kanser Derrgne gére meme kanseri taramasinda izlenecek yafiidaki

gibi 6zetleyebiliriz. (38)

* 20 yas Ustu kadinlarda her ay kendi kendini muayene,

* 20-40 ya aras! kadinlarda her ay kendi kendini muayene wealda bir klinik

muayene,

* 35 yasinda baseline mamografi,

* 40-49 ya arasi kadinlarda her ay kendi kendini muayeneytddinik muayene ve

en az u¢ adet mamografi,

* 50 yas Ustl kadinlarda her ay kendi kendini muayene, yheklinik muayene ve

mamografidir.
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2.6.2. Kendi Kendine Meme Muayenesi KKMM)

Kadinlarin, memelerini 'kendi kendine meme muayényéstemi ile kontrol etmeleri
hem ucuz hem de risksiz bir yontemdir. Mamografigeélismesi ve yayginkanasindan once
meme kanserinin buyik bir kismi kadinlar tarafindaptanmakta idi. Dinyadaki bircok tibbi
organizasyon, meme kanserinin erken tanisiglas@ak icin kendi kendine meme muayenesi
yontemini tavsiye etmektedir. Bu yontemin kullamgidbircok tarama programinda saptanan
meme kanserlerinin, olmayanlardan dahal#éimortaliteye sahip olduklari tespit ediktii
(38). KKMM ydnteminde de bazi problemler vardir.dfi@arin hepsi KKMM ydntemini ayni
kalitede yapamamakta, terk etmekte hatta normaheemal yapilari fark edemediklerini ileri
surmektedirler. Bu sorunlagigimle giderilebilir.

2.6.3. Memenin Fizik Muayenesi :

Meme ca. taramasinda fizik muayeneniendi bircok cakmada gdsterilmgtir. Meme
ca’nin erken belirlenmesi icin Amerikan Kanser Dsin20-40 yaglarindaki asemptomatik
kadinlarin her 3 yilda bir, 40 y@dan sonra ise her yil memenin hekim tarafindaik fi
muayenesini 6nermektedir. Premenapozal kadinlarfigik muayenenin hem yonluk hem
de hassasiyet yoninden en uygun gldmaman menstruasyondan sonraki haftadir. (38)

2.6.4. Mamografi :

Mamografi, erken evrede meme kanseriptes@n ve asemptomatik kadinlarda
taramada kullanilan memedeki kitleleri radyolojitarak gorintileyen en oOnemli tani
yontemidir. Mamografi ile memedeki kitle elle hesllebilecek boyuta gelmeden 2 yil 6nce
belirlenebilmektedir. (42) Kitlelerin elle hisseglhedgi bu dénemde kanserin erken evrede
oldugu ve henuz lenf tutulumunun olmgdiifade edilmektedir. Mamografinin yalanci
negatiflik orani % 10-15 olmasinagraen duyarllg % 85-90 olup oldukca yiksektir.
Mamografide yany negatifligin en sik sebebi yuksek memegyalugudur. 35 ya altindaki
kadinlarin  meme yaunlugunun yiksek olmasi nedeniyle memedeki giglklikleri
belirlemede yetersiz kalabilen mamografinin 3% yestu kadinlar icin uygun bir yontem
oldugu belirtiimektedir.ilk mamografi uygulamalarinda 1-4 rad doz kullakém buginkii
teknik ilerlemeler ile mamografi uygulamalarind®4;0,08 rad doz kullaniimakta ve bu da
radyasyona kg kanser riskini en aza indirmektedir. 0,1 rad'tizun 35 yaUsti kadinlarda
milyonda 4 oraninda kanser glurma riski yaratg belirtiimektedir. (43)

Mamografi tarama amacli ve tani amadarak kullaniimaktadir. Tarama amagh
mamografinin en dnemli faydasi, meme kanserinireigafhada yakalayip tedavi edilmesini

sglayarak bu hastaliktan olan dlumlerin azaltilabs#ide. Uluslararasi Kanser Agirma
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Merkezi (IARC) tarafindan yapilan ve toplam 11 i&a 24 uzmanin Kkatilgh toplanti
sonucunda, tarama amacli mamografinin meme kawmsgriolan olimlerin azaltilmasinda
oldukca etkili bir yontem oldgu ifade edilmgtir. Bu calsma programi tarafindan meme
kanseri tarama programlar glendiriimis ve 6zellikle yalari 50-69 arasinda olan
kadinlarin meme kanserinden olan olimlerinin % 3By@ninda azaltilgina dikkat
cekilmistir. (44)

Mamografi raporlarindaki terminolojinistandardizasyonu, lezyonlarin standart
kriterlere gore kategorizasyonu ve tarama mamdgrafde saptanan nonpalpabl lezyonlarin
izlem protokollerinin belirlenmesi amaciyla “Ameaitc College of Radiology” tarafindan
BIRADS siniflamasi (Breast Imaging Reporting andaD@ystem) geitirilmi stir (Tablo 2.1)
BIRADS siniflamasi ile meme parankim yapisi ve @aah lezyonlar tariflenir.

Kategori 0: llave gariintileme yontemlerine ihtiyag var
Kategori 1: Normal mamogram

Kategori 2:  Benign bulgular

Kategori 3: Muhtemelen benign bulgular

Kategori 4:  Sdpheli bulgulardA: hafif derecede kugkulu
4B: orta dereceds kugkulu
4C: ileri dereceds kugkulu

Kategori 3: Yuksek olasilik ile malignite digtndiren bulgular

Kategori 6:  Malign oldugu bilinen (biyopsi ile verifiye) ancak
heniiz kesin tedavi uygulanmarg olgular

Tablo 1.1: BIRADS siniflamas

Kategori 0: Mamografik dgerlendirme yetersizdir. Tamamlanmaminceleme
anlamina gelir. Tarama mamografisi sonrasi, ekri@ammografik teknik, dens meme yapisi
nedeniyle bgka bir goérintileme yontemi veya eski mammogramlakkasilastirma

gerektginde kullaniimaktadir.

Kategori 1 Negatif

Yorum yapilacak bir bulgu yoktur. Menrel@metriktir; herhangi bir kitle, yapisal

bozukluk veya kgkulu kalsifikasyon yoktur.
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Kategori 2 Benign bulgular

Negatif bir mamografidir. Ancak yoruméay ksi tamamen benign olan bir lezyonu
belirtmek isterse bu kategoriyi kullanir. Kalsifikibroadenom, multipl sekretuvar
kalsifikasyonlar, ya icerikli lezyonlar (yg& kisti, lipom, galatosel, kayk densiteli
hamartomlar) gibi karakteristik goérinimleri olanzyenlar bu kategoride belirtilir.
Intramammarian lenf nodu, implant, ameliyataslbayapisal bozulma da bu kategoride

belirtilir. Malignite kuskusu olan hicbir bulgu yoktur.
Kategori 3:Benign olma olasifi yuksek bulgu- Kisa araliklarla takip onerilir.

Bu kategoride d@erlendirilen bulgunun malign olma olagihin ¢ok diguk (<%?2)
olmasi gerekir. Takip suresi icinde gigklik gdstermemesi beklenir, ancak radyolog bu
stabiliteyi gostermek ister. Kisa araliklarla takigtivenli ve yararl oldgunu gosteren bir¢ok

calisma vardir.
Benign olma olasgh yiksek bir bulgu olarak 3 6zel bulgu tanimlagtnn.
*Kalsifiye olmams keskin sinirli solid kitle
*Fokal asimetri
*Kime yapms yuvarlak (punktat) kalsifikasyon

Kategori 3 yorumu yapilmadan dnce tunnekelemelerin yapilmasi gerekir. Ele gelen

bir kitle olasilikla benign olarak kabul edilmenagti

Bu kategorideki bir lezyon kisa aralrkda(6 aylik) uzun dénemde (2 yil ya da daha
uzun) stabilitesi kanitlanincaya kadar takip edildie Eger takip sirasinda lezyonun
boyutunda ve yaygirinda deisiklik olursa biyopsi yapiimalidir. Bu grup lezyont bazen
klinik veya hastaya l@ nedenlerle takip yerine biyopsi de tercih ediieb

Kategori 4: Kuskulu bulgu- Biyopsi Onerilir.

Bu lezyonlar, kanserin karakteristik likkerini tasimazlar ancak malign olma
olasiliklan kategori 3'den fazladir. Radyolog agdan biyopsi endikasyonu vardir. Biyopsi
Onerilen lezyonlarin buyik bir kismi bu kategoriger almaktadir. Bu kategori bazi
merkezlerde, malign olma olasiliklarina gére 4A,, 48 olarak alt gruplara ayrilarak
kullaniimaktadir. 4A kansesiphesi dgik, 4B orta derecedgupheli, 4C ciddistphe
uyandiran ancak kanser icin tipik olmayan lezyoigar kullaniimaktadir.

Kategori 5:Biyuk olasilikla malign lezyon- Biyopsi ve uygurkiasim yapilimalidir.
Bu lezyonlarin malign ¢cikma olagilcok yuksektir (>%95). Biyopsi ile histolojik tani

basamal ayri olarak yapilabileg gibi, frozen ile cakarak d@rudan ameliyat planlanabilir.
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Kategori 6:Bilinen malignite- Uygun yakkam yapilimalidir.

Bu kategori, biyopsi ile malignite tanksonmy ve kesin tedavi 6ncesi inceleme

yapilacak hastalar icin kullanilir.

BIRADS sistemine gére meme parankim yapisinin tanilanmasi:

Tip 1 Yag dokusundan zengin parankim yapisi. Bez dokusu wgtamduler doku tim

memenin % 25 ‘inden azdir.

Tip 2 Y& ve fibroglanduler doku iceren meme yapisi. Bezudakmemenin igcinde seyrek ve
daginiktir ve tim memenin % 25- 50 si bez glandulgtutiur.

Tip 3 Heterojen dens meme yapisi. Meme dokusu miemegrisinde farkh alanlarda farkl
yogunluktadir ve tim memenin % 51- 75’ i glanduler dar.

Tip 4 Cok dens meme yapisi. Glanduler yapi tim nmemf 75 * inden fazladir.

Mamografinin duyarlgi tip 1 ve tip 2 meme yapisinda yuksek iken, tipe3tip 4
memelerde duyarlilik daha sinirhidir. (45)

Sekil 2.6: Mamografik ygunluk tipleri ( A=BI-RADS 1, B=BIRADS 2, C=BI-RADS3,
D=BI-RADS 4)

2.6.5.Meme Ultrasonografi (USG)

Ultrasonografi, palpabl ve nonpalpablytedarin saptanmasi ve karekterizasyonu,

klinik ve mamografik bulgularin ileri dgrlendiriimesi, gigimsel klemlere kilavuzluk,
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meme implantlari ile ikkili problemlerin dgerlendiriimesinde 6nemlidir. Laktasyondaki

kadinlarda, 30 yaalti kadinlardaki palpabl kitlelerde, erkek menssgerlendirmesinde ilk

goruntileme yontemidiriyonizan radyasyon kullanilmamasigrsiz ve pratik olmasi,

girisimsel slemlerde kolaylik sglamasi gibi avantajlari mevcuttur. USG’ nin simmkgari ise

uygulayiciya bgimhligl, mikrokalsifikasyonlar ve 5 mm’ den kicuk lezyanl gbstermekte

sinirli olmasi ve uzun zaman gerektirmesidir.

Mamografik olarak normal dens memelegdgilan 3860 olguluk bir ¢camada
tarama USG’ si ile saptanan kanser prevalansi % uBinmuytur (46). Kullanict bgimhligi,
inceleme tekrdinin standardize edilmesi ve teknik olanaklar ta@arsonografisinin

basarisinda 6nem kazanmaktadir.

2.6.6. Meme Manyetik Rezonans GoruntilerfdRG)

Mamografi, meme US ve fizik muayene me@enin saptanmasi ve klinik meme
anormalliklerini dgerlendirmede temel modaliteler iken,sitle klinik durumlarda meme
MRG ek goruntileme modalitesi olarak giinimuzde dakalarak kullaniimaktadir.

