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1. GIRIS VE AMAC

Meme kanseri diinyada kadinlar arasinda en sik kanser tlriidiir ve 2008
yilinda tahmini 1,38 milyon yeni kanser vakasi tan1 almistir (1). Kadinlarda en sik
kanserden 6liin nedeni ve her iki cinsiyette tiim kanser tiirleri arasinda en sik besinci

6liim nedenidir (1).

Diinya Saghk Orgiiti'ne (World Health Organization: WHO) bagh
Uluslararas1 Kanser Arastirmalart Ajansi’nin (International Agency for Research on
Cancer: TARC) yaptig1 bir calismaya gore, 80 yasina kadar yasayan bir kadinin 6miir
boyu meme kanseri olma riski %12,8’dir ve her sekiz kadindan birinde meme kanseri

gelisme riski vardir (2).

Cerrahi, meme kanserinde ilk ve en etkili tedavi yontemidir. Meme cerrahisi
tarihgesi incelendiginde; cerrahi islemlerin daha az morbidite, daha ¢ok hasta

konforu lehine gelismesi goriilmektedir (3).

Meme kanseri evrelemesinde yaygin olarak Amerikan Birlesik Kanser
Komitesinin (American Joint Committee on Cancer: AJCC) TNM (Timor-Nod-

Metastaz) evreleme sistemi kullanilmaktadir (Tablo 5)

Meme kanserinde aksillada metastatik lenf nodu varlig1 ve sayis1 en 6nemli
prognostik gostergedir. Aksillanin durumu evreleme ve adjuvan tedavinin
planlanmasi agisindan yonlendiricidir (4). Aksiller lenf nodu metastazi (ALNM)
olmayan hastalarda 5 yillik sag kalim %94,4 ve daha fazla lenf nodu metastazi
olanlarda %58 olarak bildirilmistir (5).

Timdr en biiyiik capt meme kanserinde evreyi belirleyen diger bir

degiskendir. Ozellikle lenf diigiimii tutulumu negatif olan olgularda sagkalimda



primer timoriin ¢apt ¢ok onemli bir prognostik belirleyici haline gelmektedir. T1a

timorlerde ALNM riski %8 iken T1b tiimérlerde bu risk %12’ye ¢ikmaktadir (6, 7).

Timor boyutunun lenf diigiimii tutulumundan bagimsiz olarak prognoz
tizerinde etkili oldugu gozlenmektedir. Tiimor capt 1 cm’nin altinda olan lenf
diigiimii tutulumu negatif hastalarda 10 yillik sagkalim oranlar1 %90 veya daha

iyidir. Oysa ¢ap1 2-4 cm arasindaki tiimorlerde bu oran yaklasik %55°tir (6, 7).

Bu ¢alismanin amaci T2 invaziv duktal meme kanserli olgularda tim&r hacmi
(vTm) / meme hacmi (vMm) oraninin ALNM varlig1 {izerine etkisini gérmek ve

hastalara cerrahi tedavi yaklasimindaki stratejimizi irdelemektir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. TARIHCE

Meme kanseriyle alakali tibbi dokiimanlardan, elimize ulagan en eski 6rnekler
arasinda, Misir’da XVIII. Hanedan doénemine (MO. 1587-1328) ait papiriisler
bulunmaktadir. Burada cerrahi miidahale yapilan bir grup hastadan bahsedilmekte ve
bunlarin bir kismi tiimori diisiindiirmektedir. Bu olgular sert, dokunuldugunda
soguk, siv1 igermeyen bu nedenle apse ve inflamasyonlardan ayrilanlar olarak tarif
edilmis, tedavi olanaginin olmadigi da belirtilmistir (8, 9). Hipokrat meme kanserinin
sistemik bir hastalik oldugunu ve primer tiimoriin ¢ikarilmasinin olumsuz etki
yaptigmi 6ne siirmiistii. MO. 400 yilinda “gizli olan kanseri ¢ikarmamak gerekir,
clinkii cikarilan hastalar erken oOliirken, ¢ikarilmayanlar daha uzun yasamaktadir”

demisti (10).

Benzer bicimde Galen de meme kanserinin sistemik bir hastalik olduguna
inanmaktaydi ve patogenezi agiklamak i¢in “hiimoral teori”yi ortaya koymustu.
Bununla birlikte Galen meme kanserinin cerrahi olarak tedavi edilmesi gerektigine

inaniyordu (11).

1757°de LeDran meme kanserinin lenfatiklerle yayilan lokal bir hastalik
oldugunu ve lenf nodu diseksiyonunun meme kanseri cerrahi tedavisinin

vazgecilmez bir pargasi oldugunu 6ne siirdii (12).

Meme kanserinin modern cerrahisinin temelleri; Alman patolog Rudolph
Virchow’un (1821-1902) meme kanseri anatomisi iizerine ¢alismasi, kanserin epitel
hiicrelerinden kaynak aldigi ve daha sonra fasiyal planlar ve lenfatikler boyunca

yayildigini ortaya ¢ikarmasiyla atilmistir.



Amerikali cerrah William 1894’de Baltimore Johns Hopkins hastanesinde
olusturdugu ameliyathanesinde radikal mastektomiler (RM) uygulamistir. Halsted
radikal mastektomisinde prensip olarak; meme, {izerini 6rten cilt, major ve minor
pektoral kaslar ve aksiller doku bir biitiin olarak ¢ikarilmakta ve cilt defekti greft ile

kapatilmaktadir (13).

On dokuzuncu yiizyilin sonunda 20. yiizyilin baslarinda genisletilmis
ameliyatlara ragmen 5 yil hayatta kalan hastalarin oran1 %40 civarindaydi. Bu oran,

yine de radikal mastektomi uygulanmayan hastalarin yasama oranindan (%18) iki kat

daha iyiydi (14).

Schinzinger 1899'da meme kanserinin gidisini yavaslatmak icin ooferektomi
yapmay1 Onermisti. 1896'da G.T Beatson meme kanserli 3 hastada ooferektomi
sonras1 tlimorlerin geriledigini bildirmistir. Bu tarihten sonra bircok {ilkede

mastektomiye ooferektomi ilave edilmis ve standart ameliyat haline gelmistir (8, 15).

1948’DE Londra Middlesex Hastanesi’nden Patey ve Dyson “major pektoral
kas tiimor tarafindan istila edilmedikge c¢ikarilmamali” tezini ortaya atmis Ve
modifiye radikal mastektomi teknigini gelistirmistir. Boylece radikal mastektominin

neden oldugu biiyiik deformitelerin kismen de olsa oniine gecilmistir (8, 16).

Danimarka’dan Kaae ve Johansen, Edinburgh’tan McWhirter basit
mastektomi + aksiller iginlamay1 savunmuslardir (8, 17). Cleveland’dan G Crile,
genis cerrahi girisimlerin 6liim oranlarini azaltmadigini ileri siirerek sadece timor ve
aksiller lenf bezlerinin ¢ikarilmasi esasina dayanan konservatif cerrahiyi savunmus
ve uygulamistir(15). Gray 1939'da meme kanserinin erken lenfatik yayilmasinin
permeasyon yolu ile degil embolizasyon ile oldugunu, kan damarlari yolu ile

yayilmanin uzak metastazlardan sorumlu oldugunu ileri stirmiistiir (15).

Guiliano 1994’de meme kanserli hastalarda sentinel lenf nodiilii biyopsisinin
sonuglarini ve teknigini yaymlamis, bu tarihten sonra pek ¢ok merkez sentinel lenf
nodu biyopsisi (SLNB) yapmaya baslamistir (18, 19). Halen SLNB ile aksiller lenf
nodu diseksiyonunun (ALND) etkinliklerini karsilagtirildigi genis ¢apl ¢alismalar

surmektedir.



2.2. MEME ANATOMISI

Reprodiiktif sistemin fonksiyonel yonden bir parcasi olan meme glandi,
thoraks 0n duvarmin yiizeysel pektoral fasyasinin yiizeysel ve derin tabakalari
arasinda bulunur (20). Memeler 2. ile 7. kaburgalar arasinda yer alirlar. igte

sternumun kenarindan dista 6n ve orta aksiller ¢izgiye kadar uzanirlar (Sekil 1).
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Sekil 1. Memenin sinirlari

(Jatoi I, Kaufmann M, Petit JY. Surface anatomy of the breast. In: Schiitze HJ (ed). Atlas of Breast
Surgery, first edition. Berlin-New York: Springer, 2006:7.)

Memenin ortalama boyutlari; yukari asagi ¢cap1 10-12 cm ve santral bolgede
maksimum doku kalinlig1 5-7 cm’dir. Laktasyonda olmayan bir memenin agirhigi
150-200 gram, laktasyonda ise 400-500 gram kadardir. Sol meme genellikle sag
taraftan biraz daha biiyiliktiir. Areola c¢apt ortalama 2,5 cm kadardir (20, 21).
Memenin boyutlar1 ve sinirlart kadindan kadia degisebilecegi gibi ayni kadinda da

gebelik, emzirme, sismanlama, zayiflama ve yaslilik nedeniyle farklilik gosterebilir.

Memenin Ust-dis kadran1 diger kadranlara nazaran ¢ok daha fazla glandiiler
doku igerdigi i¢in bu kadranda benign ve malign meme tiimorleri daha sik goriiliir.

Meme dokusunun aksillaya dogru bir uzantis1 vardir. Buna “Spence’in aksiller



kuyrugu” denilir. Bu yap1 derin fasyay1 Langer deligi olarak adlandirilan bir araliktan
gecerek aksillaya kadar uzanir. Memede olusan tiim fizyolojik olaylar koltuk alti

kuyrugunda da kendini gosterir.

Memelerin yaklasik orta boliimiine rastlayan kisminda meme basi (MB) ve
areola bulunur. Bu bolge ciltten daha fazla pigment icerdiginden rengi koyudur.
Rengin koyulugu gebelik vb. durumlarda 6strojen seviyesinin yiikselmesi ile artar
(22). Meme baglarinda gelismis cilt papillalar1 ve yag bezleri vardir, kil folikilii
bulunmaz. Areolada ise kil folikiilleri, yag bezleri ve aksesuar areolar bezler
(Montgomery bezleri) bulunur (21). Montgomery bezleri areolada kiigiik kabartilar
halinde goriiliirler. Meme glandi, aksillaya dogru uzanan kismi hari¢ yiizeysel

fasyanin yiizeysel ve derin tabakalar1 arasinda bulunur (21), (Sekil 2).

Nipple-areolar complex

Lactiferous sinus ————— —— Epidermis

~

Breast duct ————""" \~"~ Lymphatics
Fat ————2207 . ~Dermis

~

Cooper's g - - . g ~ Cooper’s ligament

ligament =——— i Breast lobules

~ Breast duct
Lymphatics

b “ ,Retromammary space

3 - v }
{/, R 7 //‘// -Deep fascia
Breast lobules = : ¢ = = ——Pectoralis major muscle

Sekil 2. Meme dokusunun tabakalari

(Cormack DC. Ham's Histology 9th ed. Philadelphia: JB Lippincott, 1987)

Memede, meme dokusundan ¢evreye dogru uzanan fibroz ¢ikintilar
mevcuttur. Bu fasyal septalar Cooper ligamanlar1 olarak isimlendirilmislerdir (23).
Bu ligamanlar yiizeyde ylizeysel fasyanin yiizeysel tabakasi ve cilde, derinde de
yiizeysel fasyanin derin tabakasina ve pektoral fasyaya yapisiktir (24). Meme
kanserinde hastalik ilerledikce bu fibroz ligamanlarda kisalma ve anormal bir
cekilme ortaya ¢ikar. Bu durum 6zellikle meme kanserinin énemli bulgularindan

biridir ve meme cildi retraksiyonu olarak isimlendirilir.



2.2.1. Memenin Arterleri

Meme bir¢ok kaynaktan beslenir ve kanlanmasi iyidir. Memenin arteriyel

kanlanmasini saglayan damarlar ve bunlarin dallar1 sunlardir (Sekil 3 A ve B) (20,
23, 25):

1. internal mammarian arterin 6n perforan dallar1
2. Lateral torasik arter (eksternal meme arteri)

3. Torakoakromial arterin pektoral dali

4. Supreme torasik arter

5. Posterior interkostal arterlerin lateral dallari

6. Subskapuler arter

7. Torakodorsal arter

Memenin yaklasik %60°1 (6zellikle medial ve santral kisimlari) internal
mammarian arterin &n perforan dallar1 ile beslenir (26). Internal mammarian arter,
subklavian arterin dalidir ve ilk dort 6n perforan dallar1 sternumun kenari yakininda,
bulunduklar1 interkostal araliklar diizeyinde gdgiis duvarini delerler ve pektoralis

major kasini gegerek meme dokusunun medial kenarina ulasirlar.

Memenin yaklasik %30’u 6zellikle tist ve dis kadranlar aksiller arterin ikinci
kismindan ¢ikan ve memenin lateral kenarina ulasan lateral torasik arterden kan alir
(26). Torakoakromial arterin pektoral dallar1 da memenin kanlanmasinda rol oynar.
Torakoakromial arter pektoralis minoriin tist kenar1 hizasinda aksiller arterden ¢ikar.
Aksiller arterin en iist torasik dali (supreme torasik arter) genellikle g6giis duvarinin
kanin1 verir, ancak memeye giden dallart da mevcuttur. Posterior interkostal

arterlerin lateral perforan dallart da memenin kanlanmasina katilir.



Latersl thorecic , Internal memmmary actery

Sekil 3. A, B. Memenin arterleri

(Jatoi I, Kaufmann M, Petit JY. Blood supply of the breast. In: Schiitze HJ (ed). Atlas of Breast
Surgery, first edition. Berlin-New York: Springer, 2006:11)

Subskapuler arter aksiller arterin en biiyiik dalidir. Lateral gogiis duvarinda
asagiya dogru ilerlerken torakodorsal arter adini alir ve latissimus dorsi ve serratus
kaslarin1 besler. Torakodorsal arter memenin kanlanmasinda 6nemli bir rol oynamaz;
ancak siklikla metastatik lenf nodlari ile yakin iliskilidir ve ALND sirasinda bu artere
dikkat edilmelidir.

2.2.2. Memenin Venleri

Memenin venleri arteriyel dagilimina uymakta ve eslik etmektedir. Meme
venlerinin dagilimi ve 6zellikle yaptiklart anastomozlar metastatik kanser hiicresi
embolilerinin de yolculugunu, dolayisiyla da meme kanserinin en sik metastaz

yaptig1 uzak organlari belirler (27).



Buna gore:

1. Internal mammarian ven »» Innominate ven »» Vena Cava Superior
2. Aksiller ven »» Innominate ven »» Vena Cava Superior

3. Interkostal venler »» Azygos venleri »» Vena Cava Superior

4. Interkostal venler »» Vertebral vendz pleksuslar »» Vertebra metastazlari

Batson teorisine gore; i¢inde kapakgik olmayan sistemde basincin da diisiik
olmasi1 nedeniyle retrograd kan akimi kolayca olusur. Boylece meme kanserindeki

metastatik hiicreler vertebralarda retrograd olarak metastaza neden olabilirler (28).

2.2.3. Memenin Sinir Sistemi

Memenin duysal inervasyonu baslica 2., 3., 4., 5. ve 6. interkostal sinirler ile
saglanir (27, 29). ALND sirasinda, skapuler lenf nodlarindan gegerek yol aldigi igin
korunmas1 pek miimkiin olmayan interkostobrakial sinirin (2. Interkostal sinirin
duysal dali) kesilmesinin pek fazla sakincasi yoktur. Torakodorsal sinirin kesilmesi
durumunda kolun addiiksiyon ve i¢ rotasyonu yapilamaz. Ozellikle dikkat edilecek
sinir ise serratus anterior kasini inerve eden nervus thorasikus longustur (Bell siniri).
ALND esnasinda bu sinir korunmalidir. Kesilmesi serratus anteriorun felcine ve

‘skapula alata’ durumunun ortaya ¢ikmasina neden olur (24) (Sekil 4).

\F\,\

— Lnteral pectoral n

Thoracodorsal n

Sekil 4. Memenin sinirleri

(Aitken DR, Minton JP. Complications associated with mastectomy. Surg Clin North Am
1983;63:1331-52)r.



2.2.4. Memenin Lenfatik Drenaji
Memenin lenfatikleri iki grup altinda incelenebilir

1. Yiizeysel lenfatikler (deri lenfatikleri)

2. Derin lenfatikler (parankimal lenfatikler)

2.2.4.1. Memenin yiizeysel lenfatikleri

Meme glandinin {izerindeki derinin lenfatikleridir. Meme embriyolojik olarak
ektodermden koken alir. Bundan dolay1 lenfatik yapisi diger bdlgelerdeki deri

eklerininkine uymaktadir. Bu bolgede baslica iki adet lenf ag1 bulunmaktadir:

a) Subepitelyal veya papiller pleksus

b) Subdermal pleksus

Subepitelyal pleksusda kapak yoktur ve lenf akimi herhangi bir yonde
olabilir. Subdermal pleksusda kapak mevcuttur ve akim tek yonlidiir. Areolanin
altinda subareolar pleksus (Sappey pleksusu) bulunur. Memenin yiizeysel lenfatikleri

esas olarak derin lenfatikler vasitasi ile aksiller lenf nodlarina drene olurlar.

