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GIRIS VE AMAC

Meme kanseri diinyada kadinlar arasinda en sik goriilen malign timor olup kadinlarda
goriilen tiim kanserlerin yaklasik %30’unu olusturmaktadir. Avrupa’da yilda 180.000, Amerika
Birlesik Devletleri’nde (ABD) yilda 184.000 yeni olgu saptanmaktadir (1). Meme kanseri
siklig1 {ilkeden iilkeye farkliliklar gostermektedir. Erkeklerde meme kanseri enderdir ve
kadinlara gore 146 kat daha az siklikla goriiliir. Yillik gériilme insidans1 1/100.000°dir.
Yillik ortalama 1400 yeni erkek meme kanseri olgusu ve buna bagli 250 o6liim
gerceklestigi bildirilmektedir (2,3). Kadinlarda meme kanseri, otuzuncu yastan dnce nadiren
gortliir ve tiimor insidanst menapozdan sonra hizla ylikselmektedir.

Tip tarihinde meme kanseriyle ilgili en eski yazit M.O. 3000-2000 yillar1 arasinda
yazildig1 tahmin edilen Edwin Smith Papiriisiidiir. Imnohep tarafindan yazildig: sanilan belgede
meme kanseri ve iilserinden bahsedilmektedir.

Meme kanserinde tedavi daha ¢ok hastaligin yayginlik derecesine ve hastanin yasina
bakilarak diizenlenir. Periferik yayilmaya ait kanit yoksa uygulanacak segkin tedavi yontemi
cerrahidir. Sistemik bir hastalik olarak kabul edilen meme kanserinde radikal
ameliyatlarla meme koruyucu ameliyatlarin silirvi agisindan ayni sonucu verdigi kabul
edilmektedir. Zaman icinde Halsted’in Radikal Mastektomisi’nden Patey, Madden ve
Auchincloss 'un Modifiye Radikal Mastektomi’sine ve son yillarda da meme koruyucu
ameliyatlara yonelinmistir (4). Bu yonelim daha az morbidite, daha iyi kozmetik sonug elde
etmek ve rekonstriiksiyonu daha rahatlikla yapmak amacini tagimaktadir.

1894 yilinda Halsted ve Meyer ayni donemde meme kanseri tedavisinde uyguladiklari

ameliyatlar1 agikladilar (4). Anblok radikal rezeksiyon sonrasi yiiksek lokal ve bolgesel kontrol



oranlar1 vererek, o zaman i¢in radikal mastektomiyi altin standart olarak one siirdiiler. Halsted
ve Meyer ikiside aksillada lateralde latissimus dorsi’den, medialde toraks ¢ikisina kadar her
seviyedeki lenf nodlarinin diseksiyonunu savundular. Ikiside nervus thoracicus longus ve
nervus thoracodorsalis’i aksiller igerikle beraber anblok rezeke ettiler.

1930’lu yillarda Patey orjinal radikal mastektominin dayanaklarini yalanlayarak
‘Modifiye Radikal Mastektomi’ terimini ortaya atti. Patey ve ark. pectoralis major’iin
yerinde birakildigi yeni teknik gelistirdiler. Pectoralis major’ii koruyarak pectoralis minor’a
rezeke edip aksiller diseksiyon uyguladilar. Madden ve Auchincloss hem pectoralis major
hem de pectoralis mindr’i koruyarak yapilan modifiye radikal yaklagimi savundular. Bu
yaklagim level III aksiller lenf nodlarinin diseksiyonunu sinirladi (4).

Aksiller diseksiyon meme kanserinin tedavisinde prognozu belirlemek ve evreleme
amaci ile kullanilmaktadir. Aksillaya yonelik cerrahi girisimler de tipki memeye uygulanan
cerrahi girisimler gibi giderek daha minimal invaziv olmaktadir. Epidemiyolojik c¢aligsmalar
meme kanserinin artik daha erken evrelerde teshis edildigini gostermektedir. Bununda primer
nedeni goriintiileme yontemlerinin yaygin olarak kullanimi ve hastalarin daha bilingli olmasidir.
Aksilla pozitifligi timdr c¢api ile yakin iliskilidir ve timdr capi arttikga aksiller tutulum orani
artar. T1 ve T2 timorlii hastalarin %70’inde aksilla negatiftir ve bu hastalarin %50’sinden
fazlasinda aksiller lenf nodu disseksiyonuna baglh bir morbidite gelismektedir (5). Dolayisiyla
aksillas1 negatif hastalarda gereksiz aksiller lenf nodu diseksiyonundan ka¢inmak i¢in morbiditesi
daha az, ama en az aksiller lenf nodu diseksiyonu kadar bilgi verecek bir yonteme ihtiya¢ vardir.

Ik defa 1977°de Cabanas’m teorisiyle baslayan sentinel lenf nodu kavrami, meme
kanserinde aksiller diseksiyon’a alternatif olarak giiniimiize gelmistir. Cabanas (6) penil
karsinomlu hastalarda, dorsal penil lenfatiklere kontrast madde verilerek ¢ekilen lenfanjiografide
primer penil tiimorden drenaj alan belirgin bir lenf ganglionu oldugunu farketmis ve buna
sentinel lenf nodu (SLN) demistir. SLN primer tiimoriin lenfatik havuzda drene oldugu ilk lenf
ganglionudur. Cabanas’in teorisine gore geride kalan tiim lenf ganglionlarinin durumunu
gostermektedir. 1992°de Wong ve ark. (7) primer kutandz malign melanomlu hastalarda
intraoperatif lenfatik haritalama ve selektif sentinel lenfadenektomi yaparak lenf nodu
metastazlarini saptamiglar ve 500 hastalik serilerinde %1°lik yanlis negatiflik bildirmislerdir.
SLN kavraminin melanomdaki basarisindan sonra 1993’de Krag ve ark. (8) meme kanserinde ilk
SLN calismasini yayinlamiglardir.

Sentinel lenf nodu arastirilmasi ile ilgili ilk yaym 1997 yilinda Giuliano ve ark.

tarafindan yapildi (9). Daha sonra yapilan ¢aligmalarda da erken evre meme tiimorlerinde SLN
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uygulamasinin aksiller lenf nodu diseksiyonunun gerekliligini ortadan kaldirabilecegini
savunuldu.

Sentinel lenf nodu diseksiyonu vital boya kullanimi ile baslamistir. Daha sonra
radyoniiklid madde enjeksiyonu, lenfosintigrafi ve cerrahi gama probun gelistirilmesiyle,
bunlarin ¢esitli kombinasyonlari denenmistir (8,9).

Erken evre meme kanserinde, SLN disseksiyonu bugiline kadar altin standart kabul
edilen aksiller lenf nodu disseksiyonunun yerini almaya aday bir yontem olma yolundadir. Biz
de bu calismada erken evre meme kanserli hastalarda mavi boya, lenfosintigrafi ve gama prop
yontemini kullanarak SLN diseksiyonu yapmayi, bunlarin histopatolojik ve klinik olarak

degerlendirilmesini ve kendi klinik tecriibelerimizi olusturmay1 amacladik.



GENEL BIiLGILER

MEME KANSERININ EPIDEMIYOLOJISI

Meme kanseri kadinlarda en sik goriilen kanser tiiriidiir ve 40-44 yas arast kadinlarda
kanser Oliimlerinin baslica nedenidir. Kadinlarda goriilen kanserlerin %30 unu meme kanseri
olusturur ve kansere bagli 6liimlerin %19’undan sorumludur. Amerikan Kanser Dernegi’nin
tahminine gore, 9 kadindan 1’inde yagami boyunca meme kanseri ortaya c¢ikmaktadir. 20 yil
icinde bu riskin 7 de 1 olacag1 ileri siiriilmiistiir (10). Cok nadir olmakla beraber erkeklerde
de goriilebilir. Meme kanserinin erkek kadin goriilme oran1 1/100-125 dir (2,3).

Meme kanseri diinya ¢apinda bir epidemiyolojik problemdir. Mortalite oranlar1 en
fazla 27,7/100.000 ile Ingiltere ve Galler’den verilmektedir. ABD’de 22,0/100.000 ve en
diisiik mortalite oranlar1 2,6/100.000 ile Giiney Kore’den bildirilmektedir. Endiistriyel
iilkelerde yasayan kadinlarda gelismemis lilkelerde yasayan kadinlara oranla meme kanseri
daha fazla goriilmektedir (10).

Meme kanseri Japon kadinlarda az goriilmektedir. Japonya’dan ABD’ye go¢ eden ve
yerlesen Japon kadinlarin burada dogan ikinci kusak kizlarinda meme kanseri goriilme oran
ABD’ye Avrupa’dan gd¢ etmis olan kadinlardaki orana hemen hemen esit olmaktadir. Bu
Japonya’daki Japon kadinlarinda meme kanserinin az goriilmesinin sadece bir irk etkenine
bagli olamayacagini gostermektedir (11).

Epidemiyolojik bir problem haline gelen meme kanserinin mortalitesi, pek iyi
bilinmeyen c¢esitli nedenlerle sabit kalmistir; mortalite 1971°den beri 50 yasin altindakilerde
%11 azalmis, 50 yasin {lizerindekilerde %6 artmistir (10).



MEME KANSERININ ETYOLOJISI
Meme kanserinin nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte, olusumunda genetik
faktorler, aile hikayesi, ¢cevresel ve hormonal faktérlerin rol oynadig: diisiiniilmektedir. Ancak

vakalarin biiytik bir kismi bu risk faktorlerine sahip olmaksizin meme kanseri olmaktadir.

Meme Karsinomunda Risk Faktorleri

Cografi etkiler: Meme kanseri insidans1 diinyanin g¢esitli iilkelerinde farklidir.
ABD’de, Japonya ve Tayvan’a gore bes kat daha siktir. Eskimolarda ise hemen hemen hig
rastlanmamaktadir. ABD’de de etnik gruplar arasinda farklar vardir. ABD’nin beyaz ve zenci
popiilasyonlarinda insidans en yliksektir. Bu farklarin sadece genetik olmadigi, gogmenlerde
meme kanserinin insidansinin da degismesinden anlagilabilir. ABD’ne go¢ eden Japon
kadinlarinda meme kanseri insidanst kendi yasamlar1 siliresince pek degismez; ama
kendilerinden sonraki jenerasyonlarda insidans giderek artar ve beyaz Amerikan

kadinlarindaki insidansa ulagir (11).

Genetik yatkinhk: Genetik predispozisyon mutlaka etkilidir. Meme kanserinin biiyiik
cogunlugu sporadik vakalar olmasina ragmen yaklasik %5-10 oraninda kalitsal nedenli ailesel
meme kanseri ortaya c¢ikmaktadir. Kalitsal meme kanserinde nadir gozlenen yiiksek
penetransa sahip meme kanserine yatkinlik genleri olarak Breast cancer susceptibility gene 1
(BRCA- 1) ve Breast cancer susceptibility gene 2 (BRCA-2) genleri bulunmustur (12-14).

Meme kanserindeki herediteyi 2 ayr grupta incelemek uygundur:
1-Herediter meme kanseri

2- Familyal meme kanseri

Herediter meme kanserinde siipheli gen otosomal dominant olarak intikal etmektedir.
Bu genetik tip, meme kanserlerinin sadece %5-10’uyla ilgilidir. Bu tipte etkilenmeyen
erkeklerdeki bu silipheli gen kizlarina ge¢cmektedir. Herediter meme kanseri daha geng
yaslarda (40-45) ortaya ¢ikmakta ve bilateral olma riski yiiksek bulunmaktadir. Ornegin ilk
meme kanseri ¢ikisindan 20 yil sonra diger memede kanser goriilme oran1 %46’ya
ulagmaktadir. Genellikle meme kanserlerinin %10-15’1 aile Oykiisiiyle ilgilidir, bunlarin da
kiigiik bir kisminda, dominant gecen meme kanserine egilim genleri s6z konusudur. Kalitimla
gecen hastaliklarin birgogu gibi meme kanserinin genetik tipleri de hastaligin daha erken
yasta ortaya ¢ikmasi, bilateral olusu ve yiiksek bir penetransyon ile karakterizedir (12).
Bazi herediter sendromlarda (Meme-Over Kanseri Sendromu, Li-Fraumeni Sendromu,

Cowden Senromu, Muir Torre Sendromu) meme kanseri goriilme siklig1 artmaktadir (15,16).
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Familyal meme kanserinde ise bahsi gegen gen gecisi olmayip kisinin iki veya daha
fazla sayidaki birinci derece yakininda meme kanseri bulunmasi s6z konusudur. Bu formda
meme kanserinin hayat boyu goriilme riski normal populasyona oranla 3 misli daha fazladir
(12-14).

BRCA-1, meme ve over kanserlerine egilimi ¢ok arttiran spesifik bir gendir, 1995°te
izole edilmistir. Herediter olarak gecen meme kanserlerinin 6nemli bir kismindan sorumlu
bu gen kromozom 17q12-21’de lokalize edilmistir. Mutasyona ugrayan bu timdr siipresor
gen otozomal dominan bi¢gimde gecer. 300 kadindan biri bu geni tagir. Tiim yas gruplarini
ele alirsak bu mutant gen meme kanserlerinin %4’ ile ilgilidir. Fakat 40 yasin
altindakilerde ortaya ¢ikan meme kanserlerinin %25’1yle ilgilidir. BRCA-1 genini tagiyanlarin
50 yasina gelinceye kadar meme ve/veya over kanserine yakalanma olasilig1 %60, 70 yasina
gelinceye kadar %85°tir. Son yillarda meme kanserine egilim genlerinden olan BRCA-2 ,
13. kromozomda lokalize edilmistir. BRCA-2’deki mutasyonlarin, BRCA-1 ile ilgili olmayan
herediter meme kanserlerinin %70’inden sorumlu oldugu ve erkek meme kanserinde de risk

artist ile iligkili oldugu diistintilmektedir (16,17).

Tleri yas: Meme kanseri 20 yas altinda seyrektir, fakat menapoza dogru siirekli bir
artig, ardindan daha yavas bir artis gozlenmektedir. ABD’de meme kanserlerinin %95°1 40
yasin iizerindeki kadinlarda goriiliir. Yas ve kanser arasindaki iliskinin 6nemi genellikle kabul
edilmekte ise de, memede fizyolojik yaslanma siireci ile meme kanseri riski
arasindaki iliski iyi incelenmemistir. Memede cereyan eden involiisyonun hizi ve derecesi
meme kanseri riski bakimindan Onemli olabilir. Memede yaslanma progesi g¢esitli
hormonlarin etkisindedir. Bu nedenle memede yaslanma siireci 6teki dokulardaki gibi

olmayabilir (18).

Obesite: Artan risk yag depolarindaki strojen sentezine baglanmaktadir (19).

Cinsel olgunluk siiresi: Erken menarj ve ge¢ menapozda risk artar. 13 yasindan 6nce
adet gormeye baslayan bir kadinda meme kanseri rolatif riski, daha sonra adet gérmeye
baslayan kadinlarinkinin iki katidir. Dogal olarak menapoza 55 yasindan sonra giren
kadinlarda riskin, 44 yasindan 6nce menapoza girenlerinkinin iki kati oldugu bildirilmistir.
Kadinm ilk dogumu yaptig1 yas da énemlidir. ilk dogumu 19 yasim altinda yapan kadm icin

meme kanseri riski, hi¢ dogurmayan kadinin %350’si kadardir (20). Endojen Ostrojen



fazlaligmin da anlamli bir rol oynadigi diisiiniilmektedir, daha once belirttigimiz risk
faktorlerinin ¢ogu; yasamin cinsel olgunluk doneminin uzun siirmesi, nulliparite ve ilk
dogum yasmin ge¢ olmasi, menstriiasyon siklusu sirasindaki dstrojen yiikselmelerine asiri
maruz kalmaya baglidir. Ostrojenlerin nasil rol oynadigi konusunda bazi kanitlar vardir.
Normal meme epitelinde Ostrojen ve progesteron reseptorlerinin bulundugu bilinmektedir.
Progesteron reseptorleri Ostrojen baglayan reseptorlerin diizeyi ile kontrol edilmektedir.
Ostrojen reseptor-hormon kompleksi nukleusa tagmabilir ve burada hormonlar, hiicre
boliinmesiyle, progesteron reseptoriiniin sentezini saglayan genleri harekete gegirirler. Bazi
meme kanserlerinde steroid reseptorleri tanimlanmistir, bu da dengesiz Ostrojenik
uyarilarin karsinojenik silirecte promotor rolii oynayabilecegi seklinde akla yatkin bir

mekanizmay1 diistindiirmektedir (21).

Alkol: Meme kanseri riski ile en giigli baglanti alkol alinmasidir. Cesitli
caligmalardan alinan sonuglara gore giinlilk alkol alim miktarinin artig1 ile rolatif riskin
de arttigin1 goriilebilmektedir. 30 yasindan o6nce alkol almanin, bir kadinin meme kanserine
yakalanmasi riski bakimindan daha sonraki yaslarda alkol kullanmaktan daha onemli

oldugu ileri siirtilmiistiir (22).

Sigara: Sigara i¢gmenin meme kanseri riskini arttirdigit da azalttigi  da
bildirilmistir. Azalmanin nedeni olarak sigara igenlerde serumda ve idrarda
Ostrojenlerin azalmasi gosterilmistir. Riskin arttigin1 gosteren calismalar ise bunu sigara

dumanindaki ¢esitli karsinojenlerle iligkili bulmuslardir (10).

Disardan oOstrojen verilmesi: Giliniimiizde tartismalidir, fakat menapozal
semptomlarin tedavisinde kullanilan yiiksek dozlarin orta derecede risk artisina yol agtigini
gosteren bazi kanitlar vardir. Bu artis %10’dan azdir ve istatistik anlamli olusu kuskuludur.
Ancak, meme kanseri aile Oykiisii olanlarda Ostrojen replasman tedavisi risk artiginda

daha etkili gibi goriinmektedir (10).

Atipik epitelyal hiperplazi ile birlikte olan fibrokistik degisikliklerde risk 4,4
kat artar. Seliiler proliferasyon bulunan kadinlar i¢in riskin orta derecede (1,6 kat) artmis
oldugu kabul edilmektedir. Nonproliferatif lezyonlarda, meme kanseri riski genel

popiilasyondaki kadinlarinkinden fazla degildir. Meme kanseri aile dykiisii olan bir kadinda
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proliferatif pattern atipik hiperplazi ile birlikte ise riskin dramatik bir bicimde (9 kat) arttig
bildirilmistir (23,24).

Daha énce meme Kkanseri gecirmis olmak: Invaziv kanser nedeni ile mastektomi
yapildiktan sonra diger meme izlenirken, bu memede de bir kanser ortaya ¢ikma riski her yil
icin %0,5-1"dir. Bir in situ duktal ya da lobular kanser tanisindan sonra da bdyle bir meme

kanseri ortaya ¢ikmasi riski vardir (25).

Radyasyon: Kadin memesinin iyonize radyasyon etkisine kanser olusumu
bakimindan duyarliligi, atom bombasindan sonra sag kalan Japonlarin ve tiiberkiiloz ya
da skolyoz tedavisi i¢in ya da selim hastaliklar i¢in radyoterapi uygulanan kadinlarin
incelenmesi ile gosterilmistir. Toraks duvarina yiiksek dozda iyonize radyasyon meme
kanseri riskini artirir.  Ancak, mammografiden korkulmaz, mammografik ekipman son
yillarda ¢ok degismis, bu bakimdan ¢ok giivenli hale gelmistir. Bugiin bir mamografi sadece

200-400 milirad radyoaktivite tasitmaktadir ( 26,27).

Immiinosiipresyon: Immiinosiipresyon yapilan hastalarda genellikle kanser
insidans1 yiiksektir. Ancak, immiinosiipresyon yapilan kadinlarda meme kanseri

insidansinin diisiik oldugu bilidirilmistir (28).

ANATOMI

Kadinlarda meme yasam boyunca siirekli degisim gosteren bir dokudur.
Pubertedeki ¢arpici degisikligi her bir menstriiel siklustaki, gebelikteki, laktasyondaki
degisiklikler ve nihayet menapozdaki involusyon izler. Biitiin bu dénemlerde memenin
makro ve mikro anatomisi bir dlciide farkl 6zellikler gosterir

Modifiye ter bezleri olan meme bezleri embriyolojik hayatta, aksiller bolgeden
inguinal bolgeye uzanan siit ¢izgileri lizerinde gelisir. Bu gelisim doneminden sonra postnatal
donemde erkekte cok az ek gelisim goriilir ve meme bezleri rudimenter olarak kalir.
Kadinlarda ise hormonlar tarafindan diizenlenen meme gelisimi devam eder. Puberte
oncesinde hemen hemen sadece duktal yapilardan meydana gelirken, pubertede fibroadipoz
elemanlar artar, duktuslar uzar ve kiigiik areolar tomurcuklar olusur. Meme dokusu 20 yas
civarinda gelisiminin dorugundadir. Ancak tam matiirasyona gebelikte ulasir. Kirk yas
civarinda ise memede atrofik degisiklikler baglar. Her menstrual siklus sirasinda, over
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hormonlarinin diizeyine bagli olarak meme dokusunda yapisal degisiklikler meydana gelir.
Gebelik ve laktasyon sirasinda ise sadece fonksiyonel aktivite artmaz, ayn1 zamanda glandiiler
yapilarin miktarinda da artis olur. Menopoz sirasinda ise hormon diizeylerindeki degisimler
ile meme dokusunun gland icerigi azalip involiisyona ugrar ve yerini yag ve bag dokusuna
birakir.

Memenin bi¢cimini genetik etkenler belirler; discoid, hemisferik, konik ve benzeri
bi¢imlerde olabilir. Ortalama bir meme laktasyon disinda 150-400 gram agirlikta, 10-12
cm c¢apindadir. Kalinligi orta kisminda 5-7 cm’dir. Laktasyonda agirlig1 500 gr’in lizerine
cikar. Sarkmamis bir memede meme basi 4. interkostal aralik hizasindadir. Bunun
cevresinde bulunan pigmentli areola 15-60 mm capindadir. Areolanin dis sinirina yakin
olarak yerlesmis kii¢iik kabartilar vardir. Bunlar Morgagni trabekilleri olup Montgomery

bezlerinin ductuslarinin deriye agilma yerlerinden olusmuslardir.

Meme goglis duvarinda ikinci interkostal ile altinci interkostal araliklar arasinda,
medialde sternum lateral kenar ile lateralde on aksiller ¢izgi arasinda aksillaya dogru
uzantist Spence’in aksiler kuyrugu olan, kendisini ¢evreleyen deri ile pektoralis major kasi ve
bu kasin fasyasi arasinda yerlesmis bir bezdir. Meme dokusunun ana kitlesi genelikle iist
yarida ve daha ¢ok dis kadranda yerlesmistir. Bu nedenle meme kanseri ve baglica benign
lezyonlar genelde bu kadranda goriiliir.