MRG endikasyonlarimplantlarin dgerlendirilmesi, mamografik ve sonografik olarak
belirsiz lezyonlarin dgerlendirilmesi, tek projeksiyonda goérilen mamoderadnormalliin
lokalizasyonu, fizik muayene ve mamografi bulgusgatif olan ancak aksiller lenf nodu
metastazlari olan kadinlarda okult meme kanseapitasmak, ileri evre meme kanserinde
neoadjuvan terapinin monitérizasyonu, MKC’nin takibmeme ca. icin yuksek riskli
hastalarin takibi sayilabilir.

Invaziv meme kanserinde meme MRG, lezyon saptama&welemede en duyarli
yontem olup sensitivitesi %100’e yakindir. Ancakdremli sinirlayicilarindan birisi de tim

mikrokalsifikasyonlari gostermedeki duyaginin yetersiz olmasidir.
2.6.7. Biyopsi

Memede olgan lezyonlarin, 6zellikle meme kanserinin kesingaancak biyopsi ile
konulabilir. Biyopsi ceitlerini 6 sinifa ayirabiliriz.
1.ince igne aspirasyon biyopsisiKIAB): Pratik, ucuz ve komplikasyonlari az bir yontemdir.
Ince kalibrasyonlugnelerle elde edilen 6rnek tanisal agidan daharijyégticak incegnelerle
yogun kistik sivi aspire edilemeyebilir (47). Tanisagruluk orani érneklemenin kalitesine ve
inceleyen sitopatofun deneyimine b#i olarak %50-90 arasinda ggr. Onemli
dezavantajlari; benign lezyonlarda spesifik tadeetdilememesi, malign lezyonlarda ise in

situ-invaziv kanser ayrimi ve evreleme yapillamamamade, reseptdor durumu ve
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onkogenlerin c¢gunlukla belirlenememesidir. Yetersiz ve yanhegatif tani oranlarinin
yiksek olmasi da ej@riimektedir (48). Perkitan biyopsi yontemleri @alicuz, daha az
zaman alici ve daha az invazivdir, memede defororesyneden olmaz ve sonraki
mamografileri etkilemezler (49).

2. Tani ve tedavi amagli kist aspirasyonu

3. Kor (kalin i gne biyopsi) biyopsi:Bu islem i¢in ince gne biyopsi gnesinden farkl olarak
daha buyik capta bigme kullanilir ve bugneye bir doku kesici adapte edikti. IIAB ile
karsilastinldiginda, KiB’in duyarhlik, 6zgullik ve dgru tani oranlari yuksek, yetersiz tani
oranlari dguktur. Bu yontemin spesifitesi %98, sensitivitesl@@ olarakbildirilmistir. Eer
palpe edilemeyen klulu bir kitleye biyopsi yapilacaksa o takdirde gimyni gne ile
stereotaksik, ultrasonografi veya manyetik rezonalasuzlysunda biyopsi tamamlanmalidir.
4. Vakum destekli biyopsi: Nonpalpabl meme lezyonlari ve mikrokalsifikasyomia
tanisinda giderek siigh artan bir biyopsi tekgidir. VDB ile perkitan biyopsi tekniklerine
gore daha buyuk miktarlarda doku Ornekleri elddneektedir (49).Bazen lezyonun tamami
dahi cikarilabilir. Tek gig teknigi sayesinde tru-cut biyopsiye gére daha fazla dalkeasi,
histopatolojik tani yetersidlinin disik olmasi, kozmetik bozuk#a yol agmamasi, kicguk
lezyonlarin tamamen cikarilabilmesi gibi avantajleardir. Tium gne biyopsi yontemleri

arasinda dgrulugu en yiksek (%99), buna kar en pahali olanidir (50).

5. Insizyonel biyopsi Memede yer alan buyik lezyonlarda, taniya varmak, icerrahi
yontemle kitleden yeterli doku parcasinin alinmasidsizyonel biyopsi durumuna gére lokal
ya da genel anestezi altinda yapilabilir. Klinilkaralk timor dgiindlip neoadjuvan tedavi
planlanan hastalarda hem taniyl kesimemek hem de reseptor durumu ile prognozu
etkileyen dger parametreleri tayin icin gerefikadar doku almak imkani vardir. Parca
ctkarilirken koter kullaniimamalidir. Zira is1, eggorleri tahrip edebile@genden reseptor

yapilacak insizyonel biyopsi baurulacak tek yontemdir.

6. Eksizyonel biyopsi Bu biyopsiseklinde kitlenin genellikle timtnin c¢ikarilmasi agtaanir.
Artik meme biyopsilerinde kitlenin belirli bir mi&tinin alinip geri kalan kisminin birakgdi
biyopsi sekli kullaniimamaktadir. Bu nedenle gkwlu kitleden acik cerrahi ile biyopsi
yapilacaksa kitlenin veya kkulu alanin timi c¢ikarnimahdir. Perkitan biyopsieacik
biyopsilere gore bazi Ustunlikleri vardinvaziv olmamasi, ucuz ve kolay uygulanabilir

olmasi, komplikasyonlarinin az olmasi, meme koruywerrahiye daha uygun zemin
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hazirlamasi, kozmik sonuclarinin oldukca iyi olm@semli avantajlarindandir. Bu nedenlerle
son on yilda acik meme biyopsilerinin sayisi azgtimiPerkttan biyopsiler gavenilirlik ve
sonuglari agisindan acik biyopsiler kadar etkilidir

2.7. TUMORUN HiSTOPATOLOJIK OZELL IKLER i

2.7.1. Primer Tumor Capt

Tumor capi aksiller lenf nodu metastdairb&msiz prediktif faktordir. Tumor
buyldikge hastalik nikstnuan gttt ve klinik seyrin  kotulgtigi  birkag calgmada
gOsterilmitir (51).TUmor capl ve sgkkalim arasinda ters bir gki vardir. Silverstein ve
arkadalarinin meme kanseri olan 1220 hastada yaptikiagtiamada, timor capi ve aksiller
lenf nodu metastazi vaghili skisi dezerlendirilmis ve aksiller lenf nodu metastazi sghin 5
mm'nin altindaki timorlerde %3,5 iken, 5-10 mm gdpki timorlerde %17'ye cikti
bulunmutur. Calsmada timor capinin hastaliksiz ve toplagkahm acisindan da énemli bir
prognostik etken oldtu bulunmuytur (52).

2.7.2. Lenfovaskiilerinvazyon

Tumor cevresindeki lenfatik ve kan daaranin Iimeninde tumor hcrelerinin
gorulmesidir ve bu durumda da lenf nodu metastisil@ yiksektir. Lenf nodu metastazi
gorilmese de lenfovaskiiler invazyon viarkotu prognostik parametredinvaziv karsinom
cevresinde vaskuler invazyon varlerken lokal rekurrens ve uzak metastazi ongoegert
bir bulgudur (53).

2.7.3. Aksiller Lenf Nodu Metastazi

ALND, meme ca’nin g¢gou olarak evrelendiriimesinde ve uygulanacak adjuva
tedavinin belirlenmesinde 6énemlidir. Bu nedenle ruziiredir ALND meme kanseri cerrahi
tedavisinin ayrilmaz bir parcasi olgtur. ALND’na gore daha az invazi§lem olan SLNB
nin 6nemi aksillanin durumunu goéstermedeki guvérgni belirleyen randomize-prospektif
calismalar sayesinde artti (54). Metastatik lenf noayisndaki ark hastalik nedeniyle olan
olim riskini arttirmaktadir. Klinik olarak aksillagpozitif olan hastalarin %210-50’sinde
aksiller lenf nodlarinin reaktif olgw, buna kaglik Klinik olarak aksillasi negatif olan
hastalarin %15-40"Inda patolojik olarak aksillenflemodu metastazinin oldu saptannstir
(55).
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2.7.4. Tumoran Diferansiasyon Derecesi

Grade patolojik gerlendirmenin standart bir parcasidir ve hagtalgidisini belirleyen
guclu bir belirtectir (56). Tumor diferansiasyonreleesinin belirlenmesinde birgok sistem
olmasina kann genelikle Scarff-Bloom Richardson (SBR) ve Fishderecelendirme
sistemleri kullaniimaktadir. SBR pleomorfizm ve otik indekse 6nem verirken Fisher

sisteminde nukleer derecelendirme, tibul veya glandasyonu dgerlendiriimektedir.

2.7.5. Tumoran Histopatolojik Siniflandiriimasi: (57)
I-Epitelyal timorler
A. Benign
1.intraduktal papillom
2. Meme ba adenomu
3. Adenom
a) Tubuler
b) Laktasyon
B. Malign
1. Noninvaziv
a)intraduktal (in situ duktal) karsinom
b)in situ lobuler karsinom
2.invaziv
a)invaziv duktal karsinom
b)intraduktal kompenenti baskin invaziv duktal kargino
c)invaziv lobuler karsinom
d) Misindz karsinom
e) Mediiller karsinom
f) Papiller karsinom
g) Tubuler karsinom
h) Adenoid kistik karsinom
i) Sekretuar (Juvenil) karsinom

J) Apokrin karsinom
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k) Metastatik karsinom
-Skuamoz tip
igsi hucreli tip
-Kartilagin6z ve osse6z tip

3. Meme b@nin Paget karsinomu

II. Mikst konnektif doku ve epitelyal timorler
a) Fibroadenom
b) Filloides tumor
¢) Karsinosarkom

l1l. Cesitli timarler
a) Yumgak doku timorleri
b) Deri timorleri
¢) Hematopoetik ve lenfoid doku timorleri
IV. Meme displazisi/Fibrokistik hastalik
V. Tumore benzer lezyonlar
a) Duktal ektazi
b)inflamatuar psédotiimor

c) Hamartom ve jinekomasti

2.7.5.1. Duktal Karsinoma In Situ (DCI$:
Bazal membran invazyonu yapmamintraduktal karsinomlardir. Daha c¢ok

postmenopozal kadinlarda gorulurler ve tarama maafibgrin yayginlamasiyla bugin
meme malign hastaliklarinin %30’unuskg etmektedir (58). Tedavi edilmediklerinde 10
yillik izlemde DCIS tespit edilen bdlgede %30-5@&mnda invaziv duktal karsinom ggti
Aksilla metastaz oranlari %1-2 kadardir ve basistelktomi ile %99 kir ggansa da guncel
yaklasim, meme koruyucu cerrahi sonrasi radyoterapi mahirekirrens riski ve kozmetik
sonu¢ nedeniyle o6nerilmektedir (58) gd@k morfolojik turleri vardir, en sik gorulenler;
papiller, solid, kribriform, mikropapiller ve komekarsinom alt gruplaridirilk dérdu
nonkomedo olarak toplanir ve bdylece ikislda altinda komedo ve nonkomedo olarak

ayrilirlar. Komedokarsinom, oldukg¢a buyuk boyutludm’yi asan) ve en sik gorulen tiptir.
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Malignite potansiyeli dier tlrlere gore daha yuksektir. fdik dstrojen reseptor pozitivitesi,

artms c-erbB-2 Ozellikleriyle daha agresif biyolojik diidere sahiptir (59).
2.7.5.2. Lobuler Karsinoma In Situ (LCIS):

Genellikle premenopozal kadinlardaska nedenlerle yapilan biyopsilerde insidental
olarak ortaya cikar. Yak§gk %30-40 oraninda bilateral, %70 oraninda multisktir (60).
ER ve PR pozitif, c-erbB-2 negatif bulunur. Sadbiy®psi ile tedavi edilen olgularda 15 -20
yil icerisinde yaklatk %20-30 oraninda karsinom g@li Gelisen invaziv karsinomlarin

yaklasik yariya yakini kasn memededir, invaziv karsinomlar duktal ya da |lepwlabilir (61).
2.7.5.3.invaziv Duktal Karsinom:
Memenin en sik gorulen, invaziv karsinomlarin %ibalusturan kanser taradar (61).
2.7.5.4Invaziv Lobiiler Karsinom :

Multifokalite, multisentrisite ve bilateralite sigl invaziv duktal karsinoma gére daha
yuksektir. Sitolojik 6zelliklerine gore ve infiltsyon paterni farkh olan alt tipleri vardir.