2.2.4.2. Memenin derin lenfatikleri

Laktifer duktuslarin lenf damarlar1 (periduktal lenfatikler) meme lobiillerinin
civarinda ince bir sebeke olustururlar. Bu sebekeden ¢ikan bir¢ok toplayici lenfatik
trunkus mevcuttur. Bu trunkuslarin, yani memedeki lenfatik yayilimin esas yonii
hakkinda degisik goriisler ileri siiriilmiistii. Meme icine radyoaktif altin (Au 198)
enjeksiyonundan sonra lenf nodlarinda radyoaktivite oraninin tayin edildigi bir
calismada, memedeki lenfin yaklasik %97 sinin aksiller nodlara ve %3’{iniin internal
mammarian zincire aktigi gorilmiistiir (30). Lenfanjiografi ile meme igindeki
lenfatiklerin sentrifugal olarak areolar bdlgeden aksillaya dogru seyrettigini

gostermistir (31).
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Bugiin kabul edilen goriis meme igindeki lenf akiminin derin subkutanéz ve
intramammarian lenfatik damarlardan sentrifugal olarak aksiller ve internal

mammarian lenf nodlarina dogru oldugudur (Sekil 5).

Cephalic Central  Subclavicular
vein axillary group

Internal jugular vesn

Pectoralis minor muscle
Pectoralis major muscle

Axiltary vein group Interpecioral nodes

Scaputar group * it

1 mammary
nodes

External mammary
group

Sekil 5. Memenin lenfatikleri

(Iglehart JD, Smith BL. Diseases of the breast. In: Townsend CM, Beauchamp RD, Evers BM, Mattox
KL (eds). Sabiston Textbook of Surgery, 18th edition. Philadelphia, Pensylvania: Sounders-Elsevier,
2008.)

2.2.4.3 Aksiller lenf nodlar:1 (ALN)

Aksiller lenfatik sistem bir biitiin olusturmasina karsin, tarifi kolaylastirmak
ve meme kanserinin yayilma derecesini belirlemek amaciyla lenf nodlart alti gruba
ayrilarak incelenebilir (32). Genellikle aksiller lenf nodlarmin sayist 20 ila 40

arasinda degisir (20).

2.2.4.3.1. Eksternal Meme Nodlar

Lateral torasik damarlar ile birlikte pektoralis major kasinin dis kenarinin
altinda bulunur. Bu lenf nodlarindan ¢ikan efferent lenfatikler biiyiik dl¢lide santral

lenf nodlarina ve kismen de subklavikuler lenf nodlarina giderler.
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2.2.4.3.2. Skapuler Nodlar

Subskapuler venin aksiller trunkustan ¢iktigi noktadan bu damarlarin
latissimus dorsi kasi ile birlesti§i yere kadar ulasir ve lateral gogiis duvarinda
bulunurlar. Interkostobrakial sinir ve latissimus dorsiyi inerve eden torakodorsal sinir

skapuler nodlarin i¢inden gegerek seyrederler.

2.2.4.3.3. Santral Nodlar

Aksillanin merkezindeki oldukga biiyiik lenf nodlaridir. Bundan dolay1 en
kolay palpe edilebilen nodlardir. Cok defa diger gruplarin lenf drenaji1 santral nodlara

oldugu icin metastazlar da en sik bu nodlarda olusur.

2.2.4.3.4. Interpektoral (Rotter) Nodlar

Bu nod grubu 1-4 lenf nodu igerir ve pektoralis major ve minor kaslarinin

arasinda bulunur.

2.2.4.3.5. Aksiller Ven Nodlar:

Bu nodlar aksiller venin lateral kismi boyunca ve bu venin 6n tarafinda veya
arkasinda bulunurlar. Aksiller disseksiyonda aksiller venin fasyal kilifinin

cikarilmasi uygulamasi gereksizdir.

2.2.4.3.6. Subklavikuler Nodlar

Bu lenf nodu grubu aksillanin en tepesinde torakoakromial venin c¢ikis

noktasinin hemen i¢ tarafinda bulunur. Haagensen’e gore subklavikuler lenf
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nodlarinda metastaz varsa olgu inoperabildir ve radikal bir ameliyat yapmak
mimkiin degildir (24). Subklavikuler lenf nodlarindan ¢ikan lenfatik damarlar
arasinda baglantilar mevcuttur ve bunlar pleksus olustururlar. Bu lenfatik
pleksuslardan da bir veya daha fazla sayida biiyiik lenfatik trunkus(subklavikuler

lenfatik trunkuslar) dogar.

Berg tarafindan klinik kullanima daha uygun baska bir siniflama yapilmistir
ve aksiller lenf nodlar1 1., II. ve III. seviye olmak iizere iige ayrilmustir (Sekil 6) (21,

33, 34).

Diizey 1 lenf nodlari: Pektoralis minor kasmnin dis yaninda, aksiller venin

altinda yer alirlar.

Diizey II lenf nodlari: Pektoralis minor kasinin arkasinda, aksiller venin ig¢

tarafinda yer alirlar.

Diizey III lenf nodlari: Pektoralis minor kasimnin i¢ kenar1 ile 1. Kaburga

arasinda uzanan apikal nodlari igerir.

© MBKCG 2006 N

Sekil 6. Aksiller lenf nodu diizeyleri
(Cody HS. Axillary dissection for breast cancer. Op Tech Gen Surg 2006; 8:66-80.)
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2.2.4.4. Mammaria interna Lenf Yolu

Mammaria interna lenf yolu diafragmanin {ist yiiziinlin 6n kisminda bulunan
On preperikardial lenf nodlarindan kaynagini alir (24). Preperikardial lenf nodlarina

toplayici lenfatikler yoluyla asagidaki yerlerden lenf sivisi gelir:

1. Ligamentum falciparum yoluyla karacigerin 6n-iist kismindan
2. Diyafragmanin 6n kismidan

3. Rektus abdominis kasinin iist kismindan

4. Rektus kilifindan

5. Meme glandinin alt-i¢ kadranindan

Preperikardial lenf nodlarindan ¢ikan mammaria interna lenfatik trunkuslar
sternumun her iki yaninda seyrederek yukari dogru giderler. Memeden mammaria
interna lenf yollarma giden esas lenfatikler memenin derin yiiziinden ve meme
glandinin medial kismindan dogarlar. Bunlar pektoral fasya iizerinde bulunurlar veya
bu fasyay1 delerek pektoralis major kasina girerler. Perforan damarlarin dallan ile
birlikte i¢ tarafa dogru seyrederler. Interkostal araliklarin i¢ uglarindaki mammaria

interna lenf nodlarinda sonlanirlar.

2.2.5. Aksilla ve Aksiller Lenf Nodu Diseksiyonu (ALND)

Aksilla bir piramide benzetilebilir (27). Piramidin tepesinde serviko-aksiller
kanal bulunur ve boyun boélgesinden gelerek kola giden damar ve sinirler bu

kanaldan gegerler.

Aksillanin 6n duvarini pektoralis major ve minor kaslar1 ve bunlarin fasyalari
olusturur. Pektoralis minor kast kuvvetli bir fasya tabakasi ile g¢evrelenmistir.
Kostokorokoid fasya olarak isimlendirilen bu yap1 aksillanin tam bir diseksiyonu igin

mutlaka kesilmelidir. Aksiller boslugun medial duvar1 kaburgalar, interkostal kaslar
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ve serratus anterior kasi tarafindan olusturulur. Aksillanin arka duvari subskapuler ve

latissimus dorsi, lateral duvari latissimus dorsi kaslari tarafindan olusturulur.

Aksiller damar sinir paketi, aksillanin tepesinden gegtikten sonra tist tarafta
ilerleyerek kola kadar gelir. Bu demetin iginde aksiller arter ve ven ile brakial
pleksus bulunur. Brakial pleksusa ait yapilarin meme ile dnemli bir iliskileri yoktur.
Buna karsin aksiller ven cerrahi agisindan ¢ok oOnemlidir. Aksiller diseksiyon
esnasinda aksiller veni ¢evreleyen fibroz kilifin ve bu kilif iginde bulunan lenf
nodlarinin birlikte ¢ikarilmasi gerekir. Aksillada brakial pleksustan iki énemli dal
ayrilir. Bunlar serratus anterior kasina giden uzun torasik sinir (n.torasikus longus,
Bell siniri) ve latissimus dorsi kasina giden torakodorsal sinirdir. Serratus anterior
kasina giden Bell siniri aksiller diseksiyon esnasinda dikkatli bir sekilde
korunmalidir. Sinirin kesilmesi serratus anterior kasinin felcine ve ‘skapula alata’

durumunun ortaya ¢ikmasina neden olur.

Meme kanserinin pornosunu belirleyen en Onemli faktor aksiller lenf
gangliyonlarinin metastaz igerip icermedigi, eger igeriyorsa tutulan lenf
gangliyonlarmin sayisidir; aksiller lenf gangliyonlarinda metastaz yoksa 10 yillik
hastaliksiz yasam siiresi %70-80 arasindadir, bu oran aksillanin pozitif olan
hastalarda %30 lara kadar diiser (35-37).

Diizey I ve Il lenf nodlarmin diseksiyonu ile en az 10 lenf nodu
c¢ikarilabilmekte olup bu islem hem prognostik bilgi elde etmede hem de cerrahi
olarak hastaligin aksiller kontroliinii saglamada yeterlidir (4, 38-43). Ancak ameliyat
sirasinda diizey II veya III’de kuskulu gros nodal hastalik ile karsilasilirsa diizey II1

lenf nodlarmin da diseke edilmesi rejyonel kontrolii artirmak i¢in zorunludur (44-46).

SLNB tekniginin cerrahide yerini bulmasiyla birlikte ALND hakkindaki
goriisler de degisim egilimine girmeye baglamistir. Sentinel nod kavramina gore,
meme kanser hiicreleri anatomik bir sirayla aksiller lenf nodlarini tutmakta, yani
once tlimor yatagmin lenfatik akimini ilk alan nod tutulmakta sonra digerlerine
gecmektedir. Bu nedenle sentinel nod-pozitif olan olgularda diger nodlarin da pozitif

olma olasilig1 dogar ve aksiller diseksiyon gerekir. Sentinel nod(lar)in negatif olmasi
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halinde ise aksiller diseksiyondan vazgecilebilir ve boylelikle aksiller diseksiyonun

morbiditesinden sakinilabilir (47-49).

2.3. MEME KANSERI EPIDEMIiYOLOJiSi

Meme kanseri diinyada kadinlar arasinda en sik kanser tiiriidiir ve 2008
yilinda tahmini 1,38 milyon yeni kanser vakasi tan1 almistir (1). Kadinlarda en sik
kanserden 6liin nedeni ve her iki cinsiyette tiim kanser tiirleri arasinda en sik besinci

6liim nedenidir (1).

Diinya Saglik Orgiiti'ne (WHO) bagl Uluslararasi Kanser Arastirmalari
Ajans’nin (IARC) yaptig1 bir ¢alismaya gore, 80 yasina kadar yasayan bir kadinin
omiir boyu meme kanseri olma riski %12,8 dir ve her sekiz kadindan birinde meme

kanseri gelisme riski vardir (2).

Ulkemiz Saghk Bakanhigi 1999 yili istatistiklerine gére de kadilarda en sik

goriilen kanser tiirli %24,1 ile meme kanseridir.

Hastalik irksal bir dagilim gosterir. Amerika, Avrupa ve Tiirkiye‘de ¢ok sik
goriiliirken Japonya‘da nadirdir (50).

2.4. MEME KANSERIi PATOGENEZI

Tarama programlarinin artmasina, operasyon tekniklerinin gelismesine ve
adjuvan tedavilere ragmen meme kanseri, kadinlarda mortalite ve morbiditenin

onemli nedenlerinden biri olmaya devam etmektedir.

Birgok c¢aligma yapilmasina ragmen meme kanserinin kesin etiyolojisi
bilinmemektedir. Cevresel, liremeyle ilgili, hormonal ve genetik 6zellikler, meme

kanseri ile ilgili risk faktorlerini olusturur (51).
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Hiicresel malign transformasyon; genetik ve epigenetik degisikliklerin genel
hiicre kontrol mekanizmasini bozarak kontrol dis1 hiicre cogalmasina yol agmasiyla
olusur (52). Ne yazik ki bu karisik karsinogenetik olaylara neden olan spesifik
biyokimyasal ve molekiiler mekanizmalar halen tam olarak agiklanamamaktadir.
Meme kanseri i¢in de ayn1 gercekler halen gecerlidir. Karsinogenez mekanizmasinda
genetik predispozisyon mutlaka etkilidir, fakat kanserli doku olusumunda genetik

etkilerin nasil islev gérdiigii konusunda bilgimiz sinirhidir.

Endojen estrojen fazlaliginin anlamli bir rol oynadigi diisiiniilmektedir.
Normal meme epitelinde estrojen ve progesteron reseptorlerinin bulundugu
bilinmektedir. Estrojen reseptér-hormon kompleksi niikleusa tasginabilir ve burada

hormonlar, hiicre boliinmesini saglayan genleri harekete gegirirler (53).

Histoloji  bilimindeki gelismelerle meme kanseri olusumunun c¢oklu
basamaklarla gergeklestigi ve tanimlanmis farkli basamaklari sirasiyla izledigi
gosterilmistir (54). Cogu meme kanseri, sart olmamakla beraber, premalign
evrelerden gelisir (atipik hiperplazi - karsinoma in situ - invaziv kanser - metastatik
evre) (54). Yine de her zaman bu basit lineer gelisim evresini gostermesi beklenmez,
coklu bagimsiz ve degisik fazlardaki timér bolgeleriyle seyretmesi, bize gelisiminde daha
karisik bir modelin de olabilecegini diisiindiirmektedir. Bir goriis, bu olaym farklh

karsinogenetik transformasyonlarin birikimiyle olabilecegini soylemektedir (54).

2.5. MEME KANSERINDE ETYOLOJi VE RiSK FAKTORLERI

Meme kanserine neden olabilecek risk faktorlerinin sik¢a ¢alisilmis olmasina
ragmen hastalarin yarisinda yas disinda herhangi bir risk faktoriiniin saptanamadigi
da bilinmektedir. Bu faktorler, diisiik ve yiiksek risk gruplarina gore ayrilarak 6zet
olarak tablo 1°de sunulmustur (55-57).
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Tablo 1. Meme kanserlerinde risk faktorleri

ETKENLER Diisiik risk Yiiksek risk Relatif risk
Cins erkek kadin

Yas 30-34 70-74 >10
Menars yasi >14 <12 3
Oral kontraseptif kullanim (<45 yas) yok var 1,24
ilk canh dogum yas1 <20 >40 3
Emzirme >6 ay <6ay 2,2
Dogum sayisi >5 yok 6
Abortus var yok 2
Ooferektomi <35 yas yok

Menopoz yasi <45 >55 2
Hormon replasman tedavisi yok var 1,35
Beden kitle indeksi (postmenopozal) <229 >35 2
Gaogiis bolgesine radyoterapi yok var 3
BRCA-1,-2 mutasyonu yok var

Plazma estradiolii diisiik yiiksek

Meme yogunlugu diisiik >%75 dansite 2
Kemik yogunlugu diisiik yiiksek

Aile hikayesi

Birinci derece yok var >2
Ikinci derece yok var 1,7
Ucgiincii derece yok var

Onceki meme hastahigi

Atipisiz hiperplazi yok var

Atipik duktal hiperplazi yok var 4-5
Atipik lobiiler hiperplazi yok var 4-5
Lobuler Karsinoma Insitu yok var

Duktal Karsinoma Insitu yok var

Invaziv meme CA yok var >4
Fiziksel aktivite diizenli yok

Alkol yok >3 kadeh/giin 1,3
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2.6. MEME KANSERINDE TANI YONTEMLERI
2.6.1. Anamnez ve Fizik Muayene
2.6.1.1. Anamnez

Aile oykiisii, kanser yasinin daha erken ve bilateral olmaya egilimini arttirir.
Meme kanserli hastalar genellikle orta yas tizerindedir. Bununla birlikte gen¢ yasta

klinige memede kitle, akinti, subjektif yakinma sikayeti ile de gelebilirler (58-60).

Anamnezde meme kanseri risk faktorleri de sorgulanmalidir(Tablo.2) (58).
Ilk menstruasyon yasimin geng olmasi ve ge¢ menopoz yasi ovulatuvar donemlerin
sayisint artirarak meme dokusunun Ostrojen ve progesterona maruziyet siiresini
uzattigir ve bunun da meme kanseri riskini artirdigina inanilmaktadir (59). 45 yas
oncesi menopoza girenlerde meme kanseri riskinin 55 yas sonrasi girenlerin yarisi
kadar oldugu bildirilmistir. Uzun siliren laktasyonlarin ovulatuvar donem sayisini

azaltarak koruyucu etki yaptig1 varsayilmaktadir (61, 62).

