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Ark : Arkadaglari
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MEMEDE RADYOLOJIK OLARAK TESPIiT EDIiLEN BIRADS 4
LEZYONLARIN PATOLOJIK POZIiTiF PREDIKTIiF DEGERi VE MEME
PARANKIMAL YAPISIYLA iLiSKiSiNIN DEGERLENDIRILMESI

OZET

Amag¢: Memede radyolojik goriintiilemelerde BIRADS 4 stipheli bulgular tespit edilen

hastalarda tani, takip ve tedavi plan1 i¢in biyopsi gerekliligini degerlendirmektir.

Hastalar ve Yontem: Calismaya Etik Kurul onay1 alindiktan sonra Erciyes Universitesi
T1ip Fakiiltesi’nde 2016-2020 tarihleri arasinda yapilan radyolojik tetkiklerde BIRADS 4
meme bulgular: tespit edilen 426 kadin hasta dahil edildi. Bu hastalardan biyopsi
yapilan 358 hastanin; BIRADS 4 alt gruplari, yapilan biyopsi tiirleri, radyolojik
tetkikleri, meme parankim paternleri ve biyopsi sonuglar1 retrospektif olarak tarandi.
BIRADS 4 lezyonlarin pozitif prediktif degeri ve sonuglarin meme parankim paterni ve
diger degiskenlerle iliskisi istatistiksel olarak degerlendirildi. Istatistiksel calismada
degiskenlerin normal dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve
analitik yontemler (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk Testleri) kullanilarak incelendi.
Kategorik degiskenlerin karsilastirilmalarinda Ki kare testi ve Fischer’in Kesinlik
Testine bagvuruldu. Normal dagilima uymayan gruplarda ikili degiskenlerde Mann-
Whitney U testi, ikiden fazla degiskenlerde Kruskallwallis testleri kullanildi. Tim

testlerde istatistiksel nem diizeyi 0.05 olarak alindu.

Bulgular: BIRADS 4 lezyonlarin malignite agisindan pozitif prediktif degeri meme
parankim yapist A ve B (yagdan zengin ve seyrek fibroglandiiler doku) grubunda yogun
meme parankim yapilart C ve D gruplarina gore anlamli olarak yiiksek bulundu.
BIRADS 4C alt grubunda malignite oranm1 diger alt gruplara gore anlaml 6l¢iide yiiksek
tespit edildi.

Sonuclar: Meme parankim yapisi daha az yogun olan hastalarda radyolojik BIRADS 4
tanisinin - glivenilirliginin daha fazla oldugu ve ozellikle bu parankim yapilarinda
BIRADS 4 siipheli bulgular tespit edilmesi halinde hastalara ileri inceleme ve biyopsi

ile kesin tan1 konulmas1 gerektigi sonucuna ulagildi.

Anahtar kelimeler: BIRADS 4 lezyonlar, biyosi, meme, meme parankim paterni,

patolojik tani

vii



EVALUATION OF THE RELATIONSHIP OF BIRADS 4 LESIONS

DETERMINED RADIOLOGICALLY IN THE BREAST WITH THE

PATHOLOGICAL POSITIVE PREDICTIVE VALUE AND BREAST
PARANCHIMAL STRUCTURE

ABSTRACT

Aim: To evaluate the necessity of biopsy for diagnosis, follow-up and treatment plan in
patients with BIRADS 4 suspicious findings in radiological imaging of the breast.

Patients and methods: After the approval of the Ethics Committee, 426 female patients
who were found to have BIRADS 4 breast findings in the radiological examinations
performed between 2016-2020 at Erciyes University Faculty of Medicine were included
in the study. In 358 of these patients biopsied; BIRADS 4 subgroups, biopsy types,
radiological examinations, breast parenchyma patterns and biopsy results were
retrospectively reviewed. The positive predictive value of BIRADS 4 lesions and the
relationship of the results with breast parenchymal pattern and other variables were
evaluated statistically. In the statistical study, the conformity of the variables to the
normal distribution was examined using visual (histogram and probability graphics) and
analytical methods (Kolmogorov-Smirnov / Shapiro-Wilk Tests). Chi-square test and
Fischer's Precision Test were used for comparisons of categorical variables. Mann-
Whitney U test was used for binary variables and Kruskallwallis tests were used for
more than two variables in groups that did not conform to normal distribution.

Statistical significance was defined as P < 0.05.

Results: The positive predictive value of BIRADS 4 lesions in terms of malignancy was
found to be significantly higher in breast parenchymal structure A and B (fat-rich and
sparse fibroglandular tissue) group compared to groups C and D. Malignancy rate in the

BIRADS 4C subgroup was found to be significantly higher than the other subgroups.

Conclusions: It was concluded that in patients with less dense breast parenchyma, the
reliability of the radiological diagnosis of BIRADS 4 is higher, and if BIRADS 4
suspicious findings are detected in these parenchymal structures, the patients should be

diagnosed with further examination and biopsy.

Keywords: BIRADS 4 lesions, biopsy, breast, breast parenchymal pattern, pathological

diagnosis
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1.GIRIS ve AMAC

Meme kanseri diinyada 6zellikle kadinlarda énemli bir saglik problemi olup insidansi
yillara gore artis gostermeye devam etmektedir. En biiyiik risk faktorii kadin cinsiyettir
ve kadmlar erkeklere oranla 100 kat daha fazla meme kanseri riski tasimaktadir.
Dermografik ozellikler, reprodiiktif oykii, ailesel ve genetik faktorler, radyoterapi
Oykiisii, hormon replasman tedavisi, alkol kullanimi, sosyoekonomik diizey, daha dnce
gecirilmis meme kanseri Oykiisii, viicut kitle indeksi meme kanseri gelisimi acisindan
risk faktorlerini olusturmaktadir (1). Dermografik 6zelliklere bakildiginda beyaz irkta
siyah 1rka gore %20 oraninda daha fazla meme kanseri goriilmesine ragmen mortalite
siyah 1rkta daha yiiksek oranlarda seyretmektedir. Bunun  yasam sartlar1 ve
sosyoekonomik diizeye bagli oldugu diisliniilmektedir. Yine sosyoekonomik diizeyi
daha yliksek olanlarda 2 kat artmis meme kanseri gelisme riski tanimlanmaktadir.
Bunun nedeni sosyoekonomik diizeyi yiiksek olanlarda reprodiiktif aliskanliklarin
degisimine bagl olarak degerlendirilmistir (2). Tanimlanan bu risk faktorlerine ragmen
%50 ye yakin meme kanseri de kadinlarda bu risk faktorlerinden bagimsiz gelisim
gosterebilmektedir. Meme kanserinde yasam siiresini belirleyen en onemli etken tani
anindaki meme kanseri evresidir. Evreleme; tiimor boyutu, lenf nodu metastazi, uzak
organ metastazi degerlendirilerek yapilir. Erken tani ile meme kanseri hastalarinin
prognozunda anlamli iyilesmeler saglanabilir. Tiimor evresinin bu kadar énem tasimasi
ve kadin hastalarda goriilme siklig1 g6z onilinde bulundurularak meme kanseri i¢in rutin
tarama protokolleri gelistirilmistir. Meme kanseri taramasinda kullanilan birincil tetkik

mamografidir. Toplumlarin meme kanseri farkindaliginin artirilmasi ve tarama



programlar1 sonucu meme kanseri tespit edilme sayist da artis gostermektedir. Rutin
mamografi ve mamografide slipheli bulgular tespit edilmesi halinde yapilan ek tetkikler
meme kanserinin erken tanisina katkisi yani sira benign malign ayrimi gerektiren
lezyonlarin da radyolojik olarak tespit edilmesini saglamig, ancak beraberinde bazi
benign lezyonlarda tani1 ve takip siirecinde agresif yaklagimlar uygulanmasina da yol
acmustir. Radyolojik tetkiklerin, 6zellikle de ultrasonografinin subjektif  bulgular
icerebilmesi, sonuglarin tecriibeye bagh farkliliklar gdstermesi tani asamasinda
zorluklar meydana getirmektedir. Ozellikle dens meme parankiminde radyolojik
sensitivite ve spesifite oranlarmin diismesi bu meme parankim paternine sahip
bireylerde goriilen kitlelerin benign malign ayrimini zorlastirmaktadir (3, 4). Meme
parankim yapisi radyolojik tetkiklerde BIRADS sistemine gore tama yakin yag
dokusundan, dens meme parankimine kadar 4 farkli alt grupta siniflandirilmistir (5).
Sonug degerlendirmesi ise BIRADS 0; tanimsiz leyondan, BIRADS 6; bilinen
maligniteye kadar 7 farkli kategoride incelenmistir(5). Calismada amacimiz BIRADS 4
malignite agisindan siipheli bulgular tanisi alan hastalarda, biyopsi sonuglari ile
malignite acisindan klinopatolojik verifikasyonu, meme parankim yapisint da goz
oniinde bulundurup degerlendirerek bu lezyonlarin tam1 ve takip silirecine katki

saglamaktir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. Memenin Anatomisi ve Fizyolojisi
Memenin Anatomisi

Asil fonksiyonu laktasyon ve bebegi beslemek olan meme dokusu erkeklerde
rudimenter seyrederken kadinlarda postpartum dénemde fonksiyonel olmaktadir. Meme
toraks 6n duvarinda, pektoralis minor- major kaslart ve pektoral fasyanin iizerinde,
subkutan yag dokusu iginde yiizeyel yerlesimlidir (Sekil 1) (2, 6). Memenin altinda
g0giis duvari ve iist abdomen kaslar1 yer almaktadir (2, 7). Meme sternumun lateral
kenarindan orta axiller ¢izgiye kadar ve vertikal eksende 2. kottan 6. kota kadar
uzanmaktadir. Memenin kuyruk boliimii olan ‘Spence’in kuyrugu’ olarak adlandirilan

kismi ise koltuk altina uzanmaktadir (2, 8).

Memenin glandiiler dokusunun tizerini 6rten yag dokusu miktar1 memenin seklini ve
boyutunu belirler. Genetik ve cevresel nedenlere, diyet aligkanliklar1 ve fonksiyon
gordiigii siireye gére meme sekil ve boyutu kisiden kisiye farkliliklar gostermektedir.
Gelisme ¢ag1 ve geng eriskinlerde meme daha belirgin ve sertken menapozal déonemde
memelerde invollisyon olur, deri gevser. Memenin fonksiyon ve gelisimi ise

noroendokrin sistem tarafindan kontrol edilmektedir (9).



m. pektoralis major “\je
asya pektoralis major
interkostal kaslar

pariyetal plevra

viseral plevra
stroma

Cooper ligamani
laktifer Sinus
laktifer kanal
retromamiller bursa
loblar
ammaria interna lenf nodu 3
lenfatik damarlar

Sekil 1. Memenin tanjensiyel ve sagital kesimi

Her bir meme birka¢ lobiilden olusan 15-20 lobdan olusur. Bag dokusundaki fibroz
bantlar meme icerisinde ilerleyerek (Cooper ligamanlari) yapisal destek saglarlar. Bu
ligamanlarin uzanimlar1 ise‘Duret crestleri’ olarak adlandirilmaktadir. Nullipar bir
bireyde meme hemisferik konfigurasyonda olup meme basi diizeyinde belirgin
diizlesme mevcuttur. Hamilelik- laktasyon donemlerinde ise hormonal uyari ile

memenin hacmi ve yogunlugu artar.

Meme basi areola kompleksi pigmente ve kivrimli yapiya sahiptir. Areolada yag- ter
bezleri ve areola diizeyinde kiiglik yiikselmeler olusturan aksesuar bezler mevcuttur
(Montgomery Tiiberkiilleri). Meme bas1 zengin duyusal innervasyona sahiptir ve

bebegin emmesiyle siitiin gelmesini saglayan ndrohiimoral olaylar1 tetikler (10).
Memenin Arteryal, Venoz ve Lenfatik Dolasim

Memenin arteryel kanlanmasin1 aksiller arterin dallari  (lateral torasik ve
torakoakromiyal arterler), posterior interkostal arterin lateral dallari, internal
mammariyan arterin perforan dallari, saglar (6, 10) (Sekil 2). Doppler ultrasonografi ile
degerlendirildiginde memenin vaskiileritesi menstruel siklusta degismekte ve oviilasyon

zamanina yakin en yiiksek diizeye ulagmaktadir (11).
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Sekil 2. Memenin arterleri

Memenin vendz dolasimi arteryal sistemi izleyerek aksillaya drene olur. Ug ana ven
grubu: Internal torasik venin perforan dallari, posterior interkostal venin perforan
dallari, dogrudan aksiller vene dokiilen venler memenin vendz dolasimindan
sorumludur (10, 12). Memede venlerinin dagilimi ve 6zellikle yaptiklari anastomozlar
metastatik karsinom seyrini ve dolayisiyla da meme kanserinin en sik metastaz yaptigi

uzak organlari belirler (13, 14).