Bunlar klasik, alveolar, solid, pleomorfik ve miksgilerdir.
2.7.5.5. Misin6z Karsinom:

Genellikle postmenopozal kadinlarda gorilir ve méarsinomlarinin yakkak %1-

6‘sini olusturur (61). Lenf ganglionu metastaz insidansi cigddtr.
2.7.5.6. Mediiller Karsinom :

50 yaindan kiucguk kadinlarda daha sik gorulir (60). Nekvwe kanama siktir.

Makroskopik olarak fibroadenomla kar, timaor hicreleri biyik ve pleomorfiktir.
2.7.5.7. Papiller Karsinom :

Genellikle in situ tumorlerdir. Daha ¢ok postmenpgokadinlarda gorulir. Birgok

olguda beraberinde papiller veya kribriform tipt€IS vardir.
2.7.5.8. Tubuler Karsinom :

Sert kivamli, ortalama caplart 2 cm’den kicuk, digze sinirli, iyi diferansiye ve

prognozlari iyi olan kanser turtddar.
2.7.5.9. Apokrin Karsinom:

Apokrin tipte epitelden okan ve ¢ok seyrek gorilen meme kanser tipidir.
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2.7.5.10. Sekretuar(Juvenil) Karsinom :

.....

Makroskopik olarak iyi sinirli, vakuollii stoplazmgbriinime sahiptir.
2.7.5.11. Adenoid Kistik Karsinom:

Siklikla subareolar bolgede kitle tarzinda ortaykac Epitelyal ve myoepitelyal
olmak Uzere iki varyanti vardir, iyi prognoza sainip

2.7.5.12 Metaplastik Karsinom:

Duktal karsinom ile metaplazik kisimlar arasindgigeekilleri vardir. Metaplastik

karsinomlar genel olarak invaziv duktal kansereegtaha kotl prognoza sahiptirler (61).
2.7.5.13. Lipidden Zengin Karsinom :

Kopuksu sitoplazmali hicreleri ile karekterize titaddir. Lipid iceren hicrelerin
tumoriun en az %80’ini okiurmasi gerekdi bildiriimektedir, prognozu kotl timaorlerdendir
(61).

2.7.5.14. Paget Karsinomu :

Meme bainda kismen krutlu, egzamatoid lezygklinde gorulir. Tedavi ve prognoz

tumorun invaziv olup olmagdina, boyutuna ve lenf ganglionlarin durumunglioar (61).
2.7.5.15Inflamatuar Karsinom :

Memede 6dem, hiperemi ve hassasiyet ile karektetigerlerdir. TUmortin dermal
lenfatiklere yaygin invazyonu bu goérinime nedem.dfastalarin ¢gunda kotu diferansiye

invaziv kansegeklinde yapi vardir, tani aninda %75‘inde aksilésf tutulumu vardir (60).

2.7.6. Ostrojen, Progesteron Reseptorleri ve c-ei®2:

Ostrojen reseptorii negatif olan tumorlestii diferansiye ve yiiksek proliferasyon
hizina sahiptirler ve hormonal tedaviye cevap vetare Yapilan cafmalarda Ostrojen
Reseptori (ER) (+) hastalarda ER (-) olanlara gidfea uzun bir hastaliksizggalim stresi
oldugu gozlenmgtir. Nod negatif hastalarda progesteron reseptoR) (RIlurumunun
belirleyiciligi net deildir. ER pozitifligi hastaliksiz sgkalim igin bir belirte¢ olarak
gorulmektedir.

Yapisal olarak Epidermal Blylime Fakt®&GF) reseptorine benzerlik gbésteren

cerbB2, tirozin kinaz aktivitesi gosterir. Yapignolan calgmalar neu onkogeninin hiicre
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proliferasyon ve diferansiasyonunun énemli bir nmegdyi old@gunu gostermsiir. Bu gen
17.kromozomda lokalizedir. c-erb B2 pozitiiliyiksek histolojik derece, ER ve PR negaitif,
lenf nodu pozitif ve yiksek proliferasyon orani @gen meme kanserlerinde kaniza
cikmaktadir. Genel olarak @ealimda bir azalma ile c-erb-B2 pozitfii arasinda bir ikki
mevcuttur. c-erb-B2 ‘nin amplifikasyonu ya da elegyonunun agresif meme kanserlerinde
daha sik goruldgil belirtilmistir (62). Ayrica konservatif tedaviden sonra gefi lokal niks
ile c-erb-B2 ilgkisi argtiriimis, lokal niks oraninin c-erb-B2 pozitif timorlerdegatiflere
oranla anlamli derecede yuksek aidibulunmuytur (63). C-erb-B2 ekspresyonun lokal niiks,
hastaliksiz s&alim, aksiller lenf nodu tutulumu ile gkili oldugu ve meme kanserlerinde

negatif b&msiz prognostik faktor olabilegmi belirten calsmalar vardir

2.8. EVRELEME
Evrelemede American Joint Committee @anégr (AJCC)'in Tumdr, Nod, Metastaz
(TNM) siniflamasi kullaniimaktadi64). T; tumor bayukligund, N; bolgesel lenf bezlerinin

tutulumunu, M; ise uzak metastazlari gosterir.

TNM SINIFLAMASI
Primer TUmor: T
Tx: Degerlendirilemeyen primer tumor
TO: Primer timore ait bulgu yok
Tis: In situ karsinom
Tis(DCIS): Duktal karsinoma in situ
Tis(LCIS): Lobuler karsinoma in situ
TiS(Paget): Meme lganda Paget hastgli(primer baka timaor yok)
T1: En buydk ¢apx 2 cm timor
T1lmic: En buyudk ¢apt 0,1 cm (mikroinvaziv tumaor)
Tla: Tumor ¢api > 0,1 cm ancal),5 cm
T1b: TGmor ¢api > 0,5 cm ancakl cm
Tlc: TUmor capl > 1 cm ancak? cm

T2: TUmor capi > 2 cm ancak5 cm
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T3: TUumor capl >5cm
T4: Boyutu ne olursa olsun, gds duvari veya cilde direkt yayilan tumor
T4a: Pektoralis major kasistinda g@us duvarina yayilim

T4b: Odem, cilt Ulserasyonu, ayni memede sateillit nodlleri, portakal kabgu

gorunumu
T4c: T4a + T4b
T4d: Enflamatuar karsinom
Bdlgesel lenf nodlari: N
Nx: Degerlendirilemeyen nodal tutulum
NO: Bdélgesel lenf nodu metastazi yok
N1: Hareketli ipsilateral bolgesel lenf nodu mesast

N2: Komsu dokulara yapik ipsilateral aksiller lenf nodu metastazi veyasitdr
metastaz olmaksizin klinik veya radyolojik olarakigebilen ipsilateral internal mammarial

nodal metastaz
N2a: Kongu dokulara yagik ipsilateral aksiller lenf nodu metastazi

N2b: Aksiller metastaz olmaksizin klinik veya ratbjik olarak gortlebilen ipsilateral

internal mammarial nodal metastaz

N3: Ipsilateral infraklavikiiler lenf nodu metastazi veilinik + radyolojik olarak
gorulebilen ipsilateral internal mammarial lenf nochetastazi + aksiller lenf nodu metastazi

veya supraklavikiler lenf nodu metastazi
N3a: ipsilateral infraklavikiler lenf nodu metaastaziksiter lenf nodu metastazi

N3b: Klinik + radyolojik olarak gorulebilen ipsiletal internal mamarial lenf nodu

metastazi + aksiller lenf nodu metastazi
N3c: Supraklavikiler lenf nodu metastazi
Bdlgesel lenf nodlari: pN
pNx: Deserlendirilemeyen boélgesel lenf nodlar
pNO: Bolgesel lenf nodu metastazi yok

pNO(i-): Bolgesel lenf nodu metastazi ydkymiinohistokimyasal olarak negatif
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pNO(i+): Bolgesel lenf nodu metastazi yok, immumsbbkimyasal olarak pozitif,

ancak tumor infiltrasyon alami 2mm
pNO(mol-): Bélgesel lenf nodu metastazi yok, RT-P@&fgatif
pNO(mol+) Bolgesel lenf nodu metastazi yok, RT-R&Ritif
pN1mi: Mikrometastaz, tumor infiltrasyon alani 2@m ancaki 2 mm

pN1l: 1-3 aksiler lenf nodu tutulumu vel/veya klinkkeya radyolojik olarak
goruntilenemeyen ancak sentinel biyopside saptanternal mammrial lenf nodunda

mikrometastaz
pNla: 1-3 aksiller lenf nodu tutulumu

pN1lb: Klinik veya radyolojik olarak goruntilenemayencak sentinel biyopside

saptanan internal mammarial lenf nodunda mikrontetas

pNlc: 1-3 aksiller lenf nodu tutulumu ve klinik vekfa radyolojik olarak
goruntilenemeyen ancak sentinel biyopside saptanternal mamarial lenf nodunda

mikrometastaz

pN2: 4-9 aksiller lenf nodu metastazi veya aksilietulumu olmaksizin internal

mammarial lenf nodlarinda klinik ve radyolojik addrgorunttlenebilen tutulum
pN2a: 4-9 aksiler lenf nodu metastazi, en kicohkdutinfiltrasyon alani > 2 mm

pN2b: Aksiller tutulum olmaksizin internal mammaérianf nodlarinda Kklinik +

radyolojik olarak belirgin tutulum

pN3: 10 veya daha fazla aksiller lenf nodu metastaya infraklaviktler lenf nodu
metastazi veya klinik + radyolojik olarak belirgimernal mammarial lenf nodu metastazi +
en az 1 aksiller lenf nodu metastazi veya senhiyelpsi ile tanisi konan mikroskopik internal

mammarial lenf nodu metastazi + 3' ten fazla aksiéinf nodu metastazi

pN3a: 10 veya daha fazla aksiller lenf nodu metaga kiicik timor infiltrasyon alan

> 2 mm veya infraklavikuler lenf nodu metastazi

pN3b: Klinik + radyolojik olarak belirgin internahammarial lenf nodu metastazi + en
az 1 aksiller lenf nod metastazi veya sentinel fsyale tanisi konan mikroskopik internal

mammarial lenf nodu metastazi + 3' den fazla akddéinf nodu metastazi

pN3c: Supraklavikiler lenf nodu metastazi

31



Uzak metastaz: M
Mx: Degerlendirilemeyen uzak metastaz
MO: Uzak metastaz yok

M1: Uzak metastaz var

EVRE 0 Tis NO, MO
EVRE | T1, NO, MO

TO, N1, MO
EVRE IIA T1, N1, MO

T2, NO, MO

T2, N1, MO
EVRE IIB
T3, NO, MO

T0, N2, MO

T1, N2, MO

T2, N2, MO
EVRE IlIA

T3, N1, MO

T3, N2, MO

T4, herhangi bir N, MO
EVRE IIIB
Herhangi bir T, N3, MO

EVRE IV Herhangi bir T, herhangi bir N, M1

Tablo 2.2. Meme Kanserinde Evreleme Sistemi

TNM siniflamasinda ayni grupta olan timoarler farkiinik seyirler gosterebilmektedir.
Hastalgin prognozu ve tedaviye verdikleri cevap farkli laektedir. TNM sisteminin

meme Ca tedavi planlarindaki rolinin geceihii yitrmeye bglamasi alternatif ¢ozim
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araysina yolacti. Ayrintili molekuler analiz ile prognoz tahmininin guclene@e bireye
6zgu tedavi modellerini galirilecegi calismalara yonelinildi.ilk kapsamh ve @ir acan
girisim 2000 yilinda Perou ve arkaghkr tarafindan gercgelderilmistir (65).Daha sonraki
calismalarla sekillenerek gen ekspresyon profillerine gore; birfden farkh patolojik ve
klinik oOzellikler gbsteren ve yam sireleri acgisindan da farkh olan 5 ana grup
tanimland.(65,66)

1.Luminal A (hormon reseptér pozitif ve HER—2 negatif): Lumihé&cre benzeri grubunun
hepsi ER pozitiftir. Luminal A grubu en fazla ERspkesyonu gdsteren timorlerdir. En sik
gorulen ve reklrrens oraniningdic oldysu gruptur.