Meme kanserli bir kadinda yasami boyunca 2. meme kanseri olusma riski
%25-30’dur. Meme koruyucu cerrahi sonras1 kalan meme dokusu risk altindadir.

Fakat bu risk karsi memede olugma riski kadar ve her y1l igin %0,5-1"dir (63).

Meme kanserinde goriilen baglangi¢c semptomlar1 siklik sirasina gore tablo

6’da verilmistir.

Tablo 2. Meme kanserlerinde baslangi¢ semptomlari

SEMPTOMLAR GORULME ORANLARI %
Agrisiz Meme Kitlesi 70

Agrili Meme Kitlesi 10

Meme Basi Akintist 10

Lokal Odem 4

Meme Basgi Cekintisi 3

Meme Basi1 Degisikligi 2

Diger Semptomlar 5
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2.6.1.2. Fizik muayene
2.6.1.2.1. Kendi kendine muayene

Mamografinin genis bir sekilde kullanilmasindan 6nce meme kanserinin

%90"1 kadinlar tarafindan tespit edilmekte idi (64).

2.6.1.2.2. Memenin fizik muayenesi

Meme kanserinin erken belirlenmesi i¢in Amerikan Kanser Dernegi 20-40
yaslarindaki asemptomatik kadinlarin her 3 yilda bir, 40 yasindan sonra ise her yil
memenin hekim tarafindan fizik muayenesini 6nermektedir. Premenopozal kadinlar
i¢in fizik muayenenin hem yogunluk, hem de hassasiyet yoniinden en uygun oldugu
zaman menstruasyondan sonraki haftadir (65-67). Muayenede 1 cm’den kiigiik
lezyonlarin saptanmasi zordur. Aksiller lenf nodlarinda metastaz varliginda lenf
nodlart 5mm’den biiyiiktiir. Supraklavikiiler lenf nodu metastazi genellikle ileri evre

meme kanserlerinde gozlenir (65, 66, 68, 69).

2.6.2. Goriintiileme yontemleri
2.6.2.1. Ultrasonografi (USG)

USG, kistik ya da solid meme lezyonlarinin tanisi i¢in kullanilan bir
yontemdir. Kiiclik lezyonlar1 gostermede yararlidir, ancak mikrokalsifikasyonlari
gostermedeki basarisi sinirhidir (70). Yapilan ¢alismalarda erken evre meme kanseri
saptamada mamografinin daha {stiin oldugu goriildii (71, 72). USG lezyonlarin
karekterizasyonu, mamografik bulgularin ileri degerlendirilmesi, dens memelerde
mamografiden daha duyarli olmasi, girisimsel islemlere kilavuzluk etmesi, kolay
uygulanabilirligi ve ucuz olmasi nedeniyle meme goriintiillemesinde vazgegilmez bir

tan1 aracidir (Tablo 3)
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Laktasyonda, 30 yas altindaki kadinlarda, palpe edilebilir kitlelerde ve erkek
memesini degerlendirmede ilk kullanilan yontemdir. Uygulayiciya bagli olmasi ve

uzun zaman gerektirmesi de yontemi sinirlayan faktorlerdir.

Mamografik olarak normal goriiniimlii, dens memelerde yapilan 1862 vakalik

bir USG ¢alismasinda kanser saptanma orani %0,3 olarak bulunmustur (73).

Tablo 3. US’de dikkate alinan lezyon 6zellikleri

LEZYON OZELLIiGi BENIGN MALIGN

Sekil Oval, yuvarlak Diizensiz, multilobiile
Kenar Diizgiin, keskin kenarli Isinsal, diizensiz, belirsiz
Transvers/AP ¢ap orani >1,4 <14

Kenar golgesi (USG) Var Yok
Mikrokalsifikasyon Yok, sacilmis, bolgesel Kiime, segmental, lineer
Posterior ek Artmig, etkilenmemis Azalmis

2.6.2.2. Elastografi

Sonoelastografi, lezyonlarin sertlik derecesini saptayan ve lezyonun malignite
olasilig1 hakkinda fikir veren invaziv olmayan bir US teknigidir. Elastografide,
uygulanan mekanik basinca kars1 longitudinal diizlemde olusan kompresyon miktari
Olgtilerek, lezyonun sertligi hakkinda fikir sahibi olunmasi amaglanmistir. Malign
timoral olusumlar genellikle sert yapida olup, kompresyona yanit vermezken,
yumusak karakterdeki normal dokularda ve benign yapilarda kompresyon
izlenecektir. Meme sonoelastografide, meme lezyonu ile cevresindeki normal
dokunun elastikiyetleri karsilastirilarak 1 ile 5 arasinda skorlanmaktadir. Skorlama
yontemi olarak “Tsukuba skorlama” (Itoh ve Ueno tarafindan gerceklestirilen)

yontemi kullanilmaktadir.

2.6.2.3. Mamografi (MMG)

MMG’nin meme tarama yontemi olarak kullanilmasiyla meme kanseri

mortalitesinde belirgin bir diisme goriilmistiir. 40-49 yas grubundaki kadinlarda
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meme kanseri mortalitesinde %15, > 50 yas gurubunda ise %22 azalma saglamstir.
MMG’nin meme kanseri tanisinda duyarligi yiiksek (%85-90) olup seciciligi
digiiktiir (74). MMG’nin tarama amagli kullanildigindan bu yana yanls negatiflik
oranlart %10-15arasinda goriilmiistiir. Bunun en Onemli sebebi de dens meme
dokusuna sahip hastalardir. Bilinen o ki dens memelerde MMG’nin duyarlilig1 yagh
memelere gore %50 diisiiktiir. Ayrica dens memeler yiiksek meme kanseri gelisme
riski ile iliskilidirler (75, 76). Yash kadinlarda memedeki yag oraninin artmasi ve

fibroglandiiler dokunun azalmasi sebebiyle duyarlilig1 daha fazladir.

Tarama MMG’lerinin artmasiyla meme kanserleri daha erken tespit
edilebilmekte ve buna bagli olarak ta hastalar i¢in daha iyi sonuglar alinabilmektedir
(77). Tarama mamografisi ile saptanmis kitle, mikrokalsifikasyon, parankim

distorsiyonu ve asimetrik yapilar gibi siipheli lezyonlarin histopatolojik tanisi
gereklidir (78).

Kalsifikasyonlar MMG’lerde sik rastlanilan bulgulardir ve c¢ogu benign
ozelliktedir. MMG meme kanseri ile iliskili mikrokalsifikasyonlarin tespitinde ¢ok
hassas bir yontemdir (77). Duktal mikrokalsifikasyonlar siklikla terminal duktuslarda
olusurlar. Malignite potansiyelleri daha fazladir (65, 79). Meme malignensilerinde
goriilen kalsifikasyonlar genellikle 0,5 mm den daha kiigiiktiir. Genellikle 1-2 cc
hacimde goriilen 5 veya daha fazla mikrokalsifikasyon olmasi malignite lehinedir.

Buna “kiime mikrokalsifikasyon” ad1 verilir.

Klinik muayene ile palpe edilemeyen ancak MMG ile saptanan lezyonlarin
standart bir sekilde tanimlanmas1 i¢in Amerikan Radyoloji Koleji tarafindan meme
goriintiileme, raporlama ve veri sistemi (Breast Imaging Reporting and Data System;
BI-RADS) gelistirilmistir. Bu smiflama kalsifikasyonlar yaninda MMG’de izlenen
kitlelerin goriiniim 6zelliklerini de bir arada degerlendirmekte ve olasi malignite
risklerini 6 grupta belirtmektedir (80). invaziv kanserler genellikle diizensiz smirli,
spikiiler kenarl1 ve yiiksek dansiteli kitleler olarak goriliirler. BIRADS 5 olarak
tanimlanan bu lezyonlara mutlaka histopatolojik degerlendirme gerekmektedir.
Kalsifikasyonsuz spikiile kitleler siklikla invaziv duktal karsinom evre 1 ve 2 ile
birliktedir (81) (Tablo 4).
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Tablo 4. Mamografi de BI-RADS siniflamasi

BI-RADS SINIFLAMASI

Tamamlanmamis degerlendirme

Kategori 0

Ek incelemelere ve/veya 6nceki mamogramlara gereksinim vardir. Bu durum hemen
her zaman tarama mamografilerinde ortaya ¢ikmaktadir.

Tamamlanmis degerlendirme

Kategori 1

Kategori 2

Kategori 3

Kategori 4

Kategori 5

Kategori 6

Negatif. Memeler simetriktir; herhangi bir kitle, yapisal bozukluk veya kuskulu
kalsifikasyon yoktur

Benign Bulgular Negatif bir mamografidir. Malignite kuskusu olan higbir bulgu
yoktur.

Benign Olma Olasilig1 Yiiksek Bulgu- Kisa araliklarla takip onerilir. Bu kategoride
degerlendirilen bulgunun malign olma olasiliginin ¢ok diistiktiir. (<%2) Bu
kategorideki bir lezyon kisa araliklarla (6 aylik) uzun dénemde (2 yil ya da daha
uzun) stabilitesi kanitlanincaya kadar takip edilmelidir. Bu grup lezyonlarda bazen
klinik veya hastaya bagli nedenlerle takip yerine biyopsi de tercih edilebilir.

Kuskulu Bulgu- Biyopsi onerilir. Bu lezyonlar, kanserin karakteristik 6zelliklerini
tasimazlar ancak malign olma olasiliklar1 kategori 3’den fazladir. Bu kategori bazi
merkezlerde, malign olma olasiliklarina gore 4A, 4B, 4C olarak alt gruplara ayrilarak
kullanilmaktadir.

Biiytik Olasilikla Malign Lezyon- Biyopsi ve uygun yaklagim yapilmalidir. Bu
lezyonlarin malign ¢ikma olasilig1 ¢ok yiiksektir (>%95). Biyopsi ile histolojik tan
basamagi ayri1 olarak yapilabilecegi gibi, frozen ile g¢alisarak dogrudan ameliyat
planlanabilir. (80, 82)

Bilinen malignite-Bu kategori, biyopsi ile malignite tanisi konmus ve kesin tedavi
oncesi inceleme yapilacak hastalar i¢in kullanilir (80)

2.6.2.4. Galaktografi

Galaktografi, kontrast madde ile laktiferdz siniislerin degerlendirilmesini

saglar. Duktus kontrastla doldurulduktan sonra kraniokaudal ve mediolateral

yonlerinde mamografi ¢ekilir (83).

Galaktografi endikasyonlart:

1) Spontan serdz (kahverengi yesil) akinti,

2) Genellikle tek tarafli, tek ya da birka¢ duktustan gelen akint,

3) Kanli akinti,

4) Sitolojik bulgular1 olan akinti.
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2.6.2.5. Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG)

Giliniimiizde Meme MRG, yiiksek risk grubu hastalarda MMG’ye ek olarak
kullanilmaktadir. American Cancer Society ve Europen Society of Breast Imaging
tarafindan; mamografinin duyarliligmi diigsiiren dens memelerde, BRCA gen
mutasyonu olan hastalarda, hayati boyunca %20 ve iizerinde meme kanserine

yakalanma riski olan kadinlarda MRG kullanim1 6nerilmektedir (84, 85).

Invaziv tiimérlerin tespitinde konvansiyonel MMG ve USG’ye gére daha
sensitiftir ve sensitivitesi neredeyse %100’e yaklagmaktadir (82). MRG, daha ¢ok
konvansiyonel tarama ydntemlerinde malignite siiphesi olan lezyonlarda, meme
protezli hastalarin degerlendirilmesinde, meme koruyucu cerrahi yapilan hastalarin
takibinde ve bilinen meme kanserli hastalarin multisentrisitesinin ya da diger
memenin preoperatif degerlendirilmesinde kullanilmaktadir (64). Bu avantajlarina
ragmen pahali olmasi, yanlis pozitiflik oraninin yiiksek olmasi nedeni ile orta riskli

kadinlarda tarama amagli kullanimi 6nerilmemektedir (64).

2.6.2.6. Sintigrafi

Meme kanseri teshisinde farkli radyoniiklid maddeler kullanilarak yapilan

noninvaziv bir goriintiileme yontemidir.

2.6.2.6.1. Tc 99 m MDP (Metilen di fosfonat) meme sintigrafisi

Memenin yani sira kemik metastazi taramasinda kullanilan bir yontemdir (86).

2.6.2.6.2. T1 201 Klorid meme sintigrafisi

Talyum 201 hepatoselliiler karsinom, lenfoma, glioma, tiroid karsinomu,
paratiroid adenomu, meme kanseri ve kaposi sarkomunda da tutulum gostermektedir
(86).
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2.6.2.6.3. Galyum 67 sitrat meme sintigrafisi

Asimetrik veya tek tarafli Ga 67 tutulumu patolojik bir lezyonu gostermekte

olup bilateral simetrik tutulum normal olarak yorumlanmaktadir (86).

2.6.2.6.4. Somatostatin reseptor sintigrafisi

Isaretli somatostatin analoglar1 ndroendokrin tiimdrler ve somatostatin

reseptorii pozitif timdrlerin taranmasinda kullanilmaktadir (86).

2.6.2.6.5. Tc 99m-MIBI (metoksi izobiitil izonitril) meme sintigrafisi

Mamografi ile karsilastirildiginda Tc 99m MIBI meme sintigrafisinin

sensitivitesinin mamografiden %10 ve spesifitesinin ise %45 daha iyi oldugu

gosterilmistir (86).

2.6.3. Biyopsi

Meme kanserinin kesin tanist ancak biyopsi ile konur.

1)

2)

3)

4)

5)

Memede palpe edilen her kitle (Kist harig),

Uygun tedaviye ragmen 15 giin i¢inde iyilesmeyen meme basi ve

areoladaki ekzamatiform lezyon, erezyon ve iilserasyonlar,

Akut mastit belirtisi veren gebe ya da laktasyonda olmayan kadinlarda 10

giinliik antibiyotik tedavisinden sonra iyilesme olmamasi durumu,

Meme apsesi tanisi ile girisim yapilmis gebe ya da laktasyonda olmayan
kadinlarda apse mevcutsa apse duvarindan, apse yoksa deri ve meme

dokusundan,

Meme apsesi belirtisi veren laktasyondaki kadinlarda apseye

rastlanilmamasi durumunda,
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6) Mamografi ile gosterilen tiim siipheli lezyonlarda,

7) Meme kisti aspirasyonunda kist sivisinda beklemis kanin olmasi ya da

stvinin tipik kist s1vist olmamasi halinde,
8) Ayni kistin bosaltildiktan sonra iki kez daha dolmasi durumunda,

9) Aspire edilen kistin yerinde bir yogunluk kalmigsa ve bu yogunluk iig¢

hafta sonra yapilan kontrolde hala devam ediyorsa,

10) Fizik muayenede siiphe uyandiran bulgularda (cilt retraksiyonu, portakal

kabugu goriiniimii, areolada ekzema) biyopsi endikasyonu vardir (87, 88).

2.6.3.1. Dogrudan yayma

Dogrudan yayma yontemi, meme hastaliklar1 pratiginde genellikle MB

akintist ve Paget hastaliginda kullanilir.

2.6.3.2. Ince igne aspirasyon biyopsisi (IIAB)

[IAB'nin en 6nemli sakincasi yanls negatiflik oraninin %15-20 gibi yiiksek
olusudur. Negatif sonug¢lar klinik ve mamografik bulgularla yeniden irdelenerek
[IAB tekrarlanmali ve gerekirse acik biyopsi yapmaktan kaginilmamalidir. iIAB'nin

yanlis pozitif sonucu hemen hemen sifirdir (87).

1) Benign lezyonlarda spesifik tani elde edilememesi,

2) Malign lezyonlarda ise insitu-invaziv kanser ayrimi Ve evreleme

yapilamamasi,
3) Reseptor durumu ve onkogenlerin ¢ogunlukla belirlenememesi,

4) Yetersiz ve yalanci negatif tan1 oranlarimin yiiksek olmasi 6nemli

dezavantajlaridir (82-85).

Memenin kistik kitleleri i¢in uygulanan IIAB bazen hem tam hem tedavi

imkan1 sunar. Aspire edilen kist sivis1 berrak yesilimsi renkteyse basit kiste isaret
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eder ve aspirasyon sonunda kitle yok olursa tedavi de uygulanmis olur, bu durumda
stvinin patolojiye gonderilmesine gerek yoktur. Kanli veya kan ile karigmis kist
stvilari meme kanseri agisindan siiphelidir, kitle genellikle kaybolmaz ve sivi
mutlaka patolojiye gonderilmelidir. Cerahatli akintilar siklikla apse varliginin
kanitidir ve drenaj gerekebilir. Siit igeren aspirasyon sivilar1 genellikle emziren veya

gebe kadinlarda retansiyon siit Kistlerini akla getirir (89).