Meme gogiis on duvarinda, yiizeyel fasya icinde yer alir. Yiizeyel fasyanin yiizeyel
tabakasi hemen dermisin altindadir. Bu tabaka damardan oldukca fakirdir. Bu tabakadan
baslayan fibroz lifler deriye ve meme basina uzanarak Cooper baglarini olusturur. Cooper
ligamani pektoral kasa uzanarak meme dokusu i¢in aski gorevi goriir. Bu baglarda malignite
ve iltihabi nedenlerle ortaya cikan fibrotik degisiklikler, derideki karakteristik ¢ekilmeye
neden olurlar.

Yiizeyel fasyanin derin tabakasi meme dokusunun tabanini olusturur. Bu tabakanin
altinda memenin, daha derindeki pektoral fasya iizerinde hareketini saglayan retromammar
veya submammar aralik bulunur.

Memenin sekretuar dokusu 15-20 segmentten olusur. Segmentleri bosaltan toplayict
duktuslar 1-2 mm c¢apinda olup 2-5 mm c¢apindaki subareolar siit sinuslarina ve meme basina

acilirlar. Her duktus 20-40 lobiilden olusan lobu drene eder (Sekil 1,2).



Mammary Gland
Anterolateral Dissection

Suspensory ligamerts (of Cooper)

Pectoralis
major muscle

Samatus anteror muscle.

BExtemal abdominal oblique muscle

Hipple
Lactiferous ducts
Gland lobules

i

e Clbf-GEIEY
Sekil 1. Meme ve lobiillerinin 6nden goriiniimii ( kaynak www.vesalius.com)

Mammary Gland
Sagittal Section

Suspensory ligaments (of Cooper)
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Sekil 2. Meme ve lobiillerinin yandan goriiniimii (kaynak:www.vesalius.com)
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Memenin Kanlanmasi

Memenin santral ve medial boliimiiniin kanlanmasi arteria mammaria internanin
ramus perforantes’lerinden, iist dig bolimiiniin ise arteria thoracica lateralis tarafindan
saglanir. Meme ayrica arteria thoracica acromialis’in pektoral dalindan, 3, 4, 5. interkostal

arterlerin lateral dallar1 ile arteria subskapularis ve arteria thoracodorsalis’ten kan alir (Sekil 3).

Arteries of Mammary Gland

bedial mammary branches
firarn intemal thoracie sre

Subclavian artery
Brachizal plexus

Brachial artery
Lateral thoracie artery

Irtermal thoracic artery and

Lateral mammary fts perfarating branches

branches of atersl

Lateral mammary branchas o
Iateral cutaneous branches of
posterior intercostal anenes

Sekil 3. Memenin kanlanmasi (kaynak: www.vesalius.com)

Memenin venleri arterlere eslik ederler. Memenin primer vendz drenaji aksillaya
dogrudur. Meme ve g6giis duvarini drene eden 3 ana ven grubu vardir;

1- Internal torasik venin 1. 2. 3. interkostal araliktaki perforan dallar1.

2- Memenin arterlerine eslik eden venler aksiller vene dokiiliirler.

3-Posterior interkostal venlerin perforan dallart

Meme venlerinin dagilimi ve 6zellikle yaptiklart anastomozlar metastatik karsinom
embolilerinin de yolculugunu dolayisiyla da meme kanserinin en sik metastaz yaptigi uzak
organlari belirler (29). Buna gore:

1-internal mamarian ven ->Innominate ven ->V.C.S (Vena Cava Sup.) ->Akciger
Kapiller Ag1

2-Aksiller ven -> Innominate ven -> V.C.S. -> Akciger kapiller ag1

3-Interkostal venler -> Azygos venleri -> V.C.S. -> Akciger Kapiller Ag1
11



4-Interkostal venler ->Vertebral vendz pleksuslar (Batson Pleksusu) ->Vertebra
metastazlar1 (29). Batson teorisine gore kaydedilen bu son iliski sonucunda; i¢cinde kapakeik
olmayan sistemde basincinda diisiik olmasi nedeniyle retrograd kan akimi kolayca olusur.
Boylece meme kanserindeki metastatik elemanlar vertebralarda retrograd olarak metastaza

neden olabilir.

Memenin innervasyonu

Memenin iist bolimii servikal pleksusun 3. ve 4. dallanndan innerve olur. Memenin alt
boliimiintide interkostal sinirlerin lateral ve anterior dallari innerve ederler. Meme derisi ve
nipple-areola kompleksinin duyusal innervasyonu 2-6. interkostal sinirlerin lateral ve anterior
kutan6z dallarinin innervasyonu ile olur. Meme basi ve areola komplexinin innervasyonu

baslica dordiincii interkostal sinirin lateral kutandz dali ile saglanir (30).

Memenin Lenfatik Sistemi

Lenfatik sistemin primer gorevi interstisyel sivinin kan dolasimina doénmesini
saglamaktir. Bu sistemin meme kanserinin yayilimi ag¢isindan tasidigi 6nem nedeniyle
memenin lenfatik sistemi, meme anatomisinin en 6nemli boliimiinii olusturur.

Memenin lenfatik sistemi yiizeyel (deri) ve derin (parankimal) lenfatikler olmak iizere
iki bolimde incelenir (31,32).

Memenin yiizeyel lenfatikleri, meme glandi iizerindeki derinin lenfatikleridir. Deride
subepitelyal (papiller) ve subdermal lenfatik pleksus olmak {iizere baslica iki lenf agi
mevcuttur. Subepitelyal pleksus lenfatikleri kapak icermezler ve lenf akimi herhangi bir yone
dogru olabilir. Bu lenfatik pleksusun damarlari, vertikal lenfatikler yoluyla subdermal lenfatik
damarlara baglhdirlar. Subdermal lenfatiklerde kapak oldugundan lenf akimi tek yonliidiir.
Areolanin altinda Sappey pleksusu (subareolar pleksus) bulunur. Subareolar pleksus meme
bas1 ve areoladan lenfatik damarlar alir, ayn1 zamanda subdermal pleksusla vertikal lenf
damarlar1 araciligiyla baglanti halindedir. Memenin ylizeyel lenfatikleri, derin lenfatikler
yoluyla aksiller lenf nodiillerine drene olurlar (31,32).

Memenin derin lenfatikleri, laktifer duktuslarin lenf damarlari, meme lobiillerinin
civarinda ince bir ag olustururlar. Bu agdan ¢ikan bir¢ok toplayici lenfatik trunkus mevcuttur.
Meme lenfini drene eden esas lenfatik trunkuslar, meme dokusu iginde yukar1 ve lateral yonde
seyrederler ve memenin aksiller uzantisinin diizeyinde aksiller fasyayr delerek aksiller
nodiillerin santral grubuna drene olurlar. Diger toplayici lenfatik trunkuslar memenin

arkasindan dogarlar, pektoralis major kasini delerler ve her iki pektoral kas arasindan yukari
12



dogru seyrederek aksiller ven nodiil grubuna veya subklavikiiler nodiillere ulagirlar. Memenin
lenfatik drenajinin esas yonii konusunda degisik goriisler ileri siiriilmiistiir. Bugiin kabul
edilen goriis meme igindeki lenf akiminin derin subkutandéz ve intramammar lenfatik
damarlardan sentrifiigal olarak aksiller ve internal mammarial lenf nodiillerine dogru
oldugudur (Sekil 5,6) (31,32).

Hultborn ve ark. (33) meme i¢ine radyoaktif altin injektionu yaptiklar
¢alismalarinda memenin lenfatik akiminin %97’sinin aksiller nodiillere ve %3’{iniin
internal mammarial zincire oldugu sonucuna varmislardir. Biitiin aksiller nodiiller,
lenfatik trunkuslar  vasitasiyla birbirlerine baghdirlar. Lenf, bu trunkuslar yoluyla aksilla

apeksindeki subklavikiiler nodiillere ulasir (Sekil 4).

Suaraklavikular nodlias

Satemik Yamlim

Rotter lend nodian

riernal mammarian
nodiara

Resivs kid ve
subparntonaal
Dimhnuns

Medial hna,"u: yol

Sekil 4. Memenin lenfatik drenaj yollar1 ve meme ile ilgili lenf nodlarimin lokalizasyonu

(kaynak: www.vesalius.com)

Subklavikiiler (apikal) lenf grubu

/

interpektoral (rotter)
lenf grubu

Mammaria interna
lenf grubu
/ % 25

Santral lenf grubu

AN

Skapularlenf grubu

Mammaria eksterna
lenf arubu

Sekil 5. Memenin Lenfatik drenaj yollar:
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Bu lenf diigiimleri pektoralis minor kasi ile iliskilerine gore metastatik yayilim ve
anotomik yapiy1 belirlemek i¢in 3 diizeye ayrilirlar.

1)Diizey 1 lenf nodiilleri: Pektoralis mindr’iin lateral kenarimin lateralinde yer
alan lenf nodiilleridir.

2) Diizey II lenf nodiilleri: Pektoralis mindr’iin arkasinda yer alan lenf nodiilleridir.

3) Diizey III lenf nodiilleri: Pektoralis mindr’iin medial kenarinin medialinde ve

ist aksiller bolgede yer alan lenf nodiilleridir (Sekil 6).

Subclavian (apical axillary) nodes

Interpectoral (Rotter's) nodes

Central axillary nodes | T
-7 | K-
b
— Parastemnal (intemnal
thoracic) nodes

-

Brachial (ateral 24
axillary) nodes =
Subseapular (posterior
axillary)) nodes

Pathway to anteror

Pectoral (anterior mediastinal nodes

axillary) nodes

Pathways to
opposite breast

Pathways to subdiaphragmatic
nodes and liver

Sekil 6. Lenf nodu gruplarinin pektoralis minor kasi ile iliskili lokalizasyonlar:

(kaynak:www.vesalius.com)

Aksiller Lenf Nodiilleri
Aksiller lenf nodiilleri sayis1 20 ile 40 arasinda degisen, ¢ogu aksiller arter ve dallar
etrafinda toplanan memeden gelen lenf akiminin en o6nemli ¢ikis bdlgesini olusturan

yapilardir. Aksiller lenf nodiilleri 6 grupta incelenir (34).

1.Eksternal mammaria grubu (anterior ya da pektoral grup): Lateral torasik
damarlar ile birlikte pektoralis major kasinin dis kenar1 altinda bulunur. Genellikle
memenin dig-yan kisimlarindan gelen lenf damarlarin1 alirlar. Bu lenf nodiillerinden ¢ikan
efferent lenfatikler biiyiik Olglide santral lenf nodiillerine ve kismen de subclavikiler lenf

nodiillerine giderler.
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2.Skapuler grup (posterior veya subskapuler grup): Aksilla arka duvannin alt
kenarinda, toraks yan duvari ile muscularis latissimus dorsi arasinda uzanirlar. Scapuler
nodiiller memenin alt ve dis kisminin lenfatik drenajini saglarlar ve efferent lenfatikler ile
santral ve subclavikiler lenf nodiillerine giderler. Bu grubun iist boliimiindeki lenf nodiilleri

arasindan intercostobrachial sinirler geger.

3.Santral grup: Aksilla merkezindeki yag dokusu i¢inde gomiiliidiirler. Deriye
yakin olduklarindan en kolay palpe edilen gruptur. Cok defa diger gruplarin lenfi santral
nodiillere drene oldugu icin, metastazlar da en sik bu nodiillerde olusur. Santral nodiiller

aksiller lenf nodiilleri i¢inde en 6nemli gruptur.

4.interpektoral grup (Rotter nodiilleri): Pektoralis major ve mindr kaslari
arasinda, thoracoacromial damarlarin pektoral dallari boyunca bulunur, efferentleri

santral ve subklavikiler lenf diigimlerine gider.

5.Aksiller ven grubu (lateral grup): Aksiller venin lateral kism1 boyunca ve bu

venin i¢ tarafinda veya arkasinda bulunurlar. Kolun lenfatik drenajini alirlar.

6.Subklavikiiler grup (apikal grup): Muskulus pektoralis minoriin st
bolimiiniin medialinde, aksiller venin kenari boyunca aksilla apeksinde bulunur.
Subklavian nodiillere, diger aksiller lenf nodiilii gruplarindan gelen efferent damarlar
acilirlar. Bu efferent yollar subklavian trunkusu olusturur. Bu da internal juguler vene,
subclavian vene veya ikisinin birlesme yerine dokiiliir. Sol tarafta ise ductus thoracicus ile

birlesir.

Mammaria interna Lenf Yolu

Mammaria interna lenf yolu, diyafragmanin {ist yiiziiniin 6n kisminda bulunan 6n
preperikardial lenf nodiillerinden kaynagini alir, retrosternal bolgede kotlarla sternumun
birlesme yerinin 2-3 cm disinda internal mammarian arter ve venin yaninda ve 1-6. intecostal
aralikta bulunurlar. Endotorasik fasya ile ¢evrilmislerdir. Lenf nodiilleri 3-8 arasi degisen
sayida, 1-3 mm boyutunda olup, ilk iki interkostal aralikta vaskiiler yapilarin medialinde,

digerlerinin lateralinde bulunurlar, preperikardial lenf nodiillerine, ligamentum falciparum ve
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rotundum yoluyla karacigerin 6n ve tist kismindan, meme glandinin alt i¢ kadranindan,
diafragmanin 6n kismindan, rectus abdominis kasimnin st kismindan ve rektus kilifindan
toplayic1 lenfatikler yoluyla gelir. Memenin %3-%20’lik lenfatik drenaji mammaria
interna’ya olur (33).

Mammaria interna lenf nodiillerinden ¢ikan lenf damarlar1 yukar1 yonde seyrederek
bronchomediastinal truncus’a ulasir. Sag taraftakiler jugulosubclavian koseye, soldakiler ise
ductus toracicus’a dokiilir. Substernal bélgede her iki mammaria interna grubu birbiri ile
iligkilidir.

Memenin lenf drenaji genellikle bolgesel lenf nodiillerine olmaktadir. TUmor
hiicrelerinin lenf yollarin1 tikamasi sebebiyle asagidaki durumlarda oldugu gibi farkli
yonlerde drenaj olabilir.

Timor hiicreleri, memenin alt i¢ ve dis kadraninin lenfatiklerinin rektus kasi
lenfatikleri ile iliskisinden dolay1 rektus kasina, ligamentum rotundum araciligiyla karacigere,
linea alba yoluyla periton ve karin bosluguna yayilim yapabilir. Ayrica meme cildi
lenfatiklerinin kars1 taraf lenfatik sistemi ile subepitelyal pleksus araciligiyla olan iliskisi

nedeniyle bir taraftaki tiimor diger meme ve aksillaya yayilabilir.

MEME KANSERININ OZELLIKLERI VE HISTOPATOLOJISI
Meme kanseri sol memeyi sag memeye goOre biraz daha sik tutar. Hastalarin
%4-10’nunda iki tarafli primer tiimor vardir ya da birincinin ardindan bagimsiz primer timor

geligir. Meme i¢inde tiimorlerin yerlesimi asagida Tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo 1. Meme kanserinde tiimor lokalizasyonlari

Tutulan bolge Yiizde %
Ust dis kadran 50
Santral boliim 20
Alt dis kadran 10
Ust i¢ kadran 10
Alt i¢ kadran 10

Meme kanserlerinde klasik olarak kitle sert, zor hareket ettirilebilen, elastik olmayan
kolayca kesilebilen bir yapidadir. Kesit yiiziinde opak, kuru bir yiizey mevcut olup konnektif
dokunun translusan c¢izgilerine ufak sarimsi veya opak gri ¢izgiler eslik eder. Kitleye istirak

eden epitelyal ve konnektif doku miktarina gore tiimoriin kivami degisir. Timor konnektif
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dokudan zenginse skiré karsinomdan s6z edilir. Diger makroskopik goriiniimler arasinda
hemoraji ve nekrozla birlikte olan opak beyaz veya pembemsi goriiniimde, yumusak kivamda
mediiller timorler, mukoid veya jelatindz papiller sinirl intrakistik ve komedo tipleri vardir.

Malign meme tiimdrlerinin  %90’1indan fazlast ya genis ya da kiigiik capli duktal
sistem epitelinden gelisir. Geri kalan kisimda ise lobiiler karsinomlar ve sarkomlar yer alir.
‘Meme karsinomu’ terimi duktal karsinomu adlandirir. Duktal ve lobiiler karsinomlarin her
ikisi de ayrica simirlayict bazal membrani isgal etmeyenler (infiltre olmayan) ve isgal
edenler (infiltre olan) olmak iizere ikiye ayrilirlar.

Meme tiimorleri makroskopik ozelliklerine gore (skird, kolloid, mediiller), histolojik
karakterlerine gore (adenokarsinom, papiller, sarkom), histogenezine gore (duktal, lobiiler,
asiner) olarak ayrilir.

Malign meme tiimorlerini Foote ve Stewart’in yapmis oldugu siniflamanin bir modifiye
sekli olarak asagidaki gibi siniflanir:

1- Meme duktuslar1 karsinomu

A. Noninfiltratif tiimorler

a- Papiller karsinom

b- Komedokarsinom veya duktal karsinom
B. Infiltratif tiimorler (adenokarsinom)

a- Paget hastalig1

b- Papiller karsinom

c- Komedokarsinom

d- Prodiiktif fibrosizle birlikte olan adenokarsinom (skird,simpleks)
e- Mediiller karsinom

f- Miisindz karsinom

2- Meme lobiilleri karsinomu
A.Noninfiltratif ‘insitu’ karsinom

B. Infiltratif karsinom

3- Nadir karsinomlar

A. Adenoid kistik karsinom

B. Apokrin, jiivenil, tiibiiler karsinom

C. Mezensimal metaplazili karsinom

D. Karsino sarkom

4-. Meme destek dokusu
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Deri ve deri eklerinin epitelyal veya mezodermal tlimorleri
A. Liposarkom
B. Skuamo6z veya bazal hiicreli karsinom
C. Terbezi tiimorleri
Meme karsinomunun morfolojik tipi ile lenf nodu tutulumu ve hastanin siirvisinin

yakin iligkisi asagidaki tabloda verilmistir (Tablo 2) (35).

Tablo 2. Meme karsinomunun morfolojik tipleri ile lenf nodu tutulumu ve

siirvi arasindaki iliski

Tip Sikhik(%) Lenf nodu tutulumu(%) | Siirvi(%) Syl |10 y1l
Skird 78 60 54 38
Lobiiler 9 60 50 32
Mediiller |4 44 63 50
Komedo 5 32 73 58
Kolloid 3 32 73 59
Papiller 1 17 83 56
Yayilim

Meme lenfatiginin dokiildiigii iki lenf nodiili grubu vardir. Birincisi ve meme
lenfatiginin dokiildiigii esas grup aksilla lenf nodiilleridir. Ikincisi ise mammaria interna lenf
nodilleridir (33).

Mammaria interna lenf nodiilleri goégiis kafesinin arkasinda bulundugu icin metastaz
halinde bunlarin palpe edilme olanag:i yoktur. Fakat aksilla lenf nodiillerindeki metastaz
palpabl olarak kendisini gosterebilir. Ancak bazen biiyliyen mammaria interna lenf nodlar
onlerindeki kikirdak kaburgalarin1 6ne dogru iterek ve kaburgalar arasindan disariya dogru
cikarak sternum kiyisinda bir kabariklikla kendisini gosterebilir buna parasternal kitle adi
verilir. Aksillada palpe edilen ve metastaz izlenimi alinan bir lenf nodiilii ya da nodiilleri
bulunmasi1 meme kanserinin ikinci klinik belirtisini olusturur (33).

Bolgesel lenf nodiillerinin metastazla tutulmasi ya da bu nodiillere giden lenfatik
damarlarin kanser hiicreleri ile bloke olmasi memenin lenfatik akimini zorlastirir. Rahatlikla
drene olamayan lenf, meme dokusu i¢inde ve meme derisinde birikir. Boylece ‘portakal
kabugu’ goriiniimiinde deri 6demi ortaya ¢ikabilir. Bu deri 6demi, ilk zamanlarda meme

derisinin kii¢iik bir smirli boliimiinii tutar. Lenfatik damarlarin ve lenf nodiillerinin tiimorle
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tutulumu arttik¢a lenf akimindaki duraklama da gittik¢e ¢cogalir ve sonunda tiim memede ve
memeyi Orten tiim deride 6dem meydana gelir. Aksilladan gecen lenf damarlar kolun da
lenfatiginin biiyiilk boliimiinii drene ettikleri i¢in bu bdolgenin metastazlarla tutulup
lenfatik akimin zorlagmasi kendisini kolda 6demle gosterebilir (33).

Timor lokal olarak biiylidiikge 6nde meme derisine, arkada da pektoral kasa yaklagir.
One dogru ilerleyen tiimdr, meme derisini infiltre ederek once tiimorii orten deride bir
kalinlagsma, eritem ve 6dem meydana getirir. Daha sonra bu derinin tiimér ile tiim isgali
sonunda bir iilser, bir yara ortaya cikabilir. Ayrica pektoral kasa infiltre olabilir. Bu
infiltrasyonun derecesine gore tiimdr oynatilabilmesi de gittikge zorlasir. Pektoral kasi gegip
gbglis duvarina infiltrasyon olursa tiimdriin oynatilmasi imkansiz hal alabilir (29).

Karsinomun meme i¢inde lokal gelismesi ile lenfatik yayilimi her zaman birbirine
paralel olmaz. Baska bir deyimle kimi kez ¢ok kiiciik tiimorler yaygin aksilla lenf nodiili
metastazlar1 hatta uzak metastazlar yapabildigi halde kimi tiimorler de aksilla lenfatigi
tutulumundan 6nce hizli yerel ilerleme ile iilserasyon ya da gogiis duvarina yapisiklik yapmis
olabilir (33).

Supraklavikiiler lenf nodiilii metastazi bulunan hastalarda genellikle aksillada da
metastaz olan lenf nodiilleri palpe edilir. Fakat tiimdriin, memenin 6zellikle i¢ yarisinda
yerlesmis oldugu hastalarda aksillada palpabl lenf nodiilii olmadan da supraklavikiiler fossada
lenf nodiilii metastaz1 goriilebilir. Bu hastalarda muhakkak parasternal kitle bulunmasi da
gerekmez. Memenin i¢ yarisindan dokiilen lenfatik i¢inde siirlikledigi kanser hiicreleri ile
mammaria interna’ya ugramadan dogrudan dogruya suprakavikiiler fossadaki lenf
nodiillerinede dokiilebilir. Boylece mammaria interna lenf nodiillerinin parasternal kitle
olusturmas1 i¢in gegmesi gereken siireden 6nce supraklavikiiler fossada metastaz ortaya
cikar (29).

Meme kanserinin 6zel bir lenfatik yayilma tiirii de ‘permeasyon yayilmasi’dir. Bu tiir
lenfatik yayilma ile kanser hiicreleri lenf akimi ters yoniindede lenfatik damarin duvarinda
tutunarak ilerlerler. Bu yoldan deriye kadar gelen kanser hiicreleri burada yerleserek
metastatik nodiiller meydana getirir. Bunlara ‘satellit deri nodiilleri’ ismi verilir. Permeasyon
yolu ile lenfatik yayilma kanserin ge¢ evrelerinde gorildiigii icin satellit deri nodiilleri
hastaligin ¢ok ilerlemis oldugunu gdsteren bulgulardir (33).