2. Luminal B (hormon reseptor pozitif ve HER-2 pozitif): Lumirgagrubu timorler luminal
gruba 6zgu genleri orta diizeyde eksprese ederaiabadHER?2 pozitiftir, p53 gen mutasyon
sikligi luminal A grubunda luminal B grubundan daha sikRekirrens orani luminal A
grubuna gore daha ytiksektir, hormonoterapi + kerapitden fayda gorur.

3. HER-2 poziti ER ve PR negatif yuksek grade’ li tumdr morfadapye sahiptir. Yiksek
oranda p53 mutasyonu gosterir, daha sik aksiémledu metastazi izlenir.

4. Basal-like/bazal/bazaloid(hormon reseptdr negatif ve HER-2 negatif, CK5&veya
EGFR-1 pozitiflgi): Bazal hiicre benzeri grubun %95’i ER negatifie %91'i ylksek
grade’dir (67).

5. Null tip veya siniflandirilamayanlar

Luminal hiicre benzeri kanserlerin dakan sg kalim oranlari, bazal hiicre benzeri
ve HER2+ timorlerin ise birden fazla ajanla yapn@&oadjuvan tedaviye daha yiuksek oranda

patolojik tam yanit verdikleri gosterilgtir (67,68).

2.9.MEME KANSERINDE TEDAVT:
2.9.1. Meme Kanserinde Cerrahi Tedavi
2.9.1.1. Radikal Mastektomi:

Tarihsel 6nemi ginda uygulama alani olan bir tedavi yontemgittgr. Girisim, tim meme
dokusu, pektoralis major ve mindr kasi ile birliktksiller dokunun ¢ikarilmasi esasina dayanir.
Kol 6demi, flep nekrozu ve hematomun fazla olmaskonstriksiyonun uygun olmamasi

nedeniyle giinimuzde, cerrahlari radikal mastektemigzaklgtirmistir.
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2.9.1.2. Modifiye Radikal Mastektomi:

Ik kez 1948'de Patey ve Dyson tarafindan yapiiimi69). Pektoralis majér ve minor
kaslari korunurken level 1 ve 2 koltuk alti lenteksiyonu ile birlikte tim meme dokusu ve
pektoral major kasinin fasyasinin ¢ikariimasi esegayanir. Rekonstriksiyon i¢in uygun olmasi,
morbiditenin digik olmasi, kozmetik yonden iyi sonuclar vermesighyat siresinin kisa olmasi

nedeniyle giderek radikal mastektominin yerini ghmi

Modifiye radikal mastektomi endikasyonlari:
1- Evre I-Il timorlerde
2-Evre Ill timorlerde (ancak m.pektoralis majoitesé olmayan ve kitlesel aksiller metastazi

olmayanlarda)

3- Degisik kadranlarda hast&in mamografik olarak saptanmasi durumlarinda
4- Konservatif tedavi ile emniyetli sinir@danamayan lezyonlarda

5- Buyuk timor, ancak kiicik memeye sahip olanlarda

6- Hastanin tercih etmesi durumunda

7-Gerek tumor buyukiil, gerekse lokalizasyon bakimindan, timor cikdtdeh sonra

kozmetik yonden uyguseklin s&lanamamasi durumunda

8- Tumorin yaygin intraduktal komponenti olmasi

9- Postoperatif donemde hastayi takip etme zarlun olmasi

10-Radyoterapiye kontrendike bir durumun olmasnitelik, ileri akciger hastagi)
11- Timorin 5 cm’den buyuk olmasi

12- Memeye daha 6nceden radyoterapi yagitimasi

13- Ciddi kollajen bir hastaiin varligi

14-Multifokal, multisentrik lezyonlarin olmasi ve amografide diffiz

mikrokalsifikasyonlarin bulunmasi hallerinde mogiradikal mastektomi (MRM) yapilabilir.

2.9.1.3.Simple Mastektomi

Meme bga, areola, meme cildinin bir kismi, meme dokusutamami ve pektoralis major
kasinin fasyasinin cikartiimasi basit mastektomidiyrica meme kuyrgunun diseksiyonu

sirasinda birkac¢ tane duzey-1 seviyesinde lenf Beziikartilabilir
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Simple mastektomi (SM) endikasyonlari:

1- Erken veya operabl meme kanserlerinde primer temarak

2- MKC yapilanlarda gejen niksler veya yeni adan karsinomlarda

3- ileri evre meme kanserlerindesgan kalitesini arttirmak igin (tuvalet mastektomisi)

4- Yagllarda veya ameliyat riski olan, aksillasi negagién¢ hastalarda ve bazi

olgularda proflaktik amacla yapilabilir.

2.9.1.4. Profilaktik Mastektomi:

Endikasyonlar (70);

A) Meme kanseri olmayan hastalarda bilateral praftakastektomi endikasyonlari;
-Bilateral multifokal DCIS varfi

-Tek tarafll DCIS veya LCIS ile birlikte kgrmemede atipik duktal hiperplazi (ADH)
-Bilateral ADH ve premenopozal 1.derece meme kéireaaba

-Bilateral orta ve yuksek riskli proliferatif mensokusu ve 2 veya daha fazla 1. Derece
akrabada premenopozal bilateral meme kanseri bidanm

-Yukaridaki seceneklerden birisi ile birlikte BREIAgen mutasyon vagh

B) Meme kanserli hastalarda kamemeye profilaktik mastektomi endikasyonlari;
-Diger memede DCIS, LCIS veya ADH vauili

-Bir veya daha fazla birinci derece akrabada mkamseri varig

-Bu iki faktorun birlikte olmasi

2.9.1.5. Subkutan Mastektomi:

Estetik gorinim icin meme derisi ve rebm areola kompleksinin birakilarak
sadece deri altt meme dokusunun meme alt kiyisigaa@rek ¢ikariimasi yontemidir. Daha
cok proflaktik mastektomi icin kullanilr.
2.9.1.6. Kurtarma (Salvage) Mastektomi:

Kurtarma mastektomisi daha once koruyucu tedavilyap hastalarda niks veya
ayni memede yeni kanser gélii zaman yaplilir. Eer, ilk tedavide aksiller diseksiyon veya
aksillaya radyoterapi uygulangnse girgim total mastektomgeklinde yapilir.

2.9.1.7. Meme Koruyucu Cerrahi:

MKC, memenin butinilinin korunmasi ve timorlt dokunun cevrglaa dokuyla
birlikte cikarilmasini amaclar. Meme koruyucu chrrumpektomi, segmental rezeksiyon,

kadranektomi ve tilektomi tekniklerinin hepsined&n verilen ortak addir.
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-Segmentel Mastektomi: Tumor Gzerindeki kiicUk gercasi ve timor dokusu ile

etrafinda sglam cerrahi sinir ggayacak meme dokusunun c¢ikariimasidir.

-Lumpektomi: Meme kanseri en az 1 cm’lik bir tengerrahi sinir elde etmeye

yetecek kadar normal goriinimli meme dokusuylakberieksize edilir.

-Kadranektomi: Tamaorin bulungu meme kadraninin Gzerindeki deri ve altindaki

pektoral faysa ile ¢ikariimasidir.
-Tilektomi: Kitlenin etrafindaki meme dokusuylalidte geni sekilde ¢ikarilmasidir.
MKC karari verilirken g6z 6ntinde bulundurulmasied@n énemli hususlar:
1- Hastanin tercihi
2- Tibbi nedenler
3- Kozmetik sonuclar
4- Hastanin ya
5- TUmo6rin boyutu ve sayisi
6- Aksiller lenf nodlarinin durumu
7- Histopatolojik bulgular
9- Mamografik bulgular
10- Postoperatif radyoterapi
11- Adjuvan kemoterapi ve hormonoterapi

Meme koruyucu cerrahi tedavinin gmlesindeki en 6nemli etken, mastektominin
hastalar tarafindan reddedilmesi oktun. Gerek sistemik tedavideki ve radyoterapideki
gelismeler, gerekse erken tani olanaklarininsaiie meme koruyucu cerrahi tedaviye uygun
olgularin oransal olarak agtida rol oynamgtir. MKC yapilms tum hastalarda postoperatif
meme ginlamasi yapilmasi standart bir uygulamadir. MKQrasl radyoterapinin lokal

kontrol ve sgkalima olan katkisi randomize gahalarla gosterilngtir(71,72).

2.9.1.8. Mastektomi Sonrasi Komplikasyonlar

A) Erken komplikasyonlar

a) Pnomotoraksinterkostal aralikta kanama kontrolu yaparken patygtevranin delinmesi

sonucu olgur.
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b) Infeksiyon: Enfeksiyona hazirlayici etken olarakriilgas, uzun siren drenaj, kot
beslenme, diyabet ve seroma sayilabilir. Etkenatlaan ¢ok stafilokok ve streptokoklara
rastlanmaktadir.

c) Cilt nekrozu: Yara kenari ve fleplerde gorulebiNeden olarak cilt fleplerinin ince olarak
hazirlanmasi, ameliyat sonrasi flepler Uzerinelsakidaj ve diyabet sayilabilir.

d) Seroma (Lenfosel): Mastektomi sonrasi sik géréd@mplikasyonlardan biridir.

e) Sinir hasari: N. Thoracicus longus’ un kesilmediapula alata o#masina, N.
Toracodorsalis’ in kesilmesi kolun addiksiyon veragasyon hareketlerinde kisitlanmaya

neden olur.
B) Ge¢ komplikasyonlar

a) Lenfédem: Mastektomi sonrasi % 4-30 oranindailjé73) Lenfodem olgumunda
koltuk altina radyoterapi almasi, aksillar veniplgk bir sekilde diseke edilmesi, enfeksiyon
gelismesi, lenfatik vendz tgantilarin azlg neden olarak gdsterilebilir.

b) Post mastektomiga: interkostobrakial sinirin kesilmesine gaolarak g@us duvarinda
agri hissedilir, bazen sinir ucunda nérinom geli

2.9.1.9. Cerrahi Uygulanmayan Hastalar :

Meme kanseri vaginda hastalik bazen inoperabl kabul edilir ve bruthda hastaya
radyoterapi ve kemoterapi uygulanabilir. Ancak teda iyi yanit alinan hastalarda daha
sonra cerrahi yontem uygulanabilir, bu nedenle giiide inoperabl teriminden c¢ok

kurabilite kavrami daha ¢ok kullaniimaktadir.
Columbia Siniflamasina Gdrmperabilite Kriterleri (74)
-Meme derisinin 1/3'den daha fazlasini tutan 6dem,
-Satellit deri nodulleri,
-Inflamatuar tipte meme kanseri,
-Kanitlanmg supraklavikiler lenf nodu metastazi,
-Parasternal timor nodulleri,
-Kol 6demi,
-Uzak metastazlar,
-Lokal yayilima ait k6t bulgulardan en az 2 vewghal fazlasinin olmasi
-Deri Ulserasyonu,

-Meme derisinin 1/3'ten daha azini tufaem,
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- Tumorin géiis duvarina solid fiksasyonu,
- Aksillada boyu 2.5 cm ve Uzerindekpigalenf nodlarinin var,

- Aksiller lenf nodlarinin cilde veyardeleki yapilara fiksasyonu olarak belirtilgni
2.9.1.10. Aksiller Dgerlendirme

Aksiller dgerlendirme meme kanseri tedavisinin ayrilmaz bgesidir. Aksiller

deserlendirmenin amaci:
1-Prognostik geerlendirme
2-Evreleme
3-Tedavi planlamasi
4-Lokal kontrolu ggamak
5-Olasi ggkalim etkisidir.