Memenin lenfatik drenaji kapiller lenfatik damarlarla baslar. Bu kapiller damarlar
drenaj sagladiklar1 dokularda kor olarak baslar ve diger kapiller damarlarla birleserek
lenfatik kanallar1 olustururlar. Lenf sivis1 kanallar icerisinde tek yonlii ve pulsatil olarak
hareket eder. Ancak timér invazyonu veya enfeksiyon gibi sebeplerle tikanma meydana
geldiginde bu lenfatik akim tersine donebilir. Interlobiiler bag dokusunda yer alan
lenfatik aglar, laktifer6z kanallarin duvarlarindaki ve areola cevresindeki lenfatik
kanallarla baglantilidirlar. Lenfatik akim, subepitelyal pleksustan baglayarak
intraparankimal lenfatikler yoluyla aksiller alana ve daha az oranda da parasternal
internal mammaryen alana yonelir. Calismalarda elde edilen verilere gore; sadece
aksillaya drenaj %80-97, hem aksilla hem mammaria interna lenf nodlarina drenaj %20-
25 oranda ve sadece mammaria internaya lenfatik akim ise %3-6 oraninda
gerceklesmektedir (15, 16). Lenfatiklerin bir kismi1 pektoral major kasinin lateralinden

aksiller lenf nodlarinin pektoral grubuna, bir kismi ise pektoral major kasinin arasindan
5



direk apikal lenf nodlarina ve digerleri de pektoral major kasi arasindan gegerek
mammaria interna lenf nodlarina ulasmaktadir. Internal mammaria lenf nodlari,
interkostal araliklarda ve parietal plevra Oniinde lokalize seyretmektedir (2, 17).
Lenfatik kanallar araciligiyla diger memeye de gecis olabilmektedir (18). Aksiller
lenfatik drenaj pozisyonel varyasyonlar gostermekle birlikte sinirlart net degildir. Bir
simiflamaya gore 6 aksiller lenf nodu grubu mevcuttur: (1) aksiller venin posterior veya
medialinde yer alan, iist ekstremitenin lenfatik drenajinin ¢ogunu saglayan aksiller ven
grubu (lateral); (11) lateral torasik damarlar diizeyinde ve pektoralis mindr kasinin alt
siir1 diizeyinde yer alan, memenin lateralinin lenfatik drenajinin ¢ogunu saglayan
external mammariyan lenf grubu (anterior- pektoral grup); (1) skapula laterali ve
subskapuler damarlar diizeyinde yerlesmis boyunun alt kism1 ve omuzun arka kisminin
lenfatik drenajini alan skapuler grup (subskapuler veya posterior); (1v) pektoral mindr
kasinin posteriorunda aksiller yag dokusu iginde yer alan, aksiller ven, eksternal
mammariyan, skapuler lenf nodu gruplarindan ve dogrudan memeden lenfatik drenaji
alan santral grup; (v) pektoral mindr kasinin superiorunda yer alan diger lenf nodu
gruplarinin tamamindan drenaj saglayan subklavikiiler grup (apikal); (vi) pektoralis
mindr ve major kaslar1 arasinda yer alan, memeden dogrudan lenfatik drenaj saglayan
interpektoral grup (Rotter ganglionlari) (10). Bir diger anatomik siiflamaya gore ise:
(@) pektoralis minor kasmnin laterali ve inferiorunda, alt grup lenf nodlar1 (Level 1)
(aksiller ven grubu, eksternal mammariyan grup, skapuler grup); (b) pektoralis minér
kasinin posteriorunda, orta grup lenf nodlar: (Level 1) (santral grup, interpektoral grup);
(c) pektoralis mindr kasinin iist sinirinin iizerinde veya medialinde yerlesen, iist grup

lenf nodlar1 (Level III) (subklavikiiler grup) (2, 10).



Suprakiavikuler nod
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Sekil 3. Memenin Lenfatik drenaji

Memenin duyusal innervasyonu baslica dort ile altinci interkostal sinirlerin anterior ve
lateral kutanoz dallari ile saglanmaktadir. Ayrica 2. ve 3. interkostal sinirlerin lateral ve
anterior kutanedz dallar1 ile C3 ve C4’ten gelen supraklavikiiler sinirler memeyi innerve
edebilirler. Meme basinin innervasyonu ise 4. interkostal sinir dallar1 ile saglanmaktadir
(19). Torasik interkostal sinirlerin lateral kutaneéz dallart meme derisinin lateral
kisminin ve bu sinirlerin anterior kutanéz dallari ise meme derisinin medial kisminin
innervasyonunu saglar. Bu sinirlerin tiimii sempatik dallarini memeye ve tizerindeki
deriye gonderirler ve sinirlere eslik eden damarlar araciligiyla kan akimi ve derinin ter
bezlerinin sekretuar fonksiyonu tizerinde etkili olurlar (14). Memeyi innerve eden sinir
uclarinin meme basinda sonlanmasindan kaynakli duyarliligi en fazla olan bolge meme
basi areola kompleksidir (20, 21). Meme kanseri cerrahisinde areolaya ¢ok yakin
sirkumareoler insizyonlar ve lumpektomi kavitesine verilecek radyasyon tedavisi

sonrast hastalarda yasam boyu ciddi agrilar meydana gelebilmektedir (2).
Memenin Fizyolojisi

Memenin gelisimi ve fonksiyonlar1 progesteron, dstrojen, oksitosin, prolaktin, biiylime

hormonu, tiroid hormonu ve kortizol gibi hormonlarin etkisi ile baglar (22, 23). Duktal
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gelisim Ostrojen etkisiyle baglarken, epitelyum proliferansiyasyonu ve lobuler
gelisimden progesteron sorumludur. Prolaktin postpartum dénemde laktogenezis igin
primer stimiilan hormondur. Hormon reseptor sayisinin artirilmasi ve primer epitelyal
gelisimi de uyarir. Luteinizan hormon (LH) ve folikiil stimulan hormon (FSH)
gonadotropin hormonlardir ve overlerden Ostrojen ve progesteron salinimini
diizenlerler. LH ve FSH’in hipofiz bezinden salinimi hipotalamustan gonadotropin

releasing hormonun (GnRH) salinimi ile diizenlenir.

Ostrojen ve progesteronun negatif ve pozitif feed back etkileri ile de LH, FSH ve GnRH
salimimi diizenlenmektedir. Yeni dogan kizlarda bebeklik ve c¢ocukluk doéneminde
Ostrojen ve progesteron orani digik seyreder. Puberte doneminde Ostrojenin
hipotalamik hipofizer aks tizerinde pozitif feed back etkisinin artmasiyla GnRH, LH ve
FSH salimimi artar. Bu durum overlerden &strojen progesteon salinimini artirir ve
menstriiel siklus baslar. Bu donemde memenin boyut ve dansitesinde artis olur ve

sonrasinda epitelyal proliferasyon geliserek meme gelisimi saglanir (10).
2.2. Memenin Benign Hastaliklar

Meme sikayeti olan hastalarin genellikle hastaneye basvuru nedenleri agri, ele gelen
kitle ve meme bas1 ¢ekilmesidir. Otuz yas alti kadinlarda memede kitle sikayetiyle
bagvuran hastalarin %80’i, kadinlarin kendi muayenesinde saptanmigve bu Kitlelerin

%53 {inlin gergek kitle oldugu saptanmustir (24).

Meme kanseri ve yas agisindan iilkemizde meme hastaliklar1 dernegi federasyonunun
2005-2009 yillar1 arasinda meme kanserli hastalar1 inceledigi ve 2010 yilinda
yayinladigi verilere gore kadinlarin %48’i (n=5434/11384) 50 yasindan 6nce, %17°si de
40 yasin altinda meme kanseri tanisi almistir (2). Kadinlarda en sik goriilen kanser olan
meme kanseri vakalariin yaklagik %251 premenopozal kadinlardan olugmaktadir (25).
Meme hastaliklar1 basvurusunda Klinik muayene, radyoloji ve patoloji korelasyonu ile
tan1 siireci tamamlanir ve tedavi plani yapilir. Lezyonun benign malign ayrimi1 yapilarak
cerrahi plan1 ve malignite halinde tiimoriin evre ve ozelliklerine gére onkolojik tedavi

plan1 diizenlenir.



2.2.1. Fibrokistik Hastalhik

Fibrokistik meme hastaligi, diinya ¢apinda milyonlarca kadinda teshis edilen en yaygin
iyi huylu meme hastaligidir (26). Fibrokistik degisiklikler tanimi nonspesifiktir ve
terminal duktuslar, lobiiller ve bag dokusu icerisinde fibrozis gelisimi ve hiicresel
¢ogalma sonucu gelisen iyi huylu meme parankim hastaliklarini i¢ermektedir.
Etyolojisinde; dstrojen veya anti-ostrojen tedavi alan kadinlarda giiglii bir klinik iliski
gosterilmistir. Sekiz yildan uzun siiredir Ostrojen ve progesteron alan postmenopozal
kadinlarda iyi huylu meme lezyonlarinin prevalansi 1,7 kat artmistir. Calismalarda
Ostrojen ve progestin kombinasyon tedavisi kullanimi % 74 oraninda iyi huylu meme
hastalig1 riski ile iligkilendirilmistir. Ayn1 ¢alismada anti-Ostrojen kullaniminin ise iyi
huylu proliferatif meme hastaliginin prevalansinda % 28'lik bir azalma sagladig: tespit
edilmistir (27). En ¢ok 30-50 yas arasinda kadinlarda goriilen fibrokistik hastaligin tim
kadinlarda goriilme orani yapilan calismalar sonucu yaklasik %30-60 arasinda tespit
edilmistir (28). Hiperplastik fibroz Kistler, adenozis gibi ¢esitli kist alt tipleri
bilinmektedir. Bu tiir kistler genellikle memede iist dis kadran ve santral marjda tespit
edilmektedir (29). Fibrokistler diizenli smurli, hareketli, baski ile sikistirilabilir
genellikle semptomatik seyreden lezyonlardir. En sik semptomu ise meme agrisidir.
Agn tek bir kadranda olabilecegi gibi memede diffiiz olarak da hissedilebilir. Kistik
lezyonlar hizl1 bir sekilde biiylime gosterebildigi gibi kendiliginden de kaybolabilir.
Fizik muayenede olgularin bir kisminda o6zellikle yaygin fibrokistik degisiklikler
oldugunda nodiiler meme parankim dokusu hissedilebilir (30, 31). Ozellkle 40 yas
altinda solid kistik ayrimimin da yapilmasi1 amagh ilk goriintiileme yontemi meme
ultrasonografisidir. 40 yas iizeri kadin hastalarda ve siipheli olgularda fibrokistik
degisikliklere eslik edebilen siipheli mikrokalsifikasyon odaklarinin tespiti igin
ultrasonografi ile birlikte mamografi gorintileri degerlendirilmelidir. Segilmis
olgularda gerekli goriilmesi halinde meme Manyetik rezonans goriintiileme de tani
stirecine eklenebilir. Ultrasonografik goriintiilerde kistler; basit, komplike (sinirlar1 net
secilemeyen duvar yapisi, akustik kontrastlanma, hipoekoik goriiniim) ve kompleks

(solid kistik komponentler) olmak tizere ii¢ farkli sekilde degerlendirilebilir (32).

Komplike kistlerde malignite orant % 2’nin altinda seyrederken, kompleks kistik meme

kitlelerinin malign olma olasiliginin % 23 ile % 31 arasinda oldugu rapor edilmistir (32,
33).



2.2.2. Jinekomasti

Jinekomasti erkeklerde meme dokusunun fizyolojik yada patolojik nedenlerle
proliferasyon gostererek kadin memesine benzer goriinim kazanmasidir (34). Tek
tarafli yada iki tarafli olabilir ve fizik muayenede palpable kitle gibi degerlendirilebilir.
Jinekomastide meme hacminde artis, memenin sarkmasi, asimetri, areola ¢apinda artis

meydana gelebilmektedir (35).
Jinekomasti patofizyolojik mekanizmalar :

(1) Osrtojen fazlahigmma neden olan durumlar: hermafroditizm, gonadal stromal
timorler, germ hiicreli tiimorler, adrenal kortikol neoplazmlar, akciger karsinomu,

hepatoseliiler karsinom, endokrin hastaliklar, karaciger sirozu, nutrisyon degisiklikleri

(1) Androjen eksikligi durumlari: yashlik, primer testikiiler yetersizlik, sekonder

testikiiler yetersizlik, renal yetmezlik

(1) Farmakolojik nedenler

(1v) Idiyopatik nedenler ve sistemik hastaliklar (10).
Jinekomasti Siniflandirmasi:

Sinif I: Cap ve protriizyon artig1 areolaya sinirhdir.

Simf 1lI: Tim meme yapilarimn hipertrofisi, meme bas1 areola kompleksi

inframamarian katlantidan yukaridadir.

Simif  111: Tim meme yapilarinm hipertrofisi, meme basi areola kompleksi

inframamarian katlant1 hizasinda ,erkek tiiber6z memesi de dahildir.

Simf 1V: Tim meme yapilarimin hipertrofisi, meme basi areola kompleksi

inframamarian katlantidan 1cm’den daha fazla asagidadir (36).

Jinekomasti tedavisi altta yatan nedene yoOnelik olmakla birlikte medikal tedavi ile
geriletilemeyen, fizyolojik veya kozmetik sikintilar olusturan, 12 aydan uzun siireli

jinekomastisi olan hastalarda cerrahi tedavi onerilebilmektedir (36, 37).
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2.2.3. Galaktosel

Galaktosel genellikle gebelik sonrasi emzirme doneminde veya emzirmenin kesildigi
donemde ortaya ¢ikar. Emziren kadinlarda en sik goriilen iyi huylu meme tiimoérleridir.
Distal kanallarda siit birikiminden terminal duktal-lobiiler tikanikliga kadar seyir

gosterebilir.