Memenin st kadranlardaki kanserlerinde meme basinin kitleye dogru c¢ekilmesine
Forgue belirtisi ve tiimor hiicrelerinin gogiis duvarina kadar ilerlemesiyle memenin hareket

yetenegini kaybetmesine Tillaux belirtisi denir.
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Daha kanserin erken evrelerinde bir¢ok kanser hiicresi kana karisir. Fakat bunlarin
¢ogu kanda tahrip olur. Hematojen bir yayilim yapmaz. Zamanla kana karigan hiicrelerin
sayist artar. Meme kanseri hematojen yayilim ile kemiklerde ve yumusak dokularda
metastaz yapar. Iskelet sisteminde en c¢ok yerlestigi yer vertebralar, dzellikle lomber
vertebralar, pelvis kemikleri, femur yukari uclari, kaburgalar ve kafatasi kemikleridir.
Yumusak dokular i¢inde de en sik metastaz yaptig1 yerler karaciger ve plevradir. Bunun
disinda beyin ve hipofiz metastazlar1 da goriiliir. Cok nadir olarak mesane ve mideye de
metastaz yapabilir. Overlerde meme kanserinin sik metastaz yaptig1 organlardir. Klinik
muayenede karaciger metastazi hepatomegali, akciger plevra metastazi plevral eflizyon ve
dispne ile yine ileri derecedeki akciger metastazlari dispne ile kendisini gosterir. Beyin
metastazlarinda yerlesim yerine gore norolojik semptomlar, hipofiz metastazlarinda da
diabetes insipidus goriilebilir. Kemik metastazlar1 yerlestigi yere gore yayilim yapan agri ile
belirlenir. Karacigerin ileri derecede metastazlarla isgal edildigi evrede sarilik da ortaya cikar

(29).

EVRELEME:

Cerrahi girisimden O6nce memedeki malign lezyonun lokalizasyonu, durumu ve
yayginligimi1 belirlemek i¢in fizik muayene ve laboratuar bulgularina goére klinik
siniflandirma yapilir. Klinik siniflandirmanin amaci tedavi yontemlerini kiyaslamak,
standardize etmek ve prognozu belirlemektir. Klinik siniflandirmalarin tiimiinde aksilla lenf
nodiillerini degerlendirmede yanilmalar olur. Klinik muayenede aksillada metastaz olmadig:
sanilanlarin %40’inda aksillada mikroskopik metastazlar bulunur. Muayenede aksilla lenf
nodiillerinde metastaz oldugu sanilanlarin da % 20-25’inde mikroskopik incelemede metastaz
bulunmaz.

Meme kanserinin klinik siniflandinlmasinda en son smiflama olan 2003 American

Joint Committee On Cancer (AJCC)’in TNM evrelemesi esaslarina gore verilecektir (36):

Primer Tiimor (T)

Patolojik ve klinik smiflamalarda primer timdriin tanimlanmast aynidir. Timor
boyutu ol¢iimii eger fizik muayene ile yapildiysa, siniflamada ana gruplar (T1, T2 veya T3),
mamografik veya patolojik olarak yapildiysa T1’in alt gruplar1 kullanilabilir.
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TX Primer tiimor saptanamamaktadir

TO Primer timor yok

Tis Karsinoma in situ

Tis(DCIS) Duktal karsinoma in situ

Tis(LCIS) Lobuler karsinoma in situ

Tis (Paget) Meme bagsinin kitlesiz Paget hastaligi

(Tiimor olan Paget hastaiginda siniflama tiimdriin boyutuna gore yapilir.)

T1 Tiimoriin en biiylik boyutu 2 cm veya daha az

T1mic En biiyiik boyutu 0.1 cm veya daha az olan mikroinvazyon

T1a En biiyiik boyutu 0.1 cm.den biiyiik olan ancak 0.5 cm.yi gegmeyen timor
T1b En biiyiik boyutu 0.5 cm.den biiyiik olan ancak 1 cm.yi gegmeyen tiimor
T1e¢ En biiyiik boyutu 1 cm.den biiyiik olan ancak 2 cm.yi gegmeyen timor

T2 En biiyiik boyutu 2 cm.den biiyiik olan ancak 5 cm.yi gegmeyen timor

T3 En biiyiik boyutu 5 cm’den biiylik olan timor

T4 Herhangi bir boyutta ancak gogiis duvarina veya cilde direkt yayilim yok
T4a Pektoral kasa ulaglmamis gogiis duvart yayilimi

T4b Meme cildinde 6dem (peau d’orange da dahil) veya iilserasyon, veya aynt memede
satellit deri nodiilleri

T4c T4a ve T4b birlikte

T4d Enflamatuar karsinom

Bolgesel Lenf Nodiilleri (N)
Klinik Simflama:
NX Bolgesel lenf nodlart saptanamamaktadir (6rn. daha once ¢ikartilmis)
NO Bolgesel lenf nodu metastazi yok
N1 Ipsilateral lenf nod(lar)inda metastaz (fikse degil)
N2 Fikse veya gruplasmis ipsilateral aksiller lenf nodlarinda metastaz veya klinik olarak
belirgin*®
aksiller lenf nodu metastazi olmadigi durumlarda klinik olarak belirgin ipsilateral internal
mammaryal
nodlarinda metastaz
N2a Birbirlerine veya ¢evre dokulara fikse ipsilateral aksiller lenf nodlarinda metastaz

N2b Sadece klinik olarak aksiller lenf nodu metastazi olmadiginda klinik olarak *belirgin
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ipsilateral internal mammaryal nodlarda metastaz oldugunda

N3 Aksiller lenf nodu tutulumu olsun ya da olmasin ipsilateral infraklavikular lenf nod(lar1)
metastazi veya klinik olarak belirgin* ipsilateral internal mammaryal lenf nod(lar1) metastazi
ile

birlikte klinik olarak belirgin aksiller lenf nodu metastazi; veya aksiller ya da internal
mammaryal lenf

nodu metastazi olsun ya da olmasin ipsilateral supraklavikular lenf nod(lar1) metastazi

N3a Ipsilateral infraklavikular lenf nod(lar)>nda metastaz

N3b Ipsilateral internal mammaryal lenf nod(lar)>nda veya aksiller lenf nod(lari)nda metastaz
N3c ipsilateral supraklavikiiler lenf nod(lar1)nda metastaz

* Gorlintiileme metodlar> (Ienfosintigrafi hari¢) veya klinik muayene ile veya patolojik olarak
acgikca

goriilerek saptanma durumunda ‘klinik olarak belirgin’ terimi kullanilir.

Patolojik Simiflama (pN)a
pNX Bolgesel lenf nodlar1 saptanamamakta (6rn. patolojik inceleme i¢in daha Once
cikartilmig veya hi¢ ¢ikartilmamis)
pNO Histolojik olarak bolgesel lenf nodu metastazi olmayan, izole tiimor hiicreleri (ITH) i¢in
ek inceleme yok
Not: Hemotoksilen&Eozin (H&E) boyasi ile verifiye edilebilen ancak siklikla sadece
immiinohistokimyasal (IHK) veya molekiiler metodlarla saptanan, 0.2 mm.den daha genis
olmayan tek tiimor hiicreleri veya kiiglik hiicre kiimeleri ‘izole timor hiicreleri(ITH)” olarak
tanimlanir. ITH, proliferasyon veya stromal reaksiyon gibi malign aktivite kanitlarini
genellikle gostermez.
pNO(i-) Histolojik bolgesel lenf nodu metastazi yok, negatif IHK
pNO(i+) Histolojik bolgesel lenf nodu metastazi yok, pozitif IHK, 0.2 mm.den genis IHK
kiimesi yok
pNO(mol -) Histolojik bolgesel lenf nodu metastazi yok, negatif molekiiler bulgular (RT-
PCR)b
pNO(mol+) Histolojik bolgesel lenf nodu metastazy yok, pozitif molekiiler bulgular (RT-
PCR)b
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a)Siniflama sentinel lenf nodu diseksiyonu uygulanan veya uygulanmayan aksiller lenf nodu
diseksiyonuna gore yapilir. Ardindan aksiller lenf nodu diseksiyonu uygulanmayan sentinel
lenf nodu

diseksiyonuna dayali yapilan siniflama, sentinel nod i¢in (sn) ile belirtilir, 6rn ; pNO(i+)(sn).
b)RT-PCR : ters transkriptaz/ polimeraz zincir reaksiyonu

pN1 1-3 aras1 aksiller lenf nodlarinda, ve/veya internal mamaryal nodlarda sentinel lenf nodu
diseksiyonu ile saptanan mikroskopik hastalikla birlikte metastaz, fakat klinik olarak belirgin
degil**

pN1mi Mikrometastaz (0,2 mm.’den genis, 2,0 mm.’den genis degil)

pN1a 1-3 adet aksiller lenf nodunda metastaz

pN1b Sentinel lenf nodu diseksiyonu ile internal mammaryal nodlarda mikroskopik hastalik
olarak saptanan metastaz, fakat klinik olarak belirgin degil**

pNlc 1-3 adet aksiller lenf nodunda ve internal mammaryal nodlarda sentinel lenf nodu
diseksiyonu ile mikroskopik olarak saptanan metastaz, fakat klinik olarak belirgin degil**. (3
aksiller

lenf nodundan fazla pozitif nod varsa, artmis timor yikiinii gostermek igin internal
mammaryal lenf

nodlar1 pN3b olarak siniflandirilir). (pN1a + pN1b)

PN2 4-9 aksiller lenf nodunda metastaz, veya aksiller lenf nodu metastazi olmadiginda
internal mammaryal lenf nodlarinda klinik olarak belirgin* metastaz

pN2a 4-9 aksiller lenf nodunda metastaz (2,0 mm.’den biiyiik en az bir timdr odagi)

pN2b Aksiller lenf nodu metastazi yokken, internal mammaryal lenf nodlarnda klinik olarak
belirgin* metastaz

PN3 10 veya daha fazla aksiller lenf nodunda veya infraklavikiiler lenf nodlarinda veya 1 ya
da daha fazla aksiller lenf nodu pozitif oldugunda klinik olarak belirgin* ipsilateral internal
mammaryal lenf nodlarinda metastaz; veya internal mammaryal lenf nodlarinda klinik olarak
negatif mikroskopik metastazla birlikte 3’ten daha fazla aksiller lenf nodunda metastaz; veya
ipsilateral supraklavikiiler lenf nodlarinda metastaz

pN3a 10 veya daha fazla aksiller lenf nodunda metastaz (2,0 mm.den biiyiik en az bir timor
odagi), veya infraklavikiiler lenf nodlarina metastaz

pN3b 1 veya daha fazla pozitif aksiller lenf nodu varliginda klinik olarak belirgin* ipsilateral

internal mammaryal lenf nodu metastazi; veya sentinel lenf nodu diseksiyonuyla saptanan
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fakat klinik olarak belirgin olmayan** mikroskopik hastalikla birlikte 3 veya daha fazla
aksiller lenf nodunda veya internal mammaryal lenf nodlarinda metastaz.

pN3c ipsilateral supraklavikiiler lenf nodlarinda metastaz

*Gorlintlileme metodlar1  (lenfosintigrafi hari¢) veya klinik muayene ile saptanan
metastazlarda ‘klinik olarak belirgin’ terimi kullanilir.

** Goriintiileme metodlart (lenfosintigrafi hari¢) veya klinik muayene ile saptanamayan

metastazlarda ‘klinik olarak belirgin olmayan’ terimi kullanilir.

Uzak Metastaz (M)
MX Uzak metastaz bulunamyyor

MO0 Uzak metastaz yok

Histopatolojik Grade(G):
Meduller karsinom disindaki tiim invaziv meme kanserleri derecelendirilmelidir. Buna
invaziv lobuler ve miisindz karsinomlar da dahildir.
Gx: Degerlendirilemiyor
G1: lyi diferansiye
G2: Orta derecede diferansiye
G3: Kotii Diferansiye
G4: Indiferansiye

Rezidiiel Tiimor (R):
Hastada kiiratif amach tedaviden sonra kalan tiimor (6rn. Kiir i¢in cerrahi rezeksiyon)
R siniflamasi adi altinda bir sistemle siniflanir.
RX: Rezidii tiimor varligr gosterilememektedir
RO: Rezidii tiimor yok
R1: Mikroskopik rezidii timor
R2: Makroskopik rezidii timdor

MEME KANSERINDE TNM SINIFLAMASINA GORE EVRELERIN
GRUPLANDIRILMASI (AJCC 2003)
Evre 0 Tis NO MO
Evre 1 T1* NO MO
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Evre IIA TO N1 MO

T1* N1 MO

T2 NO MO

Evre IIB T2 N1 M0

Evre IIIA TO N2 MO

*T1, Tlmic’1 de igerir.

T1* N2 MO

T2 N2 MO

T2 N2 MO

T3 N1 MO

T3 N2 MO

Evre I1IB T4 NO M0

T4 N1 MO

T4 N2 MO

Evre IIIC Herhangi T N3 M0

Evre IV Herhangi T Herhangi N M1

T3 NO MO

Not: Cerrahi sonrasi goriintiileme metodlar1 uzak metastaz varligin1 gosteriyorsa (inceleme
tanidan sonraki 4 ay icinde ve hastalik progresyonu yok iken yapildignda ve hasta heniiz

neoadjuvan tedavi almadi ise) evre degisebilir.

TANI

Meme hastaliklarina erken tami i¢in kadinin kendi kendini muayene etmesinin
Oonemi biiyiiktiir. Memeye ait herhangi bir sikayetle hekime basvuran hastaya bunun
Oonemi anlatilmali, muayenenin nasil yapilacagi Ogretilerek, ozellikle 35 yasin iizerindeki
kadinlarin bu muayeneyi periyodik olarak ayda bir yapmasit Onerilmelidir. Meme’nin

radyolojik tan1 yontemleri sirastyla ;

Mammografi: U¢ boyutlu meme yapilarinin X 1sm kullanarak iki boyutlu
(kraniokaudal ve lateral) goriintiilenmesidir. Mamografide olusan goriintii, meme yapilarinin
kapsadigi su miktarina goére X 1sinlarin1 absorbe etme ve yayma Ozelliklerine ya da
kalsifikasyonda oldugu gibi metallerin absorbsiyon 6zelliklerine gore ortaya ¢ikar.

Mammografilerde izole belirgin kanallar, asimetrik dansite artigi, meme yapisinda
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distorsiyon, meme derisinde kalinlasma ve onceden g¢ekilen mammografilere goére artmis
dansite golgesi maligniteden kuskulandiran belirtilerdir. Malignansi i¢in karakteristik olan
kalsifikasyonlardir. Lobuloduktal kompleksdeki artmis selliiler aktivite sonucu kalsiyum
hidroksiapatit ya da trikalsiyum fosfat yapisindaki sekresyon iiriinleridirler. Erken kanser
tanist koyduran en degerli belirti, noktalar seklinde serpintili kiigiik kalsifikasyon
odaklaridir. Cekilen mammografilerde bu kalsifikasyonlar ¢ogu zaman c¢iplak gozle zor
goriilebildiklerinden, grafiler biiyiiteg yardimi ile incelenmelidir. Birbirlerinden farkl
izole, kaba, kiiciik kalsifikasyon odaklar1 genellikle duktuslarda ya da kiiclik kistlerdeki
dejeneratif degisikliklere kalsiyum ¢okmesi ile agiga ¢ikarlar (37,38).

Digital Mamografi: Standart mamografi gibidir.X- ray kullanarak meme
gorilintiilemesi  yapilir. 50 yasin altindaki kadinlarda,yogun meme parankimi varliginda

digital mamografinin anlaml1 olarak iistiin oldugu tespit edilmistir (37,38).

Ultrasonografi: Taniya en oOnemli katkis1 memedeki solid ve kistik kitleleri
birbirinden ayirt edebilmesidir.Radyografik olarak yogun memelerde, protezlere yakin ya
da memenin periferindeki kitlelerde, gegirilen ameliyatlarla degisime ugramis memelerde,
gebe ya da emzikli kadin memelerinde ultrasonografinin taniya katkisi mammografiden daha

fazladir (37,38).

MR-Mamografi: Meme gorilintiilemesi i¢in en uygun teknik Gadolinium-DTPA adi
verilen maddenin intravendz enjekte edilmesinden sonra yapilan goriintiilemedir. Duyarlilig
%94-100 arasinda degisen bu yontemin Ozgilliigii %37-97 arasinda degisebilmektedir.
Ozgiilliigiiniin diisiik olmasinin sebebi hem malign hem benign lezyonlari benzer morfolojik
ve farmokokinetik yapida algilamasidir. Klinik, mamografik ve ultrasonografik olarak
degerlendirilmesi yapilamayan problemli olgularda, koltuk alt1 lenf bezi metastazi ile ortaya
cikan okiilt karsinomlu olgularda, cerrahi sonrasi mamografi ve ultrasonografi ile sonug
alimamayan olgularda yineleme degerlendirilmesinde, protezli memelerde, meme koruyucu
cerrahi planlanan yogun memelerde ¢ok odakli ve ¢ok merkezli timér arastirilmasi igin

kullanilmas1 uygundur (37,38).

Bilgisayarlh Tomografi: Kontrastli bilgisayarli tomografi ile meme kanserinin

goriintiilenmesi miimkiin olmakla birlikte, mamografiye gore duyarliligi ve 6zgiilliigii daha
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diisiiktiir. Hasta daha c¢ok radyasyona maruz kaldigi gibi, maliyetide yiiksektir. Yalnizca
mastektomi uygulanmis hastalarda gogiis duvar1 ve aksilla niikslerinin saptanmasinda ve
problemli olgularda 6nerilir (37,38).

Mammosintigrafi: Meme kanserinin saptanmasinda ilk olarak 1946 yilinda
baslanmugtir.

Meme kanseri saptamakta kullanilan ajanlar1 baglica iki grupta toplayabiliriz:

1-Planar ve Spect goriintiileme i¢in kullanilan ajanlar:Talyum-201,99m-teknesyum
sestamibi,99m-teknesyum tetrofosmin

2-Pozitron Emisyon Tomografisi ajanlar1:F18-Flurodeoksi glukoz

Talyum kullanarak yapilan mamosintigrafide; Yogun meme dokusu olup, yiiksek risk
tagiyan hastalarda mamografi ile gosterilemeyen gizli lezyonlar gosterilebilir. Talyumun
malign ve benign lezyonlar1 ayirmadaki sensitivitesi %67-96, spesifitesi %91-93 arasinda
degismektedir. Ancak aksiller lenf nodu metastazlarini saptamada yeterli degildir (37,38).

99m-Teknesyum sestamibi tiimor ¢apt 1 cm.’in lizerindeyse sensitivitesi ylksektir
,ancak 0.5 cmin altinda sensitivitesi oldukga diisiiktiir.Spesifitesi sensivitesinden azdir.

99m-Teknesyum tetrofosmin sestamibiye gore tiimor hiicresinde daha az akiimiile
olur.Ancak lezyon/nonlezyon aktivite orani timdr hiicresinde yeterli olacak sekilde
ylksektir.

Pozisyon Emiilsiiyon Tomografisi mamografi ve biyopsi ile tani konulamamig
ozellikle dens ve implantli memelerde meme kanseri tanis1 koymada kullanilmaktadir. Birden
fazla odak varliginda bu odaklarin tamamini gosterebilmesi, aksiller lenf bezi tutulumu

konusunda fikir vermesi 6nemli bir 6zelligidir (37,38).

Meme Kanserinde yapilan Cerrahi Girisimler

Modifiye radikal mastektomi (MRM): Meme dokusu pectoral major kasinin
fasyasini siyirarak ¢ikartilir ve aksiller lenf nodu diseksiyonu yapilir. MRM meme nipple-areola
kompleksini ve varsa biyopsi skarini i¢ine alacak sekilde yapilir. Insizyon orta koltuk ¢izgisini
gecmez. Cilt flepleri, cilt alti yag ve meme dokusu arasindaki planda hazirlanir. Ustte
klavikiilanin alt sinirina, altta rektus kilifinin superioruna, medialde sternum lateral kenarina
kadar, lateralde ise latissimus dorsi kas1 sinir alinarak flepler kaldirilir. Daha sonra pektoralis
major kasinin fasyasi tlizerinden meme dokusu siyirilir. Aksiller lenf nodu diseksiyonu aym
insizyondan yapilir. Meme dokusuyla aksilla anblok ¢ikartilir. Hemostazi takiben, aksilla

apeksine ve meme fleplerinin altina uzanan birer adet aspiratif dren yerlestirilir (31).
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Total mastektomi (Simple Mastektomi): Tiim meme dokusu ¢ikarilir. MRM’den farki
aksiller diseksiyon yapilmamasidir. DCIS’de hasta tercihi olarak, meme koruyucu cerrahi sonrasi

rekiirrenste, proflaktik olarak, tuvalet mastektomisi amaciyla uygulanmaktadir (31).

Meme koruyucu cerrahi (MKC): Meme koruyucu cerrahinin amaci tiimorii histolojik
olarak negatif smirlar elde edecek sekilde ¢ikarmak ve bunu yaparken de kabul edilebilir
kozmetik sonuclar saglamaktir. Tiimdr, ¢evresindeki saglikli doku ile ¢ikartilir ve aksiller lenf
disseksiyonu yapilir. Takiben tiimdr yatagina ve meme’ye mutlaka radyoterapi uygulanir. MKC
tim invaziv meme kanserlerinde, kurallari yerine geldigi siirece uygulanabilir. Ancak multifokal
timor, gebelik, radyoterapi imkani olmamasi, yeterli kozmetik sonu¢ alinamayacak olmasi
durumunda kontrendikedir (31).

Timdr yada biyopsi kavitesi gevresinde en az 2 mm normal meme dokusu ile birlikte
anblok cikarilir. Timor pektoralis kasina invaze ise kasida igeren genis eksizyon yapilir.Kavite
radyoopak hemoklipler konularak isaretlenir, boylece yiiksek radyoterapi uygulanacak alan
belirlenmis olur. Hemostaz saglanir, tiimor yatagina dren konulmaz. Kaviteye yaklastirict
dikisler atilmaz. Ciltalt1 ve cilt kapatilir. Aksiller lenf nodu diseksiyonu ayri bir insizyon ile
yapilir.

Aksilla lenf bezi diseksiyonu

Aksiller ganglionlar anatomik olarak ii¢ bolgeye ayrilmistir:

Level I: Pektoralis minor kasinin lateral kenerinin lateralinde kalan lenf nodlari
Level II: Pektoralis minor kasinin arkasinda kalanlar
Level III: Pektoralis minor kasinin medial kenarinin medialinde kalan lenf nodlarin1 igerir.

Tam bir aksiller diseksiyon genisliginin ne kadar olmasi gerektigi konusunda farkli
gorlisler vardir. Ancak bugiin yapilan ¢alismalar 15181inda Level II diseksiyon yapilarak en
az 10 lenf nodu eksize edilmesi kabul gormektedir (39).