Meme kanserinde aksillanin durumu en énemli progniaktordir (67,68).0n yillik
sgzkalim nod negatif hastalarda %70, 1-3 lenf nodutgadanlarda % 40 ve 4 ve daha fazla
lenf nodu pozitiflgi olanlarda %20 olarak saptargtm (75).Lenf nodlarinda tutulum olmasi
ve tutulan lenf nodu sayisi adjuvan kemoterapi Vg/&karar vermekte kullanilan prognostik
faktorlerdir. Aksillada metastatik lenf nodu samt@mnda bu lenf nodlarinin c¢ikariimasi

hastalgin lokal kontroli agisindan ¢ok énemlidir.

Aksiller dgerlendirmenin amaglari dikkate aligthda, bu amagla kullanilacak
yontemin sahip olmasi gereken oOzellikler de kepuhitien sekillenmektedir. Kullanilacak
yontem aksilladaki lenf nodlarinin durumunugdduk orani ¢cok yuksek olacak bicimde
ortaya koyabilmeli ancak motalite, morbidite ve iyeti disik olmaldir. Aksiller
deserlendirme amaciyla klinik gerlendirme, mamografi, aksiller USG, PET,
immunosintigrafi, sampling, ALND, SLNB gibi yonteerl kullaniimstir. Fizik muayene
sonucunda yapilan klinik evrelendirmede timor igadig distnilen lenf nodlarinin % 22-
45’'inde patolojik inceleme sonucunda metastatikuklar saptanngtir. Baska bir ¢calsmada
fizik muayene sonucunda yaplpozitiflik orani %27, yank negatiflik orani %39 olarak
bildirilmistir. Sonuc¢ olarak klinik muayene tek doaa aksiller dgerlendirme yapmakta
yetersiz ve guvenilmezdir. Aksillanin USG ile gaelendiriimesinde aksiller lenf nodu
metastaz! icin duyarlgh %56-72 arasinda, 6zgUia ise % 70-90 arasinda glgnektedir
(76).PET ise lezyon boyutu kiculdikce givengiri yitirmektedir. Radyolojik yontemlerin
hi¢ birisi lenf nodlarinin histolojik incelemesidar etkin ve dgru sonuglar vermemektedir.
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Aksiller degerlendirme yontemleri:

Gunumuzde histolojik gtamaya dayali ALND ve SLNB aksiller gerlendirmede
kullanilan rutin yontemlerdir. ALND’un neden olgu komplikasyonlar ve mobidite
nedeniyle gereksiz ALND’u engelleyecek morbiditd&sik aksiller dgerlendirme yontemi

arayslari devam etmektedir.
a.Aksiller Lenf Nodu Diseksiyonu (ALND):

Gunumuzde ALND Klinik ve radyolojik olarak aksillgsozitif olan, SLNB sonucunda
lenf nodu metastazi saptanan ve SLNBab&iz olan hastalarda uygulanmaktadir. Zaman
icinde ALND endikasyonlarinin sinirlandiriimasi yaaa diseksiyon gesligi de duzey 1-2-
3'den dizey 1-2 haline dostiirGimsttr. En sik tutulan lenf nodlari dizey I'de yerrlal.
Aksillasi pozitif olan hastalarin %90’dan fazlasandizey | lenf nodlarinda tutulum vardir.
Bu hastalarin % 60'Inda ise sadece dizey I'de unius6z konusudur.Dizey I-Il ALND ile
lokal niks oranlari oldukca liiktir (77).Aksillanin  durumunun gkl olarak

deserlendirilebilmesi icin en az 10 lenf nodunun c¢tkarasi dnerilmektedir (78).

NSABP - 04’e gbre ALND’nun gecikmpiolarak yapilmasi erken yapilmasina gore
sggkalimi anlamli olarak etkilememekte ve lokorejyoniedntrolde ise hafif bir ari
sgglamaktadir (55).ALND’un lenf nodu tutulumu olan hkelarda lokal niksl azal
bildirilmi stir (79).

ALND komplikasyonlari:

Komplikasyonlar omuz hareketlerinde kisithhk, @&al 6dem, @, hissizlik-
karincalanma hissi ve gugcsuzliktir (80). ALND ssenmazun donem sekeller arasinda hayat
kalitesini en fazla bozan kolda lenfédemdir. Lerddd hastanin hayatinin herhangi bir
doneminde, minor bir travmanin tetiklemesi ile gilir. ALND gengliginin, pozitif lenf
nodu sayisinin ve radyoterapi yapilip yapiingadn komplikasyon oranlarini etkilediileri
surtlmektedir. ALND genel anestezi gerektirir, drkallanilmasi gerekir, @ ve omuz
hareketlerinde kisitlilk nedeniyle normal hayatdnid gecikir. ALND sirasinda gelen
cerrahi komplikasyonlar ise aksiller ven yaralanmmasombozu ve aksillada yer alan

sinirlerde yaralanmalardir.
b. Sentinel Lenf Nodu Biyopsisi :

ALND klasik olarak hastagin evrelendiriimesi, prognoz tayini, lokal timor

kontrolini sglamak ve adjuvan tedaviye yon vermek amaciyla wymubktadir. T1/T2
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tumoru olan hastalarin yakl& olarak %70’'inde ALND’nu sonrasi histopatolojikceleme
negatif olmaktadir (81).Son yillarda yapilan galalar gostermstir ki SLNB gibi daha
konservatif girgimler sayesinde de aksillayi gia olarak evrelendirmek mimkin olmaktadir.

Aksillasi negatif olan hastalarda ALNDk&l niks ve ggkalim acgisindan avantaj
sgzlamamaktadir. ALND’dan daha az invazif bir yontedaro SLNB bu sayede aksiller
deserlendirmede yerini alngtir. Dlzey 3’'de skip metastaz orani %2-3 @ducindizey 1-2
ALND yapilanlarda yalanci negatiflik orani % 2-8id SLNB yalanci negatiflik orani da %
2-5 arasindadir (82).

Sentinel lenf nodu primer tumoérden ayrilip lenfatiglagima katilan hicrelerin ilk
ulastigi lenf nodu ya da lenf nodu grubudur (8g8gm sadece bu lenf nodu grubunun
cikariimasini icermektedir. Sentinel lenf nodudpygisinde amag Ozetle; primer timdorun
drene oldgu ilk lenf nodunu dgru olarak tespit etmek, cerrahi olarak cikarmakiasiaz
olup olmadgini dgzru olarak saptamak, metastaz yoksa diseksiyonuasdmmaktir. SLN

pozitif gelenlerde ise tamamlayici ALND yapilmaktad
SLNB igin kullanilan yontemler:

Vital boyalar: Primer timor cevresine, subareolar veya areoldimdranjekte edilen
boyanin timor hcreleri ile ayni lenfatik yolu larlarak ayni lenf noduna giaasi ve

SLN’nu gozle gérunebilecejekilde boyamasi esasina dayanir.

Radiofarmasoétikler: Primer tumor, areola cevresi ya da biyopsi kavitgsiresine
enjekte edilen radiofarmasotik lenfatik dotaa girip SLN’nda tutulurintraoperatif Gamma
prob yardimiyla radyoaktivitenin en yiksek saptgnédksiller lenf nodu boélgesi SLN olarak

kabul edilir ve ¢ikarilir.
SLNB komplikasyonlari:

SLNB’den sonra kolda hissizlikga, lenfodem ve omuz ekleminde hareket kisglli
gibi yakinmalarinin gejme olasilgl vardir. Ancak ALND’a oranla daha az ofglu

gosterilmitir ve hastalarin gunlik hayata uyumu daha kolena&tadir.
2.9.2. Meme Kanserinde Radyoterapi

Meme Ca’nin multimodel tedavisinde radyoterapinyai tedavi veya adjuvan tedavi
olarak 6nemli bir yer tutmaktadir. Radyoterapinamhlokal kontrolu arttirgg, hem de genel
sggkalimi uzattg bildiriimektedir. Bu durum, hem MKC, hem de madteni sonrasi yapilan

radyoterapi icin gecerlidir. Evre | ve evre Il merkanserlerinin meme koruyucu cerrahi
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tedavisinde postoperatif radyoterapi ile birlikiadikal cerrahi tedavilerle benzer oranda

toplam sgkalim olasilg bildirilmektedir.(84)

2.9.3. Meme Kanserinde Kemoterapi:

Evre I-lll meme kanseri ameliyati sonrasi adjuvaemkterapi kullaniimasini
belirleyen paremetreler, aksiller lenf nodu dururtitmor boyutu, yg menopozal durum,

Ostrojen, progesteron reseptdr durumu ve tiumorédegderecesidir.

2.9.4. Meme Kanserinde Endokrin Tedavi
a) Antidstrojen tedavi:

Iyi diferansiye duktal ve lobiiler invaziv kansene®90’dan fazlasinda hormon
reseptorleri saptanir. Tamoksifen en sik kullandaiostrojen ilactir. Antiostrojen etkisini
sitozoldeki ER’Une bglandiktan sonra meme dokusuna Ostrojersigiriengeller. Ozellikle
hormon duyarli erken evre meme kanserinde cerrahiasi adjuvan tedavi ve ileri evre

meme kanserinde palyatif amacl olarak kullanilradkt (85).

Tamoksifen kullaniminin uzun vadeldengérilen riski endometrium kanseridir. Bu
ylizden tamoksifen tedavisi genellikle 5 yil sonesikr. Onceden antiéstrojene maruz kalan
kadinlarda tavsiye edilen ikinci secenek hormoravédri ise, menopoz sonrasi kadinlar igin
aromataz inhibitérleri, menopoz 6ncesi kadinlan igrogestinler, androjenler ya da yuksek

dozda dstrojen yer alir (86).
b) Aromataz inhibitorleri:

Aromataz enzimi; androjen, androstieore ve testesteronu Ostrojene ceviren bir
enzimdir. Bu nedenle aromataz inhibitorleri memendai tedavisinde kullanilir (87).
Premenopozal kadinlarda over hiperstimuilasyonurdemenlduklarindan kullaniimazlar.
Postmenopozal hastalarda aromataz inhibitorleri heetastatik hastalikta ve hem de

tamoksifenden daha etkin gozikmektedir (88).
c) Ostrojenler:

ER’lerini §gal ederek ostrojen etkisini azaltir. Uzun suremkolojik dozda
kullanilmasi sivi retansiyonu, tromboembolik korkpsiyonlarda artma, stres inkontinans ve

cekilme kanamalarina neden ofducin ginimuzde kullaniimamaktadir.
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d) Androjenler:

Androjen reseptorleringgal ederek 6strojen ve etkisinde azalmaya nederiaolu
Ostrojenden daha az etkilidir.

e) Progestinler:

Progestinlerin anti-tumér etkisi tamamiyla anlaamakla beraber, ER ve PR
azalmasina katki 8kdigl, Ostrojen Uretiminde baskilanma yafgattve artmg Ostrojen
dongusune sebep olglu belirtiimektedir (89).

f) Antiprogestinler:

Progesteron ostrojen kadar meme epitelinin pmaigigonunu stimile eder, bu etkisi

nedeniyle antiprogesteron tedavisinin meme kansdavisinde etkili oldgu disuntlmstar.
2.9.5. Anti-HER2/neu Antikor Tedavisi

Her-2/neu eksprese eden tumorl olan hastalardeekaliger hastalara gore daha
agresif seyretmektedir, ayrica hastaliksi ls@im da kisadir (90). ilk FDA onay! algniac
olan Trastuzumab, Her-2/neu proteinineskaelistirilen bir murin-insan kimerik monoklonal
antikordur. Her-2/neu sari ekspresyonu olan meme kanseri olan hastalakcantedavisi

(trastuzumab) eklenmesinden yarar gérirler (91).
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lll. MATERYAL VE METOD

Bu caymada Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakultesi GeDetrahi klinginde
2005 ve 2014 yillari arasinda meme kanseri nederayheliyat edilen ve hastanemizde
mamografi filmi ¢cekilm§ olan 467 hastanin kayitlari retrospektif olarateiendi. Cakmaya
18 ya alti hastalar, erkek hastalar ve mamografi somungla standardizasyon @amak
amaciyla hastanemizde mamografi filmi ¢cekilmeyestdlar dahil edilmedi.