Klinik bagvuru genellikle emzirmenin kesilmesini takiben memede olusan agrisiz
sertlikler veya kitledir. Lezyonlar fibrotik bir duvar yapisina sahiptir ve beraberinde
enflamasyon gelisebilir. Kronik galaktosel olgularinda kist icerigindeki su bileseninin
tamamen emilmesi sonucu lezyon saf lipid kisti olarak goriilebilir. Mamografik
goriintiilemede kist iceriginde yag siv1 seviyeleri goriilebilir. Igerigindeki yag ve protein
orani, kist aspirasyon materyalinden sitolojik ve biyokimyasal analiz yapilarak tam

konulmasina yardimci olur (38).
2.2.4. Mastit — Abse

Meme infeksiyonlart en sik postpartum donemde goriilmektedir. En sik goriildigi yas
grubu ise 18-50 yas arasi kadin hastalardir. Laktasyona sekonder olmayan enfeksiyonlar
memenin kendisinden kaynakli (memedeki anormalliklere sekonder) intrinsik ve cilt,
toraks boslugu gibi komsu yapilardaki patolojik durum ve enfeksiyona sekonder
ekstrinsik olarak siniflandirilabilir (2, 10). Mastit terimi memenin enflamasyonunu
ifade eder. Enfeksiyon kaynakli olabilecegi gibi nonenfeksiydoz seyirde
gosterebilmektedir. Mastit kanser riskini artirmaz ancak semptomlar, memenin klinik
degerlendirilmesi inflamatuar meme ca ile benzer 6zellikler gosterebilmektedir. Mastit
tanisiyla tedavi uygulanan hastalarda klinik iyilesmenin 10 giinliik siireci ge¢mesi
halinde ayirici tanida inflamatuar meme ca mutlaka ekarte edilmelidir. Meme MRG’si
ve biyopsi tanida yardimer tetkiklerdir. Non laktasyonel memede de akut enfeksiyoz
mastit sik geligsebilmektedir. Etyolojisinde memede mevcut olan bir kist, enfekte olan

meme cildi veya dilate bir duktus muhtemel kaynak olarak diistiniilmektedir.

Non puerperal meme apselerinin yaklasik %90’1n1 subareolar apseler olusturmaktadir.
%?25’inde bilateral seyir gosterirken, yaklasik %92’sinde niiks tespit edilmistir. Temel
patoloji duktuslarin glandiiler epitelinin, metaplastik skuamoz epitele doniismesi sonucu

olusan enflamatuar durumdur. Epitelde gelisen bu degisim siirecinde, selliiler debrislerle
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duktuslar tikanabilir, dilate olabilir, fistiilizasyon, kistik dilatasyon ve riiptiir
izlenebilmektedir. Ozellikle inflamatuar meme ca ile ayirici tan1 amacli yapilan
sitolojide ¢ok sayida notrofil, makrofaj, kolesterol kristalleri, keratindz igerik,
parakeratotik ve niikleus igermeyen skuamdz hiicreler goriilmektedir (2). Memede
enfeksiyona en sik neden olan ajanlar stafilokok ve streptokok tiirevleridir. Daha nadir
olarak kiiltiirde anaerobik ajanlar ve mikotik enfeksiyonlar da tespit edilebilmektedir
(10). Ayrica baz1 vakalarda steril abseler de gelisebilmektedir. Lokal apse drenaji, yara
bakimi, etkene yonelik oral-1V antibiyoterapi; laktasyonel mastitte sicak kompresler ve

slitiin drenajinin saglanmasi tedavide kullanilan baslica yontemlerdir (10).
2.2.5. Duktal Ektazi — Periduktal Mastit

Duktal ektazi, dilate duktus yapilarini tanimlar. Kanallardaki genisleme sivi birikimi,

kronik inflamatuar siire¢ ve enflamasyona bagli kronik degisikliklere yol acar.

Kronik duktal ektazi siirecinde duktus duvarinda kalinlasma gozlenir. Duktus igerisinde
inflamatuar, lipitten zengin debris birikir. Enflamasyona sekonder duktus duvari
saglamhigin1 kaybederek duvar yapisi zayiflar. Herhangi bir travma sonucu duktus
duvarinda yirtilma gelisebilir. Lipitten zengin sivinin gevre dokulara yayilmasina neden
olabilir. Akut meme agrisimin sik nedenlerinden olan ekstravaze sekresyon, akut
kimyasal mastite yol acabilir. Inflamasyon duktus duvar etrafinda lenfosit ve plazma
hiicresi infiltrasyonu meydana getirerek periduktal mastit klinigine yol agabilir.
Kalinlagsan duktus duvari fibrotik hale gelerek liimende uzun ¢izgisel kalsifikasyonlar
meydana getirir. Daha az oranda ise, Kalsifikasyonlar duktus duvarinda
goriilebilmektedir (39, 40). Mamografide erken donemde mikrokalsifikasyonlarla
karisabilen kalsifikasyon odaklari, kronik dénemde sekretuar duktal kasifikasyonlar
seklinde goriilebilmektedir. Duktal ektazinin en sik rastlanan klinik sonucu meme bast
akintisidir.  Akint1 yesil, siit gibi ve peynirimsi olabilecegi gibi duktus duvari
ilserasyonuna sekonder kanli meme bas1 akintis1 da goriilebilmektedir. Ultrasonografi,

duktografi-galaktografi tani i¢in uygulanan oncelikli tetkiklerdir (41).
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2.2.6. Epitelyal Hiperplaziler

Hiperplazi, terminal duktal lobiiler {initede gelisen proliferatif degisikliklerdir.
Myoepitelial ve epitelial hiicrelerde meydana gelir. Amerikan patologlarinin ortak

klasifikasyon siniflamasina gore:

1.Hafif epitelial hiperplazi (duktal veya lobiiler hiperplazi): 2-4 kat kalinligindaki
epitelyal proliferasyonu ifade eder. Malignite riskinde artisa neden olmaz. Kistik
hastalik, adenozis, duktal ektazi seklinde olabilir. Yaklasik % 70 oraninda goriiliir.

Fibroadenom ve mastitlerde de hafif epitelial hiperplazi goriilebilir.

2.0rta dereceli epitelial hiperplazi: 4 kattan fazla hiicre hiperplazisi gelisen atipisiz
bir durumdur. Malignite riskinde 1,5-2 kat artisa neden olur. Yaklasik %25-30 oraninda
goriilmektedir. Papiller hiperplazi, stromal komponenti olan papillom seklinde

goriilebilir.

3.Atipik epitelial hiperplazi (duktal ve lobiiler hiperplazi): Epitel tabakasinin
bozularak seliiler atipinin gelistigi durumdur. Malignite riskinde 4-5 kat artisa neden
olur. Yaklasik %4 oraninda goriilmektedir (41, 42).

Atipik duktal hiperplazide ultrason mamografi MRG bulgular1 spesifik olmayip
proliferasyona gore degisiklik gosterir (41, 43).

2.2.7. Cilt Lezyonlan

Cilt lezyonlar1 0Ozellikle taramada mamografi esnasinda siiperpozisyon nedeniyle
parankimal lezyonlarla karigsabilmektedir. Bu lezyonlarin gereksiz takip ve biyopsiye
sebep olmamasi adina klinikte diizenli fizik muayene yapilmasi 6nemlidir. Tikanmis kil
folikiillerinden kaynakli epidermal inkliizyon kistleri, sebasoz kistler, neviis, yabanci

cisim, keloid skar klinikte memede en sik karsilasilan cilt lezyonlaridir (41, 44).
2.2.8. Meme Lipomu

Lipomlar olgunlasan yag hiicrelerinden olusan benign lezyonlardir. Genellikle yavas
bliylime gosterirler ve etyolojisi tam olarak bilinmemektedir. Orta yas kadinlarda daha

stk goriilmekle birlikte her yas grubunda ortaya c¢ikabilir. Diizgiin siurli, hareketli,
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stingersi yapiya sahip, fizik muayenede hassasiyeti olmayan lobiiler lezyonlardir (45,
46). Milimetrik boyutta olabilecegi gibi ¢ok biiylik boyutlara da ulasabilirler. Meme
dokusu disinda bas boyun, govde, ekstremiteler ve aksillada da goriilebilir. Cok biiyiik
boyutlarda dahi genellikle kendilerinin zararli etkisi yoktur. Ancak g¢evre dokulara
basisindan kaynakli klinikte olumsuz sonuglarla karsimiza ¢ikabilir. Dogru takip ve
tedavi plan1 acisindan malign karakterdeki liposarkomdan ayirt edilmelidirler.
Liposarkomlar lipomdan gelisim géstermezler malign yumusak doku lezyonlaridir (47).
Lezyonun hizli biiylime gostermesi, biiyiikliigiine bagli kozmetik deformite meydana
gelmesi, igne biyopsileriyle net tani konulamayip malignite ekartasyonunun kesin

yapilamamas1 durumlarinda eksizyon planlanabilir (2, 48).
2.2.9. Hamartom (Fibroadenolipom)

Hamartomlar nadir goriilen, yavas biiylime gosteren iyi huylu lezyonlardir. Tanida
mamografi, ultrasonografi, manyetik rezonans goriintiileme, igne biyopsileri yardimci
olur. Spesifik histopatolojik 6zelliklerinin olmamasi ve genellikle ele gelen tiimorler
olmamasi nedeniyle daha az oranda tan1 koyulup tespit edilen lezyonlardir (2). Hastalar
genellikle klinige memede agrisiz kitle, her iki memede boyut farkinin olmasi ya da
yapilan tarama goriintiillemelerinde memede tesadiifen kitle saptanmasi gibi sikayetlerle
bagvururlar (49). Meme dokusu ile ayn1 kivamda, hareketli, diizgiin smirli lezyonlar
oldugu i¢in bazen fizik muayene ile ayirt etmek zordur. Ortalama goriilme yas1 45
olarak bildirilmistir (50, 51). Radyolojik goriintiilemelerde lipom ve fibroadenomla

karigsabilmektedir. Histopatolojisinde; fibroz stroma ve degisik

oranlarda yag iceren, bazen pseudokapsiiler gériiniimii olan kitlelerdir (52). Radyolojik
ve klinik olarak benzer 6zelliklerdeki lezyonlarla karisabilecegi i¢in kesin tanida cerrahi
eksizyon gerektirebilir. Eksizyonu sonrasi meme parankiminde belirgin asimetri
olusturmazlar (53). Hamartomlarin kendisi premalign 6zellikte lezyonlar degildir ancak
meme dokusunun glandiiler yapilarini igerdiklerinden normal meme dokusunda
gozlendigi gibi bu lezyonlarda da malignite tespit edilebilir. Hamartomlarin rekiirrens
orani goz Oniinde bulunduruldugunda eksizyonda lezyonun bir biitiin olarak ¢ikarilmasi

gerekir (54, 55).
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2.2.10. Yag Kisti ve Yag Nekrozu

Yag nekrozu gQenellikle travmaya baglh gelismekle birlikte etyolojisinde meme
rekonstriiksiyon cerrahileri, antikoagiilasyon, kist aspirasyonlari, igne biyopsileri,
radyoterapi, bazi otoimmiin hastaliklar, duktal ektazi ve meme enfeksiyonlari yer alir.
Fizik muayenede genellikle hassasiyet mevcuttur. Yiizeyel yerlesim gosterdiklerinde
ciltte kalinlasma ve retraksiyona yol acabilirler. Radyolojik ve klinik 6zelliklerinin
meme kanseriyle benzerlik gostermesi ve var olan bir maligniteyi gizleyebilmesi
nedeniyle tani koyulmasi oOnemlidir (56). Patolojik degerlendirmesinde fibrozis,
hemoraji, nekrotik yag igeren Kkistik dejenerasyonlar, histiyosit infiltrasyonu,
hemosiderin birikimi, multintikleer dev hiicreler, vaskiiler degisiklikler ve kist

duvarinda Kkalsifikasyon izlenebilmektedir (57).
2.2.11. Fibroadenom

Fibroadenomlar iyi huylu, diizgiin smirli daha ¢ok gen¢ kadinlarda ve dzellikle siyah
irkta daha yiiksek oranda gériilen, atipi igermeyen proliferatif meme lezyonlaridir. fleri
yas kadin hastalarda mamografide kalsifiye lezyonlar olarak da tespit edilebilir.
Memenin fibréz ve glandiiler elemanlarinin en sik benign tiimorleridir. Etyolojisi tam
olarak bilinmemekle birlikte lobiillerin hiperplazisi ve distorsiyonu sonucu gelistigi
diistiniilmektedir. Genellikle yavas biiyiime egilimindedir. Ve biiylimesinde Ostrojen
aktivitesi onemli rol oynar. Bu nedenle prognozunda dogum kontrol haplarinin etkinligi
yiksektir (58). %10-15 oraninda multiple ve bilateral olabilmektedir. Basit
fibroadenomlarda malignite gelisme ihtimali yokken kompleks fibroadenomlarda
malignite riski vardir. Ancak bunun fibroadenoma bagli olup olmadigi kesin
tanimlanmis degildir. Kompleks fibroadenom komsulugundaki meme parankimi
kaynakl1 olabilecegi de diistiniilmektedir (59). Ultrasonografi ve mamografide yuvarlak
veya oval lobiiler, diizgiin sinirh lezyonlar olarak tanimlanmaktadir. Kaba, kalsifiye ve
2cm’den biylik lezyonlarda patlamis misir goriinlimii tespit edilebilir. Fibroz doku
icerigi yliksek fibroadenomlar ultrasonografide diizensiz sinirli, heterojen yapiya sahip

olarak goriilebilirler ve akustik golgelenme de verebilirler (60, 61).