Hasta sirt istii yatirilir, kol yana dogru agilir. Aksiller kil ¢izgisinin bitiminde 6nde
pektoral major kasinin lateral sinirindan, arkada latissimus dorsi kasinin 6n kenarina kadar
uzanan insizyon yapilir. MKC yada mastektomide yapilsa aksiller lenf nodu diseksiyonu
(ALND)’nin smurlar1 aynidir. Once iist flep hazirlanir, yaklasik 5 mm kalinlikta olmasi
idealdir. Proksimal sinir aksiller vendir. Daha sonra alt flep hazirlanir. Alt flep 5.
interkostal aralik diizeyine kadar kaldirilirki en alt ganglionda ¢ikartilabilsin. Aksiller fasya
acilir ve torakodorsal damarlar ortaya konulur. Piyes mediale ¢ekildiginde bu damarlar ve

torakodorsal sinir lateralde kalmalidir. Torakodorsal damarlarin medialinden dik olarak
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cikan bir dal uzun torasik siniri gosterir. Uzun torasik sinirin anteriorundaki fasyaya
yapilan insizyonla piyes dahada mediale ¢ekilir, pektoralis majorun lateral kenarindan
diseke edilir. Nodal doku aksiller venden, damarsal baglantilar baglanip kesilerek ¢ikartilir.
Medialde pektoralis minor kasi ekartorlerle asilarak Level II disseksiyon yapilir. Hemostazi

takiben loja bir adet aspiratif dren konularak insizyon kapatilir.

Neden Aksiller Lenf Nodu Disektiyonu (ALND)?

-Aksiller lenf nodu diseksiyonu hastanin prognozu hakkinda bilgi verir. Tiimér boyutu ne
olursa olsun aksiller tutulum en 6nemli prognostik faktordiir.

-Aksiller ganglionlarin metastatik durumu adjuvan tedavi verilmesinde en Onemli
etkendir. Tutulan lenf nodu sayisina gore kemoterapi ve radyoterapi planlanmaktadir.

-Aksiller lenf nodu diseksiyonu lokal kontrolii saglar

-Sistemik kontrolii saglar

Ancak son iki goriise zit olarak Fisher (40) 1970 yilinda yeni bir biolojik hipotez
ortaya atti. Rejional lenf bezlerinin mekanik degil biyolojik 6nem tasidigini ileri siirdii. Eski
teoristlerin aksine, Fisher’e gore aksilla lenf bezleri ne tiimor hiicresi yayilmasina karsi etkili
bir engel ne de uzak metastaz kaynaklariydi. Aksilla lenf bezlerinin pozitif olugu sadece timor
hasta dengesinin bozulmasinin belirtisiydi. Tiimor yayilmasinda vaskiiler ve lenfatik sistemler
ayni derecede Onemliydi. Meme kanseri heniiz taniya varildiginda sistemik bir hastalikti,
lokorejional tedavilerdeki varyasyonlar hastanin yasama siiresini etkileyemezdi. Aksilla
diseksiyonu yasama siiresini degistiremezdi, yani terap6tik degil, sadece prognostik idi (40-42).

Yapilan calismalar aksiller niiks riski ile diseksiyon sirasinda ¢ikarilan lenf nodiili
sayist arasinda ters oranti oldugunu gostermistir. Danimarka meme kanseri grubundan
Graversen ve ark. (43)’nin klinik olarak aksiller tutulumu bulunmayan 3128 olguluk bir seride
yaptiklart ¢caligmada hi¢ aksiller 6rnekleme yapilmayan grupta 5 yil iginde aksiller niiks orani
%19 olarak saptanirken, bu oran 1 veya 2 negatif nodiil cikarilan vakalarda %10, bes
nodiilden fazla ¢ikarilan grupta ise %3 olarak bulunmustur. 1. diizeydeki lenf nodiilleri
tutulmadan diger diizeydeki (II ve III) lenf nodiillerinin tutulmasi (skip metastaz) ihtimali
oldukga diisliktiir. Rosen ve ark. (44)’nin 1228 olguluk c¢alismasinda izole diizey 3
metastazi siklig1 %0,2 olarak bulunmustur. Veronesi ve ark. (45)’da %0.4 oranla benzer
sonuglara ulagmislardir. Izole 2. diizey metastazi ise %1,5 ile %29 arasinda degisen
oranlarda bildirilmistir (46). Bugiin i¢in kabul goren yaklasim 1. ve 2. diizeyde bir aksiller

kiiretajla en az 10 lenf nodiilii ¢ikarilmasidir.
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Aksiller Lenf Nodu Disektiyonu Sonrasi Gelisen Komplikasyonlar

Meme ameliyatlarindan sonra olusan morbiditenin ana sebebi aksiller diseksiyona
baglh komplikasyonlardir. Bu komplikasyonlar hastanin ameliyat sonrasi yasam kalitesini
diislirebilmektedir. En sik karsilagilan erken komplikasyon %40-50 oraninda olan seromadir.
Aksiller diseksiyon sonrasi kapali vakum drenaji en uygun yontemdir (18). Dren alindiktan
sonra seroma olustugunda tedavi igne aspirasyonu ile yapilir. Lenfédem, yara enfeksiyonu,
his kusurlari, kolda giigsiizlikk, omuz hareketlerinde kisithilik karsilasilan diger
komplikasyonlardir. Aksiller diseksiyon yapilan hastalarin %7-37’sinde hastanin yasam
kalitesini bozan ve kozmetik goriiniimii kot etkileyen bir komplikasyon olan kalici lenfédem
goriilmektedir (47). Aksiller diseksiyonun genisligi ve radyoterapinin eklenmesi lenfédem
goriilme sikligini artirmaktadir. Lenfodem 2-92 ay gibi genis bir zaman diliminde ortaya
cikabilmektedir (48). Lenfodem meydana gelen hastalarda kolda hareket kisitlilig: , agri
ve infeksiyon riskinde artma olabilir. Ivens ve ark. (49)’nin yaptigi 126 hastayi
kapsayan caligma sonucunda %81 hastada parastezi, %27 hastada giicsiizliik, %10 hastada kol
O6demi ve %10 hastada omuz hareket kisitlilig1 meydana geldigi goriilmiistiir.

Aksiller diseksiyonun lenf nodiilii tutulumu olan hastalarda lokal niiksii azalttig1
gosterilmistir. Buna karsin siirvi tizerindeki etkisi tartismalidir. Lenf nodiillerinde metastaz
olmayan hastalarda lokal niiks ve siirvi bakimindan bir avantaj saglamadig1 saptanmistir. Bu
durum aksiller tutulumu olmayan hastalarda aksiller diseksiyonun yerini alabilecek, daha az
invaziv yontemlerin arastirtlmasina neden olmustur ve bunun sonunda sentinel lenf nodiili

metodu cerrahi pratikte yerini almistir (50-52).

SENTINEL LENF NODULU BIOPSISI

Sentinel lenf nodiili (SLN) bir diger adi ile nobet¢i lenf bezi, primer tiimor
bolgesindeki drenaji alan ilk lenf nodiiliidiir (6). Tiimorden lenfatik yayilim oldugu zaman ilk
olarak bu lenf nodiiliiniin tutulacagi kabul edilir ve SLN’de metastaz yoksa diger lenf
nodiillerinde de tiimor olmadigr varsayilir (53). Giinlimiizde, lenfatik yayilimin prognostik
acidan 6nemli oldugu saptanmis meme, malign melanom, tiroid, kolorektal, mide gibi solid
timorlerde “muhtemel lenfatik yayilimm’’ olabilecegi ilk bolgesel lenf nodiiliiniin

belirlenmesi amaci ile SLN biopsisi yapilmaktadir (Sekil 7).
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Sekil 7. Memede sentinel nodu

Ik kez Kett ve ark. (54), 1970 yilinda kontrast maddenin memede drene oldugu ilk lenf
nodiiliinii gostermis ve “sorgiuous node” olarak adlandirmislardir. Giintimiizde kullanilan SLN
terimi ilk kez Cabanas (6) tarafindan 1977 yilinda penil karsinomlarda yaptig1 caligma ile
tanimlamistir. 1991 yilina kadar bu konu tlizerinde ¢ok fazla durulmamis, 1992°de ilk olarak
malign melanomlu hastalarda Morton ve ark. (53) mavi boya kullanarak lenfatik haritalama
yapmiglardir. Meme kanserinde SLN biopsisinin ilk yayinlandigi ¢alisma 1993 yilinda Krag ve
ark. (55) tarafindan yapilmistir. Bu arastiricilar timoér cevresi Tc-99m ile isaretli filtre
edilmemis stlfiir kolloid enjeksiyonu yaparak 22 hastanin 18’inde sentinel lenf nodiiliinii
bulmuslardir. Meme kanserinde SLN biopsisinde ilk kez mavi boya yonteminin kullanildig:
calisma 1994 yilinda John Wayne Enstitiisii'nden Giuliano ve ark. (56) tarafindan
yaymlanmistir.

Bu caligmada 174 hastanin %66’sinda sentinel nodiil boyanmis ve boyanan lenf
nodiillerinin %96’s1 aksillanin durumunu dogru olarak yansitmistir. 1996 yilinda Moffitt
kanser merkezinden Albertini ve ark. (57) 62 hastalik bir calismada mavi boya ve radyoaktif
madde tekniklerini birarada kullanmiglardir. Devam eden c¢alismalar, ileriki yillarda erken
evre meme kanserinde SLN biopsisinin standart aksiller disseksiyonun yerini alabilecegini

diistindiirmektedir.
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SLN TEKNiGi GELISI
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Sekil 8. Sentinel lenf nodu tekniginin gelisiminin sematik goriintiisii

Aksillada Sentinel Lenf Nodiilii Biopsisi i¢cin Kullanilan Yéntemler

Sentinel lenf nodu’nu belirlemek i¢in bu giine kadar mavi boya, lenfosintigrafi ve
gama prob yontemleri gelistirilmistir. Yapilan c¢alismalar bu yontemlerin bir arada
uygulandiginda, ek tek uygulanmasina nazaran ¢ok daha basarili sonuclar elde edildigini

gostermistir (58,59).

Lenfosintigrafi ve gama prob: Ilk kez 1953 yilinda, Sherman ve Ter-Pogossian
(60)’nin niikleer tip yontemleri ile lenfatik sistemi gdstermelerinden bu yana lenfosintigrafi
giderek gelismis ve lenfatik akimi goriintiilemek, lenfatik sistemi etkileyen lenf nodiili
metastazlarini ve diger patolojik durumlari saptamak i¢in kullanilan klinik bir yontem
haline gelmistir.

Radyoaktif madde spesifik lezyonu cevreleyen dokuya veya ekstraselliiler alana
enjekte edilir. Goriintileme zamani  kullanilan radyofarmdsitigin cinsine, ¢alismanin
endikasyonuna ve beklenen lenfatik drenaj yoniine gore degisir. Lenfosintigrafide erken

dinamik goriintiiler lenfatiklerde radyoniiklid hareketini, ge¢ statik goriintiiler ise lenf

nodiillerini gosterir.
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Lenfosintigrafi lenfatik drenaj yontindeki biitiin lef nodiillerini gosterdigi gibi, normal
akimda tikaniklik varsa ters akim ile alternatif lenf nodiillerini de goriiniir hale getirebilir.
Klasik lenfosintigrafide kullanilan ajanlar; Tc-99m ile baglanan ¢ap1 30 nm’den kiigiik olan
antimon veya renyum siilfid kolloiddir. Bu maddeler subdermal veya intradermal olarak
enjekte edildiklerinde lenf damarlar1 boyunca, damarlarin endotelyal filamentleri yardimiyla
ilerleyerek lenf bezine ulasirlar. Burada bulunan makrofajlar veya lenfositler tarafindan
fagosite edilerek lenf bezinin goriiliir hale gelmesini saglarlar. Bu maddelerin partikiil ¢aplari
cok biiylik olmadigindan bir kism1 bu lenf bezini gecerek sonraki lenf bezlerini de goriiniir
hale getirirler. SLN’de kullanilacak radyofarmasdtik maddenin bazi 6zellikleri olmasi gerekir.
Radyofarmositik madde kolay hazirlanabilmeli, diisiik maliyetli olmali, lenf bezinde yiiksek
oranda tutulmali, lenfatiklerden hizli tasinmalidir. Bu 6zellikler kullanilacak maddenin ¢ap1
ile yakin iligki gosterir. Partikiil cap1 kiigiildiik¢e lenf bezleri daha hizli ve ¢ok sayida goriiliir.
Partikiil ¢ap1 arttik¢a lenf bezinin goriilme zamani uzar ve sayist azalir. Lenfosintigrafi i¢in
uygun partikiil cap1 100-200 nm’dir

Goriintiileme yapilmasi i¢in hastaya gama kamera gorilintiileme yataginda supin
pozisyonda ve ipsilateral kol basin altinda olacak sekilde pozisyon verilir. Radyokolloid
enjeksiyonun yapilacagi bolge steril hale getirilir. Hazirlanan radyofarmdsitik madde
intraparankimal veya subdermal teknikle enjekte edilir. Enjeksiyon ile es zamanli olarak 20-
30 sn intervallerle 30-45 dk’lik dinamik c¢ekim yapilir. Dinamik lenfosintigrafi lenf
nodiillerinin lokalizasyonunu kronolojik sirada gdsterir. Erken goriintiiler, sentinel nodiile
uzanan lenfatik kanali ve birden fazla sayidaki SLN’yi saptamada yardimc1 olur. Dinamik
cekimi takiben 6n ve yan projeksiyonlarda iki statik goriintii alinarak sentinel lenf nodiiliiniin
tam lokalizasyonu belirlenir. Subdermal enjeksiyon yontemiyle SLN daha hizli goriiniir hale
gelirken, peritiimdral goriintiileme i¢in ortalama iki saat siire gegmesi gerekmektedir. Eger iki
saatte lenf nodiilii goriilmezse yeterli vakit varsa 18 saate kadar goriintii alinmas1 gerekebilir.
Saptanan lenf nodiilii cilt {izerinde silinmez kalem ile isaretlenerek ameliyathaneye gonderilir.
Lenfosintigrafi: cerraha SLN’nin yerini saptamada yardimci olarak, insizyonun kiigiik
olmasini ve aksilla dis1 sentinel lenf nodiillerinin saptanmasini saglar.

Gama prop ucunda yiizeye ¢arpan gama fotonlar1 algilayacak bir dedektér bulunan,
elle tutularak kullanilan bir cihazdir. Sentinel lenf nodiillerini saptamada kullanilan gesitli
firmalarin {irettigi gama problar mevcuttur. Gama prob ile intraoperatif sentinel lenf bezi
lokalizasyonu, radyofarmasotigin enjeksiyonundan sonraki 2-18 Saat iginde yapilabilir. ideal

zaman ise enjeksiyondan sonraki 2-3 saat iginde yapilmasidir. Operasyonda hasta
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uyutulduktan sonra, gama prob aksiller bolgeye tutularak veya ameliyat Oncesi
lenfosintigrafi ile isaretlenen yerlerden radyoaktivite sayimlar1 alinarak, en yiiksek aktivite
olan yerden aksiller insizyon yapilir. Steril kilif i¢erisine konulan gama prob yardimai ile
aksiller yatakta en yiiksek aktivite veren yone dogru diseksiyon yapilir. Bu sirada probu
radyofarmdsitik madde enjeksiyonu yapilan bolgeye dogru tutmamak gerekir, yansima
sonucunda yanlis yiliksek aktivite alinabilir. En yiiksek sayim alinan nodiil sentinel lenf
nodiiliidiir. Bu nodiilden en az on saniye siire ile radyoaktivite sayimi toplanir. Bu sayimlar
lenf bezindeki aktivitenin in vivo 1/3’1, ex vivo ise 1/10’undan az1 olana kadar, aksillada
SLN disseksiyonuna devam edilir. Kullanilan radyoaktif maddeler farkli oldugundan prob
kullaniminda SLN i¢in bir konsensus bulunmamaktadir. Gama prob kullanimi1 hem cerrahinin
stiresinin hem de insizyonun kisa olmasini saglar (63).

Sentinel lenf nodu tespiti i¢in ideal kabul edilen enjeksiyon teknigi yoktur. En ¢ok
kullanilan subdermal ve peritlimoral teknikler olmasina ragmen, intradermal, subareolar,
intratiimoral ve periareolar enjeksiyon teknikleri de uygulanmaktadir (61,64). Meme
dokusunun ektoderm kokenli olmas1 nedeni ile memenin dermal ve parankimal lenfatikleri
subareolar lenfatik pleksusta birleserek aksillaya drene olur (61). Buna dayanarak tiimor
tizerindeki subdermal bolgeye verilen radyofarmositigin timdriin  bulundugu bdolgenin
lenfatikleriyle ayni lenf bezine drene olacagi diisiinlilmiistiir. Subdermal enjeksiyon teknigi
Veronesi ve ark. tarafindan tanimlanmistir (64). Calismada 50-200 nm capinda kolloid
kullanilmis ve SLN bulma oran1 %98 olarak bulunmustur. Bu yontemin en 6nemli avantaji
subdermal lenfatik pleksusun zengin olmasi sebebiyle SLN tespitinde basari oraninin
yiksek olmasidir. Dezavantajlar1 ise hizli lenfatik transport nedeniyle yalanci negatiflik
oraninin yiiksek olmasi ve mammaria interna lenf nodiillerini gostermedeki yetersizligidir.

Peritlimoral enjeksiyon tekniginde radyofarmasotik madde tiimor etrafinda dort
kadrandan, timoére 0,5-1 cm uzak olacak sekilde parankim i¢ine enjekte edilir. Peritiimoral
teknik, aksilla disindaki lenf nodiillerine drenaji daha iy1 gosterir (62). Bu teknikte parankimde
lenfatik akim az oldugu i¢in verilen maddenin taginmasi yavastir. Operasyon i¢in acele edilen
zamanlarda kullanilmamalidir. Mateos ve ark. (63)’nin yaptigi caligmada subdermal ve

peritiimoral yontem karsilastirilmis ve benzer sonuglar alinmustir.
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Tablo 3. Lenfosintigrafi ajanlarinin ozellikleri

Radyoniiklid Isaretleme etkinligi Partikiil boyutu(nm)
Tc-99m Human Serum Albumin >%90 70
Tc-99m Dexan >%95 5-200
Tc-99m antimoni stilfid >%90 3-30
Tc-99m renyum siilfid >%90 40-80
Tc-99m nanokolloid >%90 <100
Tc-99m siilfiir kolloid(filtreli) >%90 <100,<200
Tc-99m siilfiir kolloid (filtresiz) >%90 <1000
Tc-99m albiimin kolloid >%90 <2000

Mavi boya teknigi: Mavi boya teknigi i¢in diinyada en ¢ok %1°lik lymphazurine
(izosulfan mavisi) kullanilmasina ragmen, Corneli Universitesi’nden Dr. Rache Simmons
ve ark. (65)’nin yaptiklar1 ¢alismada sentinel lenf nodiiliinii bulmada izosulfan mavisine gore
daha diigiik agirlikli olan %l’lik metilen mavisinin izosulfan mavisi ile ayni basariy1
yakaladigin1 gostermiglerdir. Metilen mavisi, izosulfan mavisine goére daha az allerjik
reaksiyon insidansi, daha kolay bulunabilmesi ve ucuz olmasi sebebiyle bazi merkezler
tarafindan tercih edilmektedir (67). Metilen mavisinin ciltte yaptig1 nekroz gibi lezyonlarin
cogunlukla intradermal enjeksiyondan sonra oldugu, bu sebeple intradermal yerine derin
parankimal enjeksiyon yapilmasi gerektigi Stradling ve ark. (68) tarafindan yapilan ¢alismada
gosterilmistir.

3-5 ml mavi boya tiimér etrafindaki meme parankimine, eksizyonel biopsi yapilan
hastalarda kavite duvarlarina, palpabl olmayan lezyonlarda ultrasonografi rehberliginde
lezyonun cevresine enjekte edilir. Enjekte edilen boyanin miktar1 ¢ok iri memeli hastalarda
ve kitlesi aksillaya uzak olan hastalarda arttirilabilir. Enjeksiyonu takiben boya maddesi
secici olarak lenfatik kanallara girer ve onlara parlak bir renk verir. Enjeksiyon sonrasi
yapilan masajin mavi boyayla SLN saptama oranint %73’den %388,3’e c¢ikardigin1 Bass
ve ark. (69)’nin yaptiklar1 calismada gostermislerdir. Bazi yazarlar masaj yapilmasinin
tiimorden sistemik dolasima yayilim yapabilecegi diisiincesini savunmaktadir. Ancak sentinel

lenf nodu pozitifligini tespit etmede hatasiz kabul edilen immiinohistokimyasal boyama
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tekniklerinden sitokeratin ile pozitif boyanan hastalarin, masaj yapilan ve yapilmayanlar
arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (70). Bu konuda halen biiylik hasta
gruplu ¢calismalar devam etmektedir. Masaj tiimorden aksillaya dogru yapilir. Masaj stiresi
timoriin aksillaya yakinhigma gore 5-10 dakika arasinda degigmektedir. Masaj sonrasinda
aksiller kil ¢izgisinin 1 cm altindan yaklasik 2-3 cm’lik bir insizyon yapilir. Diseksiyon ve
kanama kontrolii i¢in elektrokoter kullanimi iyi bir goriintii saglayabilir. Klavipektoral
fasya gecilerek mavi ile boyanan lenfatik kanal bulunur ve lenfatik kanal proksimal ve
distaline dogru dikkatli ve nazik bir diseksiyonla takip edilerek SLN bulunmaya calisilir,
mavi ile boyali lenf kanalinin kesilmemesine 6zen gostermelidir. Sentinel lenf bezinin
%94’ merkezi aksiller kil ¢izgisinin tepesi olan 5 cm ¢apli bir daire igerisinde bulunur.
Geriye kalan %6’s1 ise, aksillada diizey 2 lenf bezleri lokalizasyonundadir (71). Bazi
durumlarda lenf nodiiliine gecisi tiimor hiicrelerinin tikamasi sonucu, lenf bezi mavi ile
boyanmayabilir. Boyle bir durumda lenf nodiine gelen mavi boyali1 kanalin varliginda, o
lenf nodiilii SLN olarak kabul edilebilir. Bazi hastalarda birden  fazla ~ SLN

bulunabileceginden birinci SLN c¢ikarildiktan sonra baska nodiiller arastirilmalidir.

Endikasyonlar1

SLN biyopsisi endikasyonlar1 6zetle sdyle siralanabilir:
1-Klinik olarak aksillas1 negatif olan T1 ve T2 tiimoérler
2-Preoparatif kemoterapi ile N1°1i hastada NO olanlara

3-Invazyon siiphesi olan duktal karsinoma in situ’lu hastalara -

Tartismah durumlar

- Multisentrik timor varligi: Bazi arastirmacilar tarafindan arastirma protokolleri
disinda kullanilmamasi tavsiye edilirken, yapilan yeni calismalar SLN’nin multisentrik
tiimorlerde de basari ile bulundugunu gostermistir (72-74).

-Gebelik: Gebelikte mavi boya ve radyoaktif maddenin riskleri tam olarak
bilinmemekle birlikte, yapilan konsensus sonucunda yeterince bilgi elde edilene kadar
gebelikte SLNB’nin yapilmamasina karar verilmistir (75).