2.6.3.3. Kesici igne biyopsisi (Trucut = Core biyopsi)

[IAB'de hiicre alindigindan materyal sitolojik ydntemlerle incelenir ve
sitolojik tan1 konur. Kesici igne biyopsilerinde ise doku parcasi alindigindan
histolojik yontemlerle tani1 konur (88). Meme Kkitlelerinde dogru tani sansi %98
seviyelerinde rapor edilmektedir. Bu yontemde de, [IAB’de oldugu gibi negatif
sonuglar malignite riskini ortadan kaldirmaz. Reseptor tayinleri ve insitu-invaziv
ayirmi da bu ydntemle daha kolay ve giivenilirdir. Gerek 1IAB, gerekse Trucut
biyopsi incelemelerinde  “atipik  hiicreler” veya “siipheli”  sonuglariyla

karsilasildiginda en giivenli se¢enek agik biyopsi yapmaktir(89).

2.6.3.4. Insizyonel biyopsi

Memede yer alan biiyiik lezyonlarda, taniya varmak ig¢in, cerrahi yontemle
kitleden yeterli doku pargasinin alinmasidir. Daha ¢ok lokal ileri evre meme kanseri
olgularinda gerekli olur. Inflamatuar kanser diisiiniilen durumlarda deriyi de igine

alarak yapilacak insizyonel biyopsi, bagvurulacak tek yontemdir (89).

2.6.3.5. Eksizyonel biyopsi

Meme icerisindeki lezyonun tiimii ile ¢ikarilmasi esasina dayanir. Eksizyonel
biyopsi selim ¢ikan lezyonlarda tedaviyi de beraberinde getirirken tiimér diigtiniilip

meme koruyucu ameliyati planlanan hastalarda da meme ig¢in yapilacak islemin
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bitirilmis olmasin1 saglar. Tiimor diisiiniilen ve meme koruyucu cerrahi planlanan
hastalarin eksizyonel biyopsilerinde lezyon, etrafinda makroskopik olarak selim

goriilen bir santimetrelik meme dokusu ile birlikte ¢ikarilmalidir (89).

2.6.3.6. Sentinel Lenf Nodu Biyopsisi

1990’11 yillarin sonlarindan beri sentinel lenf nodu biyopsisi (SLNB) aksiller
lenf nodu durumunu belirleyerek erken meme kanserinde evreleme icin standart
yontem haline gelmistir. Sentinel lenf nodu, organin lenfatik dolagiminin ilk ugradigi
lenf nodudur. Birgok g¢alisma gostermistir ki SLNB, aksiller lenf nodu durumunu

ongormede yiiksek dogruluk oranina sahiptir (90).

SLNB iki sekilde yapilmaktadir. Birinci yontem radyoniiklid madde
enjeksiyonu ile sentinel lenf nodu isaretlenmesi ve gamma prob kullanilarak lenf
nodu biyopsisi yapilarak uygulanir. Ikinci yontem; isosulfan blue denilen bir mavi
boya ile yapilmaktadir. Enjeksiyon areolaya ve areola iist dis kenarina subkutan
olarak ve kitle i¢ine de yapilir. Daha sonra aksiller insizyon yapilip boyanan
lenfatikler takip edilerek boyanmis haldeki sentinel lenf nodu bulunur. Patolojiye
gonderilir. Sonug olarak lenf nodunda tutulum varsa aksiller diseksiyon yapilir. Eger

lenf nodunda kanser saptanmazsa aksiller diseksiyon yapilmaz.

Meme kanserli hastalarda ALND’nin, seroma, Yyara Yyeri enfeksiyonu,
parestezi, sinir yaralanmasi, omuz hareketlerinde sinirlanma, kol ddemi ve kotii
kozmetik sonug gibi yiiksek morbiditeye sahip oldugu bilinmektedir. SLNB, aksiller
lenf nodu metastaz1 olmayan hastalar1 aksiller diseksiyondan koruyup, cerrahinin
morbiditesinde 6nemli 6l¢iide azalma saglamistir. SLNB’de %3-5 oraninda yalanci

negatiflik orani kabul edilebilir bir degerdir.

Daha 6nce meme cerrahisi gegiren, agik biyopsi yapilan hastalarda sentinel
lenf nodunu bulmak miimkiin olmayabilir. Klinik olarak aksiller lenfadenopatisi olan
hastalarda da SLNB o6nerilmemektedir. Klinik olarak aksillas1 negatif olan, T1-T2

tiimorlii hastalara uygulanmasi dogru bir yaklagimdir.
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2.6.3.7. Tel Isaretli Meme Biyopsisi

Palpe edilemeyen siipheli meme lezyonlarinda; lezyonun tamami ve az
miktarda normal meme dokusu g¢ikarmak amaciyla lezyonun 6zelligine gére USG
veya MMG esliginde tel ile isaretleme ve ardindan ameliyathane sartlarinda
eksizyonel biyopsi yapilmasidir. Giiniimiizde nonpalpabl siipheli meme lezyonlar
tanisinda yaygin olarak kullanilir. Yontem benign lezyonlarda tedavinin tamamin
saglarken malign lezyonlarda da tedavinin bir kismin1 olusturmaktadir. Bunun

yaninda &zellikle yogun memelerde teli yerlestirmek zor olabilir (91).

2.7. MEME MALIGN LEZYONLARI
2.7.1. Karsinoma In Situ (92-94)
2.7.1.1. Lobiiler Karsinoma In Situ (LKIS)

Terminal duktus lobiiler birimlerinden kdken alir ve sadece kadin memesinde
gelisir. Biiylik ancak normal niikleer / sitoplazma oranina sahip kanser hiicrelerinin
terminal duktus lobiiler birimlerinde distorsiyon ve distansiyon yaratmasi ile
karakterizedir. Tan1 genellikle rastlantisal olarak konur. 44-47 yas arasinda sik
goriiliir. LKIS’li kadinlarin %25-35’inde invaziv meme kanseri gelisir. Invaziv
lobiiler kanser, LKIS odagimin hangi memede oldugundan bagimsiz olarak herhangi
bir memede gelisebilir. LKIS &ykiisii olan kadinlarda gelisen invaziv kanserlerin
%65’i lobiiler degil duktal karsinomlardir. Bu nedenle LKIS meme kanseri igin

anatomik Onciil degil, kanser riskinde artisin bir gostergesidir.

2.7.1.2. Duktal Karsinoma in Situ (DKIS)

Mamografinin yaygin bir sekilde kullanilmasindan dénce, meme kanseri tanisi
fizik muayene ile konuyordu. O zamanlar in situ kanserler tiim meme kanserlerinin

%6 sindan azmi olusturuyor ve 2:1 oraninda LKIS tanisi, DKIS tanisina gére daha
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¢cok konuyordu. Ancak mamografi taramasi popiiler hale gelince in situ kanser
insidansinda 14 kat artis oldu (%45) ve 2:1 oraninda DKIS tanis1 LKIS’ye gore daha

sik konur oldu.

DKIS esas olarak kadin memesinde gelisirken erkek meme kanserlerinin de
%35’inden sorumludur. Yaymlanmis serilerde tiim biyopsi doku 6rneklerinde %7’lik
bir saptanma siklig1 goriilmektedir. Intraduktal karsinom terimi siklikla invaziv bir

kansere ilerleme riski yiiksek olan DKIS i¢in kullanilir.

Histolojik olarak DKIS minor kanallar1 ddseyen epitelin proliferasyonu ile
karakterizedir. Gelismelerin baglangicinda kanser hiicreleri pleomorfizm, mitoz ya da
atipi gdstermez. Bu da erken evrede DKIS nin benign hiperplaziden ayirt edilmesini
zorlastirir. Papiller biliylime sonugta duktus liimeniyle birleserek onu doldurur,
dolayisiyla sadece atipik kanser hiicreleri arasinda hiperkromazi ve polarite kaybi
gosteren daginik, yuvarlak alanlar kalir(kribriform bilylime paterni). Sonunda sik
boliinen pleomorfik kanser hiicreleri limeni tikar ve duktuslarin gerilmesine yol
acar(solid biiylime paterni). Biliylimeye devam eden hiicreler kendi neovaskiiler
yapisini kurar ve nekrotik hale gelir (komedo biiylime paterni). Nekroz alanlarinda

kalsiyum birikmeleri olur ki, bu sik goriilen bir mamografi 6zelligidir.

Invaziv kanserler genellikle DKIS’nin baslangigta saptandig1 ayni kadranda,
aym taraftaki memede goriiliir. Bu da DKIS’nin invaziv meme kanserinin anatomik

onciisii oldugunu diistindiirmektedir.

2.7.2. invaziv Karsinoma
2.7.2.1. Duktal Karsinoma

Invaziv meme kanserlerinin %60-80’ini olusturan tiimérlerdir. Ozel hiicre tipi
ile tanimlanmamis bu tiimorler terminal duktal yapilardan koken almislardir. Bu tip
tiimorlerde DKIS sik izlenen bir bulgu olmasina karsin invaziv duktal karsinomlarin
yaklagik %30-40’1 MMG’de mikrokalsifikasyon igerir. Gorilintiileme yontemlerinde

duktal karsinomlarin biiylik ¢ogunlugu diizensiz konturlu, nodiiler lezyon ya da
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spikiiler konturlu kitle lezyonu olarak izlenir (95). USG’de siklikla lezyon, arkasinda
akustik golgelenme gosteren, hipoekoik i¢yapida izlenir. Mikrokalsifikasyonlar fokal
lezyonun i¢inde ya da komsulugunda hiperekojen noktalar olarak izlenirler. Duktal
karsinomlar i¢inde diffliz biiylime paterni gosterenlerde mikrokalsifikasyon olasilig1
diisiiktir. MMG ve USG ile varlig1 saptanamaz. Bu tip vakalarin tanisinda MRG
onerilmektedir (96).

Invaziv duktal karsinomlar diger dzel tip meme kanserilerine gore daha kotii
prognozludur. Invaziv meme kanserlerinin histolojik olarak tanimlanmis 6zel alt
tipleri bulunmasina ragmen patologlar arasinda, terminolojide hala anlagmazliklar
s0z konusudur. Raporlamada uyusmazlik olsa da 6zel tip meme karsinomlarin 5

yillik sag kalim oranlari, invaziv duktal karsinomlara gére daha iyidir (97).

2.7.2.2. Lobiiler Karsinoma

Tiim meme kanserleri arasinda ikinci siklikta goriiliir. Siklikla diffiiz biiyiime
paterni ya da yapisal distorsiyon olusturarak biiyiirler. Histolojik olarak genellikle
LKIS alanlar1 tagirlar. Invaziv lobiiler karsinoma genellikle mikrokalsifikasyon
icermez. Fakat nadiren LKIS alanlar1 komsulugunda bulunan DKIS alanlarinda
mikrokalsifikasyon bulunabilir. Genellikle kitle olusturmadiklar1 ve fibrozis ile
birliktelik gostermedikleri i¢in MMG incelemede goriilmezler. Diffiiz biiyiime
paterni gosteren ve olgularin ¢gogunlugunu olusturan bu grup lezyonlar USG ile de
saptanamazlar (96, 98). Invaziv lobiiler karsinoma siklikla multisentrik ya da
bilateral olarak izlenir. Orta derecede bir prognoza sahiptir. Yaklasik 5 yillik sag
kalim %70-80 arasindadir (99).

2.7.2.4. Mediiller Karsinoma

Histolojik olarak yiiksek selliilarite gosteren bu kanser invaziv duktal

karsinomun 6zel bir alt grubudur. Yaklasik %3-4 oraninda goriilmektedir. Mediiller
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karsinom siklikla BRCA 1 gen mutasyonu nedeniyle risk altinda olan kadinlarda

goriilmektedir (100).

Tipik olarak bu tiimor diizgiin konturludur ancak makro ya da
mikrolobiilasyon gosterebilir. MMG’de yliksek dansiteli ve diizgiin konturlu olarak
izlenirler. Bu lezyonlar USG’de hipoekoik i¢yapida, homojen ve diizgiin konturlu
olduklarinda fibroadenomlardan ayirt etmek zor olabilir. Cok biiyiikk boyutlara
ulastiginda santralindeki nekroza bagli kistik alan ve mikrokalsifikasyon goriilebilir

(96, 101).

2.7.2.5. Miisinoz Karsinoma

Tim invaziv meme kanserlerinin %2’sinden sorumlu olup, siklikla yash
kadinlarda goriilen 6zel tipte meme kanseridir. Bu kanser histolojik olarak diisiik
dereceli kanser hiicrelerinin c¢evreledigi ekstraselliiler miisin golciikleri ile taninir.
Miisindz kanserlerin yaklasik %66’sinda hormon reseptdrii pozitiftir. Saf ve miks
miisindz tipleri vardir. Saf tip miisindz karsinomlarda 10 yillik sag kalim %90’larda

bildirilmis olup ¢ok iyi prognozludur (102).

2.7.2.6. Papiller Karsinom

Tiim invaziv meme kanserlerinin %2’sinden sorumludur. Ozel tip meme
kanseridir. Yasli niifusta daha c¢ok goriilmekte olup boyutu genelde kiigiiktiir.
Nadiren 3cm’yi bulurlar. Genellikle nodiiler biiylime gosterirler. Kist duvarindan
koken alan papiller karsinomlar, inceleme ydntemlerinde kist duvarinda kontur

diizensizligi seklinde goriiliir (103).

MMG’de mediiller ve miisindz tip kanserlerdeki gibi diizgiin siirl ve yiiksek
dansiteli lezyonlar olarak goriliir. Bu iki tip karsinomdan farkli olarak siklikla
mikrokalsifikasyon gosterirler. US’de duktus ya da kist i¢ine dogru biiylime gdsteren

nodiiler lezyonlar olarak gortiliirler.
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2.7.2.7. Tubuler Karsinom

En 6nemli 6zel tip meme karsinomu olup, bu tipte metastaz potansiyeli
ozellikle saf tipinde ¢ok nadirdir (104). Prognozu oldukga iyidir, siklikla radyal skar
alanlarindan kaynaklanir. Histolojik olarak iyi diferansiye parankim benzeri
tubullerden olusur. MMG incelemesinde spikiiler konturlu olup biiyiik fibrotik

alanlar ile birliktelik gosterirler. Ayrica mikrokalsifikasyon izlenebilir.

Diger daha nadir invaziv karsinoma alt gruplari; Kribriform karsinoma,

adenoid kistik karsinoma ve skuamoz hiicreli karsinoma olarak sayilabilir.

2.7.2.8. Memenin Paget Hastalig

Memenin Paget hastaligt 100 yildan uzun siiredir taninmakla birlikte

hastaligin dogal olarak meme basi digina yayilmadigi kabul edilmektedir (105).

Klinik olarak meme derisinde egzematéz degisiklikler mevcuttur. Goriintii
yontemlerinde anormallik saptanmaz. Paget hastaliginin tanist meme basindan

stirintli 6rnegi ve biyopsi alinarak konur (106).

2.7.2.9. inflamatuar Karsinoma

Inflamatuar meme karsinomu meme kanserlerinin %3’iinden azin1 olusturur.
Meme derisinde endurasyona bagl degisiklikler, eritem ve ddem ile (Peaud’orange)
karakterizedir. Deri biyopsilerinde kanser hiicrelerinin dermisteki lenfatik alanda

oldugu goriiliir.

Ozellikle lokal ileri meme kanserini, lenfatiklerin tutulumuyla birlikte
goriiniim olarak inflamatuar meme kanserinden ayirt etmek zordur. inflamatuar
kanserli kadinlarin %75°1 aksiller lenfadenopatiyle bagvururlar ve tan1 aninda siklikla

uzak metastazlar mevcuttur.
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Tek bagina cerrahi veya cerrahi ile birlikte adjuvan radyoterapi uygulamalari
kotii sonuglar vermistir. Adriamisin igeren bir rejimle neoadjuvan kemoterapi
verilmesi olgularin %75’inde dramatik bir regresyon saglayabilir. Neoadjuvan
kemoterapi sonrasinda kanseri eksize etmek i¢in; mastektomi, modifiye radikal
mastektomi ya da radikal mastektomi yapilir. Cerrahi sonrasinda da adjuvan
kemoterapi ve radyoterapi verilir. Bu multimodal yaklagim sayesinde 5 yillik sag

kalim ancak %30’lara ¢ikmustir (107).