Tipik kasifikasyon bulgusu gosteren lezyonlarin sik takibi gerekmez. BIRADS 3 lehine

degerlendirilen muhtemel benign ancak tipik kalsifikasyon bulgusu saptanmayan
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lezyonlarda ise ilk bir yil 6 ayda bir, sonra da yillik takiplerle en az 3 yil lezyonda
degisim olmadigmin gdzlenmesi Onerilmektedir. Izlemde biiyiime gosteren siipheli
bulgular tasiyan, aile Oykiisii olan, hormonal tedavi planlanan, filloid tiimor ayrimi

gerektiren slipheli hastalarda biyopsi ile tan1 koymak uygundur.

Juvenil fibroadenolar ise 10-18 yas grubunda goriilen lezyonlardir. Epitelyal ve stromal
elemanlardan zengindir. Hizli biiyiime egilimindedirler. Biiylime gosteren olgularda
eksizyon planlanabilir. Eksizyon sonrast meme parankiminde kozmetik deformiteye yol

acmazlar ancak eksizyon sonrasi niiks edebilirler.

Dev fibroadenomlar ise Scm’den biiyiik lezyonlardir. Bu lezyonlarin filloid tiimor ile

ayrimini yapmak zordur. Kesin tani i¢in histopatolojik verifikasyon gerekir (2).
2.2.12. Filloid Tiimér

Filloid timorler daha ¢ok orta ileri yas grubu hastalarda goriilen, meme tiimorleri
arasinda %1’den daha az oranda izlenen tiimorlerdir. Ortalama 4-5 cm ¢apinda,
multinodiiler lezyonlardir. Stromal hiicre atipisi, timoriin ¢evre dokularla iliskisi,
hiicrelerdeki mitoz durumu, stromal asir1 biiyiime ve selliilarite parametreleri
degerlendirilerek filloid tiimorler; benign, borderline ve malign olmak iizere ii¢ gruba
ayrilirlar. Timoriin  kesit ylizeyi gri renktedir. Solid, yer yer yariklar, Kistik
komponentler icerebilmektedir. Mikroskobisinde intrakanalikiiler biliylime paterni ve
stromal hiperseliilarite tipiktir. Malign olanlarinda nekroz ve hemoraji izlenebilir (62,
63). Malign filloid tiimérlerde stromada en sik fibrosarkom goriiliirken, kondrosarkom,
osteosarkom, liposarkom, rabdomiyosarkom gibi heterolog diferansiasyonda
izlenebilmektedir. Filloid tiimorlerde uzak organ metastaz orani yaklasik %20-25
oranindadir. En sik metastaz izlenen organlar akciger ve kemiklerdir. Filloid tiimor
eksizyonu sonrasi tiim alt tiplerinde (benign-borderline-malign) niiks goriilebilmektedir.

Metastazlar ise gogunlukla niiks tiimérlerde izlenmektedir (2).
2.2.13. Fibromatozis

Metastaz potansiyeli olmayan, memedeki fibroblast ve miyofibroblastlarin olusturdugu
lokal agresif tiimorlerdir. Ekstraabdominal desmoid tiimérler olarak da bilinmektedir.

Genellikle palpabl ve sert kitleler olarak karsimiza ¢ikar ve daha ¢ok reprodiiktif
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donemde goriilmektedir. Boyutlar: 0.5 ila 10 cm arasinda degisebilir. Meme basi, deri,
pektoral kas da retraksiyonlara yol agabilir. Meme fibromatozis olgularinda yaklasik

%20-27 oraninda rekiirrens izlenmektedir (2, 41).
2.2.14. Radyal Skar

Radyal skar fibrozis ve elastozisin izlendigi, duktus ve lobiillerin 1ginsal dizilimi ile
karakterize benign meme lezyonlaridir. Spikiiler uzanim gostermeleri nedeniyle
radyolojik ve histolojik olarak meme kanserine benzerler. Patogenezi net olarak
bilinmemekle birlikte inflamatuar siire¢ ya da kronik iskemi sonucu olusan sekonder
fibrozis olarak degerlendirilmektedir. En sik 40-60 yas araliginda goriilmektedir (64,
65). Daha ¢ok meme cerrahisi materyalinde insidental olarak tespit edilirler. Fibrokistik
hastalik ve benign-malign meme hastaliklari ile birliktelik gosterebilirler. Radyal skarin
boyutuna paralel olarak birlikteliginde meme kanseri goriilme siklig1 da artar. Malignite
eslik etme oram1 %29-35’tir. Tek lezyon olabilecegi gibi multisentrik ve bilateral de
izlenebilmektedir (66).

2.2.15. Intraduktal Papillom

Memenin benign papiller tiimorleri memede biyopsi yapilan lezyonlarin %]1-5’ini
olusturmaktadir. Meme benign lezyonlarinin ise %10’dan azini olustururlar. Her yas
grubunda goriilebildigi gibi ensik post menapozal kadin hastalarda tespit edilmektedir
(67, 68). Genellikle asemptomatik seyrederler ve baska sebeplerden alinan igne
biyopsileri ve eksizyon spesmenlerinde insidental olarak da tespit edilebilirler.
Lezyonlarin tamamen c¢ikarilmasi tanisal deger tasidigi kadar tedavi acisindan da
anlamlhidir. Duktuslarda tikaniklik ve dilatasyona yol agabilir. En sik karsilasilan klinik
semptom meme bags1 akintisidir. Meme bag1 akintilarinin %40-70’ini papiller lezyonlar
olusturmaktadir (69, 70). Papillomatozis ise daha geng hasta grubunda goézlenen, soliter
intraduktal papillomlara gore ¢ok daha nadir oranda tespit edilen olgulardir. Malignite
riski soliter papillomlardan yiliksek seyretmektedir.  Bir alt tipi olan juvenil
papillomatozis ise 30 yas alti kadinlarda goriilmekte, meme basi akintisindan c¢ok
sinirlart diizensiz multikistik lezyonlarla klinik bagvurulara yol agmaktadir. Memenin
diger proliferatif lezyonlari ile siklikla birliktelik gostermektedir. Juvenil papillomatozis
olgularmin %25-58’inde ailede meme kanseri Oykiisii vardir (2, 71). Malign papiller
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lezyonlar: papillom’dan gelisim gosteren in situ duktal karsinom (DKIS), papiller
DKIS, intrakistik papiller karsinomlar, solid papiller karsinom ve intrakistik papiller
karsinomdan gelisebilen invaziv karsinom seklinde smiflandirilmaktadir (67).
Galaktografi, ultrasonografi, MRG, duktoskopi papiller lezyonu tespit etmekte
kullanilan radyolojik tetkiklerdir. Akinti semptomu eslik eden hastalarda sitolojik
inceleme, akintt olmayan hastalarda radylojik goriintiilemeler esliginde yapilan
stereotaktik biyopsi, tel veya ROLL (radioguided occult lesion localization) isaretleme
ve eksizyon, vakum biyopsileri kesin tam1 ve tedavide kullanilabilmektedir (72).
Tedavide soliter lezyon mevcutsa klasik eksizyon yapilabilir. Palpable kitle tespit
edilmezse etkilenen duktusa yonelik mikroduktektomi, major duktal eksizyon ve
ozellikle papillomatozis olgularinda 6n goriilen duktolobiiler segmentektomi tedavide

uygulanabilen cerrahi tekniklerdir (2, 73).
2.2.16. Sklerozan Adenozis

Sklerozan adenozis terminal duktal lobiiler linitte meydana gelen, myoepitelyum ve bag
dokusu degisiklikleri ile ortaya ¢ikan, proliferatif bir meme hastaligidir. Radyolojik ve
histopatolojik ozellikleri meme kanseriyle benzerlikler gostermektedir. Bu nedenle
ayiricl tan1 onem arz etmektedir. Mamografide diffiiz ya da kiimeli mikrokalsifikasyon
odaklar seklinde goriilebilir. Kalsifikasyon odaklar1 igerebilir ve diizgiin yada diizensiz
siirh kitleler seklinde ortaya cikabilir (74). Ultrasonografide heterojen parankimal
ozellikler tasiyan, hiperekoik fokiisler de gosterebilen mikrolobiile, acili veya spikiile
kenarli solid kitle olarak tespit edilebilirler. Diger benign meme lezyonlarinin stromal
dokusunda gelisebilir. Malignite riskinde 1,5-2 kat artisa neden olur. Invaziv
maligniteyi diislindiiren bulgular1 nedeniyle BIRADS4 lezyon olarak degerlendirilirler
(41).

2.2.17. Diger Nadir Gériilen Lezyonlar

Leiomyom, kondrom ve osteom, norofibrom ve ndrilemmom nadir goriilen meme
lezyonlar1 olup genellikle diizgiin smurli, yuvarlak veya oval sekilli lezyonlardir.
Yapisal olarak fibroadenomla benzer ozellikler gostermektedirler. Kondrom ve
osteomda fibroadenoma benzer sekilde kalsifikasyon alanlari izlenebilir. Tani igin

histopatoloji gerekmektedir (75).
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2.3. Memenin Malign Hastahklari

Meme kanseri kadinlarda goriilen kanserlerin %23iinti olusturmaktadir. Kadinlarda en
sik goriilen kanser meme kanseridir. Akciger kanserinden sonra kadinlarda en sik
6limle sonuglanan meme kanseri 40-59 yas arasi kadinlarda en sik kansere baglt 6liim
nedenidir. Yapilan ¢aligmalar sonucunda her sekiz kadindan birinde hayati boyunca

meme invaziv karsinomu gelisecegi beklenmektedir (76).
2.3.1. insitu Karsinomlar
2.3.1.1. Duktal Karsinoma insitu (Dkis)

Duktal karsinoma insitu memenin duktal sistemi ile sinirli, bazal membran invazyonu
olmayan, malign hiicre proliferasyonu ile seyreden, patolojik davranis oOzelliklerine
sahip heterojen hiicre-lezyon grubu olarak tanimlanmaktadir. Hiicreler bazal membrani
asamadig1 i¢in stroma, kan ve lenfatik dolasima gecemezler. Bu nedenle metastatik
Ozellikleri yoktur. Ancak yaklasik %1-2 sinde tan1 konulamayan gizli invazyon
ozelliginden dolay1 ve rezidii hastaligin invaziv kansere doniisiimiinden dolayr metastaz
izlenmektedir (2, 77). Tarama mamografilerinin yaygimnlasmasiyla malign
mikrokalsifikasyon odaklarmin, asimetrik yap1 ve distorsiyon alanlarinin erken
saptanmasi ile duktal karsinoma in situ tanisi alan hasta sayisi artig géstermistir. Duktal
karsinoma in situ, invaziv karsinomun prekiirsoriidiir (2). Lezyonlarin %30-50’sinin
invaziv karsinoma ilerledigi disiiniilmektedir. TNM simiflamasma gore Tis ve evre 0
olarak degerlendirilen DKIS hem sitolojik hem de yapisal agidan hiicre proliferasyonu
ile farkliliklar gosteren ¢ok genis bir spektrum olusturmaktadir. Minimal atipiden
anaplastik hiicreler igeren lezyonlara kadar farkliliklar gosterebilmektedir. DKIS
terminal duktal lobiiler iinite ile sinirli alanda seyredebilecegi gibi ¢ok sayida lobiiler
linite ve segmenti tutan formu da gosterebilmektedir (78). DKIS tiimorler mikroskopik
yapilarina gore komedo ve non-komedo olmak {izere iki ana gruba ayrilirlar. Komedo
tip en malign tip olup, daha ¢ok solid komponentten olusur ve belirgin nekroz,
kalsifikasyon alanlar1 gdsterir. Lokal niiks agisindan daha yiiksek risk tasimaktadirlar.
Invaziv tiimér gibi anjiyogenezi uyarmaktadirlar. Yiiksek grade, cerbB2 pozitifligi ve
karisik histolojik 6zellikler gosterirler. Non-komedo DKIS ise bu 6zelikleri tagimaz.
Non-komedo DKIS, mikropapiller, papiller, solid, kribriform tip alt gruplarina
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ayrilmaktadir. DKIS tiimdrlerde prognoz ve lokal niiks agisindan en anlamh
parametreler niikleer grad ve nekroz varhigidir. Lagios siniflamasina gore: diisiik-
intermediate-yiiksek grad; Van Nuys siniflamasina gore: Nekrozsuz yiiksek olmayan
grad, nekrozlu yiiksek olmayan grad ve yiiksek grad; European siniflamasina gore: iyi
diferansiye, orta diferansiye, kotii diferansiye; Nottingham siniflamasma gore ise:
nekrozsuz DKIS, nekrozlu DKIS ve saf komedo olarak smiflandirilmaktadir (2, 10).
DKIS hastalariin yaklasik %90°1 tarama mamografisi ile tan1 almaktadir. %90-95’inde
mamografide mikrokalsifikasyon odaklar1 tespit edilmektedir. Mamografide
kalsifikasyon odaklari ile tan1 konulan meme kanseri hastalarinin yaklasik %65°1 saf
DKIS’dur. %32’sinde ise invaziv kanser odagi mevcuttur, %4’liik kisim ise invaziv
meme kanseri tanis1 almaktadir. %5-10 DKIS hastasi meme basi akintisi, palpable kitle
sikayetleriyle karsimiza cikabilir. Areola ve meme basi egzamatdz lezyonu ile seyreden

Paget hastalig1 da bir duktal karsinoma in situdur (79).