-Klinik pozitif aksilla: Metastatik aksiller lenf nodiiliinde efferent lenfatiklerin
tikanmasi1 sonucu SLN saptanmasinda hata olabilecegi diisliniilmiistiir. Fisher ve ark.
(76)’nin ¢alismasinda klinik olarak pozitif olan lenf nodiillerinin %27’sinin patolojik olarak

negatif oldugu gosterilmistir. Sonug¢ olarak klinik olarak aksillasi pozitif olan hastalarda
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sentinel lenf bezi biopsisi yapildiginda, makroskopik siipheli nonsentinel lenfnodiillerinin
de alinmasi gerekmektedir (77).

-Ductal Karsinoma In Situ (DCIS): Konvansiyonel aksiller disseksiyon sonucu bu
hasta grubunda aksiller metastaz orani,

%1 veya daha az olarak kabul edilmistir. SLN Dbiopsisi sonucu
immunohistokimyasal yontemler kullanilmasiyla lenf nodiiliinde metastaz oraninin %6-12
oraminda oldugu gériilmiistiir (78,79). Intra ve ark. (80)’nin yaptig1 calismada 223 DCIS
saptanan hastaya SLN biopsisi yapilmis, bu hastalarin 5’1 mikro metastaz olmak iizere yalnizca
7’sinde (%3,1) metastaz saptanmistir. Sonug olarak yiiksek risk tasiyan ailesel meme kanseri
hikayesi olan, hormon replasman tedavisi almasi zorunlu olan, erken yastaki DCIS hastalarma
SLN biopsisi Onerilebilir.

- T3 ve T4 tomdorler: Tiimor ¢ap1 5 cm’den biiyiik olan tlimorlerde lenfatik tutulum
oran1 yiiksek oldugundan ve lenfatik haritalamada bazi giigliikler oldugundan bu hasta

grubuna SLN biopsisi 6nerilmemektedir (81).

Kontrendikasyonlari

Ciltte tilserasyon, eritem, 6dem, deri infiltrasyonu, peau d’orange thorax duvari
fiksasyonu olan hastalar ancak ciltte ¢ekilme,meme basi inversiyonu olan hastalar bu
grubun disindadir.

- Bilateral malignitesi olanlar

- Daha onceden gegirilmis aksiller girisim varligt

- Daha 6nce memeye veya aksillaya radyoterapi yapilmig olmasi

- Kullanilacak mavi boya ve radyoaktif maddelere kars1 allerji olmasi

- Prepektoral alana protez yerlestirilmis olmast

- Inflamatuvar meme kanseri (nispi kontrendikasyon) (72,73)

-Lobuler karsinoma in situ diginda daha 6nce memede malignitesi

Komplikasyonlar

Genel olarak %5’in altinda bir komplikasyon orani goriilmektedir. Mayo Clinic’ten
Blanchard ve ark. (82)’min yaptigi 1253 hastalik bir ¢alismada aksiller disseksiyon sonrasi
goriilen, kol odemi (%34), agr1 (%38), seroma olusumu (%24), infeksiyon (%9) gibi
komplikasyonlar, SLN biopsisi sonrasinda sirasiyla (%6, %14, %7 ve %3) oraninda

saptanmigtir.
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Kullanilan mavi boya ve radyokolloidlere bagl allerjik reaksiyon gelisebilir. Basit
uirtikerden, anaflaktik soka kadar genis bir yelpazede olan allerjik reaksiyonlara izosulfan
mavisi kullanildiginda daha yiiksek oranlarda rastlanmaktadir. Montgomery ve ark.
(83)’nin yaptig1 2392 hastalik calismada, 39 hastada (%]1,6) allerjik reaksiyonlar ortaya
¢ikmistir. Bunlarin ¢ogunlugunun tirtikeryal lezyonlar oldugu goriilmiistiir.

Geg reaksiyonlarda ortaya cikabileceginden enjeksiyon sonrasi hasta 30-60 dakika
yakin takip edilmelidir. Mavi boya siilfiir kolloid ve lokal anestetiklerle kanstirilmamalidir.
Mavi boya enjekte edilen hastalar, digki ve idrarlarinin mavi ile boyanabilecegi konusunda
uyarilmalidirlar.

Yapilan calismalarda hastalarin ve hastane personelinin, maruz kaldigi radyasyon

miktarinin giivenli sinirlar igersinde oldugu gosterilmistir (84).

Ogrenme Egrisi

Yapilan caligmalar cerrahin SLN biopsisini aksiller disseksiyon yapmaksizin
uygulayabilmesi icin belirli bir 6grenim siiresinin gerektigini gostermistir. Amerikan Meme
Cerrahlar1 Dernegi’nin bu konudaki tavsiyeleri, SLN saptama oraninin en az %85 ve yanlis
negatiflik oraninin %5’in altinda olmas: gerektigidir. ilk 20 vakada SLN biopsisi sonrasinda
aksiller disseksiyon yapilmasida onerilmektedir (85). Cody ve ark. (86)’'min  yaptigi
calismada SLN’nin % 86°lik saptama oranina 16 vakada ulasildig1 goriilmiistiir. ik 6 hasta
calisma dis1 birakildiginda, yanlis negatiflik oraninin %5, eger ilk 15 hasta calisma dist

birakilirsa bu oranin % 2 oldugu goriilmektedir.

Sentinel Nod Olma Kriterleri
Ameliyat esnasinda hangi kriterlere bakilarak sentinel lenf nodlar1 c¢ikarilirken
nonsentinel nodlar birakilir? Radyoaktif ganglionlarin in vivo ve ex vivo tetkiki ve deteksiyon
diizeylerinin relatif olarak karsilastirilmasi, gama probun saydigi rakamlara degil
radyoaktivite oranlarina dayanir. Gama probun kalibrasyonu, verilen radyoaktif madde
miktari, hastanin maddeyi alma oran1 gibi teknik degiskenler mevcut iken sicak tabir edilen
sentinel nodlar1 net sayilarla belirlemek dogru olmaz.
Mavi boya tekniginde ise bir ganglion mavi degil fakat ona giden mavi bir lenfatik

kanal varsa o ganglion sentinel olarak kabul edilir.
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Tablo 4. Sentinel lenf nodunu tammmlayan ozellikler

Sentinel lenf nodu tammmlayan 6zellikler

Preoparatif
Hotspot >25 sayim / 10 saniye
In Vivo
Radyoizotop Sentinel nod background’dan 3 kat fazla sayim verir.
Ex Vivo
Sentinel nod komsu non sentinel noddan 10 kat fazla sayim

Verir.

Lenf nodu mavi yada gri-mavi boyanir.
Yada

Mavi boya .. . .

Lenf nodu boyanmaz ama kendisine uzanan mavi veya gri-

mavi boyali bir lenfatik kanal mevcuttur.

SENTINEL LENF NODUNUN PATOLOJIK DEGERLENDIRILMESI

Standart aksiller disseksiyon materyalinin patolojik incelemesi iki asamada yapilir.
Birinci asamada lenf nodiilii ikiye boliinerek makroskopik olarak, ikinci asamada ise lenf
nodiiliinde ince kesitler alinip hematoksilen-eozin (H&E) ile boyanarak mikroskopik olarak
metastaz varhig1 arastirilir. SLN patolojik incelemesi ise daha detayli degerlendirme
gerektirmektedir. SLN biopsisi yapan cerrah lenf nodiilii i¢cin ameliyat sirasinda patolojik
inceleme isteyebilir, metastaz saptanirsa aksiller disseksiyon kararini ameliyat sirasinda
verebilir. Bu sekilde hastanin ikinci kez ameliyati gerekmez. Ancak ameliyat sirasinda
yapilan hizli inceleme bazen ciddi tani1 sorunlari yaratabilir (87). Patolojik inceleme su
basamaklardan olusmaktadir: Makroskopik inceleme, intraoperatif degerlendirme, kalici

kesitler, ve sitokeratin ile immiinohistokimyasal (IHK) inceleme.

Makroskopik Inceleme

Cikarilan SLN sayisi, biiyiikliikleri ve makroskopik 6zellikleri kaydedilir. Cerrahlar

9% ¢

SLN’leri mavi boyay1 ve radyoizotopu almalarina gore “sadece mavi”, “sadece sicak”, “mavi

ve sicak” olmak {lizere 3  gruba aywrir. Bu gruplar birbirlerinden ayr1 tutularak
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incelenmelidir (88). Perinodiiler dokular dikkatli bir disseksiyon ile, tercihen kor uglu forseps
kullanarak ayrilmalidir. Bu islem i¢in bistiiri kullanilmasi incelenmesi gereken kapsiile,
subkapsiiler siniise ve parakapsiiler lenfatiklere zarar verebilir (88). Afferent lenfatik kanallar
lenf nodiiliiniin tiim kapsiiler yiizeyi boyunca yayilmistir. Histolojik degerlendirmenin amaci
dondurulmus kesitte bile bu kanallarin mikroskopik olarak goriilmesini saglamaktir. SLN’nin
dilimlenmesi uzun aksi hizasina paralel olarak yapilmalidir. Dilimlenme aralifi incelemenin
yapildig1 merkeze gore degismekle beraber, 5 mm’den kii¢iik olan lenf nodiilleri iki parcaya
boliinmesi, 5 mm’den biiylik olan lenf nodiillerinin ise ilk kesit santralden gegecek sekilde 3
mm araliklarla dilimlenmesi uygun olan yaklasimdir. Elde edilen bloklardan birbirinin devami
olan 3-4 kesit yapilir. i1k kesitler H&E ile boyanr. i1k kesitte metastaz yoksa, ikinci kesitler HE
ile, tiglincli kesitler IHK boyama yontemi ile boyanmalidir. 3. kesitte IHK ile boyanan
hiicrelerin, ikinci kesitteki HE boyamada tiimoral nitelikte oldugu konusunda siiphe
varsa, 4. kesitte baska olasiliklara yénelik IHK uygulanabilir. Ciinkii, kullanilan epitelyal
belirleyicilerin SLN’leri i¢indeki histiosit, plazma hiicresi gibi hiicrelerde de pozitif boyanma

gosterebilecegi bilinmektedir (89).

Intraoperatif degerlendirme

Intraoperatif mikroskopik degerlendirme i¢in operasyonun seyrini etkileyecek deneyimli
bir histopatolog goriisine gereksinim duyulur. Nodiilde yapilan incelemede metastaz
saptanirsa  aksiller diseksiyon yapilir. inceleme negatif ise diseksiyon karari ,ameliyat
sonrasindaki inceleme sonucuna gore verilir. Intraoperatif degerlendirme igin “touch
imprint sitolojik inceleme”, “frozen (dondurulmus) kesit” ya da “sitokeratin ile hizl
immunoboyama” teknikleri kullanilabilir. SLN biyopsisinin gilivenirliligini aragtiran
caligmalarda; SLN’lerin dondurulmus kesit ve imprint incelemelerinde sirasiyla %87, %62
oraninda sensivite, %100 oraninda spesifite (%0 yalanc1 pozitiflik) saptanmstir. %10
oranindaki mikrometastazlar ise parafin kesitlerde saptanmistir. Bu caligmalarin sonuglari
yalanci pozitifligin hi¢ olmamasi nedeni ile SLN metastazin1 saptamada intraoperatif
dondurulmus kesit degerlendirmenin giivenilir bir yontem oldugunu desteklemektedir (89).

Imprint sitolojik inceleme, operasyon esnasinda materyalin kesilmis yiiziiniin lama
dokundurulmas1 esasina dayanir. Bu teknikte patolog deneyimi olduk¢a Onemlidir.
Ozellikle obez hastalarda nodiiliin yagli goriintiisii makroskopik incelemeyi etkiler. Bu
gibi durumlarda imprint inceleme nodal dokuyu ayirdedebilmektedir. Aym1 durumda

dondurulmus kesit almak ise teknik olarak giictiir (88). Imprint sitolojik inceleme
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metodunun sensivite  ve spesifisitesinin, dondurulmus kesite gore diisiik oldugu rapor
edilmistir. Cserni (90) imprint sitolojik inceleme ile %l7°lik yanlis negatiflik orani rapor
etmis, ancak bu oranin, 6rnek yiizeyin genis ve iyi secilmis olmasi ile diizeltilebilecegini
belirtmistir. Rubio (91) ise calismasinda imprint sitoloji ile %98,2°lik dogruluk orani
bildirmistir. Frozen inceleme, nodiiliin yapisini incelemeyi olanakli kilar. Kesit alinirken doku
kayb1 olmamasina dikkat edilmelidir. Baz1 patologlar dondurulmus kesit incelemeyi: doku
kayb1 olmasi ve yliksek yalanci negatiflik orani nedeni ile tercih etmezken, Turner (92) ve
Roda (88) yaptiklan calismalar sonucunda dondurulmus kesitler iyi alindigi takdirde
mikrometastazlarin belirlenme sansinin diismedigini belirtmislerdir. Dondurma islemine
bagli vaskiiler kanallarda kanser hiicrelerini taklit eden atipik endotel hiicreler gibi
bozukluklarda ise teshis kalic1 kesitler ile konulmalidir (88). Dondurulmus kesit inceleme
tekniginin kullanildig1 ¢aligmalarda %5,5-43 arasinda yanlis negatiflik oranlan bildirilmistir
(93). Sitokeratin ile hizli immiinohistokimyasal boyama dondurulmus kesit negatif ya da
siipheli bulunan vakalarda yararli olabilir ve hatta frozen kesit sensivitesini arttirabilir. i1k
defa Veronesi ve ark. (64) tarafindan tanimlanan metod operasyon esnasinda dondurulmus

kesitler lizerinde uygulanabilir.

Kalic1 Histolojik Kesitler

SLN’lerin histolojik olarak nasil incelenmesi gerektigi konusunda tam bir fikir
birligine varilamamigtir. Kesit sayisi ve blogun neresinden alinacagi konusu belirsizdir.
Meyer (95)’e gore, nod icinde metastaz saptayabilmek; kesitlerin kalinligina, kag kesit
alindigina, kesitlerin hangi araliklarla alindigina ve timdér ¢apina baglidir. En iyi inceleme
icin cesitli modeller one siiriilmiistiir. Sadece bir bolimii gosteren kesitler incelendiginde
yanlis negatiflik oran1 %20 ve daha fazla olmakta, daha ¢ok bolgeyi temsil eden kesitlerde
ise oran %?2’lere diismektedir. Turner ve ark. (96) doku blogundan 40 mikron ( ya da 100

mikron) aralikla en az iki seviyeden kesit alinmasini tavsiye etmektedirler.

Sitokeratin Ile Immunohistokimyasal inceleme

Birden fazla histolojik seviyenin incelenmesi ve IHK ydntemin kullanilmasi evre
artisgtna (NO’dan N1’e gibi) ya da daha Once farkedilmeyen tiimoriin belirlenmesine
(vakalarin %33’linde) sebep olmaktadir (97). Turner ve ark. (96) bu metod ile evre artis
oranint %14,3 olarak vermistir. Caligmalarda degisik sitokeratinler kullanilmistir.
Literatiirdeki ¢calismalara ragmen IHK uygulamasina karsi olan gruplarda bulunmaktadir.

ABD’deki Cerrahi  Patoloji  Laboratuvarlart  Direktorleri  Birligi, lenf nodiilii
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incelemelerinde IHK uygulamasinin mecburi olmadigini belirtmistir (87). Nisan 2001°de
Philadelphia’da yapilan konsensus toplantisinda da IHK uygulamasinin mecburi olup
olmamas1 konusundaki tartismasinda kesin sonuca varilamamustir (73). Sonug olarak halen bu
metodun gerekli bilgiyi verip vermedigi ve ek H&E kesitlerinin yerini alip almayacagi

kesinlesmemistir.

Molekiiler yontemler

Sentinel lenf nodunda IHK y&ntemle bazi mikrometastazlarin yakalanamadig1 ve bu
metastazlarda hassas bir yontem olan revers transkriptaz polimeraz zincir reaksiyonu
yonteminin kullanilabilecegi bilinmektedir (87). Selim epitel inkliizyonlann bulunmasi
reaksiyonun pozitif ¢ikmasina neden olmaktadir. Yanlis pozitif sonuclarin 6nlenmesi i¢in
kontaminasyon ve ¢apraz reaksiyon yonlerinden 6nlem alinmalidir. Y6ntemin klinik yonden

duyarlilig1 belirsizdir.
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HASTALAR VE YONTEMLER

Bu arastirma Subat 2005 ile Temmuz 2008 tarihleri arasinda, Trakya Universitesi Tip
Fakiiltesi Genel Cerrahi Meme Hastaliklar1 Polikliniginden, erken evre meme kanseri tanisi
almis hastalar iizerinde yapilmustir. Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi yerel etik kurulundan
2008/184 protokol no’lu etik kurul onay1 alinan bu ¢alisma klinik, retrospektif ve randomize
ardigik 52 hastadan olusmaktadir.

Calismamiza erken evre meme kanserli: metastazi olmayan, klinik olarak aksillasi
negatif olan, unifokal timorii olan (mammografik olarak) hastalar dahil edilmis ancak
multifokal tiimorii olanlar, klinik olarak aksillasi pozitif olanlar, daha 6nce memesinden
biyopsi disinda operasyon gegirenler ¢alisma dis1 birakilmistir.

Biitliin hastalarimizda hedef lenf ganglionunun saptanmasinda lenfosintigrafi ,
mavi boya ve gama prop yontemleri uygulanmistir. Calismaya 6grenme egrisi donemine
ait 10 hastada katilmistir. Bu hastalara sentinel lenf nodu frozen sonucundan bagimsiz
olarak aksiller diseksiyon yapilmistir. Geriye kalan 42 hastada aksiller diseksiyon karar1
sentinel lenf nodu frozen sonucuna gore verilmistir. Postoperatif donemde yara yeri
kontrolleri tamamlandiktan sonra hastalarimiz onkoloji bolimii tarafindan takibe
alinmustir.

Calismamizda sentinel lenf nodu tespitinde uygulanan yontemlerin etkinligi ve aksillay1
hangi oranda temsil ettigi degerlendirilmistir. Sentinel lenf nodu yontemin hangi meme kanserli

hastada uygulanmas1 gerektigi konusunda kantya varilmaya calisilmistir.
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METOD

Uygulanacak yontem konusunda bilgilendirilen ve onamlar1 alinan hastalara
operasyondan yaklasik 3-4 saat 6nce Trakya Universitesi Niikleer Tip Anabilim dalinda
lenfosintigrafi ¢ekilmistir. Daha sonra ameliyathanede operasyondan 6nce mavi boya ile
lenfatik haritalama yapilmistir. Takiben gama prob ile lenfosintigrafi sirasinda marker
kalemi ile isaretlenen bolge esas alinarak sentinel lenf nodu arastirilmistir. Bulunan sentinel

lenf nodlar1 frozena gonderilerek patoloji sonucuna gore operasyon sekli planlanmistir.

Ameliyat Oncesi

Lenfosintigrafi: Bu yontem sentinel lenf nodu saptanmasinda radyofarmasdétigin
enjeksiyonunu takiben preoperatuar gama kamera ile goriintileme (Sekil 9) ve
intraoperatuar gama prop ile deteksiyonu prensibine dayanir. Kullanilacak kolloidin ¢ap1
onemlidir. Biz fakiiltemizde Tc-99m siilfiir kolloid ve Tc-99m nanokolloid kullanmaktayiz.

Hastalarin 6zelliklerine gore 2 tip radyoniiklid enjeksiyonu yapilmistir:

1 -Subdermal Enjeksiyon: Ortalama 0.5 milikiiri radyoaktif madde meme areola
etrafina 4 kadrana subdermal olarak enjekte edilir.
2-Peritimoral Enjeksiyon: Bu teknikte timor etrafina dort kadrana veya biyopsili

hastalarda insizyon hattinin 4 kadranina esit dozlarda enjeksiyon yapilir.

Enjeksiyon sonrasinda SIMENS 792NM00046 c¢ift basli kamera (Sekil 10) ile
anterior ve lateral toraks goriintiileri 45 dakika dinamik, hemen ardindan 5 dakika statik
olarak kaydedilmistir. Sintigrafide 45.inci dakikada drenaj olmayan hastalara 2 saatlik ge¢
gorlintiiler alinmistir. Cekilen tiim lenfosintigrafiler niikleer tip uzmanlar1 tarafindan

degerlendirilmistir.
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SENTINEL NOD BIYOPSISI

Sekil 9. Cift bash kamera

“Ararics GAK, DU anon | Tee 1 2601 28 Fecd Brmm 9am Technesum

Sekil 10. Meme Kanserli bir hastanin tiimoriiniin ve sentinel lenf nodunun
lenfosintigrafik goriintiisii (daha iyi goriintii olusturabilmek i¢in arka

planda flat kullanilmistir)

Mavi Boya Yontemi
Genel anestezi indiiksiyonundan 6nce 5 cc  %1’lik steril ampul halinde metilen

mavisi timor etrafindaki meme parankimine, biyopsili hastalarda kavite duvarina dort
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kenarindan subdermal olarak enjekte edilmistir (Sekil 11). Boya enjeksiyonunu takiben
memeye, timor ya da tiimorli alandan aksillaya dogru olacak sekilde tiimoriin bulundugu
kadrana gore 5-10 dakika elle masaj uygulanmistir. Diseksiyon sirasinda mavi ile boyali

lenf nodlar1 bulunmaya ¢alisilmistir (Sekil 12).

Sekil 12. Mavi boyanmis sentinel lenf nodiilii ve lenf yolu

Gama Prob Yontemi

Genel anestesi indiiksiyonundan sonra, insizyon yapilmadan once enjeksiyon
bolgesi ve aksillada Euro prop CE0459 isimli gama prob (navigator) direkt olarak bu
bolgeler lizerinde tutularak 10 saniyelik sayimlar alinarak kaydedilmistir. Aksiller
insizyonu takiben aksilladan tekrar sayim yapilmis ve prop aksillada ileri geri hareket

ettirilerek en yliksek sayim veren yone dogru diseksiyona baslanmistir. Sentinel lenf
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nodu bulundugunda yerinde (in vivo) sayim alinarak, eksize edilmis ve disarida (ex
vivo) sayimm yapilmistir. Takiben prop ile tekrar aksillada Olgiim uygulanarak
(background), yiiksek sayim alindiysa sentinel lenf nodu diseksiyonuna devam
edilmistir. Background aktivite en yiiksek sayim veren lenf nodunun 1/10’undan daha
az saymm verene kadar lenf nodu diseksiyonu siirdiiriilmiistiir. Operasyondan Once
metilen mavisi uygulandigi i¢in gama prob ile arama yapilirken mavi boyali lenf

nodlarida arastirilarak ¢ikarilmistir (Sekil 13).