Hastanemizde c¢ekilen mamografi filmlaki yonli standart mamogramliari
(mediolateral oblik ve kraniokavdal ) icermekteyidiamografi filmleri deneyimli radyologlar
tarafindan dgerlendirilerek mamografik meme §onluklari Amerikan Radyoloji Koleji
tarafindan 1993 yilinda mamografi bulgularinin rgoumasinda kullanilan terminolojiyi
standardize etmek amaciyla kabul edilen * Breasiding Reporting and Data System *' (BI-
RADS ) tanimlama sistemi ile 4 gruptaggdendirildi.

Hastalarin demografik bilgileri, hastanizde cekilmi olan mamografi sonuclari ve
ameliyat piyesi patoloji sonuclari detayl olarakcelendi. Hastalarin yg aile Oykusu,
menapoz durumu tumorlerin histolojik tipi, boyutgrade’i, lenfovaskiler invazyonu |,
Ostrojen ve progesteron reseptoérlerinin durumupeB® pozitifligi detayl olarak incelenerek
kaydedildi.Hormon reseptér durumu ve c-erb-B2 pfiziine gbre hastalar Luminal A
(hormon reseptor pozitif, c-erb-B2 negatif ) ,LuadiB (hormon reseptor pozitif, c-erb-B2
pozitif ), triple negatif (hormon reseptér negatiferb-B2 negatif ), Her2 overekspresyonu
(hormon reseptor negatif, c-erb-B2 pozitif ) olmiaere 4 subgruba ayirildi.

Hastalarin @erlendirilen 0zellikleri, patoloji raporlart ve naoloji raporlar
bilgilerinin oldusu hasta kayitlarindan ve OMU Tip Fakiiltesi Hastan&smasyon sistemi

(Nucleus) kayitlarindan elde edilgtir.

ISTATISTIKSEL ANAL iZ:

Kagilastirilacak deiskenler Statistical Program for Social Science (SP$%.0
versiyonu programindan yararlanilarak bilgisayaagydedildi. Kategorik olan veriler sayi,
yuzde olarak ifade edilirken 6lcimle elde edilenilee ortalama + standart sapma olarak
ifade edildi. Cakma verileri dgerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodiariOrtalama,
Standart sapma) yani sira niteliksel verilerinskagtiriimasinda Ki-Kare testi, nimerik
verilerin kasllastirlimasinda Mann-Whitney-U testi kullanildi. P<08. anlamlilik duzeyi

olarak kabul edildi.
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V. BULGULAR

Meme kanseri nedeniyle hastanemizdeligat edilen ve hastanemizde mamografi
filmi ¢cekilmis olan toplam 467 hastanin kayitlan retrospektdrak incelendi. Hastalarin
meme ygunluklari BI-RADS tanimlama sistemine gore tip % yokudan zengin meme, tip
2 ya ve fibroglanduler doku iceren meme, tip 3 hetaralens meme yapisi ve tip 4 ¢cok dens
meme yapisi olmak tzere 4 ana gruba ayrilarakendel

Calbmamiza dahil edilen 467 hastanin memeuuklari BI-RADS tanimlama
sistemine gore siniflandiriginda 120 (%25.7) hasta BI-RADS 1, 185 (%39.6) h&dta
RADS 2, 107 (%22.9) hasta BI-RADS 3 ve 55 (%11.&jth da BI-RADS 4 Kkategorisinde

bulunmaktaydi.

200-
150
B BI-RADS 1
1001 EBI-RADS 2
OBI-RADS 3
50, B BI-RADS 4

BI-RADS 1 BI-RADS 2 BI-RADS 3 BI-RADS 4

Grafik.4.1:hasta dagilimi

Calsmaya katilan hastalarin ortancasly®0 (23-87 ), ortalama ya 51.23
(5S=12.05) olarak hesaplandi. Hastalar 40ata, 40-49 ya arasl, 50-59 yaarasi, 60 yave
Ustt olmak Uzere yhrina gore 4 gruba ayrildi ve mamografik gyoluklarina gore
karsilastirildi. Hastalarin 79'u (%16.9) 40 yaltinda, 154’0 (%32.9) 40-49 yarasi, 121'i
(%25.9) 50-59 y@arasi, 1130 (%24.1) 60 yave Uzerindeydi. 40 yaaltindaki hastalarin
10'u (%12.7) BI-RADS 1, 21'i (%26.6) BI-RADS 2, 28’ (%32.9) BI-RADS 3, 22’si
(%27.8) BI-RADS 4 meme yapisinda iken 6@ ya tstinde ki hastalarin 53’0 (%46.9) BI-
RADS 1, 44l (%38.9) BI-RADS 2, 12'si (%10.6) BI-R¥S 3, 4'l (%3.5) BI-RADS 4 meme
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yapisinda tespit edilitir. Yapilan istatiksel cajmada yala birlikte meme ygunlugunun

azaldgl goruldia ve anlamli bulundu. (p<0.01, tablo 4.1)

Yas BIRADS 1 | BIRADS 2 | BIRADS 3 | BIRADS 4 | Toplam p

40ya | 10 (% 12.7)| 21 (% 26.6) | 26 (% 32.9)| 22 (% 27.8)| 79
alti

40-49y | 25 (% 16.2)| 63 (% 40.9)| 42 (% 27.3)| 24 (% 15.6) | 154

<0.01
50-59y | 32 (% 26.4)| 57 (% 47.1)| 27 (% 22.3)| 5 (% 4.1) | 121

60ya |53 (% 46.9)| 44 (% 38.9)| 12 (% 10.6)| 4 (% 3.5) 113
ve ustl

Toplam| 120 185 107 55 467

Tablo 4.1: Ya gruplari ve mamografik ymnluk kagilastirmasi.

Hastalar menapoz durumuna gore premeahpe postmenapozal olarak ikiye ayrildi.
Hastalarin 173" 0 (% 37.1) premenapozal, 294'U(%9b2ostmenapozal dénemdeydi.
Premenapozal donemdeki hastalarin % 13.3'0 BI-RAD%34.1'i BI-RADS 2, %31.8'i BI-
RADS 3, %20.8'i1 BI-RADS 4 meme yapisindayken, pastapozal donemdeki
hastalarin %33'U0 BI-RADS 1, %42.9'u BI-RADS 2, %1'8i BI-RADS 3 ve %6.5'u BI-
RADS 4 meme yapisindadir. Yapilan istatiksel sgahida premenapozal dénemdeki meme
kanseri vakalarinin meme §anluklarinin postmenapozal donemdeki hastalara gétea
fazla oldgu goruldu ve istatiksel olarak anlamli bulundu. @, tablo 4.2)
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Menapoz BI-RADS 1| BI-RADS 2 | BI-RADS 3 | BI-RADS 4 | Toplam| p
Postmenapozal 97 (%33) | 126 (%42.9) 52 (%17.7)| 19 (%6.5) 294

<0.01
Premenapozal| 23 (%13.3) | 59(%34.1) | 55 (%31.8) | 36 (%20.8) | 173
Toplam 120 185 107 55 467

Tablo 4.2: Menapoz durumu ve mamografilgyoluk kasgilastirmasi.

Hastalar 1. veya 2. derece yakinlarimeeme kanseri 0ykisu olmasi durumuna gére
aile 6ykusu pozitif ve aile 6ykusu negatif olmaleie 2 gruba ayrildi. 68 (%14.5) hastanin 1.
veya 2. derece yakininda meme kanseri oykisu vaB®én(%85.5) hastada aile 6ykusu
mevcut dgildi. Aile 6ykusu olan hastalarin 16’sin da (%23%3me yapisi BI-RADS 1, 26'sI
(%38.2) BI-RADS 2, 17’si (%25) BI-RADS 3, 9'u (%23.BI-RADS 4 olarak tespit edildi.

Yapilan istatiksel cajmada aile oOykidsunin meme ggmluk gruplari arasinda fark

gostermedii bulundu. ( p=0.92, tablo 4.3)

Aile oykusu BI-RADS 1 | BI-RADS 2 | BI-RADS 3 | BI-RADS 4 | Toplam| p
Aile 6ykusu 16 (%23.5) | 26 (%38.2) | 17 (%25) |9 (%13.3) 68
(+)

0.92
Aile 6ykusu 104(%26.1)| 159 (%39.8)| 90 (%22.6) | 46 (%11.5) | 399
()
Toplam 120 185 107 55 467

Tablo 4.3: Aile 6ykiisti ve mamografik anluk kagilastirmasi.
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Cabmaya katilan hastalarin patoloji raporlari incetekepatoloji tiplerine goére
siniflandiriidi. Buna gore 467 hastanin 409’'unu %83 invaziv duktal karsinom, 17’sini
(%3.6) invaziv lobuler karsinom, 21'ini (%4.4) dak karsinoma instu ve kalan 20’sini de
(%4.2) dger patolojik tipler (papiller ca. , noroendokrima.c,apokrin ca. , musindz ca. ,
lobuler karsinoma instu) ojturmaktaydi. Yapilan istatiksel cginada patolojik tiplerin

mamografik ygunluklar arasinda bir fark adturmadgi goruldd. (p=0.33, tablo 4.4)

Patoloji BIRADS 1 | BIRADS 2 | BIRADS 3 | BIRADS 4 | Toplam p
Invaziv 108 161 92 48 409

duktal ca. | (% 26.4) (% 39.4) (% 22.5) (% 11.7)

Invaziv 3(%17.6) | 8(%47.1)| 6 (% 35.3)| 0 (% 0) 17

lobuler

ca. 0.33
Duktal 2 (% 9.5) 8 (% 38.1) | 6 (% 28.6) | 5(% 23.8) |21

karsinoma,

instu

Digerileri | 7 (% 35) 8 (% 40) 3 (% 15) 2 (% 10) 20

Toplam 120 185 107 55 467

Tablo 4.4: Patolojik tani ve mamografikgumluk kagilastirmasi

Cahmamiza katilan hastalarin patoloji raporlari inoekek timoér boyutlari
belirlendi. Insitu karsinomlari hari¢ tutarak kalan 446 invaianser vakasini TNM
siniffamasina uygun olarak T 1, T 2 ve T 3 tungéklinde siniflandirdik ve mamografik
yogunluklarla kagilastirdik. 446 invaziv meme kanseri hastasinin 238652.6) T 1 timor,
188’1 (%42.1) T 2 tumor, 23’0 (% 5.1) T 3 tumoér hokarina uygun oldgu belirlendi.
Yapilan istatiksel cagmada tiumor boyutunun mamografikggmluklar arasinda anlamli bir

fark olusturmadgi gorildu. (p=0.56, tablo 4.5)
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Tumor | BIRADS 1 | BIRADS 2 | BIRADS 3 | BIRADS 4 | Toplam p
boyutu
T1 65 (%27.6) | 79 (%33.6) | 61 (%25.9) | 30 (%12.7) | 235
T2 50 (%26.5) | 85 (%45.2) | 37 (%19.6) | 16 (%8.5) | 188 P=0.056
T3 3 (%13) 13 (%56.5) | 3 (%13) 4 (%17.4) |23
Toplam| 118 177 101 50 446

Tablo 4.5: Tumor boyutu ve mamografikggmluk kagilastirmasi

Cabmaya katillan hastalarin patolojik tiumor gradeleelendi. Hastalarin 54’0
(%11.5) grade 1, 241'i (%51.6) grade 2, 172'si (“83@rade 3 olarak belirlendi. Yapilan

istatiksel

cagmada tumor

gostermedii bulundu. (p=0.23, tablo 4.6)

grade’nin  mamografik gmnluk gruplari

arasinda fark

Grade | BIRADS 1 | BIRADS 2 | BIRADS 3 | BIRADS 4 | Toplam p
Grade 1| 10 18 16 10 54
(%18.5) (%33.3) (%29.6) (% 18.5)
Grade 2| 67 91 57 26 241 0.28
(% 27.8) (%37.8) (%23.7) (%10.8)
Grade 3| 43 76 34 19 172
(%25) (% 44.2) (% 19.8) (%11)
Toplam | 120 185 107 55 467

Tablo 4.6: Tumor grade’i ve mamografikguinluk kagilastirmasi
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Calhmaya katilan hastalarin patoloji raporlari incetekelenfovaskiler invazyon
pozitif ve lenfovaskiler invazyonu negatif olmaketz iki grup olgturuldu. Hastalarin
208'inin (%44.5) lenfovaskuler invazyonu mevcut nk€59'unun (%55.4) lenfovaskuler
invazyonu yoktu. Lenfovaskiler invazyonu (+) olaastalarin 56’s1 (%26.9) BI-RADS 1,
83'U (%39.9) BI-RADS 2, 46'sI (%22.1) BI-RADS 3, '83(%11.1) BI-RADS 4 meme
yapisinda iken lenfovaskiler invazyonu (-) olant&lasin 64’G (%24.7) BI-RADS 1, 102’si
(%39.4) BI-RADS 2, 61'i (%23.6) BI-RADS 3, 32'si (22.4) BI-RADS 4 meme yapisinda
oldugu belirlendi. Yapilan istatiksel camada lenfovaskiler invazyonun mamografik
yogunluk gruplari arasinda anlamli bir fark glurmadgi bulundu. (p= 0.92, tablo 4.7)

Lenfovaskuler | BI-RADS 1 | BI-RADS 2 | BI-RADS 3 | BI-RADS 4 | Toplam| p
invazyon (lvi)
Lvi (+) 56 (%26.9) | 83 (%39.9) | 46 (%22.1) | 23 (%11.1) | 208

0.92
Lvi (-) 64 (%24.7) | 102 (%39.4)| 61 (%23.6) | 32 (%12.4) | 399
Toplam 120 185 107 55 467

Tablo 4.7: Lenfovaskuler invazyon ve mamografigyoluk kagilastirmasi.