DKIS ‘larin tedavisinde tek tedavi yaklasimi yoktur ve tam fikirbirligi saglanmamustir.
Giiniimiizde kullanilan Van Nuys patolojik siniflamasi (VNPI) University of Southern
California (USC) tarafindan 2001 yilinda modifiye edilmistir. USC/VNPI skorlamasi ve

skorlamaya gore tavsiye edilen tedavi tablo 1-2’te gosterilmistir (2).

Tablo 1. USC/VAN NUYS Prognostik indeks (USC/VNPI)

Skor 1 2 3

Boyut (mm) <15 16-40 >41

Sinir (mm) >10 1-9 <1

Patolojik Ozellikler | Non-yiiksek Grad | Non-yiiksek Grad | Yiiksek Grad
Nekrozsuz Nekrozlu Nekroz (+ veya -)

Niikleer Grad lve?2 lve?2 3

Yas >61 40-60 yas <39

Tablo 2 . USC/VNPI Gore Tedavi Kilavuzu

Skor Tavsiye Edilen Tedavi
4-6 Sadece eksizyon

7-9 Eksizyon-Radyoterapi
10-12 Mastektomi
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Son 20 yil oncesine kadar DKIS hastalarina temel cerrahi yaklasim mastektomiydi.
Yapilan bir ¢cok ¢alisma sonucu mastektomi sonrasi lokal niiks oran1 %1 mortalite orani
ise %0 olarak tespit edilmistir (80). Sonralar1 yapilan ¢alismalarda meme koruyucu
cerrahi+ Radyoterapi tedavileri ile niiks agisindan mastektomiyle esdeger sonuglara
ulasilmis ve meme koruyucu cerrahi tedavi secenekleri arasmna girmistir. Olumsuz
kozmetik sonuglar, mutisentrik tiimor, kiiciik meme biiylik tiimor, hastanin istegi, daha
once toraksa yonelik radyoterapi Oykiisii olan hastalarda yine mastektomi operasyonu
on plandadir. DKIS ve BRCA1-2 gen pozitifligi birlikteliginde erken niiks ihtimali ve
invaziv kanser gelisme riski nedeniyle yine mastektomi Onerilmektedir (79).
Mastektomi gereken olgularda mastektomi operasyonu ile birlikte rekonstriiksiyon
operasyonu uygulanmasi da cerrahi sonrasi olumlu kozmetik sonuglar saglamaktadir.
Giivenli negatif cerrahi sinir elde edilebilen vakalarda ise meme koruyucu cerrahi ilk
secenek olarak degerlendirilmelidir. Klinik bir ¢ok calisma ile lokal eksizyon+
radyoterapi ile ¢ok diisiik lokal niikks oranlari gosterilmistir (81). DKIS tiimdrlerin
tanimlanmis aksilla metastaz oranlar1 %0.3-2 arasindadir. Aksiller metastaz potansiyeli
aynt zamanda invaziv karsinom gelisme riskiyle paralellik gostermektedir. Bu
oranlardan kaynakli aksiller diseksiyon DKIS hastalarinda 6nerilmez. Sentinal Lenf
Nodu biyopsisi ise koruyucu mastektomi planlanan hastalarda primer cerrahide
onerilmemektedir. Ancak ¢ap1> 3-4 cm palpabl, yiiksek grad, nekroz 6zellikleri tagiyan
ve mastektomi planlanan hastalara sentinel lenf nod biyopsisi yapilmasi 6nerilmektedir

(2, 82).
2.3.1.2. Lobiiler Karsinoma Insitu (Lkis)

Lobiiler karsinoma insitu invaziv meme kanseri i¢in prekiirsdr degil bir risk faktorii
olarak tanimlanmugtir. Genellikle asemptomatik seyrederler ve baska nedenlerle eksize
edilen meme dokusunda insidental olarak saptanma oranlar1 yiiksektir. Siklikla
multifokal ve bilateral olarak ortaya c¢ikarlar (77, 83). LKIS’ler DKIS gibi kitle
olusturmazlar. Meme bast akintist olusturmazlar ve nadiren mamografik
mikrokalsifikasyon bulgular1 verirler. Tani yas1 ortalama 40-50 yas arast kadin
hastalardir. LKIS c¢ogunlukla multifokal ve bilateral olarak izlenmektedir. Hastalarin
yaklasik %80 inde multisentrik, yaklasik %30-40 inda da bilateral LKIS tespit
edilmistir. %30-40 oraninda invaziv karsinom gelisme riski tanimlanmistir (2, 84).

LKIS tanisi i¢in neoplastik hiicrelerin lobiiler iinit i¢indeki asinuslarin en az %50-75'ini
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doldurup genisletiyor olmasi gerekir. LKIS sonrasi gelisen invaziv kanserler ¢cogunlukla
lobiiler tiptedir. invaziv lobiiler karsinom nedeniyle opere edilen hastalarm yaklasik %
91’inde LKIS saptanmistir (85). LKIS’nun tanimlanmis énemli bir alt tipi pleomorfik
lobiiler karsinoma in situdur. Bunlar daha genis ¢ap, komedolu nekroz, yiiksek grad,
ciddi sitolojik atipi 6zelliklerine sahip tiimdrlerdir. Mamografik bulgu veren LKIS’lar
genellikle pleomorfik tiptir. Pleomorfik tip yiiksek grad invaziv kanser ile benzer
genetik Ozellikler gdstermektedir (86, 87). Ince igne biyopsi tamda yetersizdir. Kalin
igne biyopsisi sonucu LKIS tanisi koyulan hastalarda; mamografi ve mikroskopik
bulgular uyumlu degilse, genis siipheli bir lezyon tespit edilmisse, kalsifikasyonlar
varsa ve pleomorfik LKIS alt tipi diisiiniiliiyorsa hastalara eksizyonel bx 6nerilmektedir
(88). Tedavide hastalarin ¢ogunda klinik muayene ve mamografiyle yakin takip
onerilmektedir. Bilateral profilaktik mastektominin %90dan yiiksek oranlarda malignite
gelisme riskini ve mortaliteyi azalttigi c¢aligmalarla gosterilmistir. Ancak LKIS
malignite gelisme riski goz Oniinde bulunduruldugunda mastektomi rutin tedavi
secenegi olarak kabul edilmemistir. Kemoprevensiyon tedavi secenegi ise tamoksifen ve
raloksifen ilaglariyla klinik ¢alismalarla degerlendirilmistir. Her iki ilag grubunda da
Ostrojen reseptdr pozitifligi olan hastalarda olumlu sonuglar elde edilmis ancak ilacin
yan etkileri de géz onlinde bulunduruldugunda rutin tedavi secenegi olarak kullanimi
tartismalidir. Tedavi protokolii kesin sinirla belirlenmedigi icin tedavi siireci
planlanirken hastanin gelisebilecek riskler konusunda bilgilendirilerek hastanin

tercihleri de degerlendirilmelidir (2).
2.3.2. invaziv Karsinomlar
2.3.2.1. invaziv Duktal Karsinom

Memede en sik goriilen karsinom tipidir. Meme kanserlerinin yaklagik %80’ini
olustururlar. Ortalama 50 yas civarinda goriliir. Terminal duktal iiniteden kdken alan
malign invaziv epitelyal tiimorlerdir. Diizensiz simirh sert kitle, meme bas1 g¢ekintisi,
peau d’orange goriiniimii, paget hastaligt ve memenin tama yakini doldurabilen masif
kitleler seklinde klinikte karsimiza cikabilir (10, 89). Goglis duvart infiltrasyonu
gosterebilirler. Histopatolojisi incelendiginde invaziv duktal karsinomlarin %20’sinde
T4 ve T8 lenfositlerden zengin yogun lenfosit infiltrasyonu goriilebilir. Lenfatik,
perindral, perivaskiiler invazyon goriilme orani yiiksektir. Lenf nodlari veya tiimor
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etrafinda timodre kars1 immiin yanit olarak graniilomatdz reaksiyon goriilebilir (90, 91).
Iyi diferansiye invaziv karsinomlarda tiibiil olusumlar1 belirgindir. Kiigiik yuvarlak
niikleus igerirler ve nadir mitoz izlenir. Orta derece diferansiye karsinomlar tiibiil
yapilar ile birlikte solid kiimeler, tek tek infiltratif tiimor hiicreleri igerebilmektedirler.
Daha yiiksek oranda niikleer pleomorfizm ve mitoz igerirler. Az diferansiye karsinomlar
ise diizensiz solid kiimeler olusturan belirgin pleomorfik niikleuslu hiicrelerden

olusmaktadir. Bu tlimdrlerde atipik mitozla birlikte yer yer nekroz alanlar1 izlenir.

Invaziv tiimére eslik eden orta ya da yiiksek dereceli duktal karsinoma instu alanlar
icerebilirler (92). Mamografi erken evre meme kanserlerinin teshisinde kanitlanmis bir
radyolojik goriintiilleme yontemidir. 50 yas tizeri kadinlarda tarama mamografisinin
meme kanseri mortalitesini %20-25 oraninda azalttigi izlenmistir (93, 94). Meme
kanserlerinin 30 yas alt1 kadinlarda goriilme oran1 %0.3, 40 yas alt1 kadinlarda goriilme
siklig1 ise %5’ten daha az oranlarda degerlendirilmistir. Bu yiizden 40 yas alti
kadinlarda yiiksek risk gruplar1 hari¢ tarama mamografisi O6nerilmemektedir (95).
Invaziv duktal karsinomlar mamografide nodiiler biiyiime paternine sahip, spikiile
konturlu kitleler seklinde bulgu verirler. Nadiren diizglin konturlu yuvarlak sekilli
lezyonlar olarak izlenirler. Yapisal distorsiyon ve asimetri, lezyon igerisinde
mikrokalsifikasyonlar, cilt ve/veya meme basi ¢ekintisi, metastatik aksiller lenf nodlari
gibi sekonder bulgular da mamografide tespit edilebilir. Ozellikle erken evre meme
kanserlerinde ultrasonografi ile kitle tepit edilemese dahi mamaografide siipheli
mikrokalsifikasyon odaklar1 ile yapilan eksizyonel biyopsiler yardimiyla erken tam
imkan1 saglanabilir. Ultrasonografide kitle tespit edilmesi halinde timor g¢evresinde
desmoplastik reaksiyona bagli hiperekojen halo izlenebilir. Kitle hipoekoik ve heterojen ig
yapida izlenir. Yapisal distorsiyon bulgulari ultrasonografide de izlenebilir. 2809 hasta dahil
edilerek yapilan ACRIN c¢aligmas1 mamografi ve ultrasonografinin birlikte kullanimina
dair yapilmis kanmit degeri en yiiksek c¢alismadir. Elde edilen veriler goz Oniine
alindiginda dogruluk orani yalnizca mamografi igin %78, mamografi ve ultrasonografi
ortak kullaniminda %91 olarak degerlendirilmistir. Ancak spesifite ultrasonografinin
birlikte kullaniminda azalmis, yanlis pozitiflik orani artmistir. Kombine kullanimda
spesifite  %89.4 olarak rapor edilmistir (96). Diffiiz biiyiime gosteren duktal
karsinomlarda ise mamografide mikrokalsifikasyon tespit edilme orani azalir. Belirgin

kitle olusmadan mamografi ve ultrasonografi ile tam koymak zorlasir. Ozellikle bu

23



olgularda tan1 asamasinda manyetik rezonans goriintiileme biiyliik 6nem tasir. MRG
rutin meme kanseri taramasinda kullanilmaz. Ancak yiiksek riskli hasta gruplarinda, gen
mutasyonuna sahip hastalarda, klinik mamografi ve ultrasonografi arasinda uyumsuz
sonuglar elde edildiginde takip ve tedavi plani agisindan Onemli bir radyolojik
goriintiileme yontemidir. Bazen kiigiik ve diizenli sinirli lezyonlarin malign karakterini
belirlemede mamografi ve ultrasonografiye gore etkinligi oldukga yiiksektir. Yeni tani
almis meme kanserlerinde de ek odak arastinlmast ve cerrahi prosediiriin
belirlenmesinde 6nemli yere sahiptir. MRG’nin meme kanserinde duyarliligir %94-100
oraminda, Ozgiilliigii ise %37-97 oraninda tespit edilmistir (97). Invaziv duktal
karsinomlar MRG’de siklikla spikiile konturlu, fokal kontrast tutan kitle olarak izlenirler.
Nadiren lezyonlar lobiile veya oval sekilde izlenebilir. Heterojen i¢ yap1 ve postkontrast
periferik halkasal kontrastlanma MRG’de sik goriilmekte olup, bu ozellikler malignite
lehine anlamlidir. Kinetik degerlendirmede erken donemde yogun kontrastlanma ve geg
donemde ‘wash out’ géstermesi ve Tip 2 ve Tip 3 egri ile degerlendirilmesi malignite lehine
destekleyici bulgulardir (40, 89).