SENTINEL NOD BIYOPSISI

Sekil 13. Gama prob ile aktivite alinan lenf nodunun ayn1 zamanda metilen mavisi

ile boyal oldugu goriiliiyor

Cerrahi Girisimler

Meme koruyucu cerrahi operasyonu uygulanan hastaya sentinel lenf nodu biyopsisisi
icin ayr1 bir insizyon uygulanmis, sentinel lenf nodu pozitifligi durumunda insizyon
biiytitiilerek aksiller diseksiyona gecilmistir. Ancak ilk 10 hastaya 6grenme egrisi olusturmak
icin meme koruyucu cerrahi + sentinel lenf nodu + aksiller diseksiyon uygulanmistir. Meme
koruyucu operasyondan sonra patoloji sonucuna gore reeksizyon veya mastektomi

operasyonu yapilmasi gerekli olabilmistir.
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Histopatolojik inceleme

Ameliyat sirasinda  ¢ikarilan  sentinel lenf nodiillerine frozen  kesit
inceleme yapilarak metastaz varligi arastirillmistir.  Ameliyat sirasinda  yapilan
incelemelerde ¢ikarilan tiim sentinel lenf nodiilleri HE ile boyanarak incelenmistir. SLN
biopsisi pozitif olan hastalara takiben ayni seansta aksiller lenf nodiilii disseksiyonu

uygulanmistir.

Istatistik

Istatistiksel degerlendirme, AXAS507C775506FAN3 seri numarali STATISTICA
AXA 7.1 istatistik program kullanilarak yapildi. Niteliksel verilerde Pearson y* testi, Fisher’s
¥ testi ve Kolmogorov Smirnov iki drnek testi kullamldi. Tanimlayici istatistikler olarak say1

ve ylizde degerleri verildi. Tiim istatistikler i¢in anlamlilik sinir1 p<0,05 olarak segildi.

Degerlendirme
Cikarilan sentinel lenf nodlar1 ve diger aksiller lenf nodlarinin histopatolojik
incelemesinden sonra sentinel lenf nodu bulma orani, dogruluk, duyarhilik ve 06zgiillik

oranlari, pozitif ve negatif tahmin degerleri hesaplanmustir.

Sentinel lenf nodu bulma orani: SLN bulunan hastalar / Tiim hastalar

Yanhs negatif orami: SLN(-), non sentinel nod (+) olan hastalar / SLN yapilan hastalardan

patolojisi Karsinom olanlar
Dogruluk: (gercek (+)+gercek (-)) / gercek (+)+gercek (-)+yanlis(-)+Yanlig(+)). Sentinel
lenf nodu ve aksilla histopatolojisinin uyumlu oldugu olgularda, basarili sentinel lenf nodu biyopsi

oranidir.

Duyarhhk: (gercek (+) / gergek (+)+yalanci(-)). Sentinel lenf nodunun metastatik oldugu

olgularda, aksiller metastazi olan hastalarm oranidur.

Ozgiilliik: (gergek (-)) / (gercek(-)+yalanci(+)). Sentinel lenf nodunda metastaz olmayan

hasta grubunda, aksillas1 metastatik olmayan hastalarin oranidir.
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Pozitif Tahmin Degeri: (SLN(+) / (aksillas1 (+)+yanlig(+)). Aksillasinda metastaz olan

hastalarda, SLN nin metastatik oldugu hastalarin oranidir.

Negatif Tahmin Degeri: (SLN(-) / (aksillasi(-)+yanlis(-)). Aksillada tiimor olmayan hasta

grubunda, SLN ‘de metastaz olmayan hastalarin oranidir
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BULGULAR

Hastalarin yas ortalamasi1 50,37 olarak hesaplanmistir. En gen¢ hastamiz 30
yasinda, en yasli hastamiz 78 yasindaydi. Klinik degerlendirmeye gore 52 hastadan 27’sine
Evre I, 25’ine Evre Il meme kanseri tanist konmustur. Hastalarimizin %94’ Evre I[(TINOMO)

ve Evre ITA (T2NOMO) grubundaydi. Hastalarin evreleri Tablo 5’de gdsterilmistir.

Tablo 5. Hastalarin klinik degerlendirilmesi

TNM EVRE Hasta sayis1 Yiizdesi
TINOMO EVREI 27 52
T2NOMO EVREIIA 22 43
T3NOMO EVREIIB 3 5
Toplam say1: 52 Toplam: %100

Tiimor ¢ap1 ortalama 2,69 olup, en kiiclik tiimor ¢apina sahip olan (0,7 cm) hastada
tiimOr muayene ile saptanamamis, radyolojik olarak tespit edilen tiimdr isaretleme biyopsisi
yontemiyle ¢ikarilarak meme kanseri tanisi konmustur. Timor ¢ap1 31(%59) hastada 3
cm’den kiiciik, 21(%41) hastada 3 ve 3 cm’den biiyiliktiir. Tiimor capt 5 cm agmis 3 hasta

mevcuttur. Tablo 6’da tiimor ¢aplarina gore hastalarin dagilimlart gdsterilmistir.

Tablo 6. Tiimor ¢aplarina gore hasta dagilim

Hasta sayis1 Hasta yiizdesi (%)
Tlimor ¢ap1 <3 cm 31 59
Tumor ¢cap1 > 3cm 21 41
Toplam 52 100
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Timor lokalizasyonlar1 Tablo 7°de gdsterilmistir.

Tablo 7. Hastalarin tiimor lokalizasyonlar:

Lezyonun yeri Hasta sayisi Yiizdesi
Ust dis kadran 34 65
Ust i¢ kadran 10 20
Alt i¢ kadran 2 3
Alt dis kadran 5 10
Santral(periareolar) 1 2
TOPLAM 52 100

Calismamiza dahil etmis oldugumuz 52 hastada tanida kullanilan yontemler

Tablo 8’de gosterilmistir.

Tablo 8. Tamda kullanilan yontemlerin dagilim

Biyopsi sekli Hasta sayisi Yiizdesi
Eksizyonel+insizyonel Biyopsi 41 78
Tru-cut Biyopsi 1 2
Ince igne aspirasyon Biyopsi 10 20
TOPLAM 52 100

Tiimoriin yapmis oldugu lenfovaskiiler invazyon 21 (%40) hastada mevcut iken, bu 21
hastanin 15’inde sentinel lenf nodu (+)’tir. 31 (%60) hastada lenfovaskiiler invazyon yoktur
ve sentinel lenf nodu (+) hasta sayis1 15°tir. Lenfovaskiiler invasyonu olan hastalarda sentinel
lenf noduna metastaz yapma yiizdesi daha yiiksektir. Ancak hastalarin lenfovaskiiler invazyon

varliginda SLN(+) iizerine etkisi bizim ¢aligmamizda istatistiki agidan anlamli bulunmamustir.
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Tablo 9. Lenfovaskiiler invazyona gore hastalarin dagilim

Lenfovaskiiler inv(+) |Lenfovaskiiler inv (-) | TOPLAM
Hasta sayis1 21 31 52
SLN (+) *15 15 30
Hasta yiizdesi(%) 40 60 100

Analizde kullanilan yontem Pearson xz testi * P<0,05,**P<0,01.SLN:sentinel lenf nodu

Hastalarimizda en ¢ok goriilen tiimor tipi 25 (%48) hasta ile infiltratif

karsinomdur. Diger tiimor tiplerinin dagilimi Tablo 10°daki gibidir.

Tablo 10. Tiimor tipine gore hastalarin dagilimi

ductal

Tiimor Tipi Hasta sayist Hasta yiizdesi (%)
Insitu ductal karsinom 9 17
Infiltratif ductal karsinom 25 48
Insitu+infiltratif ductal 10 19
karsinom

Infiltratif lobiiler karsinom 1 2
Infiltratif ductal+lobiiler 4 8
karsinom

Indifferensiye karsinom 1 2
Intraductal papiller karsinom 1 2
Mediiller karsinom 1 2
TOPLAM 52 100
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Tablo 11. Hastalarin 6zellikleri

Hasta Yas Menapoz | Ailede Lokalizasyon Tm ¢ap1 | K.Evre LV.inv
Oykii cm

1 SBS 46 Pre yok | ADK 1,6 | TINOMO yok
2 GY 54 Post yok | UDK 3 T2NOMO var
3 AIK 45 Post var UDK 1,6 TINOMO var
4 SG 57 Post yok UDK 1,5 TINOMO var
5 HD 31 Pre var UIK 1 TINOMO yok
6 FB 52 Post yok | UDK 2 TINOMO yok
7 A 78 Post yok | UDK 2 TINOMO yok
8 NE 78 Post yok | UDK 2 TINOMO var
9 NK 38 Pre yok | UDK 1,5 TINOMO yok
10 |zC 55 Post yok | UDK 3 T2NOMO yok
11 GY 63 Post yok | UDK 4 T2NOMO var
12 FK 41 Pre var ADK 3 T2NOMO var
13 |ND 45 Pre yok | UDK 1 TINOMO yok
14 |80 76 Post yok |UDK 3 T2NOMO yok
15 |NC 48 Post var | UDK 3 T2NOMO var
16 |ND 45 Pre yok | UDK 2 TINOMO var
17 |HO 72 Post yok | AIK 3 T2NOMO yok
18 NE 64 Post yok ADK 4 T2NOMO var
19 BT 46 Pre yok UDK 1,5 TINOMO var
20 KA 44 Pre yok UDK 5 T3NOMO var
21 SG 41 Pre var | UDK 2 TINOMO yok
22 BD 45 Post var UIK 0,7 TINOMO yok
23 HK 35 Pre var UIK 3 T2NOMO yok
24 FG 58 Post yok UIK 2 TINOMO yok
25 iA 50 Pre yok UIK 2 TINOMO yok
26 AD 52 Post var UDK 5 T3NOMO yok
27 HD 30 Pre var UIK 4.1 T2NOMO var
28 |NE 55 Post yok | UDK 2,5 T2NOMO yok
29 |NT 42 Pre yok |ADK 10 T3NOMO yok
30 BB1 39 Pre yok UIK 4,2 T2NOMO yok
31 |AG 43 Pre yok | UDK 3 T2NOMO var
32 |GO 58 Post yok [UIK 2,5 T2NOMO yok
33 NK 36 Pre var UDK 1 TINOMO yok
34 |ND 73 Post yok | UDK 1 TINOMO yok
35 SU 50 Pre yok | UDK 3,5 T2NOMO var
36 [SA 55 Post yok | UDK 3 T2NOMO yok
37 |GU 64 Post yok | UDK 3 T2NOMO yok
38 |Fi 47 Pre var | UDK 1.4 TINOMO yok
39 [NT 43 Pre var | UDK 1,5 TINOMO var
40 HA 34 Pre yok Periareolar 1,3 TINOMO var
41 |HS 53 Post yok | UDK 2 TINOMO yok
42 NY 42 Pre var UDK 4 T2NOMO var
43  |UY 56 Pre yok | UDK 3 T2NOMO yok
44  |ES 38 Pre yok | UIK 2,5 T2NOMO yok
45 NB 58 Post yok ADK 1 TINOMO var
46 iC 59 Post yok UDK 2 TINOMO var
47 ET 36 Pre var UIK 2 TINOMO yok
48 |HP 33 Pre yok | UDK 2 TINOMO yok
49 |RM 53 Pre yok | UDK 3 T2NOMO var
50  |[MS 43 Pre var | UDK 2 TINOMO var
51 |HC 65 Post yok | UDK 1 TINOMO yok
52 |FG 55 Pre yok | AIK 2,5 T2NOMO yok

Pre: Premenapozal; Post: Postmenapozal; K.evre: Klinik evre; LV inv.: Lenfovasciiler invazyon;
Tm capi: Timor ¢api;em: santim; UDK: Ust dis kadran; ADK: Alt dis kadran;AIK: Alt i¢ kadran;
UIK: Ust i¢ kadran
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LENFOSINTIGRAFI BULGULARI

Calismamiza katilan hastalarin tiimiine dinamik ve statik lenfosintigrafi ¢ekilmistir.
Enjeksiyon 32 hastada periareolar, 12 hastada periinsizyonel, 8 hastada peritimoral
yapilmistir. Radyoniiklid olarak Tc-99m nanokolloid ve Tc-99m siilfiirkolloid kullanilmstir.

Lenfosintigrafi ¢ekilen 52 hastanin 46’sinda (%88) sentinel lenf nodu saptandi. 42
hastada (%80) aksilla tek drenaj bolgesi olmustur. 3 hastada hem aksilla, hem mammaria
internaya drenaj saptanmistir. 1 hastadaysa drenaj sadece mammaria interna’ya olmustur.

Lenfosintigrafinin tiimor lokalizasyonlarina gore dagilimi Tablo 12°de gosterilmistir.
Tiim kadranlardaki tiimorlerin en sik aksillaya drene oldugu goriilmiistiir. I¢ kadran
tiimorlerinin %100°i aksillaya drene olmustur. Dis kadran tiimorlerinin %89 oraninda

aksillaya drenaj1 olmustur.

Tablo 12. Tiimor lokalizasyonuna gore lenfosintigrafik drenaj yonii

Aksilla Aksilla+tMammaria | Mammria Interna
Interna
Ust dis kadran 22 3 1
Ust i¢ kadran 10 0 0
Alt dis kadran 7 0 0
Alt i¢ kadran 2 0 0
Periareolar(santral) 1 0 0
TOPLAM 42 3 1

Sintigrafide drenaj gostermeyen 6 hastanin 5 tanesinde tiimor lokalizasyonu st dig

kadran, 1 tanesinde alt dis kadrandadir.
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Tablo 13. Lenfositigrafi bulgularinin hastalara gore dagilim

Hasta Kullanilan Radyoniiklid Radyoniiklidin Lenfatik Drenaj Yollar1
Uygulanma Sekli
SBS Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
GY Tc 99m nanokolloid Periareolar ID Aksiller tutulum
AIK Tc 99m nanokolloid Periareolar-iD Tutulum yok
SG Tc 99m nanokolloid Periinsizyonel-iD Aksiller tutulum
HD Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
FB Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
ZN Tc 99m nanokolloid Periareolar ID Aksiller +MI tutulum
NE Tc 99m nanokolloid Periareolar ID Tutulum yok
NK Tc 99m nanokolloid Periinsizyonel-iD Aksiller tutulum
7C Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
GY Tc —99m siilfiirkolloid Periinsizyonel ID Aksiller tutulum
FK Tc —99m siilfiirkolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
ND Tc —99m siilfiirkolloid Periareolar-ID Aksiller tutulum
SO Tc —99m siilfiirkolloid Peritiiméral-ID Tutulum yok
NC Tc —99m siilfiirkolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
ND Tc —99m siilfiirkolloid Periareolar-ID Aksiller tutulum
HO Tc —99m siilfiirkolloid Periareolar-ID Aksailler tutulum
NE Tc 99m nanokolloid Periareolar-iD Tutulum yok
BT Tc 99m nanokolloid Peritiimoral-ID Aksiller tutulum
KA Tc 99m nanokolloid Periareolar-iD Tutulum yok
SG Tc 99m nanokolloid Periinsizyonel-iD Aksiller+MI tutulum
BD Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
HK Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
FG Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
IA Tc 99m nanokolloid Periareolar ID Aksiller tutulum
AD Tc 99m nanokolloid Periiinsizyonel-ID Aksiller tutulum
HD Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
NE Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
NT Tc 99m nanokolloid Peritiimoral-ID Aksiller tutulum
BB Tc 99m nanokolloid Periinsizyonel-iD Aksiller tutulum
AG Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Aksiller-MI tutulum
GO Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
NK Tc 99m nanokolloid Peritiimoral-ID Aksiller tutulum
ND Tc 99m nanokolloid Periinsizyonel-iD Aksiller tutulum
SU Tc-99m tinkolloid Periareolar ID Aksiller tutulum
SA Tc 99m nanokolloid Peritiimoral-ID Aksiller tutulum
GU Tc 99m nanokolloid Periinsizyonel-iD Tutulum Yok
Fi Tc-99m tinkolloid Peritiiméral-ID Aksiller tutulum
NT Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
HA Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Aksiller tutulum
HS Tc 99m nanokolloid Periinsizyonel-iD Aksiller tutulum
NY Tc 99m nanokolloid Periareolar-1D Intermamarial tutulum
9% Te 99m nanokolloid Periareolar-ID Aksiller tutulum
ES Tc 99m nanokolloid Periinsizyonel-ID Aksiller tutulum
NB Tc 99m nanokolloid Periareolar-ID Aksiller tutulum
IC Tc 99m nanokolloid Periareolar-ID Aksiller tutulum
ET Tc 99m nanokolloid Peritiiméral-ID Aksiller tutulum
HP Tc 99m nanokolloid Periareolar-ID Aksiller tutulum
RM Tc 99m nanokolloid Peritiimoral-ID Aksiller tutulum
MS Tc-99m siilfiirkolloid Periinsizyonel-ID Aksiller tutulum
HC Tc 99m nanokolloid Periareolar-ID Aksiller tutulum
FG Tc 99m nanokolloid Periinsizyonel ID. Aksiller tutulum
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MAVI BOYA BULGULARI

52 hastanin tamamina lenfosintigrafi yontemine ek olarak %1°lik metilen mavisi ile
mavi boya yOntemi uygulanmistir. Hastalarin 12’sine enjeksiyon periinsizyonel, 32’sine
periareolar, 8’ine peritiimoral enjeksiyon uygulandi.

Hastalarin 39’unda mavi boya ile boyanma saptanirken, 13 hastada boyanma
olmamustir.

Bu 52 hasta yalniz mavi boya sonuglar1 ile degerlendirildiginde, sentinel lenf nodu
bulma oran1 %75’tir. Yanlis negatiflik saptanmamistir. Yontemin dogruluk, duyarlilik,

ozgulliik, pozitif ve negatif tahmin degeri %100°diir (Tablo 14).

Tablo 14. Mavi boya teknigi ile sentinel lenf nodu diseksiyonunun degerlendirilmesi

Sentinel lenf nodu bulma oranz1: (39/52)x100=%75

Yanlis negatiflik orani: %0

Dogruluk: ((19+10+19)/39)x100=%100

Duyarlilik: (10/10)x100=%100

Ozgiilliik:%100 (yanlis pozitiflik hi¢ saptanmadi)

Pozitif tahmin degeri:%100(sentinel lenf nodu metastatik ise aksillada metastazlidir)

Negatif tahmin degeri: (19/(19+0))x100=%100
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GAMA PROB YONTEMIi

Standart tiim hastalara 400 milikiiri radyoniiklid enjekte edilmistir.

Tablo 15. Gama prob ile tespit edilen aktivite degerleri

Hasta | Enj.yontemi Hotspott | insizyondan | SLN- |SLN- |SLN- |Backgroundd
sonraaksilla | 1 2 3

SBS |Periareolar-ID 28675 | 1276 2586 |1216 |767 68
GY |Periareolar iD 89767 4356 2889 2565 25
AIK | Periareolar-ID 58000 |5760 980 41
SG |Periinsizyonel-ID |12568 |265 1678 |1275 |797 66
HD | Periareolar-iD 93831 |1280 3585 |2189 58
FB Periareolar-ID 17543 300 3522|2546 32
ZV  |Periareolar ID 58926 |285 2628 1598 |785 76
NE |Periareolar ID 54370 |3360 55
NK | Periinsizyonel-ID 25594 |550 1265 [956 787 86
¢ Periareolar-ID 112000 |5680 5140 72
GY |Periinsizyonel ID |[17851 |1120 9561 |1860 52
FK  |Periareolar-ID 47382 |258 8162 35
ND | Periareolar-ID 59231 |305 5380 [4281 100
SO |Peritiméral-ID | 5689 123 28
NC |Periareolar-ID 53275 |198 6288 (4320 |[1120 |57
ND | Periareolar-ID 17880 4500 2300 40
HO |Periareolar-ID 108370 |5821 1738 146
NE | Periareolar-ID 52794 |518 3360 (3210 |[1150 |41
BT |Peritiimoral-ID 127000 |5800 10630 {9740 30
KA |Periareolar-iD 98370 |1300 5660 75
SG |Periinsizyonel-ID |89650 |112 1685 |786 595 28
BD |Periareolar-iD 51322 |3200 1820 41
HK |Periareolar-iD 58005 9000 7281 (3861 |[1413 |82
FG |Periareolar-ID 23500 |650 1050 |840 129 21
IA Periareolar ID 58006 | 660 3716 |549 33
AD | Periiinsizyonel-ID | 25892 |890 2647 |1850 55
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Tablo 15 (devami). Gama prob ile tespit edilen aktivite degerleri

HD |Periareolar-iD 28000 3270 2850 40
NE | Periareolar-ID 54958 201 4865 |4586 |2521 |62
NT | Peritiiméral-ID 42000 |8760 6350 (1230 |[745 45
BB | Periinsizyonel-ID |13460 |2890 56
AG |Periareolar-ID 12890 | 156 4200 |2556 |1285 |84
GO | Periareolar-ID 147860 |2760 2186 (2154 |1278 |64
NK | Peritiiméral-ID 43680 |1456 3280 139
ND | Periinsizyonel-ID |15792 |405 1690 75
SU  |Periareolar ID 76984 3420 5578 12240 33
SA | Peritiiméral-ID 12340 |549 3300 (2200 97
GU | Periinsizyonel-ID |55600 |4380 3486 (2384 |[1245 |62
FI  |Peritiméral-ID ~ [65120 276 1345 22
NT |Periareolar-ID 24541 | 8800 5340 4267 |2375 |50
HA |Periareolar-iD 63500 |5680 2780 |749 82
HS |Periinsizyonel-ID {99670 |7890 298
NY |Periareolar-ID 125000 |960 12000 196
UY  |Periareolar-iD 65870 250 2453 |1586 |783 44
ES Periinsizyonel-ID 49586 |210 3248 |974 915 106
NB | Periareolar-ID 54261 |5600 4760 |2235 |2140 |40
iC Periareolar-ID 31320 |1200 2679 |1826 12
ET |Peritiimoral-iD 170890 |[14780 8690 |1128 190
HP Periareolar-ID 11627 150 785 50
RM | Peritiiméral-iID 87604 | 1430 5988 (3276 |[1765 |34
MS | Periinsizyonel-ID |62475 |3250 1276 | 1160 |980 16
HC |Periareolar-ID 148870 | 15778 20890 [ 8945 |1267 |129
FG  |Periinsizyonel ID.|15860 |3300 4586 41

Gama prob ile 52 hastanin 48’inde aksillada en az 1 tane sentinel lenf nodu saptanmis
olup, 4 hastada gama prop ile sentinel lenf nodu tespit edilememistir. 4 hastadan 8 nolu (NE)
hastanin tanis1 agik biyopsi yontemi ile konmustur. Lenfositigrafi icin radyoniiklid

periareolar olarak uygulanmustir. Yapilan aksiller disseksiyonda 15 adet lenf nodu ¢ikarilmis
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ve 1 tanesinde karsinom metastazi bulunmustur. 14 nolu (SO) hastanin tanisi ince igne
aspirasyon biyopsisi ile konmustur. Lenfosintigrafi i¢in radyoniilid peritiimoral olarak enjekte
edilmis, sentinel lenf nodu saptanamayarak aksiller diseksiyona ge¢ilmistir. Cikarilan 11 lenf
nodundan 2 sinde karsinom metastazi saptanmistir. 30 nolu (BB) hastaya biyopsi ile tam
konmustur. Lenfosintigrafi periinsizyonel olarak yapilmis, sentinel lenf nodu bulunamamustir.
Lenfositigrafide aksiller tutulum mevcuttur. Yapilan aksiller disektiyonda 10 adet lenf nodu
tespit edilmis, 1 tanesi tiimor metastazi olarak gelmistir. 41 nolu (HS) hastanin tanist agik
biyopsi ile konmustur. Enjeksiyon periinsizyonel olarak yapilmistir. Aksiller diseksiyonda 8
adet lenf nodu ¢ikarilmigtir. Bunlardan 1 tanesinin mavi boya ile boyali oldugu goriilmiistiir.
Higbirinde metastaz saptanmamustir. Bu hasta lenfosintigrafide aksiller tutulum gostermistir.
Gama prop ile sentinel lenf nodu bulma oranimiz %94’tlir. Yontemin dogrulugu,

duyarlilig, 6zgilligi, pozitif ve negatif tahmin degerleri %100°diir

Tablo 16. Gama prop ile sentinel lenf nodu diseksiyon sonuclari

Sentinel lenf nodu bulma orani: (48/52)x100=%94

Yanlis negatiflik orani: %0

Dogruluk: ((19+11+18)/48)x100=%100

Duyarlilik: (19/19)x100=%100

Ozgiilliik:%100 (yanls pozitiflik hi¢ saptanmadi)

Pozitif tahmin degeri:%100(sentinel lenf nodu metastatik ise aksillada metastazlidir)

Negatif tahmin degeri: (19/(19+0))x100=%100

Lenfosintigrafi ile lenf nodu saptanamayan 6 hastadan 4’tinde sentinel lenf nodu
gosterilebilmistir. Hastalarin 2 tanesinde gama prop ve mavi boya yontemi ile diger 2

tanesinde de sadece gama prop ile sentinel lenf nodu bulunmustur (Tablo 17) .