2.8. MEME KANSERINDE PROGNOSTIiK FAKTORLER

Meme kanserinde tanidan sonraki dogal seyir hastalar arasinda farkliliklar
gostermektedir. Ayni tiimor ¢apina sahip olan ve takip edilen hastalardan bazilarinda
tiimor niiksili ¢cok kisa siirede ortaya ¢ikmakta iken digerleri saglikli olarak yasamaya
devam etmektedir. Bundan dolayr meme kanseri olan hastalardaki bu klinik ve
biyolojik davranmis farkliliklarin1 ve hastaligin hizla gelisebilecegi yiiksek risk

grubunu belirlemek i¢in prognostik faktorler kullanilir:
e Tumor ¢ap1
o Aksiller lenf gangliyonu tutulumu
e Histolojik tlimor tipi, histolojik grade
e Hormon reseptdrleri (Ostrojen ve Progesteron reseptdrleri)

e Tiumor proliferasyon hizi (mitoz sayisi, Timidin isaretleme indeksi, S-faz

reaksiyonu, immiin histokimyasal iseretleyiciler)

e Molekiiler prognostik faktorler (enzimler, cerb- B2, onkosiipresor genler)

Tiimér c¢api: Timor capt meme kanserinde niiks riski ve 6zellikle nod
negatif hastalarda adjuvan tedavi se¢imi i¢in 6nemli ve gilivenilir bir prognostik
faktordiir (108). Tiumor g¢apr biiyiidiikkge aksiller tutulumun yaninda tutulan nod
sayisinda da artis s6z konusudur. Aksiller tutulum gosteren kiigiik ¢apli tiimdrlerin

prognozu, biiyiik ¢apl olanlara gore daha iyidir. Tiim nodal tutulum kategorilerinde
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tiimor ¢ap biiyiidiikce yasam siiresi kisalmaktadir (108). Ozellikle aksiller tutulum
gostermeyen primer meme tiimorlii hastalarda tiimdriin meme igindeki lokalizasyonu
da prognostik Onem tasimaktadir. Medial tiimorlere gore lateral lokalizasyonlu
tiimorlerin aksiller metastaz yapma olasiligt daha fazladir. Timoér capi, timor

dinamigi yaninda tanida gecikmeyi de ifade eder.

Aksiller lenf gangliyonu tutulumu: Giiniimizde meme kanserinin
prognozunu belirleyen en 6nemli faktor aksiller lenf gangliyonlarinin metastaz igerip
icermedigi, eger igeriyorsa tutulan lenf gangliyonlarinin sayisidir (35). Hastalarin
yasam siireleri ile tutulan nod sayisi arasinda siki bir iligki vardir. Aksilla negatif
olan hastalarda 10 yilda niiks oran1 %20 iken,4 veya daha fazla nod pozitif olanlarda

niiks %71°dir.13 veya daha fazla sayida nod pozitifligi niiksii %87’e ¢ikarmaktadir.

ALNM tiimoriin biiyiikligi ile de ilgilidir. Tiimor capi biiylidiikge tutulum
riski artar. Nodal tutulumun, timor reseptér durumu ve proliferasyonu dlglimii gibi
biyolojik isaretleyicilerden bagimsiz oldugu, dolayisiyla tiimoriin kronolojik yasi ile
iliskili oldugu distiniilmistiir (109). Histolojik olarak aksillas1 negatif olgularda

sagkalim i¢in en iyi prognostik gésterge tiimoriin biiytikligidir (35).

Histolojik tiimor tipi ve prognoz:
e Prognozu lyi Olan Ozel Tipte Meme Karsinomlar:

Tubuler Karsinom, Invaziv Kribriform Karsinom, Miisindz Karsinom,

Sekretuar Karsinom,
e Prognozu Kétii Olan Ozel Tipte Meme Karsinomlart:

Metaplastik Karsinom, Tash Yiiziik Hiicreli Karsinom, Inflamatuar Meme

Karsinomu, Lipid-rich Karsinom, Meduller Karsinom:
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Meme kanserinde hormonal reseptorler ve prognoz: Meme kanserlerinde,
Ostrojen ve progesteron hormonlart mutajenik ve promotor etki yapmaktadir.
Ostrojen reseptorii (ER) ve progesteron reseptorii (PR) niikleer boyanma yapar.
%30’dan fazla boyanma sinir deger olarak kabul edilir.. Basta meme ve endometrium
karsinomu olmak {izere, bir grup neoplastik hastalikta Ostrojen ve progesteron
reseptorlerinin prognostik 6nemi belirlenmistir. ER ve PR pozitif tiimdrler hormonal
sagaltima yanit verir ve daha iyi prognoz gosterirler (110). ER ve PR pozitifligi
postmenopozal donemde, premenopozal donemden daha fazladir. ER pozitif
tiimorlerde, hormon sagaltimimna %355-60, ER negatif tiimorlerde ise %8 yanit
alimmaktadir. Hem ER hem de PR pozitif tiimdrlerde hormonal sagaltima yanit %75-
80’e ulagmaktadir (111). ER, evre 1 ve2 meme kanserlerinde, sagkalim ve hastaliksiz
sagkalim ile ilgili bulunmus PR’niin ise sagkalim i¢in ER’den daha belirleyici oldugu

belirtilmistir (111).

Tiimor profilerasyon hizi ve prognostik 6nemi: Tiimor profilerasyon hizi,
niiks ya da metastaz riski yiiksek olan ve adjuvan tedavi almas1 gereken (nod negatif)
meme kanserli hastalarin belirlenmesinde ve erken ya da ileri evre meme kanserli
hastalarin prognozunun tahmin edilmesinde yardimci olabilir. Tiimor proliferasyon
hizinin prognostik degerlerini iceren bazi alt basliklar1 bulunur. Bunlar mitotik
indeks, immiinhistokimyasal proliferasyon isaretleyicileri (Cyclin A, Ki-67),S-faz
reaksiyonu, Thymidine labeling indeks, Bromodeoxyuridine (BrDu) labeling indeks
gibi prognostik faktorlerdir.

Molekiiler prognostik faktorler:

c-erb B2 onkoproteini: Yapisal olarak Epidermal Biiyiime Faktér (EGF)
reseptoriine benzerer. Tirozin kinaz aktivitesi gosterir. Yapilmis olan ¢aligmalar neu
onkogeninin hiicre proliferasyon ve diferansiasyonunun oOnemli bir medyatori
oldugunu gostermistir (112). c-erb B2 pozitifligi yiiksek histolojik derece, ER ve PR

negatif, lenf nodu pozitif ve yliksek proliferasyon orani gosteren meme kanserlerinde
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karsimiza g¢ikmaktadir (112). Genel olarak sagkalimda bir azalma ile cerb B2

pozitifligi arasinda bir iliski mevcuttur.

2.9. MEME KANSERINIiN EVRELEMESI

Meme kanserinde evreleme, tedavi segeneklerini belirleme ve prognozu
degerlendirme acisindan biiyiik 6nem tasir. Hastaligin anatomik yayilimi esas
almarak, fizik muayene ve goriintileme yontemlerine gore yapilan klinik
evrelendirme prognoz hakkinda her zaman dogru bilgi vermeyebilir. Cilinkii klinik
evrelemede tiimoriin histolojik tipi, grade’i, hormon reseptér durumu gibi prognoz
kriterleri bulunmamaktadir. Bu nedenle; ¢ikarilan spesmene gore patolojik evreleme

yapilmasi, prognozun belirlenmesi agisindan biiyiik 6nem tasimaktadir.

Steinthal 1905°te bugiinkii kriterlerimize uygun ilk klinik evrelemeyi yapti.
Klinik degerlendirmeye dayali bu siniflama invaziv ve noninvaziv tiimdrleri
ayiramamasi ve erken evre kanserlerde tiimor biiyiikliigliniin prognostik degerini géz
ardi ettigi igin elestirilmistir. Bundan dolayr 1960’lardan itibaren standart bir
yaklagimin belirlenebilmesi igin; timor biyikligi, lenf nodu tutulumu ve uzak

metastaz durumlarini belirten TNM sistemi kullanilmaya baslanmustir (7, 8, 113).

2.9.1. TNM EVRELEME SISTEMI (Tablo.)
2.9.1.1. Tiim6r Boyutu (T)

Fizik muayene, mamografi ve USG ile primer tiimér degerlendirilmesi
yapilabilir. Ancak gerek fizik muayenede saptanan tiimor c¢apr gerek MMG’de
Olgiilen timor ¢apinin patolojideki tiimor ¢apmin aynmi olma diisiiktiir ve patolojik

evrelemenin hastanin takip ve tedavisinde ne kadar 6nemli oldugunun gostergesidir.
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2.9.1.2. Bolgesel Lenf Nodu Tutulumu (N)

Meme kanserinde tutulan aksiller lenf nodu sayisi prognozu belirleyen en
onemli faktordiir. Aksiller lenf nodu negatif olanlarda 10 yillik sagkalim orani %65

iken, 4 veya daha fazla lenf nodunda metastaz olmasi halinde bu oran %15’tir.

Son yillarda sentinel lenf nodu Grneklemesi yaygmlagmistir. Sentinel lenf
nodunun durumuna gore hastalar gereksiz aksiller diseksiyondan ve bunun morbid

sonuglarindan korunmus olmaktadir.

2.9.1.3. Metastaz (M)

Meme kanseri saptanan hastanin klinik evrelemesinde uzak metastaz
aranmasinin nasil yapilacagi konusunda fikir birligi yoktur. Tek noktada, invaziv
olmayan tiimdrlerde uzak metastaz aranmasinin gereksiz oldugu konusunda yaygin
goriis vardir. En stk kemik metastazlari bulunmaktadir. Pratik olarak klinikte kemik
sintigrafisi ve abdomen USG siklikla kullanilmakla birlikte, PET CT kullanim1 da
yayginlagmistir.

2.9.1.4. AJCC (American Joint Comission on Cancer) Kanser Evreleme
Sistemi (7)

2.9.1.4.1. Primer Tiim6r Boyutu (T)

Tx: Primer tiimor degerlendirilemiyor.
TO: Primer tiimore ait bulgular yok

Tis: In situ karsinom, intraduktal karsinom, lobiiler karsinoma in situ ya da

tiimorsiiz meme baginin Paget Hastaligi
T1: Timor ¢cap1 0-2 cm arasinda

T1mic: Mikroinvazyon, timér 0, 1 cm’den kiigiik
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T1a: Timor 0, 1-0, 5 cm arasinda
T1b: Timor 0, 5-1cm arasinda

Tlc: Tiimor 1-2 cm arasinda

T2: Timor 2-5 cm arasinda

T3: Timor Scm’den biiyiik

T4: Herhangi bir boyuttaki tiimérde;
T4a:Goglis duvarma yayilim

T4b:Meme derisinde 6dem (Peud’orange dahil), cilt iilserasyonu ya da

ipsilateral memede sinirl satellit cilt nodiilleri
T4c: T4a+T4b

T4d: Inflamatuar meme kanseri

2.9.1.4.2. Bolgesel Lenf Nodlari(Klinik) (N)

Nx: Bolgesel lenf nodlar1 degerlendirilemeyen. (6r: 6nceden ¢ikarilmis.)
NO: Bolgesel lenf nodu metastazi yok
N1: Ipsilateral aksiller lenf nodunda metastaz varlig1, lenf nodlar1 fikse degil

N2: Ipsilateral aksiller lenf nodlarinda metastaz, lenf nodlar1 birbirlerine ve
diger yapilara yapisik veya klinik olarak asikar aksiller lenf nodu metastaz1 yokken

ipsilateral internal mammarian lenf nodu metastazi

N2a: Ipsilateral aksiller lenf nodu metastazi, lenf nodlar1 birbirlerine ve diger
yapilara yapisik.
N2b: Klinik olarak asikar lenf nodu metastazi yokken, ipsilateral asikar

internal mammarian lenf nodu metastazi.

N3: Aksiller lenf nodu tutulumu ile birlikte veya yalniz ipsilateral
infraklavikuler lenf nodlarinda metastaz veya Klinik olarak belli olan ipsilateral

internal mammarian lenf nodlar1 ve belirgin aksiller lenf nodu metastazi; Veya
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internal mammarian lenf nodu tutulumu veya aksiller lenf nodu tutulumu ile birlikte
ipsilateral supraklavikular lenf nodu tutulumu veya tek basia supraklavikular lenf

nodu tutulumu.

2.9.1.4.3. Bolgesel Lenf Nodlar1 (Patolojik) (pN)

pNx: Bolgesel lenf nodlar1 degerlendirilemeyen

pN1l: 1-3 ALNM ve / veya klinik olarak belirgin olmayan internal

mammarian lenf nodu metastazi
pN1a: 1-3 aksiller lenf nodunda metastaz

pN1b: Klinik olarak belli olmayan ancak sentinel lenf nodu diseksiyonu ile

internal mammarian lenf nodlarinda saptanan mikroskobik hastalik.

pN1lc: 1-3 ALNM ve/veya sentinel lenf nodu diseksiyonu ile saptanan
internal mammarian lenf nodlarinda mikroskobik hastalik, klinik olarak belirgin
degil.

PN2: 4-9 ALNM veya aksiller lenf nodu metastazi olmaksizin klinik olarak

belirgin internal mammarian lenf nodlari
pNZ2a: 4-9 ALNM olup, tiimor depozitlerinin en az birisi 2mm’den biiyiik

pN2b: ALNM yokken Klinik olarak belirgin internal mammarian lenf nodu

metastazi

pN3:10 ya da daha fazla aksiller lenf nodunda veya infraklavikuler lenf
nodlarinda veya bir veya daha fazla aksiller lenf nodu pozitifligi durumunda klinik
olarak belirgin ipsilateral internal mammarian lenf nodunda veya internal
mammarian lenf nodlarinda negatif mikroskobik metastaz varliginda 3’ten fazla

aksiller lenf nodunda veya ipsilateral supraklavikuler lenf nodu metastazi

pN3a: 10 ve daha fazla aksiler lenf nodunda metastaz (tliimor depozitlerinden

en az biri 2mm’den biiyiik) veya infraklavikuler lenf nodlarinda metastaz.
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pN3b: 1 veya daha fazla aksiller lenf nodu pozitifli§i durumunda klinik
olarak belirgin ipsilateral internal mammarian lenf nodunda metastaz veya 3’ten
fazla aksiller lenf nodunda ve sentinel lenf nodu diseksiyonu ile saptanan internal

mammarian lenf nodunda mikroskobik hastalik, kinik olarak belirgin degil.

pN3c: Ipsilateral supraklavikuler lenf nodlarinda metastaz.

2.9.1.4.4. Uzak Metastaz (M)

Mx: Uzak metastaz degerlendirilemeyen
MO: Uzak metastaz yok

M1: Uzak metastaz var

Tablo 5: TNM Evre Gruplamalari

EVRELER TUMOR LENF NODU METASTAZ
EVRE 0 Tis NO MO
EVRE 1 T1 NO MO
TO N1 MO
EVRE 2A T1 N1 MO
T2 NO MO
EVRE 2B 1 N1 MO
T3 NO MO
TO N2 MO
T1 N2 MO
EVRE 3A T2 N2 MO
T3 N1 MO
T3 N2 MO
T4 NO MO
EVRE 3B T4 N1 MO
T4 N2 MO
EVRE 3C T (Herhangi) N3 MO
EVRE 4 T (Herhangi) N (Herhangi) M1
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2.10. MEME KANSERINDE CERRAHI TEDAVI
2.10.1. Radikal Mastektomi

RM lokal ve bolgesel kontrolde etkili olmasina karsin ciddi bigimde fiziksel
bozukluklara sebep olmaktadir. Girisim, tim meme dokusu, m. pektoralis major,
minor ve aksiller dokunun ¢ikarilmasi esasina dayanir. Giiniimiizde erkek meme
kanserleri yaninda bazi kliniklerce m.pektoralis majore infiltre karsinomlarda
onerilmektedir. Ancak RM’nin morbiditesinin yiiksekligi nedeniyle bdyle tiimdrlerde
bile tiimdrli doku ile birlikte etrafindan kas dokusu da eksize edilerek MRM

bi¢iminde etkin tedavi yapilabilecegi belirtilmektedir (114).

2.10.2. Modifiye Radikal Mastektomi (MRM)

Ik kez 1948'de Patey ve Dyson tarafindan yapilmustir (16). Tiim meme
dokusu, m.pektoralis major'un fasiasi, m.pektoralis minor ve koltukalt1 lenf dokusu
¢ikarilir. Auchincloss ve Madden m.pektoralis minor'u birakarak bu yo6ntemi
modifiye etmislerdir. Bu yeni girisim simple mastektomi (SM) ve ALND olarak da
tanimlanmaktadir. Rekonstriiksiyon i¢in uygun olmasi, morbiditenin diisiik olmasi,
kozmetik yonden iyi sonuclar vermesi, ameliyat siiresinin kisa olmasi ve survi

yoniinden diger radikal girisimlerle esdeger olmas1t MRM'yi popiilerize etmistir.