2.3.2.2. invaziv Lobiiler Karsinom

Hiicrelerin lineer biiylime paterni ile karakterizedir. Meme kanserlerinin %10-14’{inii
olusturular. Yuvarlak niikleus ve ¢ok az sitoplazma iceren kii¢iik hiicrelerden olusurlar.
TUmor hiicreleri, diffiiz bir sekilde meme stromasini infiltre eder, duktuslarin ¢evresinde
girdapvari (targetoid) biiyiime paterni gosterir. Asemptomatik seyredebilecegi gibi
biitlin memeyi dolduran kotii diferansiye kitleye kadar genis spektrum gosterebilir.
Siklikla multifokal, multisentrik ve bilateral seyretme egilimindedirler. Invaziv lobiiler
karsinomlarda tiibiil formasyonu izlenmez. Diffiiz biiyiime paterni nedeniyle net sinirh
bir kitle olusturmadigindan klinik olarak tespit edilmesi zor olabilir. Belirgin
desmoplazi olusturmadigindan, mamografide belirgin kalsifikasyon odaklar tespit
edilemediginden radyolojik ve mikroskobik tanist da gii¢ olabilir (10, 98). Solid,
alveolar ve pleomorfik paternleri tanimlanmistir. Bu alt gruplann  birlikte
degerlendirildiginde %40-60 oraninda lenf nodu metastazi bildirilmistir. Mikroskobik
incelemesinde ozellikle solid varyant lenfoma ile benzerlik gosterebilir. Lobiiler
karsinomlarda Ostrojen reseptor pozitiflik oran1 %90’lara kadar ulagsmaktadir. Az
diferansiye lobiiler karsinomlar ise genellikle hormon reseptor negatif 6zellik gdsterirler

(2). Invaziv lobiiler karsinomlar icin sensitivitesi en yiiksek goriintiilleme yontemi %88-
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93 oraniyla MRG’dir.MRG’de 1sinsal lezyonlar, kitlesel olmayan duktal, lineer ve

diffiiz kontrastlanmalar izlenebilir (99).
2.3.2.3. Tubuler Karsinom

Tubiiler karsinomlar iyi diferansiye invaziv timdrlerdir. Diger invaziv karsinomlara
gore ¢ok daha iyi prognoza sahiptir. Lezyonun tamami tubiillerden olusur. Eger
beraberinde infiltratif diger karsinom tiirleri minér odak olarak eslik ederse mikst
tubuler karsinom olarak adlandirilir. Tubiil liimenleri genellikle bos ve dilate
goriiniimdedir. Tubiiluslarin ¢evresinde genellikle elastik liflerin yogun oldugu elastozis
alanlar1 mevcuttur. Mikroskopik olarak; tek sirali epitelyal hiicreler ile doseli tubiil
yapilarinin, diizensiz infiltratif proliferasyonu ile karakterizedir. Mitoz nadir olarak
izlenir. Duktal karsinoma in situ %60-65 oraninda tubiiler karsinoma eslik edebilir.
Tubiler karsinom ile birliktelik gosteren DKIS’lar genellikle diisiik gradelidir (non-
nekrotik kribriform ya da mikropapiller tip) (2, 100).

2.3.2.4. invaziv Kribriform Karsinom

Iyi prognoza sahip meme karsinomlarindan biridir. Meme karsinomlarmin yaklasik
%0,6-3,5’in1 olustururlar. Mikroskobisinde, fenestre goriiniim olusturan kribriform
adalarm diizensiz infiltrasyonu ile karakterizedir. Immiinhistokimyasal ve sitolojik
ozellikleri tubuler karsinoma benzemektedir. Invaziv alanlara tubuler karsinom da eslik

edebilir (2, 92).
2.3.2.5. Mediiller Karsinom, Atipik Mediiller Karsinom

Meme kanserlerinin yaklasik %35-7 sini olusturan mediiller karsinomlar yumusak
kivamli, cevre dokulardan keskin siirlarla ayrilan 10cmlik capa ulasabilen malign
timorlerdir. Fizik muayenede radyolojik tetkiklerde fibroadenomu diisiindiirecek kadar
diizgiin simirli seyredebilirler. Histolojik olarak belirgin nukleus, atipik mitoz iceren
vezikiiller, pleomorfik nukleuslu hiicrelerin sinsityal gelisim paterni (Kesit yiizeyinin en
az %75’inde goriiliir) ve ¢ok az fibroz stroma igeren solid yuvalar izlenmektedir. Ayrica
karakteristik olarak hiicre yuvalarinin arasinda, belirgin lenfosit infiltrasyonu mevcuttur
(101). Tipik mediiller karsinomlar gland yapisi olusturmazlar, in situ duktal karsinom

alanlar1 igcermezler. Atipik mediiller karsinomda ise tipik mediiller karsinomdan farkl
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olarak; ¢evre dokuya infiltrasyon, fokal duvar diizensizlikleri, az miktarda
lenfoplazmositik infiltrasyon, belirgin niikleer pleomorfizm, glandiiler yapilarin varligi

ve duktal karsinoma in situ alanlarinin varligi mevcuttur (2).
2.3.2.6. Miisinoz (Kolloidal) Karsinom

Miisindz (kolloidal) meme karsinomu , fazla miktarda hiicre dis1 miisin i¢eren 6zel bir
meme kanseri tliriidiir. Meme kanserlerinin yaklasik % 4’{inii olustururlar (102, 103).
Miisindz karsinomlar 10 yilda yaklasik % 90 sagkalim oranma sahip iyi prognozlu
tiimorlerdir. Yillarca siiren yavas gelisim gosteren tiimorlerdir. Bu siire¢ igerisinde
jelatindz lezyonlarin olusumuna yol acgarlar. Patolojik olarak saf bir bi¢imde tespit
edilebilecegi gibi, diger invaziv ve in situ karsinomlarla birliktelik gdsteren mikst tipi de
mevcuttur.  Mikst miisindz karsinomlarda noroendokrin  diferansiasyon da
izlenebilmektedir. Saf miisinéz karsinomlar daha iyi prognaza sahip tiimorlerdir.
Ortalama 55-67 yas aras1 kadinlarda tespit edilmektedir. Genellikle erken evrede tani
almaktadirlar. % 75-97’si evre 1-2 tiimorlerdir. Genellikle aksiller metastaz yapmazlar
ve Ostrojen progesteron reseptorleri genellikle pozitiftir (104-106). Mikst tip mediiller
karsinomlar ise saf mediiller karsinomlara gére daha kotii prognozludur ve daha diisiik

10 y1llik sagkalim oranlariyla seyrederler.
2.3.2.7. invaziv Papiller Karsinom

Meme kanserinin %1,5-2,5’unu papiller kanserler olusturur. Fibrovaskiiler ¢ati igeren
papillalardan olusan tiimorlerdir ve her yas grubunda goriilebilir. Hastalarin ortalama
%40’1inda meme bas1 akintis1 mevcuttur. Meme bas1 akintist kanli veya serdz nitelikte
olabilir. Biiyiik oranda areolaya yakin veya sanralde yerlesim gosterirler (2, 107).
Hemorojik kolay parcgalanabilen bir yapiya sahip olabilecegi gibi, solid nodiiler sekilde
de izlenebilir. Mikroskopik olarak papiliform ve mikrokistik olarak iki ana gruba ayrilir.
En sik goriilen histolojik tipt papiliform tipidir. Bazi siiflamalarda alt tip olarak
tanimlanan retikiiler goriinim ise mikrokistik tipin bir 6zelligi olarak kabul edilir.
Papiller karsinomlar birbiriyle anastomoz yapan, dallanma gosteren neoplastik
hiicrelerle doseli papiller yapilarindan olusan tiimorlerdir. Papillalarda myoepitelyal
hiicreler izlenmemektedir. Papiller karsinomda, tiimor hiicrelerinin niikleer derecesi

genellikle diisilk dereceli ya da orta dereceli olup, mitoz sik degildir. Papiler
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karsinomlarin ¢ogunda immunhistokimyasal olarak ER, PR pozitif olup, HER2 asir1
ekspresyonu ¢ok nadirdir. Cogunlukla multisentrik seyrederler ve birden fazla biiyiik
duktus tutulumu gosterirler (108). Radyolojik goriintiilerde diizgiin sinirli, yiiksek
dansiteli lezyonlar olarak goriilebilecegi gibi diizensiz sinirli invaziv goriinimde tespit
edilebilir. Ultrasonografide akustik kirilmalar verebilir. Ozellikle kistik olanlarda

invazyon olmadik¢a radyolojik olarak intraduktal papillomla karisabilmektedirler (107).
2.3.2.8. Invaziv Mikropapiller Karsinom

Meme kanserleri arasinda en kotii prognoza sahip tiimorlerden biridir. Genelllikle izole
mikropapiller karsinom seklinde degil invaziv duktal karsinomla birlikte mikst invaziv
meme karsinomu seklinde goriiliirler. Histopatolojik goriiniimiinde bosluklar igerisine
yerlesmis kolumnar ya da kiibik hiicrelerden olusan, fibrovaskiiler c¢ati icermeyen
solid/tubuler epitelyal hiicre kiimeleri mevcuttur (109, 110). Lenfatik emboliler sik
izlenir. Memeye metastaz yapan overin serdz papiller karsinomu ile karigsabilmektedir.
Ayiricr tanilarinda Wilms tiimor-1 ve Ca 125 ekspresyonu degerlendirilebilir. invaziv
mikropapiller karsinomlar genellikle yiiksek gradelidir ve lenfovaskiiler invazyon
goriilme orani yiiksektir. Ozellikle biiyiik kitlelerde aksillar lenf nodu metastaz1 yiiksek
oranda tespit edilmektedir (111, 112).

2.3.2.9. Metaplastik Karsinom

Metaplastik karsinomlar; (1) Skuamoz karsinom, (11) Adenoskuamdéz karsinom, (111) igsi
hiicre metaplazili karsinom, (1v) Kondroid diferansiyasyon gosteren karsinom, (V)
Ossedz diferansiyasyon gosteren karsinom alanlar1 ile adenokarsinom alanlarinin

birlikteligi ile olusan heterojen bir tiimor grubudur (113, 114).
2.3.2.10. Noroendokrin Karsinom

Meme ndroendokrin tiimorleri tanimlanmis olmasina ragmen memede gergek karsinoid
timoér varligr tartismali bir konudur. Onceleri bu tiimor karsinoid patern yada
noroendokrin diferansiasyon olarak tanimlanmistir. Baz1 kaynaklarda bu tiimér meme
kanserinin karsinoid 6zellikler tasiyan varyantlari olarak bildirilmigtir (115). Taninin
dogru konulmasi, bu tiimorlerin karsinoid tiimor ve kiiclik hiicreli karsinomlarin

metastazlarindan net ayirt edilmesi tedavi plani acisindan 6nemlidir. Bu tiimoérlerin
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radyolojik  olarak  diger meme tiimorlerinden  ayirt  edilmesi  zordur.
Immiinohistokimyasal ~calismalarda noroendokrin paternin  malign hiicrelerin
%50’sinden fazlasinda saptanmasi saf néroendokrin tiimor tanist koydurmaktadir (116).
Noroendokrin meme tiimorleri; insiiler patern, spindle hiicreli yada oatcell patern,
trabekiiler patern gibi karsinoid tiimoérlerde tanimlanan ozellikler gosterirler.
Noroendokrin hiicrelerin varligi ile bu tiimérler kromogranin, sinaptofizin, S100 ve

noron spesifik enolaz ile kuvvetli pozitif boyanirlar (115).
2.3.2.11. Inflamatuar Karsinom

Invaziv meme kanserleri arasinda az goriilen tiimérlerdir. Yaklasik %]1-4’iinii
olustururlar. Hastalar c¢ogunlukla post menepozal 50 yas tizeri kadinlardir. Cilt
lenfatiklerinin tiimor tarafindan tutulmasi ile lenfatik obstriiksiyon ve lenfatik drenajin
saglanamamasi sonucu yaygin cilt 6demi ve enflamasyonu ile seyreder. Memede
kizariklik, gerginlik ve meme derisinde kalinlasmalar meydana getirir. Klinik olarak
meme derisinde portakal kabugu goriiniimii (peau d’orange) olusturur. Kesin patolojik
tanist dermal lenfatiklerin tiimor hiicreleritarafindan tutulumu ile konulur. Hastalarin
cogunda aksiller lenf nodu tutulumu mevcuttur ve kotii prognoza sahiptir. Tedavide
operasyon Oncesi neoadjuvan tedavi Uygulanmaktadir. Radyolojik tetkiklerde cilt
diizeyinde inflamatuar degisiklikler, parankimde trabekiiler kalinlagsmalar, lezyon
icarisinde mikrokalsifikasyon odaklar1 tespit edilebilir. Memenin diger enfeksiy6z

hastaliklar1 ile ayrimi 6nemlidir.
2.3.2.12. Berrak Hiicreli Karsinom (Glikojenden Zengin Karsinom)

Meme kanserinin, yaklasik %1-3’tinii olustururlar. Solid-tubulokistik ya da papiller
gelisim gosterebilirler. Hiicreler seffaf sitoplazmali, poligonal ya da kolumnardir.
Hiicrelerde genellikle santral yerlesimli niikleus mevcuttur. Timor ¢ap1 1-8 cm arasinda
degisiklik gosterebilir. Palpable kitle, meme basinda ¢ekilme ciltte degisikliklere sebep
olabilir. Timor hiicrelerinin seffaf sitoplazmalar1 glikojen icermektedir. Miisin ve lipit
icermezler. Histopatolojisinde tiimérlerin %90°1 PAS(+) boyanmaktadir. invaziv duktal

karsinomdan daha agresif seyir gosterebilmektedir (2).
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2.4.Memenin Radyolojik Goriintiilenmesi
2.4.1. Ultrasonografi