Calmamiza katilan hastalar hormon reseptor pozitétikize c-erb-B2 (her/2-neu)
pozitifliklerine gore 4 ana grupta toplanarak irecedi. Buna gore 255 hasta (%54.6) luminal
A (hormon reseptor pozitif, c-erb-B2 negatif ), ldsta (%22.4) luminal B (hormon reseptor
pozitif, c-erb-B2 pozitif ), 56 hasta (%11.9) tephegatif (hormon reseptor negatif, c-erb-B2
negatif) ve 51 hasta (%10.9) her2 overekspresyomouga dahil oldu.

Luminal A (+) olan 255 hastanin 7§%i29.8) BI-RADS 1, 105'i (%41.2) BI-RADS
2, 49'u (%19.2) BI-RADS 3, 25'i (%9.8) BI-RADS 4 me yapisindaydi. Camamizda
luminal A pozitifligi dusik mamografik ygunlugu olan hastalarda daha fazla gorignvié
yapilan istatiksel ¢calmada luminal A reseptdr yapisinin mamografikgwyauk gruplari

arasinda anlamli bir gki olusturdugu tespit edilmgtir. (p= 0.02, tablo 4.8)
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Luminal A | BIRADS 1 | BIRADS 2 | BIRADS 3 | BIRADS 4 | Toplam p
Pozitif 76 (%29.8)| 105 (%41.2)| 49 (%19.2) | 25 (%9.8) | 255

0.02
Negatif 44 (%20.8)| 80 (%37.7) | 58 (%27.4) | 30 (%14.2)| 212
Toplam 120 185 107 55 467

Tablo 4.8: Luminal A ve mamografik ganluk kagilastirmasi.

Luminal B (+) olan hastalarin 20’si 199 BI-RADS 1, 42'si (%40) BI-RADS 2,
26's1 (%24.8) BI-RADS 3, 17’si (%16.2) BI-RADS 4 me yapisindaydi. Yapilan istatiksel
calismada luminal B grubunun mamografikgyaluk gruplar arasinda anlamh bir fark

olusturmadgi bulundu. (p=0.189, tablo 4.9)

Luminal B | BIRADS 1 | BIRADS 2 | BIRADS 3 | BIRADS 4 | Toplam p
Pozitif 20 (%19) | 42 (%40) 26 (%24.8) | 17 (%16.2)| 105

0.189
Negatif 100(%27.6)| 143 (%39.5)| 81 (%22.4) | 38 (%10.5)| 362
Toplam 120 185 107 55 467

Tablo 4.9: Luminal B ve mamografik gonluk kagilastirmasi
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Triple negatif olan hastalarin 13'0233%@2) BI-RADS 1, 21'i (%37.5) BI-RADS 2,
13’0 (%23.2) BI-RADS 3 ve 9 ‘u (%16.1) BI-RADS 4 me yapisinda olup yapilan istatiksel

calsmada triple negatiflik mamografik ganluk gruplari arasinda anlamh bir fark
olusturmamstir. (p=0.747 ,tablo 4.10)
Triple (-) | BIRADS 1 | BIRADS 2 | BIRADS 3 | BIRADS 4 | Toplam p
Triple (-) | 13 (%23.2)| 21 (%37.5) | 13 (%23.2) | 9 (%16.1) | 56
0.747
Triple (-) | 107(%26) | 164 (%39.9)| 94 (%22.9) | 46 (%11.2)| 411
degil
Toplam 120 185 107 55 467

Tablo 4.10: Triple negatiflik ve mamografik anluk kagilastirmasi

Her2 overekspresyonu grubunda olarh&dtanin 11'i (%21.5) BI-RADS 1, 17’si
(%33.3) BI-RADS 2, 19'u (%37.2) BI-RADS 3, 4’4 (98j.BI-RADS 4 meme yapisinda
tespit edilmgtir. Yapilan istatiksel cagmada Her2 overekspresyonu grubunun mamografik

yogunluk gruplari arasinda anlamli bir fark glurmadgi goralmitar. (p=0.07, tablo 4.11)

Her2 BIRADS 1 | BIRADS 2 | BIRADS 3 | BIRADS 4 | Toplam p
overeksp.
Pozitif 11 (%21.5)| 17 (%33.3) | 19 (%37.2) |4 (%7.8) |51

0.07
Negatif 109(%26.2) 168 (%40.3)| 88 (%21.1) | 51 (%12.2)| 416
Toplam 120 185 107 55 467

Tablo 4.11: Her2 overekspresyonu ve mamografggupduk kagilastirmasi
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Yas <0.01
Menopoz <0.01
Aile dykusu 0.92
Patolojik tipi 0.33
Patolojik tumor evresi (boyut) 0.06
Grade 0.28
Lenfovaskdler invazyon 0.92
Luminal A 0.02
Luminal B 0.189
Triple negatiflik 0.747
Her2 overekspresyonu 0.07

Tablo 4.12: Mamografik onluklar arasindaki ggskenler

52




V. TARTI SMA

Yapilan calmalarda mamografik olarak yuksek ggmluga sahip kadinlarin ayni
yastaki disik yogunluga sahip kadinlara gére meme kanserine yakalanrkiayeklasik 2- 6
kat arasinda asti gostermektedir. Bu risk mamografik olarak memeguwdugunun
belirlenmesinden sonra en az 10 yil devam etmakt@#- 96) McCormak ve arkaglarinin
yapms olduklari bir meta-analizde mamografik ggmluk yilzdesinin > %75 olgu
kadinlarda ygunluk ytzdesinin < %10 olanlarla kéastirildiginda meme kanseri riskinin 4-
5 kat yuksek oldgu bulunmgtur. (97) Her ne kadar bu gicliski kismen c¢ok ygun
memelerde tumor tespitinde artan zorluklarla agitdlse de ayni zamanda kollajen ve
stromal buyime faktorlerinin stimuluslar altind@nas proliferasyonla da ikili olabilecegi
belirtilmistir. (98)

Cabmamiza katilan meme kanseri tespit edildt7 hastanin %25.7’si BI-RADS 1
meme ygunlugunda iken %39.6 si1 BI-RADS 2, %22.9'u BI-RADS 3, ¥4 ise BI-RADS
4 meme ygunlugunda tespit edilngtir. Marina Pollan ve arkagmrinin (99)ispanya’da
yapms olduklar calymada tespit edilngimeme kanseri vakalarinin %43.2'si BI-RADS 1
iken BI-RADS 2 meme ygunlugu %32, BI-RADS 3 %18.3 ve BI-RADS 4 %5 oraninda
gorulmistir. Vanja Tesic ve arkaglarinin (100) Hirvat toplumunda yapgmelduklar bir
calismada ise BI-RADS 1 orani %38.5 iken BI-RADS 2 oré&5.1, BI-RADS 3 ve BI-
RADS 4 Un toplam orani ise %16.3 olarak buluginu Calsmamiza katilan hastalarda
mamografik olarak yuksek yganluga sahip kadinlarin benzer gahalara oranla daha fazla
olmasi bolgesel ozelliklere panabilir.

Yapilan caimalar ilerleyen ygla birlikte mamografik ygunlugun azaldgini
gostermgtir.(92) Calsmamizda 40 yaaltindaki meme kanserli hastalarin %12.7'si BI-RAD
1 ,%27.8'i BI-RADS 4 meme yapisinda iken 6G y& Uzerinde ki hastalarin %46.9'u BI-
RADS 1, %3.5'u BI-RADS 4 meme yapisinda gorigtaid. Calsmamiza katilan hastalarda
ileri yas grubundaki meme kanseri olgularinin memguwudugunun daha diik olduzu, daha
genc ya gurubundaki hastalarin ise memegyolugunun daha yiksek olgu gorilmi ve
anlamli bulunmstur.

Cabmamiza katillan hastalari menapoz durumlarina goremgnapozal ve
postmenapozal donem olarak ikiye ayirdik ve manfogrgogunluklar ile kasilastirdik.
Hastalarin %37’sinin premenapozal ve %63’inin pesapozal donemde olgu goruldi.
Marina Pollan ve arkadkarinin (99) yap#il calsmada ise benzer bgekilde meme kanserli

hastalarin %37’1’i premenapozal , %62.9'u postmerapdténemdeydi. Menapoz durumuna
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gore  mamografik  ygunluklart  kagllastirdigimizda  premenapozal  ddénemdeki
hastalarin %13.3'0 BI-RADS 1, %34.1'i BI-RADS 2, %8'’i BI-RADS 3, %20.8'i BI-
RADS 4 meme ygunlugunda olup postmenapozal donemdeki hastalarin %BBRADS

1, %42.9'u BI-RADS 2, %17.7'si BI-RADS 3 ve %6.5BI-RADS 4 meme ygunlugunda
oldugu gorulmitar. Yaptgimiz kagllastirma sonucunda ise premenapozal donemde gorilen
meme kanseri hastalarinin memesyaluklarinin postmenapozal donemdeki hastalara gore
daha yuksek oldiu goruldi ve anlamli bulundu.

Cahmamiza katilan hastalarin dosyalari detayli oldraelendi ve aile dykuleri
deserlendirildi. Hastalar 1. velveya 2. derece yakinida meme kanseri olmasi durumuna
gore aile oykusu var (+) ve aile 6ykusu (-) olmakeri@ 2 gruba ayrilarak mamografik
yogunluklarla kagilastirildi. Calsmamizda 1. ve 2. derece akrabalarinda meme kanseri
Oyklsu olan hastalar %14.5 oraninda iken aile dylalsiayanlar %85.4 oranindaydi. Vanja
Tesic ve arkadgarinin (100) yapmsi oldugu calsmada ise 1. ve 2. derece akrabalarinda
meme kanseri 6ykusu olan hastalar % 18.6 ikensiade meme kanseri 6ykist olmayan
hastalar %81.3 oraninda gorilmekteydki sonucun birbirine yakin olgu gordldi.
Calismamizda aile 6ykusu (+) olan hastalarda BI-RADSehm ygunlugu %23.5 oraninda
iken BI-RADS 2 %38.2, BI-RADS 3 %25, BI-RADS 4 %33oraninda gorulmgiir. Aile
Oykusu olan ve olmayan hastalari mamografikgwduklar ile kagilastirdigimizda ise
aralarinda anlamh bir gki bulunamamgtir.