1) Evre I-II timorler,

2) Evre III timorler (ancak m.pektoralis major'e fikse olmayan ve kitlesel

aksiller metastazi olmayanlarda),
3) Degisik kadranlarda hastaligin mamografik olarak saptanmasi durumlari,
4) Konservatif tedavi ile emniyetli sinir saglanamayan lezyonlar,
5) Biiyiik tiimdr, ancak kiigiik memeye sahip olanlar,

6) Hastanin tercih etmesi durumu,
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7)

8)

9)

Gerek tiimor buyiikliigli, gerekse lokalizasyon bakimindan, timor
cikarildiktan sonra kozmetik yonden uygun seklin saglanamamasi

durumu,
Tlimdriin yaygin intraduktal komponenti olmast,

Postoperatif donemde hastay1 takip etme zorlugunun olmasi,

10) Radyoterapiye kontrendike bir durumun olmasi (hamilelik, ileri akciger

hastalig1),

11) Timoriin 5 cm'den biiyiik olmasi,

12) Memeye daha 6nceden radyoterapi yapilmis olmasi,

13) Ciddi kollajen bir hastaligin varligi,

14) Multifokal, multisentrik lezyonlarin olmasi1 ve mamografide diffiiz mikro

kalsifikasyonlarin bulunmasi hallerinde MRM yapilabilir.

2.10.3. Basit (Simple) mastektomi (SM)

Simple mastektomi (SM) olarak da adlandirilir. Bu girisimle MAK, meme

cildinin biiyiik bir kesimi, tiim meme dokusu ve m.pektoralis major fasiasi ¢ikarilir.

1)
2)

3)

4)

5)

Erken veya operabl meme kanserlerinde primer tedavi olarak,
MKC yapilanlarda gelisen niiksler veya yeni olusan karsinomlarda,

Ulsere olmus veya olma ihtimali olan lezyonlarda yasam Kkalitesini

artirmak i¢in (tuvalet mastektomisi)
Yaslilarda veya ameliyat riski yiiksek olan hastalarda,

Aksillasi negatif olan geng hastalarda yapilabilir.

SM, MRM'den ALND’nun yapilmamas: ile ayrilmaktadir. Genel kani,

ALND’un survi iizerine bir etkisi olmadigi, ancak tiimoriin evresinin tayini yaninda

prognostik faktor olarak kullanilabilecegi yoniindedir. Crile gibi bazi yazarlar lenf

nodlarinin yerinde birakilmasimin gerekli oldugunu, bunlarin metastatik yayilimlara
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kars1 koyan bir immiinolojik bariyer oldugunu belirtmektedir (115). Fischer, pozitif

lenf nodlarmin uzak metastazlara kaynak olmadigini, ancak uzak metastazlarin bir

belirticisi oldugunu belirtmektedir (116). Ayrica, SM sirasinda klinik olarak

koltukaltinin negatif oldugu olgularda ileri donemlerde aksilla pozitif oldugu zaman

diseksiyon yapilinca survinin degismedigi gozlenmektedir. DKIS'larda standart tedavi
SM olmalidir. Morbiditesi diisiiktiir. Ozellikle lokal niiks %20'nin altindadir (117).

2.10.4. Proflaktik mastektomi

Bu tedavi yontemi 1920'den Once yapilmasina karsin, ancak silikonlu

protezlerin gelismesi ile daha genis uygulama alani bulmustur. Tim meme

dokusunun ¢ikartilmasi amaglanir.

1)

2)

3)
4)

5)

Birinci derecede akrabalarinin 2 veya daha fazlasinda premenopozal

dénemde meme kanseri olanlar,

Birinci derecede akrabaligi olan birisinde premenopozal dénemde iki

tarafta meme ca gelismesi,
Biyopsi ile kanitlanmais atipik duktal veya lobiiler hiperplazi,
Biyopsi sonucu DCIS veya LCIS tespit edilenler,

Patolojinin lobiiler ve multifokal olmas1 durumunda proflaktik

mastektomi uygulanabilir.

2.10.5. Kurtarma (Salvage) mastektomisi

Kurtarma mastektomisi daha dnce koruyucu tedavi yapilmis hastalarda niiks

veya aynt memede yeni kanser gelistigi zaman yapilir. Eger, ilk tedavide aksiller

kiiraj veya aksillaya radyoterapi uygulanmis ise girisim SM ile smirli kalir.

Radyoterapi (RT) yapilmis hastalarda girisim yapildigi zaman genelde yara

iyilesmesi ciddi bir sorun olusturmaz. Koruyucu tedavi yapilan Evre I ve Evre II

44



timorlerde 5 yil i¢inde niiks %5, Evre Ill'te ise %23 oraninda goriilmektedir.
Bunlarin etkin tedavisi mastektomidir. Ancak, memesini kaybetmeyi istemeyen bazi
hastalarda timor 2 cm, mobil ve aksilla negatif ise ikinci bir lokal eksizyon
yapilabilir (117).

2.10.6. Tuvalet mastektomi

Ciltte tilsere yol agmis veya agma ihtimali olan lezyonlarda yasam kalitesini

artirmak i¢in uygulanan mastektomidir (53).

2.10.7. Meme koruyucu cerrabhi

Baslangicta tek basina parsiyel mastektomi veya lokal eksizyon ile tedavi
edilen hastalarda lokal niiks oranlar1 genellikle %25 dolayinda ve hatta %33-37'lerde
gerceklesmis ve ancak zamanla geriye kalan memenin i1sinlanmasinin da gerekli
oldugunun anlasilmasiyla MKC genis bir uygulama alanina kavusabilmistir (66).
MKC'nin MRM kadar iy1 sonuglar verdigini kanitlayan ve Amerikan Ulusal Kanser
Enstitiisii tarafindan yiiriitiilen bir ¢alisma 1995'te yaymlanmustir (118). Bu ve buna
benzer diger calismalar MKC'nin toplam ve hastaliksiz sagkalim agisindan MRM

kadar iyi sonuglar verdigini gostermektedir (119).

2.10.8. Subkutan mastektomi

Multifokal hastalig1 olanlarda profilaksi ve kozmetik amaciyla sadece meme

dokusunun eksizyonunu hedefleyen bir operasyondur (53).

2.10.9. Mastektomi ile es zamanh rekonstriiktif cerrahi

Mastektomi ameliyati ile birlikte ayn1 seansta meme rekonstriiksiyonu da bir

secenektir. Bu yoOntemin avantaji cerrahi sonrasi meme tepeciginin korunuyor
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olmasidir. Ancak Onemli olan nokta ise meme rekonstriiksiyonu igin onkolojik

cerrahi ilkelerinden taviz verilmemesidir.

2.10.10. Diger rekonstriiktif uygulamalar

Sentetik protezlerle yapilan rekonstriiksiyon, latissimus dorsi flebi ve
transversus rektus abdominis myokutan flep (TRAM) o6rnek olarak gosterilebilir
(53).
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3. MATERYAL VE METOD

Bu ¢alisma T.C.S.B. Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi, Genel Cerrahi
kliniginde Ocak 2010- Haziran 2013 tarihleri arasinda Meme Ca nedeniyle MRM

ameliyat1 yapilan hastalar prospektif olarak incelenerek yapildi.

Calismanin homojen olmasi i¢in sadece AJCC’nin TNM evrelemesine gore
T2 evre olan Invaziv Duktal Karsinomlar dahil edildi. Erkek, preoperatif veya
postoperatif uzak organ metastazi bulunan, multisentrik- multifokal olanlar, diger
patolojik alt tipler ve miks tiplere sahip olan, meme koruyucu cerrahi uygulanan,
yapilan aksiller diseksiyonda yeterli lenf nodu diseke edilemeyenler, preoperatif
radyoterapi, kemoterapi ve /veya hormonoterapi alanlar, eksizyonel biyopsi

nedeniyle tiimor ¢ap1 / hacmi belirlenemeyenler ¢alisma dis1 birakildi.

Geriye kalan 99 kadin hastayla ¢alismaya devam edildi. Hastalarin tamamina
modifiye radikal mastektomi (MRM) operasyonu gergeklestirildi. Hastalarda level 1
ve 2 aksilla diseksiyonu yapilirken gerekli durumlarda level 3 diseksiyonu da yapildi.
Cerrahi sonrasi ¢ikarilan mastektomi ve aksiller diseksiyon materyallerinin tamami

histo-patolojik degerlendirilme i¢in gonderildi.

Meme hacimleri postoperatif patolojik spesmen fikse edilmeden dereceli
kapta sivi tasirma yoOntemiyle oOl¢iildi. Bu ol¢iimde patolojik spesmene zarar
vermemek i¢in %0,9 NaCl soliisyonu kullanildi ve aksiller diseksiyon materyali
6l¢tim harici tutuldu (120).

Tiimorler AJCC’nin TNM evrelemesine gore siniflandirildi. Tiimor boyutlar
milimetrik cetvelle bir milimetrelik araliklarla olgiildi. T evresi invaziv karsinomun

en biiyiik cap1 dlgiilerek elde edildi.
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Tiimore ait ii¢ ¢ap olciildii. Olgiimler histolojik preparatlarla da dogruland.
Timor hacmi; tiimore ait 6l¢iilen ti¢ ¢ap (a,b,c) (a>b>c) kullanilarak; elipsoid hacmi

formiiliyle dlciildii (V=r/6*a*b*c)) (n=3,14)(121).

Primer tiimoriin hemotoksilin- eozin boyasiyla degerlendirilip, WHO nun
tiimér siniflandirmasina gére gruplandirildi. Ostrojen ve progesteron reseptor
diizeyleri immiinohistokimyasal, C-erb 2 diizeyi immiinohistokimyasal ya da in situ

hibridizasyon ile degerlendirildi. Tiim6r ve meme hacim orani hesaplanarak bulundu.

Bu ¢alisma Saghik Bakanligi Ankara Egitin ve Arastirma hastanesi Egitim,
Planlama ve Koordinasyon Kurulunun 02.01.2013 tarih, 0488 toplant1 no. ve 4046

sayili onayiyla yapilmustir.

3.1. ISTATISTIKSEL iNCELEMELER

Verilerin analizi SPSS for Windows 11.5 paket programinda yapildi. Siirekli
ve kesikli sayisal degiskenlerin dagiliminin normale yakin olup olmadigi
Kolmogorov Smirnov testiyle varyanslarin homojenligi ise Levene testiyle arastirildi.
Tanimlayici istatistikler stirekli ve kesikli sayisal degiskenler i¢in ortalama + standart
sapma veya ortanca (en kii¢iik — en biiylik) seklinde, kategorik degiskenler ise olgu

sayist ve (%) biciminde gosterildi.

Gruplar arasinda ortanca degerler yoniinden farkin 6nemliligi bagimsiz grup
sayist iki oldugunda Mann Whitney U testi ile ikiden fazla grup arasindaki farkin
onemliligi ise Kruskal Wallis testiyle arastirildi. Kruskal Wallis test istatistigi
sonucunu anlamli bulunmasi halinde Conover’in parametrik olmayan c¢oklu
karsilagtirma testi kullanilarak farka neden olan durumlar belirlendi. Kategorik
degiskenler Pearson’un Ki-Kare veya Fisher’in Kesin Sonug¢lu Ki-Kare testiyle

degerlendirildi.
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Metastatik LN saptanan ve metastatik LN saptanamayan gruplari ayirt etmede
klinik Slgtimlerin belirleyici olup olmadigi ROC analiziyle egri altinda kalan alan
(EAKA) hesaplanarak degerlendirildi. ROC egrisinin 6nemli bulunmasi halinde
duyarlilik ve secicilik diizeyleri toplaminin maksimum oldugu nokta en iyi kesim
noktas1 olarak kabul edildi. Daha sonra her bir klinik 6l¢iim icin en i1y1 kesim
noktasindaki duyarlilik, segicilik, pozitif ve negatif tahmini degerler ve tanisal

dogruluk oranlar1 hesaplanda.

Metastatik LN saptanan ve metastatik LN saptanamayan gruplar1 ayirt etmede
klinik Olgiitlerin birlikte etkileri Coklu Degiskenli Lojistik Regresyon analizi
kullanilarak aragtirildi. Ayrica, metastatik LN saptanmayan grup ile sirasiyla;
metastatik LN saptanan Evre I, Evre Il ve Evre III gruplarini ayirt etmede klinik
Olctitlerin birlikte etkileri ise Coklu Terimli Lojistik Regresyon analizi kullanilarak

arastirildi. Her bir degisken i¢in Odds Oran1 ve %95 giiven araliklar1 hesaplandi.

p<0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza T.C.S.B. Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi, Genel Cerrahi
kliniginde Ocak 2010- Haziran 2013 tarihleri arasinda T2 Evre Duktal invaziv Meme
Ca nedeniyle MRM ameliyat1 yapilan 99 kadin hasta dahil edildi. Calismaya alinan
hastalarda en kiigiik yas 26, en biiyiikk yas 77, yas ortalamasi ise 50,88+11,87 idi.
Hastalarin %48,5°1 50 yas ve tizeriydi (n = 48).

Tiimor; hastalarin %57,6’sinda sag (n=57), %42,4’tinde sol (n=42) memede;
%56,6’s1nda iist dis kadran (n=56), %43,4’linde diger kadranlarda (n= 43) yerlesim
gostermekteydi.

Hastalarin %35,4’linde aksiller lenf nodu metastazi negatifken (n = 35),
%64,6’sinda (n = 64) pozitifti. Aksilla diseksiyonu materyalleri incelendiginde;
ortalama 18,8 adet lenf nodu diseke edildigi (median: 18, std.s: 6,989, min = 7, max
= 35) ve bu diseke edilen lenf nodlarindan ortalama 3,38 adetinin metastatik lenf
nodu oldugu (median: 1, std.s:5,120, min = 0, max = 27) saptandi.

Yapilan histo-patolojik degerlendirmeler sonucunda; tiimor niikleer grade’i,
hastalarin %8,1’inde Grade 1 (n =8), %68,7’sinde Grade 2 (n = 68), %23,2’sinde
Grade 3 (n =23) bulundu. Ostrojen reseptdr durumu, hastalarin %67,7’sinde pozitif
(n = 67), %32,3’linde negatif (n = 32); progesteron reseptér durumu, hastalarin

%45,5’inde pozitif (n = 45), %54,5’inde negatif (n = 54) olarak degerlendirildi.

Yine ayni degerlendirmelerde hastalarin %25,3’iinde c-Erb B2 reseptorii

pozitif (n = 25) degerlendirilirken %74,7’sinde negatif (n = 74) olarak gézlemlendi.
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Tablo 6. Calismamiza dahil edilen T2 Duktal invaziv Meme Ca tanil1 hastalarin (n=

99) demografik ve klinik 6zellikleri

Degisken Siniflama %(n=)
<49 %51,5 (n =51)
Yas
> 50 %48,5 (n = 48)
. Sag %57,6 (n =57)
Lateralite
Sol %42,4 (n = 42)
Ust Di1s Kadran %56,6 (N = 56)
Tiimor Yerlesimi
Diger Kadranlar %43,4 (n = 43)
Negatif %35,4 (n = 35)
ALN Metastazi .
Pozitif %64,6 (n = 64)
0 %35,4 (n = 35)
) 1 %32,3 (n = 32)
LN Evresi (pN)
2 %22,2 (n = 22)
3 %10,1 (n = 10)
1 % 8,1 (n=8)
Tm Niikleer Grade 2 %68,7 (n = 68)
3 %23,2 (n =23)
. Pozitif %67,7 (n = 67)
Ostrojen Reseptorii .
Negatif %32,3 (n = 32)
Pozitif %45,5 (n = 45)
Progesteron Reseptorii .
Negatif %54,5 (n = 54)
Pozitif %25,3 (n = 25)
C-erb B2 )
Negatif %74,7 (n=74)

Mastektomi materyallerinin 6l¢limiinde; ortalama meme hacmi 693,89 mm?
(median: 655 mm?, min = 180 mm?, max = 1800 mm?) bulundu. Tm en biiyiik cap1
ortalama 3.15 mm olarak gozlemlendi (median: 3 mm, min = 2 mm, max = 5 mm).
Olgiilen tm caplarindan “V=n/6*(a*b*c)” formiiliiyle elde edilen Tm hacimlerinde
ortalama deger 9.58 mm?, median: 6.28 mm?, minimum ve maksimum degerler: 0.63
ve 45,01 olarak bulundu. Bu sonuglar neticesinde Tm Hacmi (vTm) / Meme Hacmi
(vMm) degerleri ortalama: 0,0176 (median: 0,0109, min = 0,0011, max = 0,1329)
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Tablo 7. Calismamiza dahil edilen T2 Duktal invaziv Meme Ca tanili hastalarin (n=

99) ozellikleri
ortalama ortanca min maks
Meme Hacmi (mm?) 693,8 655 180 1800
Tm En Biiyiik Cap1 (mm) 3.15 3 2 5
Tm Hacmi (mm?) 9,58 6,28 0,63 45,01
Tm Hacmi / Meme Hacmi 0,0176 0,0109 0,0011 0,1329