Ozellikle tarama mamografisinde tespit edilen lezyonlarin solid kistik ayrimi ve
morfolojisini degerlendirmede ve 40 yas alti mamografi yapilmayan hasta grubunda
siklikla kullanilan radyolojik goriintiilleme yontemidir. Ultrasonografik goriintiiler
yumusak doku ve parankimin incelemesi esnasinda yiiksek frekansli ses dalgalarindan
yararlanilarak elde edilir. Benign meme lezyonlar1 diizgiin siirl, yuvarlak veya oval
sekillidir. Zayif internal eko verirler, anterior- posterior simirlar1 net olarak
secilmektedir. Siipheli bulgulardan biri olan diizensiz kenar mikrolobiile veya spikiile
olabilir. Mikroondiilasyon ve acilanma yapan kenar Ozellikleri varliginda malignite
orani yaklasik %50-60 diizeylerindedir. Spikiile kontur gdsteren lezyonlarin malignite
orani daha da yliksek seyretmektedir. Benign spikiile konturlu lezyonlar; fibrozis, post
op skar formasyonu ve radial skardir. Ekojen halo genellikle maligniteye eslik etmekle
birlikte apse, fibroadenom ve yag nekrozunda da goriilebilmektedir. Lezyonun ig
yapisinin ekosu yine ultrasonografik olarak degerlendirilen kriterlerdendir. Basit kistik
lezyonlar anekoik yapiya sahipken bazi solid lezyonlarda da anekoik goriiniim tespit
edilebilir. Yiiksek gradeli invaziv karsinomlar, mediiller karsinomlar, lenfomalar
anekoik ozellik gosterip ultrasonografik olarak kistler ile karigabilir (2, 10). Malign
lezyonlar gogunlukla hipoekoiktir. izoekoik lezyonlar ise ¢ogunlukla benigndir, yag
dokusu ile ayni ekojeniteye sahip olduklar1 igin ultrasonografik ayrimi zordur.
Hiperekoik lezyonlar benign lezyon Ilehine degerlendirilen bulgulardir. Ancak
hiperekojen alan igerisinde hipoekoik alanlarin varligi malignite igin siiphelidir.
Lezyonlarin posterior akustik ozellikleri tani acgisindan en az yardimci ve en sik
yanilgiya yol agan bulgulardir. Posterior akustik golgelenme malignite agisindan siipheli
bulgu olabilecegi gibi yaklasik %350 oranlarinda benign lezyonlarda da tespit
edilebilmektedir. Memedeki kitlelerin degerlendirilmesinin yani sira ultrasonografi ile
rejyonel lenf nodu degerlendirilmesi de yapilmaktadir. Lenf nodlarinda kortikal
kalinlagma, yag hilusu kaybi, hipoekoik internal ekolar lenf nodlar1 a¢isindan malignite

ve metastaz agisindan anlamli olabilecek bulgulardir (117).
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Tablo 3. Amerikan Radyoloji Birligi Ultrason Kriterleri ve BI-RADS Modifiye Risk

Siniflamasi
BI-RADS Kategori | Tanimlama Malignite Riski Oneri
(%)
1 Normal 0 Klinik kitle takibi, rutin tarama
2 Selim bulgular 0 Klinik kitle takibi, rutin tarama
3 Olasi selim <2 Hasta tercihi biopsi veya takip
4a Diisiik stipheli >2, <50 Biopsi veya ilave inceleme?
4b Orta derecede sitipheli >50, <90 Biopsi
5 Habis >90 Biopsi

2.4.2. Mamografi

Mamografi meme hastaliklarinin tanisinda ve meme kanserinin erken evrede tespit
edilmesinde etkinligi ispatlanmis goriintilleme yontemidir. Semptomatik hastalarda tani
amacli asemptomatik kadin hastalarda da tarama amaglhi kullanilmaktadir. Meme
sabitlenerek X 1s1n1 ile parankim goriintiileri alinir. Konvansiyonel film sistemleri yani
sira kompiiterize radyografi (CR) ve tiim alan dijital mamografi (FFDM) tekniklerinin
kullanim siklig1 da giderek artmaktadir. Meme kanseri prognozunda erken tani en
onemli etkenlerdendir. Mamografi, 1cm’den kiigiik lezyonlarin tespiti, tlimorlerin in stu
evrede tani alabilmesi agisindan sensitivitesi ve spesifitesi yiiksek bir goriintiileme
yontemidir. Tarama mamografisi ile meme kanserli olgularda mortalite oraninin %20-
30 oraninda azaldigi ortaya konmustur (118). Tarama mamografisi tekrar siireleri
acisindan net fikirbirligi yoktur. Bircok iilke kendi tarama programlar: ile mamografik
inceleme yapmaktadir. Amerikan kanser dernegi 40 yas iizeri kadinlar i¢in her y1l meme
muayenesi ve mamografi incelemesi onermektedir (95). Tanisal amagli mamografide ise
spot grafi, magnifikasyon grafi gibi ek goriintiiler elde edilir. Yaglh meme dokusunda
mamografinin sensitivitesi %100 e yakindir. Mamografik siipheli bulgularda kesin tani
biyopsi sonucu elde edilir. Ancak mikrokalsifikasyon odaklar1 ultrasonografi ile kesin
olarak tespit edilemez. Ozellikle ultrasonografik karsiligi olmayan siipheli
mikrokalsifikasyon odaklarinda kesin tan1 i¢in mamografi esliginde klavuz tel takilmas1
yardimiyla cerrahi eksizyonel biyopsi uygulanmaktadir. Meme parankim yapisi

mamaografi ile Kkitlelerin tespit edilmesi agisindan duyarliligii ortaya koyar (5).
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Amerikan Radyoloji Koleji tarafindan tanimlanan ve uluslar arasi literatiirde kabul

gérmiis meme parankim yapisi siniflamast;

. TIP I. Tama yakin yagh doku ile replase
e  TIP IL Seyrek fibroglandiiler doku

. TIP 111. Heterojen yogun ( Mamografik duyarlilik azalabilir )

. TIP IV. Yogun ( Mamografik duyarlilik diisiik )

Resim 2. Spikiile konturlu kitle lezyonu ~ Resim 3. Duktal makrokalsifikasyonlarla
(BIRADS5) uyumlu goriinim (BIRADS 2)
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Resim 5. BIRADS 5 mikrokalsifikasyon kiimesi ~ Resim 6. Klavuz tel esliginde
eksizyonel biyopsi materyalinde
mikrokalsifikasyon odag1

2.4.3. Galaktografi

Meme bas1 akintis1 ve sonografik olarak duktus dilatasyonu klinigi olan hastalara tanisal
amacli yapilan goriintiilleme yontemidir. Meme basindan duktus igerisine kontrast
madde verilerek mamografik goriintiilerin alinmasi seklinde uygulanir. Intraduktal

patolojileri tanimlamada Onemli bir tetkiktir. Kiiclik lezyonlarin varligimi dahi
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gosterebilmektedir ancak malign benign ayrimi yapmak agisindan yeterli bir tetkik

degildir (119).
2.4.4. Manyetik Rezonans Goriintiileme

MRG’ de inceleme menstriiel siklusun fazlarina gore degiskenlik gosterebilir. Siklusun
2. Haftasindan sonra yapilan goriintiilemelerde normal meme dokusunda timor benzeri
kontrast tutulumlar izlenebilir ve yanlis tan1 ve tedaviye yol acgabilir. En uygun ¢ekim
zamani 5 ila 14’lincli giin arasindadir. Post menepozal olgularda zamanlama 6nemli
degildir. Hormon replasman tedavisi alan hastalarda tedaviye 6 hafta ara verildikten
sonra manyetik rezonans goriintiilleme yapilmasi daha uygun olarak degerlendirilmistir.
Ozellikle progesteron igeren ilaglarn goriintiilemede parankim {izerine etkisi daha
belirgin olarak tespit edilmistir (120). Memede MRG incelemeleri pron pozisyonda ve
uygun koiller kullanilarak yapilmalidir. Uygun diizeyde kompresyon solunum
artefaktinin azaltilmasina ve incelenecek meme dokusunun kalinliginin azalmasina
yardimct olur(121). Goriintiilemeye kontrast oncesi T2A sekanslarin alinmasi ile
baslanir. Maligniteler ¢cogunlukla bu sekansta sinyal gostermezler, bu sekans daha gok
benign lezyonlarin ekartasyonunda kullanilir (121, 122). Malignite agisindan daha
anlamli olan sekans T1A agirlikli goriintiilerdir. Kesit kalinlig1 2,5 mm’den daha fazla
olmamalidir. Patolojik kontrast tutulumlar kitlesel kontrast tutulumu, kitlesel olmayan
diizensiz kontrast tutulumu ve fokus tarzinda olabilir. Kontrast tutulumlar: malignite
lehine degerlendirilebilecegi gibi, inflamatuar degisiklikler, fibrokistik degisiklikler,
adenozis, meme dokusu proliferasyonu, meme i¢i lenf nodlari ve benign kitlesel

lezyonlarla da uyumlu olabilir.
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3. GEREC ve YONTEM

Bu calisma 2016 Ocak-2020 Haziran tarihleri arasinda Erciyes Universitesi Tip
Fakiiltesi’nde yapilan radyolojik tetkiklerde BIRADS 4 meme bulgulan tespit edilen
hastalarin tani1 ve takip siireci degerlendirilerek yapilmistir. 14000 hastanin toplamda
20000’¢ yakin tetkiki incelenmis BIRADS 4 lezyon tespit edilen 426 kadin hasta
calismaya dahil edilmistir.

Radyolojik  goriintiiler ~ Erciyes  Universitesi PACS(Picture ~ Archiving and

Communication Systems - Gériintii Saklama ve Iletisim Sistemleri)

sisteminden taranarak ¢alismaya uygun hastalar se¢ilmistir. Calismaya premenepozal,
perimenepozal ve postmenepozal kadin hastalar dahil edildi. Benign veya malign lezyon
nedeniyle gegirilmis meme cerrahisi olan hastalar ve rekonstriiksiyon oykiisii olan
hastalarda, memede cerrahiye bagli gelisebilecek degisikliklerin radyolojik olarak
patolojik kliniklere benzer 6zellikler gostererek yanlis taniya neden olabilme ihtimali
ongoriilerek bu hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Yeni tan1 almis veya bilinen meme
malignite Oykiisii olan hastalarin radyoloji tarafindan yapilan tetkiklerinde maligniteye
ek tespit edilen lezyonlara yonelik yaklagimin daha siipheli ve ayrintili inceleme
yoniinde olabilecegi diisliniilerek bu hastalar da ¢alismaya dahil edilmedi. Calismaya
dahil edilecek hasta bilgileri elde edildikten sonra her bir hastanin Erciyes Universitesi
Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde yapilan meme radyolojik tetkikleri, biyopsi durumu,
biyopsi alinma yontemi, eksizyonel biyopsi amagli cerrahi gerekip gerekmedigi ve
patoloji sonuglar1 incelendi. Her hasta icin yas, biyopsi durumu, biyopsi yontemi,
eksiyonel biyopsi gerekliligi, patoloji sonuclarinda benign malign Ozellikleri ve
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BIRADS 4 bulgular lehine degerlendirilen radyolojik goriintiileme yontemi verileri

incelendi.
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4. BULGULAR

4.1. Istatistiksel Degerlendirme

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 23.0 paket programi kullanildi. Kategorik
Olclimler say1 ve yiizde olarak, siirekli Ol¢limlerse ortalama, sapma ve minimum -
maksimum olarak oOzetlendi. Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu gorsel
(histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik yontemler (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-
Wilk Testleri) kullanilarak incelendi. Kategorik degiskenlerin karsilastirilmalarinda Ki
kare testi ve Fischer’in Kesinlik Testine basvuruldu. Normal dagilima uymayan
gruplarda ikili degiskenlerde Mann-Whitney U testi, ikiden fazla degiskenlerde
Kruskallwallis testleri kullanildi. Tiim testlerde istatistiksel onem diizeyi 0.05 olarak

alindi.

2016-2020 yillar1 arasindaki Memede BIRADS 4 radyolojik bulgular tespit edilen kadin
hastalar ¢alismaya dahil edildi. Calismaya dahil edilen hastalarin genel yas ortalamasi

48,43 (Med: 48, min: 19, maks: 87) yil oldugu saptandi (Tablo 4).

Tablo 4. Hastalarin tanitic1 6zelliklerinin incelenmesi (n=426)

Sayi1 (n) Yiizde (%)
Yillar 2016 59 13,8
2017 116 27,2
2018 104 24,4
2019 112 26,4
2020 35 8,2
Ort+ss Med (Min-Maks)
Yas 48,43+10,33 48 (19-87)
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Sekil 5. Yillara gore hastalarin yas dagilimlari

Tablo 5’ de caligmaya dahil edilen hastalarin meme parankim paterni bulgulart
Ozetlendi. Yapilan incelemede meme parankim paterni bulgulari hastalarin % 3,1
(n=13)’tinde ‘A’, % 36,4 (n=155)’tnde ‘B’, % 43,4 (n=185)tnde ‘C’, % 17,1
(n=73)’inde ‘D’ bulgularina rastlanildi.
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Tablo 5. Hastalarin meme parankimpaterni dagilimlarinin incelenmesi(n=426)

Say1 (n) Yiizde (%)
Meme parankimpaterni
A 13 3,1
B 155 36,4
C 185 43,4
D 73 17,1

Calismaya dahil edilen hastalardan 358 (% 83,6)’ine BX yapildig1 gozlenirken, biyopsi
yapilan hastalardan 135 (% 37,7)’ine 1IAB, 66 (% 18,4)’sma eksizyonel biyopsi, 157
(% 43,9)’sine ise TRU-CUT biyopsi yapilarak tani konuldugu tespit edildi (Tablo 5).