Tablo 17. Lenfosintigrafisi negatif olan 6 hastanin sentinel lenf nodu bulunma yontemleri

Gama Prop Mavi boya Kombine
SLN 4 2 4

SLN:sentinel lenf nodu

Mavi boyanma olmayan 13 tane hastanin 9 tanesinde gama prop ile sentinel lenf nodu

saptanmistir. Sadece 4 hastada hi¢bir yontemle sentinel lenf nodu tespit edilememistir.
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Tablo 18. Mavi boya ile sentinel lenf nodu sonuclari

Mavi+Sicak nodiil Mavi degil+Sicak Mavi degil+Sicak
nodiil nodiil degil

Hasta sayis1 39 9 4

Sicak nodiil: Gama prop ile radyoaktivite saptanan lenf nodu

CERRAHI

Grubumuzda yer alan ilk 10 hastaya 6grenme egrisi olusturmak amaciyla meme
koruyucu cerrahi + sentinel lenf nodu + aksiller disseksiyon uygulanmistir. Geriye kalan 42
hastada aksiller bolgenin ameliyat seklinin karar1 sentinel lenf nodu frozen sonucuna gore
verilmistir. Buna gore 22 hastaya meme koruyucu cerrahi+sentinel lenf nodutaksiller
diseksiyon, 18’ine meme koruyucu cerrahi+sentinel lenf nodu, 2 tanesine modifiye radikal

mastektomi uygulanmistir

Tablo19. Hastalara gore uygulanan cerrahi prosediirlerin dagilimi

MKCH+SLN+AD 32
MKC+SLN 18
MRM 2

TOPLAM 52

MKC: Meme Koruyucu cerrahi; SLN: Sentinel Lenf Nodu; MRM: Modifiye Radikal Mastektomi; AD:Aksiller Diseksiyon

60



TARTISMA

Meme kanseri her 9 kadindan 1’inde yagaminin bir doneminde ortaya ¢ikmaktadir.
Kadinlarda 40-44 yas aras1 kanserden 6liimlerin en sik nedenidir (10).

Aksiller lenf nodu diseksiyonunun meme kanserinin bdlgesel kontroliiniin
saglanmasinda ve hastanin prognozunun belirlenmesinde ¢ok 6nemli bir rolii vardir. Ancak
kolda lenfodem, agr1, infeksiyon gelismesi gibi olasi komplikasyonlari mevcuttur (99). Erken
evre meme kanseri tespiti; tarama mammografilerinin yayginlasmasi ve hastalarin
bilinglenmesiyle artis gdstermis, aksillasi negatif hasta oranimi da arttirmistir (100). Son
yillarda, aksillas1 negatif olan erken evre meme kanserli hastalarda gereksiz aksiller lenf nodu
diseksiyonundan kag¢inmak i¢in morbiditesi az, aksiller diseksiyon kadar prognostik bilgi
verebilen bir yontem olan SLN biopsisi uygulanmaya baglanmistir (101).

Aksillanin patolojisi ve tiimor biiyiikliigii, meme kanseri olan hastalarda hastaligin
prognozu ve terapétik fayda acisindan biiylik 6nem tasir (39). Kiiciik primer tiimdrii olan
hastalarda aksiller tutulum azdir. Tiimor biiyiikliigii 5 cm’den kii¢iik olan hastalarin %50
sinden azinda lenf nodu metastazi mevcuttur (94).

Sentinel lenf nodu biopsisi 2 sebepten dolayr meme kanseri tedavisinde 6nemlidir:

1) Aksiller lenf nodu disseksiyonuna gdére morbiditesi diisiiktiir. 2) Sentinel lenf nodu
histolojik durumu, geri kalan aksillanin durumu i¢in ¢ok iyi bir gostergedir (56, 64, 81).

Veronesi ve ark. (102)’nin erken evre meme kanserlerinde yaptigi SLN biopsisiyle
aksiller disseksiyonu karsilastirdigi prospektif-randomize caligmada, SLN biopsisinin
aksillanin durumunu géstermede giivenilir oldugunun gosterilmesi, SLN biopsisinin

Onemini arttirmistir.
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SLN’yi belirlemek icin halen mavi boya, lenfosintigrafi ve gama prob yoOntemleri
kullanilmaktadir. Yapilan ¢alismalar bu ydntemlerin birarada uygulandiginda ¢ok daha
basarili sonuglar elde edildigini gdstermistir (103,104). O’hea ve ark. (105) sadece mavi
boya ya da radyokolloid kullanildigt zaman hastalarin %12-25"inde sentinel nodiiliin
saptanamayacagini bildirmislerdir. Mavi boya yontemi kolay uygulanan, ucuz ve basit bir
tekniktir.

Bu teknik icin ¢ok defa izosulfan mavisi tercih edilmesine ragmen biz ¢alismamizda daha
kolay bulunabilmesi, ucuzlugu ve daha az yan etkisi olmasi nedeniyle bir¢ok merkez
tarafindan tercih edilen metilen mavisini tercih ettik.

Calismamizda hastalarin %75’inde (52 hastanin 39’unda) mavi boya ile SLN
bulunmustur. SLN’yi saptamada kullanilan diger bir yontem olan radyoaktif iceren kolloid
enjeksiyonu ve daha sonrasinda gama prob ile radyoaktif maddenin deteksiyonunun tespiti
yontemiyle 52 hastanin 48’inde sentinel lenf nodu tespit edilmistir, %94 oraninda sentinel
lenf nodu bulunmustur. Calismamizda ortalama 2 lenf nodu bulunarak intraoperatif frozen
ile degerlendirilmistir.

Ancak radyoizotop tekniginde ameliyat Oncesi radyoaktif kolloid enjeksiyonu
yapilmast, boliimler arasi programlama yapilmasini gerektirmesi ve ameliyathane programini
etkilemesi gibi bazi dezavantajiar1 vardir. Bazi merkezlerin kullandi§i, radyoaktif izotop
tekniginin bir giin 6nce enjekte edildigi “iki giinliik protokol” bu sorunlarin 6niine gegebilir.
Yeung ve ark. (106)’nin yaptig1 bir ve iki giinliik protokoliin karsilagtirildigi ¢aligmada, iki
protokiilinde benzer oranda sonuglara ulastigi goriilmiistiir. Hastanemizde niikleer tip
klinigimizin olmasi ¢alismamiza niikleer tip yontemlerini kullanmamiza olanak saglamstir.

Giuliano ve ark. (9) sentinel lenf nodunu tanimlamada sadece mavi izosiilfan boyasi
kullandilar. Caligmalar1 cerrahi ile tedavi olan 107 hastay1 icermekteydi. Meme parankimine
enjekte edilen 3-5 ml boya primer tiimori ¢evrelemistir. Eger primer tiimor daha 6nce eksize
edildi ise, boya biyopsi kavitesinin duvarma ve g¢evre dokuya verilmistir. Giuliano ve ark.
aksillaya ayr1 bir insizyon yaparak lenfatik yolu tanimladilar ve mavi boyali sentinel nod
veya nodlar1 tanimlayarak ayri bir 6rnek olarak ¢ikardilar. Bu islemi takiben hastalara
level II aksiller diseksiyon uyguladilar. Biz ¢calismamizda mavi boya olarak metilen mavisi
kullandik. Sentinel lenf nodu pozitifligi olan hastalara level II aksiller diseksiyon uyguladik.
Giuliano ve ark. (9) (%93,5) hastada en az bir tane sentinel lenf nodu saptadilar. Biz
calismamizda 52 hastamizin sadece 39’unda (%75) mavi boya ile boyanmis en az bir

sentinel lenf nodu saptayabildik. Daha diisiik yiizdelere sahip olmamizda hastalarimiza
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enjeksiyon teknigi ve tan1 amagli acik biyopsi uygulanmis olmasi ve iyilesmenin fibrozis
ile olmasina bagli lenfatik yollarinin zarar gérmesinin neden oldugu diistiniildii.

“’Sentinel lenf nodu veya nodlarmin histolojik karakteristigi aksillada mevcut diger
lenf nodlarinin histolojik karaktertistigini gdsterir.” Bu hipotezi test etmek i¢in Albertini ve
ark. (57) yeni tanilar1 konmus 62 invaziv meme kanserli hastada mavi boya ve teknesyum
silfir kolloidi kombine kullanarak bir calisma yaptilar. 62 hastanin 57’sinde (%92)
sentinel lenf nodu veya nodlarin1 tamimladilar. Aksillasinda metastaz bulunan 18 (%32)
hastanin tiimiinde sentinel lenf nodlar1 da metastatik idi, yani sentinel lenf nodlarinin yalanci
negatiflik sonucu yoktu. Bizde ¢aligmamizda bu gelismeyle uyumlu olarak 52 hastamizin
48’inde yani %94 oraninda sentinel lenf nodu tespit ettik. Yalanci negatifligimiz hi¢ yoktu.
Albertini ve ark. (66) iki yontemi kombine ederek yaptiklari ¢calismalarinin sonucunda sentinel
lenf nodu biyopsisinin teknik olarak meme kanserli hastalarda miimkiin oldugunu ve
hipotezin biiyiik olasilikla dogru oldugunu vurguladilar.

Veronesi ve ark. (64) yaptiklar1 c¢aligmada; lenf nodu diseksiyonu ve 6zellikle
gama prob ve lenfosentinel grafi teknikleri kullanarak yapilan sentinel nod biyopsisinin
degerini agiklamaktadirlar. Bu caligma aksilla diseksiyonu yapilan 163 hastay1 icermektedir.
Ameliyattan bir giin 6nce 5-10 MBq teknesyum-99m ile isaretli insan albumin kolloid
partikiilleri 0,2 ml serum fizyolojik icinde memedeki lezyonun hemen iizerinden 25 G kelebek
igne ile subdermal olarak olarak uygulanmistir. Az miktarda verilen bu enjeksiyonlardan 15, 30
dakika ve 3 saat sonra tutulan meme ve aksiller bolgeye hem anterior hem de oblik planlarda
gortintiiler alinmistir. Tutulan ilk lenf nodunun hemen tizerindeki deri radyoaktif olarak belirgin
hale geldi. Bu gama kamera ile tespit edildi ve birden fazla lenf nodu tutulumunda en fazla
rayoaktiviteye sahip olan secildi. Aksilla diseksiyonundan hemen 6nce ses uyarili prob steril
eldiven icerisinde belirlenen isaretli bolgede gezdirildi. Bu sayede sentinel nod veya nodlar
2-3 em’lik deri insizyonu ile eksize edildi. Bunu takiben tam aksiller lenf nodu diseksiyonu
uygulandi. Biz ilk 10 hastamiza 6grenme egrisi olusturmak amaciyla sentinel lenf nodu
sonuglarini gozetmeksizin aksiller diseksiyon uyguladik.

Veronesi ve ark. (64) calismasinda sentinel lenf nodu 163 hastanin 160’inda
(%98) tanimlandi. Kalan 3 olguda lenfosintigrafi ile ¢ok az bir radyoaktivite saptanmistt ve
gama prob ile sentinel nodun yeri belirlenemedi. 104 olguda prob ile 1 sentinel nod saptandi
(%64); 41 olguda 2 lenf nodu radyoaktivite tuttu (%25), diger 15 olguda 3 lenf nodu
radyoaktifti (%9). 160 hastanin tanimlanan sentinel lenf nodlarinin 81°1 metastatikti (%50,6);
32 (%40) hastada sadece sentinel lenf nodlar1 metastatikti buna karsilik kalan 49 (%61)
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hastada diger aksiller lenf nodlarinda metastaz vardi. Sentinel lenf nodlar1 79 hastada
negatifti  (%49,4), bunun 75’inde (%95) biitiin aksiller lenf nodlar1 negatifti ancak 4
hastada sentinel lenf nodunda metastaz yokken diger lenf nodlarinda mikrometastazlar
vardl. Yani %?2,5 hastada sentinel lenf nodu yalanci negatifti. Bizim ¢aligmamizda yalanci
negatiflik yoktu.

Genel olarak, 160 hastanin 156’sinda sentinel ve aksiller lenf nodlar1 arasinda
uygunluk vardi (%97,5). Negatif sentinel lenf nodu bulunan 79 hastanin 75’inde (%95) uyum
mevcuttu. 107 hastada sentinel lenf nodu frozen i¢in gonderildi, bunlarin 32’si (%30) pozitif,
75’1 negatifti. Pozitif olgular, ayrica histolojik degerlendirme ile dogrulandi. Negatif oldugu
belirtilen 75 olguda son histolojik calisma ile 57’sinde kanser hiicresi olmadig1 dogrulandi
ancak 18’inde mikrometastazlar saptandi. Yani frozen %24 oraninda mikrometastazlar
atlayarak yanlis sonug verdi. Bizim ¢alismamizda sentinel lenf nodunu saptayabildigimiz 48
hastanin hepsinde sentinel lenf nodunun frozen section incelemesi ile parafin kesitlerin
incelemesinde patolojik sonuglari birbirine uygun olarak rapor edildi.

Timor capi ile sentinel lenf nodu pozitifligi arasinda yiiksek oranda esgiidim
mevcuttur. Ruano ve ark. (107)’nin yaptig1 ¢alismada 3 cm’den kiiclik tiimoérlerin 3
cm’den biiyiik tiimorlere kiyasla daha az aksillaya metastaz yaptigi goriilmiistiir.

Mclntosh ve ark. (108) sentinel lenf nodu biyopsisi i¢in optimal teknigin izosulfan
mavi boya ile radyoaktif kolloidin beraber kullanimi1 oldugunu belirttiler.

Veronesi ve ark. (64) sentinel lenf nodunu belirlemede kendi 6zel tekniklerini
onermektedirler. Giuliano ve ark. (56) izosulfan boyanin sentinel nodu belirlemede etkili
yol oldugunu belirtirlerken, Veronesi ve arkadaslart mavi boyanin 6énemli bir iz oldugunu,
insizyonun uzaktan yapilmasi halinde bile kor bir diseksiyonla mavi lenf nodunun
bulunulabilecegini ifade etmektedirler. Gama prob sayesinde, insizyonun nereden
yapilabilecegi ve diseksiyonun nereye yonlendirilecegi belirlenebilmektedir. Diseksiyon
cogunlukla basarilidir. Veronesi ve arkadaslar1 sentinel nod tanisinin giivenirligini frozen
kesitleri ile arastirdilar. Teknigin basarisi, ameliyat sirasinda sentinel nodun hemen ve
giivenilir muayenesine baghdir, ¢iinkii cerrah total aksiller lenf nodu diseksiyonu yapip
yapmayacagina karar vermelidir. Serilerinde, intraoperatif tan1 %17 oraninda yalanci
negatifti, ¢linkii mikrometastatik alanlar kalic1 parafin kesitlerde saptandi. Bu oran {izerinde
diistiniilecek kadar yiiksektir ve sentinel lenf nodu yontemini kisitlayan bir faktor
olarak rapor edildi.

Bizim c¢aligmamizda intraoperatif sentinel lenf nodu frozen section ile
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incelendiginde metastaz olmadigi belirtilen 18 hastanin  kalic1  kesitlerde 17’sinde
metastaza rastlanmadigi rapor edildi. Bize gore frozen kesitleri destekleyecek ileri tekniklerin
gelistirilmesi gereklidir. Rutin hematoksilen-eosin boyas1 ile tespit edilemeyen
mikrometastatik kalintilar1 tanimlamak i¢in sitokeratin, miisin ve siit yag globiilleri gibi
spesifik meme epitel antijenlerine karsi gelistirilmis immunohistokimyasal antikorlar
kullanilabilir.

Snider ve ark. (109) caligmalarinda teknesyum siilfiir kolloid enjeksiyonunu
takiben intraoperatif gama prob ile 80 hastanin 70’inde (%88) en az bir sentinel lenf nodu
tespit ettiler.

Bir hastalarinda hem aksilla hem de internal mammarian lenf grubunda sentinel
lenf nodu saptadilar. Sentinel lenf nodu aksilla yerine internal mammarian lenf nodu grubunda
yerlesmis olabilir. Bu nedenle sentinel lenf nodu ararken internal mammarian lenf nodlarinin
arastirilmamasi sentinel lenf nodu burada yerlesmis ise tespit edilememesine yol acacaktir.
Sentinel lenf nodunu veya nodlarini saptadiklar1 70 hastanin 69’unda (%99) sentinel lenf
nodu aksilla hakkinda dogru bilgi verdi Aksillas1 pozitif olan 14 hastalarinin birinde sentinel
lenf nodu negatifti. Yani sentinel lenf nodu %7 yalanci negatiflik vermisti. Snider ve ark.
aragtirmalar1  sonucunda sunu savundular; “sentinel lenf nodu biyopsisi seri kesitlerin
incelenmesi ile ve immunohistokimyasal boyalarin kullanilmasi ile aksillanin durumunu
rutin  aksiller lenf nodu diseksiyonundan daha memnun edici  sekilde
gostermektedir. Meme kanserli hastalarm ¢ogunlugunda sentinel lenf nodu biyopsisi tam
aksiller diseksiyonun yerini alacaktir.”

Barnwell ve ark. (110) 42 adet TI ve TII meme kanserli hastada yaptiklari
calismada sentinel lenf nodu tespiti i¢in isosiilfan mavi boya ve teknesyum siilfiir kolloidi
beraber kullandilar. 38 hastada (%90) sentinel lenf nodunu tespit ettiler. Daha Once
eksizyonel biyopsi yapilan hastalar ile yapilmayan hastalar arasinda sentinel lenf nodunu
saptama acisindan fark yoktu. 42 hastanin 15’inde (%36) aksillada metastatik lenf nodu vardi.
Aksillast pozitif olan hastalarin %100’ iinde sentinel lenf nodu pozitifligi vardi. Barnwell ve
arkadaslar1 ¢alismalarinin sonucunda sunu savundular; “Daha genis serilerde eger ayni
sonuclar elde edilirse, se¢ilmis meme kanserli hastalarda saptanan negatif sentinel lenf nodu
rutin aksiller diseksiyonun gerekliligini ortadan kaldirabilir.”

Roumen ve ark. (111), sentinel lenf nodu biyopsisinin Evre I-II Malign
Melanom’da etkin ve dogru bir evreleme prosediirii olarak kullanilmasindan yola ¢ikarak bu

yontemin etkinligini meme kanserinde saptamak i¢in 83 TI-T2 NO MO meme kanserli
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hastanin tiimor c¢evresine Tc-99m kolloidal albumin enjekte ederek bir calisma yaptilar.
Enjeksiyondan 4-18 saat sonra lenfosintigrafi uyguladilar. Gama prob ile sentinel lenf
nodunu lokalize edip histolojik incelemeye gonderdiler. 17 hastada(%20,4)
lenfosintigrafide fokal akiimiilasyon goriilmedi. 2 hastada (%2,4) sadece parasternal
yerlesimli sentinel lenf nodu tespit ettiler, 7 hastada (%8,4) sentinel lenf nodu lokalize
edilemedi. Kalan 57 hastanin 23’iinde patolojik olarak metastatik aksilla tespit edildi, bu 23
hastanin 22’sinde sentinel lenf nodu metastatik idi.

Hastalarin 1’inde (%4) sentinel lenf nodu yalanci negatif sonu¢ vermisti. Teknigin
duyarliligr %96 idi. Aksillasi pozitif olan 22 hastanin 12’sinde (%54,5) sadece sentinel
lenf nodu pozitifligi mevcut idi. Roumen ve arkadaslar1 ¢alismalarinin sonucunda su kaniya
vardilar; “klinik olarak T1-T2 NO MO meme kanserli hastalarin 3/4’linde sentinel lenf nodu
biyopsi teknigi etkin ve uygulanabilir bir tekniktir. Ancak sentinel lenf nodu biyopsisinin
gercek etkinlik ve kullanilabilirligini ortaya koyabilmek i¢in daha fazla ¢alisma ve bilgiye
ithtiyac vardir.

Miisliimanoglu ve ark. (112) isosulfan mavi boya kullanarak 14 hastada yaptiklari
caligmalarinda klinik olarak aksillas1 pozitif olan 5 hastanin hicbirinde lenf ganglionlarinin
boyanmadigint ve patoloji sonuglarmin 5’inde metastatik oldugunu belirterek,
metastatik tiimor hiicreleri ile dolu olan lenf ganglionlarinin isosulfan mavi boya
ile boyanmadigin1 bildirdiler. Klinik olarak aksillasi negatif olan 9 hastalarinin 7’sinde
(%77,7) sentinel lenf nodunu tespit ettiler. Bu 7 hastanin tamaminda (%100) sentinel lenf
nodu biyopsisi aksilla hakkinda dogru bilgi verdi. Diger ¢alismalarin sonunda oldugu gibi
Miisliimanoglu ve arkadaslar1 da ¢alismalarinin sonunda klinik uygulama i¢in daha genis
calisma gruplarina ihtiya¢ oldugunu belirttiler.

Sentinel lenf nodu diseksiyonu, halen standart bir yaklasim olmamakla beraber,
ozellikle klinik olarak aksillasi (-) olan hastalarda klasik aksiller diseksiyona alternatif
olabilecek bir yontem olarak {izerinde ¢alismalar siirmektedir. Sentinel lenf nodu (+) ise 1.
veya 2. seansta tam aksiller diseksiyon yapilir, sentinel lenf nodu (-) ise aksilla (-) kabul
edilir. Ancak bu yontemin de yalanci pozitiflik, yalanci negatiflik sonuglar1 ve frozen ile
atlanan mikrometastazlarin varlig1 gibi problemleri vardir. Bunlar iizerinde c¢aligmalar
stirmektedir.