Cahmamiza katilan hastalar histopatolojik tipleriné@rey siniflandirdiimizda
invaziv duktal karsinom %87.5, invaziv lobuler kamm %3.6, duktal karsinoma insitu %4.4
ve digerleri (apokrin ca., meduller ca., papiller ca.,tapéastik ca.,néroendokrin ca.) %4.2
oraninda gorulmgitr. Meme kanserinin histopatolojik tipleri incetBginde literatiirde en sik
invaziv duktal karsinom (%70-80) gdorulmektedir.(J0Calsmamizda ise invaziv duktal
karsinom %87.5 oraninda gorllgmire literatir ile uyumlu bulunngtur. invaziv lobuler
karsinom gorulme sikh ise literatirde %2-15 arasindagdenektedir.(102) Cajmamizda
invaziv lobuler karsinom %3.6 oraninda gorukmlup literatur ile uyumludur. Gecygte
duktal karsinoma insitu gorilme orani %3-5 arasiddgsirken gunimizde mamografik
tarama yontemlerinin yaylimasiyla birlikte bu or&el6’lara kadar c¢ikmaktadir.(102)
Calsmamizda ise duktal karsinoma insitu gorilme oram.&oolup literatiriin altinda
kalmistir. Olgularimizi secerken yalnizca hastanemizdenagmafisi bulunan hastalari dahil
etmemiz bolgemizdeki insitu karsinom oraniningiddi clkmasina sebep olgwlabilir.
Marina Pollan ve arkagkarinin (99) yapny oldugu calsmada meme kanseri olgulari invaziv

kanserler ve duktal karsinoma insitu olarak ayglwme mamografik ygunlugun patolojik
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subtipler arasinda benzer bir etki gostgrdsonucuna varilmgtir. Calsmamizda ise
histopatolojik tipler invaziv duktal karsinom, irzi& lobuler karsinom, duktal karsinoma
insitu ve dgerleri seklinde ayrilmg ve mamografik ygunluklar ile kasilastiriimistir. Bizim
calsmamizin sonucunda da patolojik subtiplerin  memegupnukliari arasinda fark
olusturmadgi gorulmdstar.

Calbmamiza katilan hastalarin patoloji raporlarini lagerek timoér boyutlarini
belirledik. Insitu karsinom vakalarini haric tutarak kalan 4#@ziv meme kanseri olgusunun
tumor boyutlarini TNM siniflamasina uyggekilde T 1 timor (tumoér capl 2 cm ve altinda),
T 2 timor (tumor capl 2 cm’den ghayan 5 cm ve altinda ), T 3 timar (timér capi Siem
ustiinde)seklinde siniflandirdik. Meme yonlugu yiksek olan kilerde timor boyutunun
daha ileri evrelerde tespit edilebilgo@ dustinerek timor boyutu ve mamografikgmlugu
karsilastirdik. T 1 timorlerin %61.2’sinde BI-RADS 1 ve BIADS 2, %38.6'sinda BI-
RADS 3 ve BI-RADS 4 meme yapisi gorulurken T 3 tillerin %69.5'inde BI-RADS 1 ve
BI-RADS 2, %30.4’inde BI-RADS 3 ve BI-RADS 4 memeapyst gorualmgtdr.
Calsmamizda beklentilerimizin aksine timdr boyutu vemmografik ygunluklar arasinda
anlaml bir ilski saptanmanstir.

Mamografik ygunlugu yiuksek olan hastalarda timaor tespitinin zor olmdan dolay!
tumorin tespit aninda gradenin daha yiksek olagiec disinerek cahmamiza katilan
hastalarin mamografik gonluklarini tespit edilen timorin histolojik gradel ile
karsilastirdik. Calsmamizda grade 1 tumoérlerin %18.5’inin BI-RADS 1, 3@nin BI-
RADS 2, %29.6'nin BI-RADS 3 ve %18.5’'nin BI-RADS @ldugu buna kapilik grade 3
tumorlerin %25’nin BI-RADS 1, %44.2'nin BI-RADS 2419.8’nin BI-RADS 3 ve %11'nin
BI-RADS 4 oldgu goruldi. Beklentilerimizin aksine grade 1 timdéake meme ygunlugu
yuksek olan BI-RADS 3 ve BI-RADS 4 grubunun grad&i®orlere oranla daha fazla ofgu
goruldd. Cakmamiz sonucunda timor grade’i ve mamografigwouk arasinda anlamh bir
fark olmadgl sonucuna varilmgtir.

Hastalarin patoloji raporlari incelegle lenfovaskiler invazyon durumuna goére
siniflandi.  Cakmamiza katillan hastalarin  %55.4'Unde  lenfovaskilérvazyon
negatif, %44.6’'sinda lenfovaskiler invazyon poalidugu gortldi. Lenfovaskiler invazyon
(+) olan hastalarda BI-RADS 1 meme gymlugu %26.9, BI-RADS 2 %39.9, BI-RADS
3 %22.1, BI-RADS 4 %11.1 oraninda goérulirken leaikiller invazyonu (-) olan hastalarda
BI-RADS 1 %24.7, BI-RADS 2 %39.4, BI-RADS 3 %23Bl-RADS 4 meme ygunlugu
ise %12.4 oraninda gorulgtir. Lenfovaskiler invazyon durumuna gére memguptuklari

gruplarinin birbirine ¢cok yakin g@erlerde oldgu goruldi. Hastalarin lenfovaskuler invazyon
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durumu ve mamografik yunluklarini kagilastirdigimizda ise  lenfovaskiler invazyonun
mamografik ygunluklar arasinda anlaml bir fark gturmadgi saptandi.

Cabmamiza katilan hastalar1 6strojen/ progesteronptéseozitifligi ve c-erb-B2
pozitifligine goére luminal A, luminal B, triple negatif verReoverekspresyonu olmak tzere 4
alt gruba ayirarak inceledik. Hastalarin %54.6tslilmminal A timor oldgu goéralda. Dger
subtipler ise sirasiyla luminal B %?22.4, triple agfy timorler %11.9 ve her2
overekspresyonu %10.9 oraninda goéruldi. Daha gagems olan bazi ¢cajmalarda temel
olarak Ostrojen/progesteron reseptdri pozitif olaeme kanseri hastalarinda mamografik
yogunlugun daha dgiik oldusu ileri sirtld.(103-105) Bizde bdlgemizde tesmiilen meme
kanseri hastalarinin mamografikggmluklarini reseptor yapilarina gore belirlenentiglérlie
karsilastirdik.

Luminal A timorler ttm meme kanserlari®o30'unu olgturmaktadir ve en sik
gorulen subtiptir.(106) Camamizda ise Iluminal A tumoérler tim meme kanseri
vakalarinin %54.6’sini olturmaktadir. Bu oran literatiriin tGzerinde olup ledhizde de en
sik gorulen subtiptir. Marina Pollan ve arkgldainin (99) yapny oldugu calsmada luminal
A kategorisi ve mamografik yainluk arasinda gucla bir pdulunmuytur. Bu calsmaya gore
disik mamografik ygunlugu olan hastalarda luminal A timoér goérilme ihtimedirdaha
yuksek oldgu ve istatiksel olarak da anlamh ofglu bulunmgtur. Bizim calsmamizda
luminal A timorlerin %29.8'i BI-RADS 1, %41.2'si BRADS 2, %19.2'si BI-RADS 3
ve %9.8'i BI-RADS 4 meme yapisindadir. Luminal Antbrleri ve mamografik ygunluklari
karsilastirdigimizda dger calsmalarla uygun olarak giik meme ygunlugu olan BI-RADS 1
ve BI-RADS 2 kategorilerinde daha sik olarak gorignve istatiksel olarak anlamh
bulunmutur.

Luminal B timdrler ttm meme kansenrari%?20’sini olgturmaktadir.(106) Bizim
calismamizda ise %22.4 oraninda gorugnolup literatiirle uyumludur. Cglmamizda luminal
B timorlerin %19'u BI-RADS 1, %401 BI-RADS 2, %2l BI-RADS 3 ve %16.2’si BI-
RADS 4 meme vyapisindadir. Luminal B tumdrler ve rmografik yasunluk arasinda
yaptgimiz kasllastirmada istatiksel olarak anlamli sonu¢ bulunnyami

Her 2 overekspresyonu olan timdrlen ttheme kanseri vakalarinin %15-20’sini
olusturmaktadir.(106) Bizim caimamizda ise %10.4 oraninda gorUfmaiup literatlrin
altinda kalmgtir. Yaghjyan L ve arkadéarinin (109) yapngi oldugu calsma ve benzer iki
calismada (107,108) yuksek mamografikgymlugun her 2 overekspresyonu riskini arttgndi
gorulmistir. Marina Pollan ve arkaglarinin (99) yapny oldugu calsmada mamografik
yogunlugun %50'nin Gzerinde oldiu (BI-RADS 3 ve BI-RADS 4) hastalarda her 2

56



overekspresyonu gortlme ihtimali %16.2 olup memezguptugunun argginin her 2
overekspresyonu riskini arttiggini desteklemektedir. Bizim camamizda ise mamografik
yogunlugu %50’nin tzerinde olan hastalarin (BI-RADS 3 veRADS 4) %14.1'in de her 2
overekspresyonu olup mamografikggmlugu %50’nin altinda olan hastalarda (BI-RADS 1
ve BI-RADS 2) her 2 overekspresyonu gorulme yluzd#d.1'dir. Yapilan istatiksel
calismada anlaml sonu¢ ¢ikmasa da gahmizdaki veriler goz dnunde bulunduryidada
yuksek mamografik ygunlugun her 2 overekspresyonu ile birliktelik gostgml destekleyen

sonugclar elde edilngiir.

Triple negatif timdorler tim meme katesnin %10-20'sini olgturmaktadir. (106)
Calsmamizda ise %11.9 oraninda gorUymdlup literatdr ile uyumludur. Phipss Al ve
arkadalari (107) ile Ma H ve arkadmrinin (108) yapmi olduklari calgmalarda yuksek
mamografik ygunlugun triple negatiflik riskini arttirdii ortaya konmgtur. Marina Pollan ve
arkadalarinin yapmy oldugu (99) calgmada mamografik ygunlugu %50'nin Gzerinde olan
hastalarda triple negatif timdr gorilme ihtimali 94l iken yiksek mamografik ganlugun
triple negatiflik riskini arttirdgini desteklemektedir. Camamizda ise mamografik
yogunlugun %50’nin Gzerinde (BI-RADS 3 ve BI-RADS 4) oklu hastalarda triple negatif
tumor gorulme orani %14.1 ,mamografikgymlugun %50’nin altinda oldgu hastalarda (BI-
RADS 1 ve BI-RADS 2) triple negatif tumdr gorilmeanr %9.1 dir. Triple negatiflik ile
mamografik ygunluklar arasinda yapilan istatiksel galada anlaml bir fark ¢ikmamasina

ragmen sonugclar g6z éninde bulundurulmahdir.
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VI. SONUC

Orta Karadeniz bélgesinde mamografiggunlugun meme kanseri ve timor
Ozellikleri Gizerine etkisini deerlendirdgimiz calsmada yg, menapoz durumu ve luminal A
tumorler b&msiz prediktif faktorler olarak bulundu.

Gen¢ ya grubunda ve premenapozal dénemde meme kansesi tkonulan
hastalarda yuksek mamografik gmlugun gorilmesi meme kanseri taramalarinda
mamografik dansitenin gerlendiriimesinin 6nemini géstermektedir.

Diguk mamografik ygunluklarda luminal A tumoérin daha yiksek orandaitghigi
calsmamizda ortaya konulmgtur. Buna kagihk anlamli sonu¢ c¢ikmasada yuksek
mamografik ygunlugun meme kanserinde kotl prognostik faktorlerden tigple negatiflik
ve her 2 overekspresyonu Uzerine etkisi g6z ariteradz.

Her nekadar yuksek mamografilgyonluk meme kanseri tanisini gliglayor olsa da
gunimuizde altin standart yine de mamografidir. MeklR yiksek riskli ve ylksek
yogunluklu mamografiye sahip kadinlarda taniya yardioharak kullanilabilir.

Meme kanseri icin bélgemizde uygulatemama ve takip programlarinda bu bilgilerin

akilda tutulmasinin yararl olagekanaatindeyiz.
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