Calismamizda tiimor yerlesimine gore de degerlendirme yapildi. Aksillaya
olan mesafeye gore tiimor yerlesimi iist dis kadran ve digerleri olmak iizere iki gruba
ayrildi. Ust dis kadran yerlesimli olgularin  %67,9‘unda (n=38) lef nodu metastazi
varken, bu oran diger kadran yerlesimli olgularin %60,5 (n=43) olarak bulundu. Lenf
nodu metastazi agisindan degerlendirildiginde iist dis kadran ve diger kadranlar
arasinda anlamli fark bulunmadi. (p-degeri 0,446) Tiimoriin en biiyiik ¢ap1 st dis
kadrandaki olgularda diger kadranlara gore anlamli yiiksek bulundu. (p- degeri
0,027; median st dis kadran: 3,2 mm, median diger kadranlar: 3 mm) Her iki grup
tm hacmi agisindan degerlendirildiginde st dis kadran yerlesimli tiimorlerin
hacimleri anlamli yiiksek bulundu. (p-degeri: 0,007; median iist dig kadran: 7,3 mm?,
median diger kadranlar: 4,7 mm?®) Timér hacmi /meme hacmi orani da st dis
kadranda diger kadranlar grubuna gore anlamh daha yiiksek degerlerdeydi. (p-
degeri: 0,013; median iist dis kadran: 0,013, median diger kadranlar: 0,009)

Tablo 8. Ust D1s ve Diger Kadranlara Gore Olgularin Klinik Ozellikleri

_Degiskenler Ust Dis Kadran (n:56) Diger Kadranlar (n:43) _ p-degeri
LN Metastazi 38 (%67,9) 26 (%60,5) 0,446
Tm En Biiyiik Capi 3,2 (2-5) 3 (2-5) 0,027
TM Hacmi 7,3 (1,9-45,0) 4,7 (0,6-36,6) 0,007
TM Hacmi/Meme Hacmi 0,013 (0,003-0,133) 0,009 (0,001-0,058) 0,013

Lenf nodu metastaz1 pozitif ve lenf nodu metastazi negatif gruplar1 arasinda
ortanca degerler yoniinden farkin Onemlili§i Mann Whitney U testi ile
degerlendirildi. ALNM negatif grup i¢in, Tm en biiyiik ¢ap1 median degeri 2,5 mm
(min: 2 mm, maks: 5mm); ALNM pozitif grupta Tm en biiyiik ¢capt median degeri

3,2 mm (min: 2 mm, maks: 5mm) bulundu. Tm hacimleri karsilastirildiginda lenf
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nodu negatif grupta median degeri 4,6 mm? (min: 1,0 mm?, maks: 36,6 mm?); lenf
nodu pozitif grupta median degeri 8,0 mm? (min: 0,6 mm?, maks: 45,0mm?) bulundu.
vIm/vMm oram1 degerlendirildiginde lenf nodu negatif icin median degeri 0,009
(min: 0,001, maks: 0,023) bulundu, lenf nodu pozitif grubu i¢in median degeri 0,015
(min: 0,002, maks: 0,133 bulundu)ALNM pozitif ve negatif gruplari
karsilastirildiginda Tm en biiylik c¢api, tm hacmi, tm hacmi / meme hacmi
degerlerinin tiimiiniin anlamli farkli oldugu goriilmiistiir. (tm en biiyiik cap1 i¢in p-
degeri 0,022, tm hacmi i¢in p-degeri <0,001 ve tm hacmi/meme hacmi i¢in p-degeri

<0,001) (Tablo 9) (Sekil 7-9).

Tablo 9. Lenf Nodu Metastazi Saptanan ve Saptanmayan Gruplara Gore Olgularin

Klinik Olgiimleri
_Degiskenler LN MET (-) (n:35) LN MET (+) (n:64) p-degeri
Tm En Biiyiik Capt 2,5 (2-5) 3,2 (2-5) 0,022
Tm Hacmi (mm?) 4,6 (1,0-36,6) 8,0 (0,6-45,0) <0,001
Tm Hacmi/Meme Hacmi 0,009 (0,001-0,023) 0,015 (0,002-0,133) <0,001
55
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Sekil 7. LN MET (-) ve LN MET (+) Gruplarina Gére Tm En Biiyiik Cap1
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Olgiimleri

Sekil 7,8,9 icin aciklama: Her bir kutunun ortasindaki yatay ¢izgi ortanca degeri (50.ylizdelik)
gosterirken kutularin alt ve iist kenarlar sirasiyla; 25. ve 75.yiizdelik degerleri ifade etmektedir.
Kutularin alt ve iist kisimlarinda uzayarak giden g¢ubuklarla sirasiyla; minimum ve maksimum
degerler gosterilmistir. Daire sembolii, uzak degerlere sahip denekleri, yildiz sembolii ise asiri
degerlere sahip denekleri gostermektedir.
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Metastatik LN saptanan ve metastatik LN saptanamayan gruplari ayirt etmede
klinik Slgtimlerin belirleyici olup olmadigi ROC analiziyle egri altinda kalan alan
(EAKA) hesaplanarak degerlendirildi. Tm En Biiyiikk Cap1 icin EAKA: 0.639 (p-
degeri 0,022; %95 Giiven Araligr: 0,527-0,752), Tm Hacmi i¢in EAKA: 0,710(p-
degeri < 0,001; %95 Giiven Araligi: 0,606-0,814), Tm hacmi/ Meme Hacmi igin
EAKA: 0,709 (p-degeri < 0,001; %95 Giiven Araligi: 0,608-0,810) olarak bulundu.
(Sekil 10-12, Tablo 10)

Duyarlilik ve segicilik diizeyleri toplaminin maksimum oldugu nokta en iyi
kesim noktasi1 olarak kabul edildiginde bu deger; Tm en biiyiik ¢ap1 i¢in > 2,6 mm,
vTm igin > 5,98 mm3, vIm / vMm orani i¢in >0,016 olarak saptandi. Daha sonra her
bir klinik 6l¢lim i¢in en 1yi kesim noktasindaki duyarhlik, secicilik, pozitif ve negatif
tahmini degerler ve tanisal dogruluk oranlar1 hesaplandi (Tablo 10.) Buna goére; Tm
en biiyiik cap1 > 2,6 mm icin duyarlilik %75, segicilik %54.3, pozitif tahmini deger
%75, negatif tahmini deger %54,3, tanisal dogruluk %67,7 olarak bulundu. vTm igin
> 598 mm® i¢in duyarlilik %65,6, secicilik %74.3, pozitif tahmini deger %82,4,
negatif tahmini deger %54.2, tanisal dogruluk %68,7 olarak bulundu. vTm/ vMm
orant > 0,016 i¢in duyarlilik %48.4, secicilik %94,3, pozitif tahmini deger %93,9,
negatif tahmini deger %50, tanisal dogruluk %64,6 olarak bulundu.
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Sekil 12. Metastatik LN Olan Grup ile Metastatik LN Olmayan Grubu Ayirt Etmede
Tiimoér Hacmi / Meme Hacmi Olgiimlerine Iliskin ROC Egrisi

Tablo 10. LN Metastazi Saptanan Grup ile LN Metastaz1 Saptanmayan Gruplari

Ayirt Etmede Klinik Olgiimlere Ait ROC Analizi Sonuglar1 ve Tanisal

Performans Diizeyleri

Tm En Biiyiik . TM Hacmi/

Gostergeler Tamimlar TM Hacmi )

Cap1 Meme Hacmi
EAKA 0,639 0,710 0,709
%95 Giiven Arahig 0,527-0,752 0,606-0,814 0,608-0,810
p-degeri 0,022 <0,001 <0,001
En Iyi Kesim Noktasi >2.6 >5,98 >0,016
Olgu Sayisi N 99 99 99
Duyarhlik GP/(GP+YN) 48/64 (%75,0) 42/64 (%65,6) 31/64 (%48,4)
Segicilik GN/(GN+YP) 19/35 (%54,3) 26/35 (%74,3) 33/35 (%94,3)
PTD GP/(GP+YP) 48/64 (%75,0) 42/51 (%82,4) 31/33 (%93,9)
NTD GN/(YN+GN) 19/35 (%54,3) 26/48 (%54,2) 33/66 (%50,0)
Dogruluk (GP+GN)/(N) 67/99 (%67,7) 68/99 (%68,7) 64/99 (%064,6)
p degeri 0,004 <0,001 <0,001

EAKA: Egri Altinda Kalan Alan, GP: Gergek Pozitif, YN: Yalanci Negatif, GN: Ger¢cek Negatif, YP:
Yalanci Pozitif, PTD: Pozitif Tahmini Deger, NTD: Negatif Tahmini Deger.
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LN metastazi saptanan grup ile LN metastazi saptanmayan gruplari ayirt
etmede klinik Olglimlerin birlikte etkilerinin ¢oklu degiskenli lojistik regresyon
analiziyle incelenmesi sonucunda vTm / vMm oraninin p-degeri (0,007) anlaml
bulundu. Tahmini rélatif risk (odds orani) 9.437, (%95 giiven araligi: 1,866- 47.479)
bulundu (Tablo 11).

Tablo 11. LN Metastazi Saptanan Grup ile LN Metastazi Saptanmayan Gruplari
Ayirt Etmede Klinik Olgiimlerin Birlikte Etkilerinin Coklu Degiskenli

Lojistik Regresyon Analiziyle Incelenmesi

Degiskenler Odds Oram %95 Giiven Araligi p-degeri
Alt Simr Ust Simir

En Biilyilkk TM Cap1 >2,6 0,982 0,302 3,190 0,976

TM Hacmi >5,98 2,474 0,710 8,620 0,155

vTm/vMm >0,016 9,437 1,866 47,729 0,007

Klinik olgtimlerin LN evrelerine gore ortancalari degerlendirildi. pNO igin
tiimor en bliyiikk ¢apt median degeri 2,5 mm (2 mm-5 mm), timor hacmi median
degeri 4,6 mm? (1,0 mm?3-36,6 mm?®), vIim / vMm median degeri 0,009 (0,001-0,023)
bulundu. pN1 i¢in tiimor en biiylik ¢ap1 median degeri 3 mm (2 mm-5 mm), timor
hacmi median degeri 6,5 mm? (1,6 mm?-25,1 mm?), vIm / vMm median degeri 0,008
(0,002-0,037) bulundu. pN2 igin tiimor en biiyiik ¢apt median degeri 3.75 mm (2
mm-5 mm), timor hacmi median degeri 12,8 mm? (0,6 mm3-45,0 mm?), vIim / vMm
median degeri 0,022 (0,003-0,133) bulundu. pN3 i¢in tiimor en biiyiikk ¢apt median
degeri 3,5 mm (2,4 mm-5 mm), tiimo6r hacmi median degeri 14,0 mm? (4,9 mm?3-27,5
mm?®), vIm / vMm median degeri 0,034 (0,009-0,068) bulundu. Tiimér en biiyiik
cap1 (p-degeri=0,015), tlimor hacmi (p-degeri < 0,001) ve vIm /vMm oran1 (p-degeri
< 0,001) patolojik evrelere gore dagilimi anlamli bulundu. Patolojik lenf nodu
evreleri kendi iglerinde degerlendirildiginde; Tm en biiyiik ¢api, tm hacmi, tm hacmi
/meme hacmi orani igin: LN metastazi olmayan grup ile Evre II arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli (p<0,01)ve LN metastazi olmayan grup ile Evre III
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05) bulundu. Tm en biiyiik ¢ap1 ve tm
hacmi /meme hacmi orani i¢in: Evre I ile Evre II arasindaki fark istatistiksel olarak

anlamli (p<0,05)bulundu. Tm hacmi i¢in: LN metastazi olmayan grup ile Evre I
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arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p=0,042) bulundu. Tm hacmi /meme
hacmi orani i¢in: Evre I ile Evre III arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli

(p<0,05) bulundu (Tablo 6).

Tablo 12. Lenf Nodu Metastazi Evresine Gore Olgularm Klinik Olgiimleri

Lenf Nodu Metastaz1 Evresi . Biiyiik Cap1 Tm Hacmi Tm Hacmi/

(PN) Meme Hacmi
Yok 2,5 (2-5)eb 4,6 (1,0-36,6)*>¢ 0,009 (0,001-0,023)"
Evre | 3 (2-5)° 6,5 (1,6-25,1)% 0,008 (0,002-0,037)c¢
Evre Il 3,75 (2-5)%¢ 12,8 (0,6-450)* 0,022 (0,003-0,133)
Evre 111 3,5 (2,4-5)° 14,0 (4,9-27,5)¢ 0,034 (0,009-0,068)b¢
p-degeri 0,015 <0,001 <0,001

a: LN MET olmayan grup ile Evre II arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,01), b: LN MET
olmayan grup ile Evre III arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), c: Evre I ile Evre 11
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), d: LN MET olmayan grup ile Evre I arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli (p=0,042), e: Evre I ile Evre III arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli (p<0,05).

LN metastazi evresine gore olgularin klinik dlgtimlerin en iyi kesim noktalari
yoniinden dagilimi incelenmis ve anlamli bulunmustur. Klinik 6l¢iimler lenf nodu
metastazi evresine gore degerlendirildi. Tm en biiyiik ¢ap1 >2,6 mm i¢in pNO hasta
sayist 16 (pNO hastalarin %45,7°1), pN1 hasta sayis1 22 (pN1 hastalarin %68,8°1),
pN2 hasta sayist 17 (pN2 hastalarin %77,3°1i), pN3 hasta sayist 9 (pN3 hastalarin
%90°1) olarak bulundu. Tm hacmi >5,98 mm? i¢in pNO hasta sayis1 9 (pNO hastalarin
%25,7°1), pN1 hasta sayis1 19 (pN1 hastalarin %59,4’i), pN2 hasta sayis1 14 (pN2
hastalarin %63,6’s1), pN3 hasta sayis1 9 (pN3 hastalarin %90°1) olarak bulundu. vIm
/ vMm oran1 > 0,016 i¢in pNO hasta sayis1t 2 (pNO hastalarin %5,7°1), pN1 hasta
sayist 9 (pN1 hastalarm %28,1°1), pN2 hasta sayis1 14 (pN2 hastalarin %63,6’s1),
pN3 hasta sayis1 8 (pN3 hastalarin %80°1) olarak bulundu. Tiimor en biiyiik ¢apinin
(p-degeri 0,018), timdr hacminin (p- degeri <0,001) ve vIm / vMm oraninin (p-
degeri <<0,001) patolojik lenf nodu evrelerine gore dagilimi anlamli bulundu.
Patolojik lenf nodu evrelerine gore kendi iglerinde degerlendirildiginde; Tm en
biiyiikk ¢apt >2,6mm, tm hacmi > 5,98 mm?, vTm / vMm oran1 > 0,016 i¢in: LN
metastaz1 olmayan grup (pNO)ile Evre II (pN2) arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli (p<0,05) bulundu. Tm en biiyiik ¢ap1 >2,6mm, tm hacmi > 5,98 mm3, vIm /
vMm oran1 > 0,016 i¢in: LN metastazt olmayan grup (pNO) ile Evre 111 (pN3)
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arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05); tm hacmi > 5,98 mm?, vTm /
vMm orami > 0,016 i¢in: LN metastaz olmayan grup(pNO) ile Evre |
(pN1)arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05) oldugu goriildi. vim /
vMm oran1 > 0,016 i¢in: Evre | (pN1) ile Evre 1l (pN2) arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli (p=0,013), ve Evre I ile Evre III arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli (p=0,008) bulundu (Tablo 13).

Tablo 13. Lenf Nodu Metastaz1 Evresine Gore Olgularin Klinik Olgiimler Yoniinden

Dagilimi
En Biiyiik TM Hacmi TM Hacmi/ Meme
Lenf Nodu Metastazi )

TM Boyutu >2,6 >5 08 Hacmi >0,016
Yok (n:35) 16 (%45,7)2b 9 (%25,7)*b¢ 2 (%5,7)3pc
Evre | (n:32) 22 (%68,8) 19 (%59,4)° 9 (%28,1)c4¢
Evre Il (n:22) 17 (%77,3)? 14 (%63,6)? 14 (%63,6)24
Evre 111 (n:10) 9 (%90,0)° 9 (%90,0)° 8 (%80,0)"¢
p-degeri 0,018 <0,001 <0,001

a: LN MET olmayan grup ile Evre II arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), b: LN MET
olmayan grup ile Evre III arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), c: LN MET olmayan
grup ile Evre I arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli1 (p<0,05), d: Evre I ile Evre II arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli (p=0,010), e: Evre I ile Evre III arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli

(p=0,008).