Aksilladaki lenf ganglionlarina malign hiicre metastazinda tiimdre ait bazi 6zelliklerin
onemli oldugu belirtilmektedir. Bunlar; tiimoriin histolojik grade’i, peritimdral vaskiiler

invazyon ve primer tiimoriin ¢ap1 olarak dikkate alindi. Histolojik grade arttik¢a aksillada
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metastatik lenf nodunun artacagi belirtilmektedir.

Bizim c¢alismamizda bircok hastamizin tanisi dis servislerde yapilan biyopsi ve
patoloji raporuna bagli olarak kondugu i¢in histolojik grade acisindan elimizde yeterli veri
yoktur. Bu konuda yorum getirememekteyiz.

Lenfovaskiiler invazyonu olan 21 hastamizin 15’inde (%71) aksillada lenf nodu
metastazi ve bunlarin da tamaminda sentinel lenf nodunda metastatik tutulum mevcuttu.
Lenfovaskiiler invazyonu olmayan 31 hastanin 15’inde aksiller metastatik tutulum mevcuttu
(%48), Lenfovaskiiler invazyon bulunmasi halinde aksillanin ve sentinel lenf nodunun
metastatik  tutulumunun arttigini gozlemledik. Ancak istatistiki olarak anlam
saptanamamuistir.

Primer tiimoriin ¢apinin arttik¢a aksillada metastatik lenf ganglionu oraninin arttigi
belirtilmektedir (39). Tiimor biiyiikliigii 5 cm’den kiiclik olan hastalarin %50’sinden azinda
lenf nodu metastazi mevcuttur (94). Ruano ve ark. (107) yapmis oldugu 393 hastay1
kapsayan 2001-2006 yillar1 arasindaki retrospektif ¢alismada 3 cm altindaki tiimorler ile 3-
5 cm arasindaki tlimdrlerin aksillaya metastaz oranlari karsilastirilmistir. 3 cm’in altindaki
timorlerde %38 aksillaya metastaz saptanirken 3-5 cm arasindaki tiimorlerde metastaz
orant %55 olarak saptanmistir. Bizim ¢alismamizdaki hastalart bu agidan
degerlendirdigimizde hastalarimizi 3 cm’den kiigiik (< 3cm ) ve 3 cm’den biiyiikk (> 3 cm)
olarak 2 gruba ayirdik. Calismamizdaki hastalarin 31’inde timdr 3 cmden kiigiiktii ve bu
grupta sadece 9 hastada aksillada metastaz saptandi. 3 cm ‘den biiyiik tlimore sahip olan 21
hastanin 13’linde aksillada metastaz saptandi. 3cm’den kiiciik tiimdr ¢apina sahip hastalarda
aksiller metastaz orant %30,3 cm’den biiyiik timdr capina sahip hastalarda aksiller
metastaz oran1 %62 olarak tespit edildi. Tlimor ¢api ile aksilla pozitifligi arasinda uygunluk
tespit edilmistir, ancak istatistiki olarak anlamli bulunmamastir.

Cikarilan SLN’lerin intraoperatif inceleme teknigi konusunda heniiz ortak bir goriis
birligi yoktur. imprint sitolojiyi &nerenler miikemmel sitolojik detay bildirmekte, frozen
section taraftarlan ise nodal yapinin daha iyi goriildiigiinii savunmaktadir (97). Turner ve
ark. (92), imprint sitolojiyi frozen kesit ile kiyaslandiginda bu metodu daha az yararl
bulurken Rubio ve ark. (91), bu metod ile %98 dogruluk ve %3 yanlis negatiflik orani
elde etmistir. Rutin imprint sitolojisine kiyasla kesilmis lenf nodu yiizeyinin kazindig1 ve cam
slayt lizerine yayildigi metod daha yararli bulunmustur. Ancak bu metod deneyimli
sitopatologlar gerektirdiginden frozen kesit kadar yaygin kullanilamamaktadir ve pek ¢ok

hastane metodu rutin olarak kullanamamaktadir (113). Bizim ¢alismamizda sadece frozen
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kesit incelenmesi kullanilmistir. Bizim ¢alismamizda frozen sonuclar1 ile parafin
sonuglarimiz ayni gelmistir.

Yanlis negatiflik tanimi SLN’de tiimoral infiltrasyon saptanmayan ancak aksilladan
eksize edilen diger lenf nodiillerinin en az birinde tiimoral infiltrasyon olan hastalarin
aksillasinda histolojik olarak tiimdr saptanan tiim hasta sayisina oranmi gosterir. Bizim
caligmamizda bdyle bir durum gelismemistir. Zurrida ve ark. (103)’nin 14 biiyiik ¢calismanin
sonuglarini karsilastirdigi ¢alismasinda %0 ile % 11,4 arasinda degisen oranlar goriilmektedir.
Yanlis negatiflik sebepleri arasinda, SLN’ye gelen lenf yollarinin metastazdan dolay1 tikanmasi,
daha Once yapilan eksizyonel biopsi nedeniyle lenf yollarinin etkilenmesi, SLN’nin primer
tiimore ¢ok yakin olup tiimdrdeki radyoaktiviteden dolayi saptanmasinin engellenmesi,
uygulamay1 yapan cerrahin 6grenme egrisi icinde olmasi ve hastadaki anatomik varyasyonlar
sayilabilir. Teknik konular da frozen kesit analizlerinin dogruluk oranlarini
etkileyebilmektedir

Sentinel lenf nodunun ¢ikarilirken pargalanmasi, kapsiiliiniin hasara ugramasi 6zellikle
mikrometastazlarin saptanmasini giiclestirmektedir. Bu nedenle SLN cok dikkatli disseke
edilmeli ve afferent yol par¢alanmadan ¢ikarilmalidir. Kesit alinmasi igslemi sirasindada
dokunun bir bdliimii kaybedilebilmekte ve bu da teshisi olumsuz etkilemektedir. Ancak bu
riskin, uygun teknik kullanildiginda ve yeterli deneyim sahibi patologlar tarafindan
yapildiginda en aza indirilebilecegi diisiincesindeyiz

Dogru teshis ve sensivite oranlarini yiikseltmek icin bir bagka metod, nodal kesitlerde
ornekleme sayisini arttirmaktir. Veronesi ve ark. (64)’'nin  yanlis negatiflik oranini
anlaml derecede diisiiren tanimladiklar1 yorucu intraopeatif frozen kesit metodu ortalama 40-
50 dakika siirmekte ve her lenf nodu i¢in 30-60 kesit almay1 gerektirmektedir. Bu teknik
yanlis negatiflik oranin1 %5,5’e diisiirmiistiir, ancak bu uygulama ¢ogu merkezce pratik
bulunmamustir.

Sitokeratin ile hizli immunoboyama, frozen kesit ile (-) ya da siipheli bulunan
vakalarda yararli olabilir ve hatta frozen kesit sensivitesini arttirabilir. ik defa Veronesi ve
ark. (64) tarafindan tanimlanan metod, operasyon esnasinda frozen kesitler lizerinde
uygulanabilir. Metodun klinik degeri heniiz tam olarak yerlesmemistir.

Amerika Birlesik Devletleri’'ndeki cerrahi patoloji laboratuvarlar1 direktorleri
birliginin lenf nodiilii incelemelerinde immunohistokimya (IHK) uygulamasinin
mecburi olmadigini belirtmesine (87) ve Nisan 2001°’de Philadelphia’ da yapilan SLN

konsensus toplantisinda da (73) THK uygulamasmin mecburi olup olmamasi1 konusundaki
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tartismasinda kesin sonuca varilamamasma ragmen, American Joint Cancer Committee
(AJCC) tarafindan aralik 2002’de yayinlanan (104) yeni meme kanseri evresinde SLN
biopsisi yapilan hastalarda immiinohistokimyasal ve molekiiler inceleme ile saptanan
metastazlara evrelemede ayr1 bir yer verilmesi bu uygulamanin énemini arttirmigtir.

Yeni smiflamada bolgesel lenf nodiillerindeki degerlendirmede biiytikliikleri esas
aliarak mikrometastazlar ile izole timor hiicreleri arasinda ayirim yapildi ve bunlar (pN)’nin
alt gruplarini olusturdular. SLN biopsisi yapilan hastalarda immiinohistokimyasal ve
molekiiler inceleme ile saptanan metastazlara evrelemede ayr bir yer verildi. Her ne kadar
bunlarin klinik 6nemi ve tedaviye nasil yaklasilacagi bilinmiyorsa da data olusturulmaya
baslandi. THK kullanilmas1 evre artisna (No’dan NI’e gibi) ya da daha once farkedilmeyen
tiimoriin belirlenmesine sebep olmaktadir (97). Turner ve ark. (96) bu metod ile evre artis
oranini %14,3 olarak vermistir.

Aksiller lenf nodu tutulumu ve degerlendirilmesi ile ilgili bir diger 6nemli nokta da
tutulan lenf nodlarinin seviyesidir. En sik tutulan lenf nodlar1 Diizey I’de yer alirlar. Aksillasi
pozitif olan hastalarin %90°dan fazlasinda Diizey 1 lenf nodlarinda tutulum vardir. Bu
hastalarin %60°1nda ise sadece Diizey I’de tutulum s6z konusudur. Diizey I negatif iken
Diizey II lenf nodlarinin tutulumu ¢ok nadirdir (<%3). Aksillas1 pozitif olan hastalarda Diizey
I ve II negatif iken Diizey III lenf nodlarinin pozitif olmasi da yine nadir goriilen bir
durumdur (<%3)(114). Diizey I-II ALND sonras1 ‘“yalanci-negatif” sonug¢ elde etme orani
sadece %1-2’dir (115). Daha yukar yerlesimli olan lenf nodlarinin tutulma riski tutulmus lenf
nodlarmin sayisina bagli olarak artar (114). Diizey I lenf nodlarinin devami olarak II. ve III.
Diizey lenf nodlarinin da tutulmus olmasi, sadece Diizey I lenf nodlarinin tutulmus olmasina
oranla daha kotili prognozu isaret etmez (116). Bu nedenle rutin Diizey III ALND yapilmasina
gerek yoktur. Diizey I-II ALND ile lokal rekiirrens oranlar1 oldukg¢a diisiiktiir (117-119).
Ayrica total ALND sonrasi seroma olusumu ve uzun déonem lenfédem riski belirgin olarak
yuksektir (120-122).

Aksiller lenf nodu pozitifligi ve pozitif lenf nodlarinin sayis1 halen tek basina en
Oonemli prognoz gostergesi gibi kabul edilmekle birlikte aksillast nod negatif olan kadinlarin
bir kisminda (yaklasik olarak %25) uzak metastaz geligmekte ve sagkalim kisalmaktadir
(122). Calismamiza dahil olan 52 hasta postoperatif donemde onkoloji boliimii tarafindan
en az 4 ay, en fazla 46 ay siireyle takip edilmistir. Hastalarimizin 9 tanesinde meme
kanserine bagli olarak metastaz gelismistir. 6 hastamizda kemik metastazi, 2 hastamizda

kemik + karaciger metastazi, 1 hastamizda karaciger metastazi gelismistir. Bu 9 hastanin

69



3’iinde sentinel lenf nodu negatif olarak saptanmisti, geri kalan 6 hastanin sentinel lenf
nodlar1 pozitif idi. Su an i¢in metastaza bagli nedenlerle 4 hastamizi kaybettik. Metastazi
olmayan gruptan ise 3 hasta dogal nedenlere bagl olarak hayatini kaybetmistir.

Jinekolojik malignitelerde ve prostat kanserinde oldugu gibi kolon kanserinde de SLN
biyopsisi ile basarili sonuglar bildirilmektedir. Ancak kolon kanserindeki uygulamalar heniiz
baslangi¢ asamasinda olup skip metaztazlardan dolay1 sorgulanmaktadir (123).

Bizim ¢alismamizda sentinel lenf nodu biopsisi 6grenme egrisi ddneminde olmamiza ve
mavi boya olarak metilen mavisi kullanmamiza ragmen, 52 hastanin 48’inde (%94) aksiller
tutulumu dogru olarak gosterdi. Sentinel lenf nodunun metastazi gésterme orani gesitli
caligmalarda (%70-100) degisik olarak verilmektedir. Bunlar devam etmekte olan biiyiik
calismalarin ilk sonuglaridir. Daha giivenilir verilere sahip olabilmek ic¢in ve klinik

uygulama i¢in daha genis ¢alisma gruplarina ihtiya¢ oldugunu diisiinmekteyiz.
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SONUCLAR

Aksiller diseksiyon meme kanserinin tedavisinde prognozu belirlemek ve evreleme
amaci ile kullanilmaktadir. Aksillaya yonelik cerrahi girisimler de tipki memeye uygulanan
cerrahi islemler gibi giderek daha minimal invaziv olmaktadir. incelenen nodiil sayis1 ile hayatta
kalim veya rekiirrens arasinda herhangi bir korelasyon olmadigini goésteren ¢alismalardan
sonra, smirlt diseksiyonlarin ve 6rnekleme girisimlerinin popiilaritesi artmistir. Ancak bazi
yazarlar, sinirli diseksiyonlarin postoperatif morbidite riskini azaltmakla beraber, aksiller
evrelendirmenin etkinligini azalttiini ve hastaligin regional kontroliinii zorlastirdigini 6ne
stirmektedir. Minimal invaziv bir teknik olan lenfatik haritalama ve sentinel lenfadenektomi
meme kanseri evrelendinlmesinde rutin klinik kullanima girebilmesi i¢in {izerinde caligmalar
stirmektedir.

Sentinel lenf nodu tiimdr gevresindeki lenfatik akimin drene oldugu ilk bolgesel lenf
nodiiliidiir. Sentinel lenf nodu diseksiyonu halen standart bir yaklasim olmamakla beraber,
ozellikle klinik olarak aksillas1 negatif olan hastalarda klasik aksiller diseksiyona alternatif
olabilecek bir yontemdir. Ulasilan deneyimler, sentinel lenf nodunun gamma deteksiyonu ve
mavi boya ile boyama yontemlerinin kombinasyonu ile daha basarili olarak saptandigini
gostermistir. Sentinel lenf nodu bir veya birkag¢ tane olabilir. Radyoaktivite tutulumu ve mavi
boya kullanilarak yaklagik %95 taninir. Sentinel lenf nodu (+) ise tam aksiller diseksiyon
yapilir. Sentinel lenf nodu (-) ise aksilla (-) kabul edilir ve gereksiz aksiller diseksiyon yapilmaz.

1.Biz toplam 52 hasta iizerinde lenfosintigrafi, mavi boya ve gama prop yontemini
kullanarak erken evre meme kanserli olgularda sentinel lenf nodunu belirleyip diger
aksiller lenf nodlar1 ile arasindaki dogruluk oranini arastirdik. Sentinel lenf nodunu tespit

etmeyi basardigimiz 48 olgumuzda (%94) sentinel lenf nodu veya nodlarn diger aksiller
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igerikten ayri olarak patolojik inceleme ile tetkik edildi. Yalanci pozitif ve yalanci negatif
degerlendirmemiz olmadi. 18 hastamizda hem sentinel lenf nodu negatif hem de aksilla negatif
idi. Gereksiz aksiller diseksiyonun Onlenmesi bu hastalar i¢in daha az maliyet ve daha az
travma anlamina gelir.Aksiller diseksiyonda drenajdan bagimsiz olarak ortaya ¢ikan %5-25
oraninda seroma riski vardir. 10’dan fazla lenf nodu ¢ikarilirsa kol 6demi riski %28’dir.
Ayrica parestezi, aksiller ven yaralanmasi, trombozu ve enfeksiyon gibi komplikasyonlar da
mevcuttur.

2.Literatiirde sentinel lenf nodu biyopsisinin dogruluk orani hakkinda %70-100 arasinda
rakamlar verilmektedir. 52 vakalik aragtirmamizda sentinel lenf nodunun aksillayr dogru
olarak gosterme basarisini literatiirle uyumlu olarak %94 olarak tespit ettik.

3.Caplart kiiciik olan lenf nodiilleri i¢in frozen inceleme doku kaybina yol
acacagindan yalniz imprint inceleme yapilmasinin uygun olacag: diisiincesindeyiz.
Ancak c¢apt 0.5 cm’in iizerindeki lenf nodlarmin Intraoperatif frozen seksiyon ile
incelenmesi, sentinel nod (+) bulundugu takdirde ayni operasyonda tam aksiller
diseksiyon yapilmasina olanak sagladigindan hem cerrah hem de hasta agisindan
yararli olabilecegi diislincesindeyiz.

4 Bugiine kadarki ¢aligmalarin tiimii gibi bizim ¢alismamizda da, sentinel lenf nodu
biyopsisinin, cerrahi olarak tedavi edilebilir hastaligi olanlarin 6nemli bir boliimiinde, sag
kalimi da etkilemeyen rutin aksiller diseksiyonun gerekliligini ortadan kaldirabilecegini
digiinmekteyiz. Tim diinyada oldugu gibi iilkemizdeki pekgok cerrahi klinikte yaygin
olarak kullanilan yontemin rutin klinik uygulamaya girebilmesi i¢in daha genis g¢alisma
gruplaria ihtiyag¢ vardir.

5.Sentinel lenf nodu yontemini rutin uygulamaya baslayacak kliniklerin 6grenme
doneminde ¢alisgmamizda da oldugu gibi tiim hastalarina rutin aksiler diseksiyon yaparak
yontemlerini test etmelerini 6nermekteyiz. Bize gore SLN biyopsisi hipotezi dogru bir
varsayima dayanmaktadir, ¢iinkii meme kanserinin sistemik bir hastalik oldugunu veya
kan yoluyla yayildigim1 reddetmemektedir. Bunun yanisira yalanci negatiflik oran1 %2-5
oraninda bulunan SLN biyopsisi geleneksel aksiller kiiretajin %?2-3 oraninda seyreden
yalanct negatiflik orani ile benzerlik gosterdiginden prognoz tayini igin dezavantaj
igermemektedir.

6.Son s6z olarak SLN biyopsisinin bir olast handikapr oldugundan
stiphelendigimizin bilinmesinin faydali olacagi goriisiindeyiz; ciinkii aksillaya yaklagimda

halen cevap bekleyen en 6nemli soru klasik aksiler diseksiyonun sag kalim iizerine olumlu
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bir etkisi olup olmadigidir. Bu soruya cevap vermeye yonelik ¢caligmalardan ¢elisgkili sonuglar
alinmaktadir ve en azindan giliniimiizde aksiler diseksiyonun sagkalima etkisi olmadigi
diisliniilmektedir. Sagkalima etki ediyor olsa bile, bu yararin aksiller diseksiyona ait
morbiditeden fazla olamadig1r da dikkate alinmalidir ve bu kusku cerrahi kliniklerin SLN
biyopsisini rutin olarak uygulamaya sokmasima engel olmamalidir ve SLN sayesinde
rutin patolojik incelemede gozden kagabilecek mikrometaztazlarin tesbit edilecegide

unutulmamalidir.
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OZET

Calismaya yas araligi 30-78 olup ve yas ortalamast 50,37 olan 52 hasta dahil
edilmistir.

Calismamiza katilan hastalarin tiimiine dinamik ve statik lenfosintigrafi ¢ekilmistir.

Hastalarimizin hepsine subdermal olarak radyontiklid enjekte edilmistir. Radyoniiklid
olarak Tc-99m nanokolloid ve Tc-99m siilfiirkolloid kullanilmistir. Lenfositigrafi ile tespit
edilen lenf nodu ameliyat pozisyonuna uygun olacak sekilde isaretlenmistir.

Mavi boya ameliyattan yarim saat Once periareolar, insizyonu olan hastalarda
periinsizyonel, nadiren peritiimoral olarak uygulanmistir. Uygulama sonrasi yaklasik 10
dakika masaj yapilarak mavi boyanin daha ¢abuk ve efektif yayilmasi amaglanmustir.

Cerrahi gama prop ile 6zellikle lenfositigrafi ile isaretlenmis bolge temel alinarak lenf
nodu goriilmeye ve diseke edilmeye galisiimistir.

Ilk 10 hastaya 6grenme egrisi olusturabilmek i¢in meme koruyucu cerrahi+sentinel
lenf nodu-+aksiller disseksiyon uygulanildi. Geri kalan 42 hastada aksillanin ameliyat sekline
frozen sonucuna gore karar verildi.

Lenfosintigrafi ile sentinel lenf nodu %88, mavi boya ile %74, gama prop ile %94
oraninda gosterilmistir.

Gama prop ve mavi boya birbirini tamamlayict iki yontemdir. Mavi boya kullanilan
bazi hastalarda, lenf nodunun derin lokalizasyonu ve ¢evre yag dokusu tarafindan gizlenmesi
nedeniyle bulunamamis ve gama prop ile saptanmistir. Mavi boya enjeksiyonu yapilmayan
vakalarda ise Ozellikle tiimdre yakin lokalizasyon gosteren lenf nodlarinin tek basina gama

prop ile saptanmasi zordur ve zaman kaybina neden olmaktadir.
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Bu ii¢ teknik dogru uygulandigi ve eksizyonel biyopsi hikayesi olmayan hastalara

uygulandiginda yiiksek basar1 oran1 gostermektedir.

Anahtar Kelime: Meme kanseri, sentinel lenf nodu, lenfosintigrafi
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CURRENT METHODE OF SENTINEL LYMPH NODE BIiOPSY AND
OR CLINICAL RESULT IN EARLY STAGE BREAST CANCER

SUMMARY

52 patients between the ages 30-78 and with near age of 50,37 included in the study.

Dinamic and static lymphoscintigraphy has been done to all patients participating to
our study.

Subdermal radionucleid has been injected to our all patients. Tc-99 m nanokolloidand
Tc-99m siilfiirkolloid has been used as radionucleid.

Lymph node established by lymphoscintigraphy is marked according to the operation
position.

Blue dye is applied half hour before the operation firstly periareolar, for the patients
with incision periinsicional, rarely peritumoral.

After the application 10 minutes of massage is done for the fast better and affective
penetration of the blue dye. With the help of he surgical gama-probe, the lymph nodes dyed
with blue on tired to bee seen and disected. Disection is made with the help of the gama
probe.

Breast cansering surgery+sentinel lymph node biopsy and axillary disection has been
done to first 10 patient to establish the learning curve. The rest of patient, the type of axillary
operation is determined by the result of the frozen section.

The sentinel lymph node is shown 88% by lymphoscintigraphy, 74% by blue dye,
94% by gama probe.
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Gama probe and blue dye are methods completing each other. Some patients which
bluedye is appliced the localization of the deep layer of lymph nodes. Can’t be established
because of the surrounding fat leyer though established by gama-probe.

The patients whom the blue dye has not been applied ithe location of the lymph node
adjcent to tumor are hard to be shown by only gama probe and is a loss of time.

If these three techniques one applied to patients without the history of excional biopsy,

Then they show great success.

Key words: Breast cancer, sentinel lymph node, lymphoscintigraphy
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