LN metastazi saptanan grup ile sirasiyla; LN metastazi evre I, evre II ve evre
IIT gruplar ayirt etmede klinik 6l¢iimlerin birlikte etkilerinin ¢oklu terimli lojistik
regresyon analiziyle incelendi. pN1 i¢in tm en biiyiik ¢ap1 > 2,6 mm, vTm >5,98
mm? ve vIm / vMm >0,016 degerlerilerindeki olgular anlamli bulunmadi. pN2 i¢in
vIim / vMm oranm1 >0,016 igin p-degeri <0,001 (odds orani: 26,439, %95 Giiven
araligi: 3,776- 185,723) olarak anlamli bulundu. pN3 de vTm / vMm oran1 >0,016
icin p-degeri 0,006 (odds orani: 30,802, %95 Giiven araligi: 2,690- 352,722) olarak
anlaml1 bulundu (Tablo 14)
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Tablo 14. LN Metastaz1 Saptanan Grup ile Sirasiyla; LN Metastazi Evre I, Evre 11

ve Evre III Gruplar1 Ayirt Etmede Klinik Olgiimlerin Birlikte Etkilerinin

Coklu Terimli Lojistik Regresyon Analiziyle Incelenmesi

Degiskenler Odds Oram %95 Giiven Arahgi p-degeri
Alt Stmir Ust Sumr
Evre |
En Biiyiikk TM Cap1 >2,6 0,994 0,262 3,771 0,993
TM Hacmi >5,98 2,975 0,746 11,868 0,123
TM / Meme Hacmi >0,016 3,483 0,603 20,127 0,163
Evre Il
En Biiyiikk TM Cap1 >2,6 1,060 0,188 5,986 0,948
TM Hacmi >5,98 1,099 0,178 6,787 0,919
TM / Meme Hacmi >0,016 26,439 3,776 185,123 <0,001
Evre 111
En Biiyiik TM Cap1 >2,6 0,442 0,013 15,469 0,652
TM Hacmi >5,98 9,283 0,317 271,547 0,196
TM / Meme Hacmi >0,016 30,802 2,690 352,722 0,006
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5. TARTISMA

Kanser giinlimiizde giderek artan oranlarda goriilmektedir. Hastaligin tanisi
icin daha gelismis goriintiileme yontemleri gelistirilmeye ¢alisilmakta, tedavisi icin
daha az morbidite ve daha iyi sag kalim sonuglarima sahip modaliteler
denenmektedir. Hastaliks1z sagkalimi uzatmak, tedavi planlamasini diizenlemek icin
cesitli prognostik faktorler gosterilmistir. Bu amagla yeni prognostik faktor arayislari

da halen devam etmektedir.

Aksiller lenf nodu metastazi (ALNM) varlig1 invaziv meme kanserli
hastalarin prognozunu gostermede ve tedavisinin planlanmasinda en Onemli
faktordiir. Bu nedenle preoperatif donemde ALNM olup olmadigini bilmek gerek
tedaviyi gergeklestiren doktorlarin, gerekse hastalarin ilgisini ¢ekmektedir. Yapilan
calismalarda; ¢esitli klinik, patolojik ve molekiiler 6zelliklerin ALNM ihtimaliyle
olan iligkileri gosterilmistir (56, 97, 111).

ALNM ihtimalini degerlendirmek i¢in; hastanin yasi, tiimér boyutu,
yerlesimi, lenfovaskiiler invazyon durumu, timor tipi ve grade’i, Ostrojen ve
progesteron reseptor diizeyleri, multisentrik veya multifokal olmasi gibi faktorleri

igeren ¢esitli nomogramlar gelistirilmistir (122).

Aksiller lenf nodu diseksiyonu komplikasyonlari olan bir cerrahi yontemdir.
Bu nedenle giinlimiizde gelisen tani ve tedavi yOntemleriyle aksiller lenf nodu
diseksiyonundan kaginma egilimi ortaya ¢ikmig ve bu yontem yerine sentinel lenf
nodu incelemesi gittikge artan oranlarda tercih edilir olmustur. Ancak Krag ve
ark.’nin 2007°de yaptiklar1 calismada 5611 invaziv meme kanserli kadin hasta
degerlendirilmis, SLNB i¢in %9,8 yalanci- negatiflik orani bulmuslar (123).
Calismamizda timor hacmi / meme hacmi oranini ALNM ile iliski bulduk ve bu
sayede yiiksek vTm / vMm oranina sahip hastalarin daha fazla oranlarda ALND’na

ihtiya¢ duyacaklarin1 gordiik. SLNB igin hasta se¢imleri igin ¢esitli skorlama
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yontemleri tanimlanmistir(124, 125). Calismamamizda; bu skorlamalarda da
kullanilan tiimor boyutunun, ALNM gostermede, timor hacmi ya da timor hacmi
/meme hacmi oranina kiyasla daha zayif kaldigi goriildii. Benzer bulgular literatiirde

cesitli caligmalarda da bulundu (126).

Meme kanserleri {i¢ boyutlu solid kitlelerdir. Cok az bir kism1 gercek kiire
bicimlidirler. Wapnir ve ark. 1996 yilinda yaptiklar1 bir ¢alismada 165 invaziv meme
kanseri degerlendirilmis ve tiim6r hacminin, tiimor en biiyiik capina kiyasla kiiclik
invaziv meme kanserli olgular1 evrelemede daha etkin oldugunu belirtmisler (121).
Bizde calismamizda tiimor hacminin, ALNM gostermede daha etkin oldugunu
bulduk (p < 0,001) ve vTm / vMm oranin ALNM gosterme etkinligiyle yakin
degerlerde bulduk. (ROC; Tm Hacmi EAKA: 0.710, Tm Hacmi/ Meme Hacmi
EAKA: 0.709)

Fein ve ark.’nin 1997°de yaptiklari ¢calismada evre 1 ve evre 2 meme kanserli
1598 olguyu degerlendirmisler. Tiimoér boyutu < 5mm ve palpable olmayan
timorlerde ALNM pozitifligi insidansim1 %0 bulmuslar, aymi1 boyutlardaki
timorlerden palpe edilebilenlerdeyse ALNM pozitifligini insidansin1 %20 olarak
bulmuslardir (127). Calismamizda vTm/vMm oran1 >0,016 olan hastalarda ALNM
(+) olma olasiligin1 anlamli olarak fazla bulduk (Odds oran1 9.437, p-degeri 0,007).

Diger bir deyisle ayni tiimor hacmine sahip olgularda meme hacmi biiytidiik¢e

ALNM ihtimali anlamli derecede azalmaktadir.

Chao ve ark.’nin 2003 yilinda yaptiklar1 bir calismada meme kanserli 3192
hasta degerlendirilmis ve palpe edilebilen meme kanserli olgularin lenfatik drenaj ve
SLNB’si ozellikleri degerlendirilmistir. Palpable meme kanserli olgularin daha geng
yasta olduklari, daha yiiksek oranda ALNM pozitif olduklar1 ve daha yiiksek SLNB
tanisal degerine sahip olduklar1 ortaya konulmustur. Tiimoriin palpe edilebilir olmasi,
timor capindan bagimsiz olarak, ALNM i¢in bagimsiz risk faktorii oldugu
gosterilmistir (128). Timor ¢apindan bagimsiz olarak timdriin palpable olmasinin
ALNM {izerine etkisinin olmasi metastazin meme boyutuyla alakali oldugunu
gostermektedir. Calismamamizda biz de meme boyutunu hacim olarak etkenlerden

biri olarak degerlendirdik ancak tiimoér hacmi /meme hacmi oranin1 degerlendirerek
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timor hacmini de dislamadik. Tiimor hacmi / meme hacmi oraninin, timoriin

palpable olmasinda etkisinden dolay1 ¢alismamamizi uyumlu bulduk.

Cuningham ve ark.’nin 2006 yilinda yaptiklar1 bir ¢alismada ALNM’nin
meme kanserinin cilde uzakligiyla olan iliskisi 209 T1 ve T2 meme kanserli olguda
incelenmis; ALNM pozitif 26 olgunun tiimiinde tiimoriin cilde uzakligmin 14 mm
den fazla oldugu bulunmus. ALNM pozitif ve ALNM negatif olgularin cilde
uzakliklar1 ortalamalar1 benzer bulunmus. Palpable tiimorlerin cilde uzakliklar
anlaml olarak daha yakin bulunmus. ALNM pozitif olgularin daha fazla palpable
omla egiliminde oldugu belirtilmis. Ancak meme hacimleri dlglilmemis ve timor
boyutunun meme boyutuyla bagil olarak cilde uzaklig1 degistirebilecegi belirtilmis
(129). Yaptigimiz c¢alismada; timoér dokusunun cilde olan uzakligini
degerlendirmeden tiim6ér boyutunun meme boyutuna olan oranmmin ALNM
degerlendirmesinde anlamli oldugunu bulduk. Cuningham ve ark belirttigi iizere
tiimor dokusunun cilde olan uzaklik ortalamalar1 nod pozitif ve nod negatif gruplarda
benzer bulunmus. Bu durumda palpable tiimorlerin ALNM yapma olasiligi daha
yuksek olmasinda anlamli degiskenler timér boyutu ve meme boyutu olarak
anlasilmaktadir. Calismamizda tiimor hacmi / meme hacmi orani kullanarak her iki

degiskeni birlikte kullandik ve ALNM pozitifligi konusunda anlamli bulduk.

Ansari ve arkadaglariin 2011 yilinda yaptiklar1 ¢alismada T1 ve T2 meme
kanserli 233 olguyu retrospektif degerlendirilmis ve bu ¢aligmada ALNM pozitif
hastalarda timor dokusunun cilde uzakligini (ort:7.2 mm), ALNM negatif hastalarin
timor dokusunun cilde uzakligindan (ort:9.7 mm) anlaml (p-degeri <0,001) daha az
olarak bulunmustur. Ayrica ALNM pozitif hastalarda tiimor dokusunun meme basina
uzakligr (ort:4,8 mm), ALNM negatif hastalarda tiimor dokusunun meme basina
uzakligindan (ort:6,1 mm) anlamli (p-degeri 0,002) daha az olarak bulunmustur.
Coklu degiskenli analizlerde; timoér- meme basi uzakhigindaki 1 cm’lik azalig
ALNM pozitifliginde %23 artis (odds orani:1,23, p-degeri 0,003), timor- cilt
uzakligindaki 1 mm’lik azalis ALNM pozitifliginde %15 artis (odds orani:1,15, p-
degeri 0,003) olarak bulunmustur. Biiyiik olasilikla meme basina ve cilde uzaklik
kiigiik meme hacminde bliylik meme hacmine gore kisa oldugu diistiniilmiistiir.

Ayrica timdr boyutu, timor stage’i lenfovaskiiler invazyon varligi ve sub areolar
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yerlesimli tiimorler de ALNM pozitifligiyle iligskili bulunmus. Calismaya meme
boyutu veya hacmi dahil edilmemis. Ancak kiiciik memelerde tiimériin cilde ve
meme bagina yakin olacagi ve bu yiizden meme boyutuyla ALNM arasindaki
iliskinin dislanamayacagi belirtilmistir (130). Bizim ¢alismamizda sadece T2 invaziv
duktal karsinomlu hastalar ¢alismaya dahil edilmis ve bu nedenle daha yiiksek
ALNM (+) oranlarina sahip olundu. Ayrica artan tiim6ér hacmi / meme hacmi
oraninin ALNM ile iligkili oldugu bulundu (ALNM (-) i¢in vITm/vMm med: 0,009,
ALNM (+) i¢in vTm/vMm med: 0,015, p-degeri <0,001) Ansari ve ark. Calismasi da
g0z online alindiginda artan timor hacmi /meme hacmi oraninin timér dokusunun
cilt ve meme basina olan wuzakligmmi arttirarak ALNM oranin1 azalttig
diistiniilmiistiir. Caligmalarinin eksik bir noktasi olarak paylastiklart meme boyutu ya

da hacmi parametresi bizim ¢alismamizda irdelenmistir.

Marti¢ ve arkadaslarinin 2011 yilinda yaptiklari ¢alismada 136 Tlc Invaziv
Duktal Meme kanserli hastanin tiimér meme hacmi oranlarinin ALNM {izerine
prediktif degeri degerlendirilmis. Bu caligmada tiimor hacmi / meme hacmi oraninin
median degeri ALNM pozitif grupta, negatif gruba gore yiiksek bulunmus. ROC
egrisiyle degerlendirildiginde tiim6r hacmi / Meme hacmi igin EAKA, timdr hacmi
icin hesaplanan EAKA’dan biiyiik olarak ve farklar1 anlamli bulunmus. Tiimor hacmi
/meme hacmi oraninin ALNM i¢in prediktif degeri daha yiiksek bulunmus (126).
Yaptigimiz g¢alismada biz de timoér hacmi / meme hacmi oraninin ALNM’yi
gostermede bagimsiz prediktif deger olarak anlamli oldugunu bulduk. Tm Hacmi /
Meme Hacmi orani > 0,016 i¢in seciciligi %94,3 ve PTD %93,9 gibi yiiksek
oranlarda bulduk.

2013 yilinda Torstenson ve. Ark. Yapmis oldugu bir ¢alismada 401 kanser
vakast incelenmigler. Bu vakalarin 79’u  (%19,7) ALNM pozitif olarak
degerlendirilmisler. Timor dokusunun cilde ve meme basina olan uzakliklarini
ALNM pozitif grupta ALNM negatif gruba gore anlamli yiiksek bulmuslar. (p-
degeri 0,0007) Meme basi ve cilde uzaklik degerleri Memorial Sloan-Kettering
Cancer Center ve MD Anderson Cancer Center nomogramlarina yerlestirildiginde
ALNM tahmin edebilirligini arttirdigi gozlenmisler (131). Calismamizda vIm /vMm

oraninin ALNM’nin bir gostergesi olarak bulduk. Bu da bize Torstenson ve ark.
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Calismasinda oldugu gibi ALNM belirlemek iizere kullanilan nomogramlarin tahmin
edebilirlikleri arttirmakta kullanilabilecegini diisiindiirmektedir. Ileri tarihlerde bu

konuda yapilacak caligsmalarla bu iliskinin gosterile bilinecegini diisiinmekteyiz.

Tim bu bulgulara ragmen ¢alismamizi sinirlayan ¢esitli  etkenler
bulunmaktadir. Calisgmamiz grubun homojenizasyonu igin T2 evre Invaziv duktal
meme kanserli olgularda siirlandirilmistir. Bu nedenle farkli evredeki ve farkli
histolojik tipteki meme kanserli olgularin ALNM f{izerine etkileri ¢alismamizda
gosterilmemistir. Tiimoriin histopatolojik grade’, lenfovaskiiler invazyon varligi gibi

ALNM liizerine bagimsiz etkisi olan faktorler goz ardi edilmistir.

Calismamizda vIm / VMm oraninin ALNM iizerine etkisi anlamli bulunmus
ve bu oranin, literatlirdeki ¢esitli yayinlardaki tiimdoriin palpe edilebilir oldugunda
artan ALNM ile iliskisi ile korele oldugu diistiniilmiistiir. Ancak her ne kadar meme
boyutu ve hacmindeki artis tiimoriin palpe edilebilirligi diisiirse de, meme cildine
daha yakin yerlesimli ayn1 hacimdeki tiimdorlerin ayni hacimdeki memede daha kolay
palpe edilebilecegi asikardir. Bu nedenle palpable tiimorlerin ALNM etkisiyle
calismamizda konu ettigimiz vIm / vMm oraninin ALNM tizerine etkisi tam olarak

uyusmasi beklenmemektedir.
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6. SONUC

Aksiller lenf nodu metastazinin (ALNM) varligi, invaziv meme kanserli
hastalarin prognozunu gostermede ve tedavisinin planlanmasinda en Onemli
faktordiir. Bu nedenle preoperatif donemde ALNM olup olmadigint bilmek gerek

tedaviyi gerceklestiren doktorlarin, gerekse hastalarin ilgisini ¢ekmektedir.

Aksiller lenf nodu diseksiyonu komplikasyonlari olan bir cerrahi yontemdir.
Bu nedenle giinlimiizde gelisen tani ve tedavi yontemleriyle aksiller lenf nodu
diseksiyonundan ka¢inma egilimi ortaya ¢ikmis ve bu yontem yerine sentinel lenf
nodu incelemesi gittikce artan oranlarda tercih edilir olmustur. Ancak SLNB

isleminin kiiglimsenemeyecek oranlarda yalanci — negatiflik oran1 mevcuttur.

Calismamizda tlimor en biiyiik ¢api, timor hacmi ve tiimoér hacmi (vIm) /
meme hacmi (vMm) oraninin T2 invaziv duktal meme kanserli olgularda ALNM

varligin1 gostermedeki etkinlikleri degerlendirilmistir.

ALNM pozitif ve negatif olgular karsilagtirildiginda tiimor en biiyiik capi,
timor hacmi ve vIm / vMm oraninin pozitif olgularda anlamli yiiksek oldugu

gorilmiistiir.

ALNM varligini géstermede tiimor hacmi ve vI'm / vMm oraninin daha etkin
oldugu gozlemlenmis, vimd /vMm > 0,016 olan vakalarda 9,4 kat daha fazla lenf

nodu metastaziyla karsilagilmustir.

vIm / vMm oraninin ALNM belirlemede yeni ve etkin bir prognostik kriter

oldugu bulunmustur.

Yapilacak yeni c¢aligmalarla bu kriterin ve bulunacak yeni prognostik

faktorlerin klinik kullanimlar: irdelenmelidir.
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