Tablo 6. Hastalarin BX pozitifligi ile BX tiirlerinin incelenmesi(n=426)

Sayi (n) Yiizde (%)
BX Negatif 68 16,0
Pozitif 358 84,0
BX pozitif IIAB 135 37,7
olanlarda(n=358)  EKSIZYONEL 66 18,4
BiYOPSI
TRU-CUT 157 43,9

Hastalarin BIRADS 4 bulgular tespit edilen tetkikleri incelendiginde; % 49,5 (n=211)’i
USG, % 43,3 (n=185)’ii MRG, % 7,0 (n= 30)’si ise MG ile belirlendigi saptandi (Tablo
7).

Tablo 7. Hastalarin tetkik sonug¢ bulgularinin incelenmesi(n=426)

Tetkik Say1 (n) Yiizde (%)
MG 30 7,0
MRG 185 43,4
USG 211 49,5

Calismada yer alan hastalarin Birads bulgularinin % 74,9 (n=319)’unda 4A, % 6.8
(n=29)’inde 4B, % 18,3 (n=78)’tinde 4C oldugu gozlendi (Tablo 8).
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Tablo 8. Hastalarin Birads bulgularinin incelenmesi(n=426)

Birads Say1 (n) Yiizde (%)
4A 319 74,9

4B 29 6,8

4C 78 18,3

Biyopsi yapilan hastalarin % 73,5 (n=263)’1i bening, % 26,5 (n=95)’inin ise malign
oldugu saptandi (Tablo 9).

Tablo 9. Hastalarin sonug bulgularinin incelenmesi(n=426)

Say1 (n) Yiizde (%)
Sonu¢
Bening 263 73,5
Malign 95 26,5

Calismaya dahil edilen hastalardan bening olanlarin yas ortalamalari, malign grupta yer
alan hastalara gore istatistiksel agidan anlamli olarak diisiik tespit edildi. (p<0,05)
(Tablo 10) (Sekil 6).

Tablo 10.Hastalarin sonug grubu ile yaslari arasindaki farkliliklarin incelenmesi(n=358)

Sonug
Bening Malign
(n= 263) (n= 95) P
Med (Min-Maks) Med (Min-Maks)
Yas 46 (19-87) 51 (30-79) <0,001

* p<0,05, Mann whitney u testi

39



100,04
w*
80,0 o o
o —_—
o
or 50,0
<L
S
40,07
20,04 g
0 T T
bening malign

Sonug

Sekil 6. Hastalarin sonug grubu ile yaslar1 arasindaki farkliliklar

Calismaya dahil edilen hastalarin BX (p=0,088) ve Birads (p=0,326) bulgular ile yas

gruplar1 arasindaki farkliliklar istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0,05).

40 yas ve altinda olan hastalarda meme parankim paterni C ve D goriilme siklig1 40 yas

tizerinde olan hastalara gore anlamli yiiksek bulundu (p<0,001).

40 yas ve altinda BIRADS 4 lezyon tespit edilen goriintiileme yontemlerinde MRG
orani anlamli yiiksek bulundu (p<0,001).

BX tiiriinde ise 40 yas altinda TRU-CUT biyopsi yapilma orani (p=0,016), 40 yas

lizerine gore anlaml yiiksek oldugu tespit edildi.

Malign hasta sayisinin ise 40 yas iizerinde olan hastalarda, 40 yas ve altindaki hastalara

gore istatistiksel acidan anlamli derecede yiiksek oldugu gozlendi (p<0,05).
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Tablo 11. Hastalarin parametreler ile yas gruplariarasindaki farkliliklarin

incelenmesi(n=426)

Yas grubu
40 yas ve alt1 40 yas iizeri
(n=82) (n=344) P
n(%o) n(%o)
Meme parankim paterni
A 0 (0,0) 13(3,8)
B 16(19,5) 139(40,4)
C 39(47,6) 146(42,2) <0,001
D 27(32,9) 46(13,4)
Meme parankim paterni
A-B 16 (19,3) 152 (44,2)
C-D 66 (80,5) 192 (55,8) <0,001
BX
Negatif 8(9,8) 60(17,4) 0.088
Pozitif 74 (90,2) 284 (82,6) ’
Tetkik
MG 0(0,0) 30(8,7)
MRG 51(62,2) 134(39,0) <0,001
USG 31(37,8) 180(52,3)
BX tiirii
[IAB 26 (35,1) 109(38,4)
Eksizyonel BX 7(9,5) 59(20,8) 0,016
TRU-CUT 41(55,4) 116(40,8)
Eksizyonel BX gerekliligi
Negatif 75(91,5) 285(82,8) 0.040
Pozitif 7 (8,5) 59 (17,2) ’
Birads
4A 66(80,5) 253(73,5)
4B 3(3,7) 26(7,6) 0,326
4C 13(15,9) 65(18,9)
Sonu¢
Bening 61 (82,4) 202(71,1) 0.050
Malign 13 (17,6) 82 (28,9) ’

* p<0,05, ki-kare, Fisherexact testi

Hastalarin BX yapilma orani1 (p=0,258), Tetkik tiirii (p=0,465), BX tiirii (p=0,360) ve
eksizyonel bx gerekliligi (p=0,778) bulgular1 ile meme parankim paterni gruplar
arasindaki farkliliklar istatistiksel acidan anlamli bulunmazken (p>0,05), meme
parankim paterni A-B olan grupta Birads bulgularinin 4B ile 4C goriilme siklig1 anlamli

yiiksek bulundu (p<0,05). Calismaya dahil edilen hastalardan meme parankim paterni
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A-B grubunda yer alanlarda malignite tespit edilme oraninin meme parankim paterni C-

D olanlara gore anlamli yiiksek oldugu tespit edildi (p<0,05) (Tablo 12).

Tablo 12. Hastalarin parametreler ile meme parankim paterni arasindaki farkliliklarin
incelenmesi(n=426)

Meme parankimpaterni
A-B C-D

(n=168) (n=252) P
n(%o) n(%0o)
BX
Negatif 31(18,5) 37(14,3) 0.258
Pozitif 137 (93,3) 221 (85,7) ’
Tetkik
MG 13(7,7) 17(6,6)
MRG 78(46,4) 107(41,5) 0,465
USG 77(45,8) 134(51,9)
BX tiirii
IIAB 46(33,5) 89(40,3)
Eksizyonel BX 25(18,3) 41(18,5) 0,360
TRU-CUT 66(48,2) 91(41,2)
Eksizyonel BX gerekliligi
Negatif 143(85,1) 217(84,1) 0778
Pozitif 25 (14,9) 41 (15,9) ’
Birads
4A 108 (64,3) 211(81,8)
4B 18(10,7) 11(4,3) <0,001
4C 42(25,0) 36(14,0)
Sonu¢
Bening 93(67,9) 170 (76,9) 0.040
Malign 44 (32,1) 51 (23,1) '

* p<0,05, ki-kare, Fisherexact testi

Meme parankim paterni (p=0,302), Meme parankim paterni ortak grup (p=0,470),
Birads bulgular1 (p=0,629) ve biyopsi sonucu bulgulari ile tetkik gruplari arasindaki
farkliliklar istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0,05). Tetkik bulgulart MG olan
grupta eksizyonel biyopsi yapilma orani yiiksek, BX tiirlinde ise TRU-CUT orani ise,
MRG ve USG grubunda yer alan hastalara gére anlamli derece diisiik bulundu (p<0,05)
(Tablo 12).
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Tablo 13. Hastalarin tetkik bulgulari ile parametreler arasindaki farkliliklarin
incelenmesi(n=358)

Tetkik
MG MRG USG
(n=26) (n=157) (n=175) P
n(%o) n(%o) n(%o)
Meme parankimpaterni
A 1(3,8) 5(3,2) 2(1,1)
B 11(42,3) 58(36,9) 60(34,3) 0.302
C 10(38,5) 62(39,5) 89(50,6) ’
D 4(15,4) 32(20,4) 24(13,6)
Meme parankimpaterni
A-B 12(46,2) 63(40,1) 62(35,4) 0.470
C-D 14(53,8) 94(59,9) 113(64,6) ’
BX tiirii
IIAB 1(3,8) 52(33,1) 82(46,9)
Eksizyonel BX 22(84,7) 25 (15,9) 19(10,9) <0,001
TRU-CUT 3(11,5) 80(51,0) 74(42,3)
Eksizyonel BX gerekliligi
Negatif 4(15,4) 132(84,1) 156(89.1) ;001
Pozitif 22 (84,6) 25 (15,9) 19(10,9) ’
Birads
4A 18(69,2) 113(72,0) 135(77,1)
4B 2(7,7) 8(5,1) 11(6,3) 0,629
4C 6 (23,1) 36(22,9) 29(16,6)
Sonu¢
Bening 20 (76,9) 111 (70,7) 132(75,4) 0571
Malign 6 (23,1) 46 (29,3) 43 (24,6) ’

* p<0,05, ki-kare, Fisherexact testi

Hastalardan Birads bulgulari1 4A olanlarda meme parankim paterninin C ve D goriilme

siklig istatistiksel agidan anlamli yiiksekti (p<0,05).

Bx tiirii bulgularinda TRU-CUT goériilme siklig1 Birads degeri 4A olanlarda, 4B ve 4C

olan grupta yer alan hastalara gore anlamli derecede diisiik bulundu (p<0,05).

Hastalarda malignite goriilme siklig1 Birads degeri 4C olan grupta, 4A ve 4B gruplarina

gore istatistiksel agidan anlamli yiiksek oldugu saptandi (p<0,05) (Tablo 14).
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Tablo 14. Hastalarin tetkik bulgulari ile parametreler arasindaki farkliliklarin
incelenmesi(n=358)

Birads
4A 4B 4C
(n=266) (n=21) (n=71) P
n(%o) n(%o) n(%o)
Meme parankimpaterni
A 3(1,1) 2(9,5) 3(4,2)
B 84(31,6) 9(42,9) 36(50,7) 0.003
C 130(48,9) 9(42,9) 22(31,0) ’
D 49(18,4) 1(4,8) 10(14,1)
Meme parankimpaterni
A-B 87(32,7) 11 (52,4) 39 (54,9) 0.001
C-D 179(67,3) 10 (47,6) 32 (45,1) ’
BX tiirii
IIAB 123(46,2) 4 (19,0) 8(11,3)
Eksizyonel BX 45(16,9) 3(14,3) 18(25,4) <0,001
TRU-CUT 98(36,8) 14(66,7) 45(63,4)
Eksizyonel BX gerekliligi
Negatif 221(83,1) 18 (85,7) 53 (74,6) 0.234
Pozitif 45(16,9) 3(14,3) 18(25,4) ’
Sonu¢
Bening 230(86,5) 15 (71,4) 18(25,4) <0.001
Malign 36 (13,5) 6 (28,6) 53 (74,6) ’

* p<0,05, ki-kare, Fisherexact testi
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5. TARTISMA

Kadinlarda goriilen kanserlerin yaklasik %23’tini meme kanseri olusturmaktadir.
Kadinlarda en sik goriilen kanser tiirii olmakla birlikte, akciger kanserinden sonra
kadinlarda en sik Oliimle sonuglanan kanser meme kanseridir. 40-59 yas arasi
kadinlarda ise kansere bagli Oliimler arasinda ilk siradadir. Yapilan calismalar
sonucunda her sekiz kadindan birinde hayati boyunca meme invaziv karsinomu

gelismesi beklenmektedir (1).

Yillar igerisinde meme kanseri oraninda belirgin artis gozlenmektedir. Insidans artisina
ragmen gelistirilen tan1 ve tedavi yOntemleriyle meme kanseri mortalite oraninda
azalma izlenmektedir. Saglik Bakanligi verilerine gore kadinlarda meme kanseri 1993
yilinda 24/100.000, 2008 yilinda 35/100.000 oraninda 2010 yilinda 50/100.000 olarak
degerlendirilmis ve iilkemizde de bu verilerle insidans yillara gore artis gostermektedir
(123, 124). Bu duruma kadinlarda meme kanseri gelisme oraninda artis sebep oldugu
gibi, tarama programlarinin siklastirilmasi ve diizenli uygulanmasi1 sayesinde tespit
edilen kanser hastasi sayis1 artist da etkendir. Gelismis iilkelerde etkin mamografik
tarama sayesinde erken tani olanagi saglanmis, 40 yas lzeri kadinlarda mortalite
oraninda yaklasik %25-35 azalma saglanmistir. Gelismekte olan iilkelerde ise meme
kanseri farkindaliginin yetersiz olmasi ve mamografik tarama programlarinin diizenli ve
yeterli olmamas1 sebebi ile kansere bagli 6liim oranlar1 belirgin bigcimde yiiksektir
(125). Kanser farkindaliginin artmasi Ve tarama programlarindaki diizenlemeler meme
hastaliklar1 sebebi ile hastane bagvurusunda belirgin artis meydana getirmistir. Ancak

yapilan tetkiklerde tanisal diizeyde yanlis yaklasimlar; gereksiz tetkik, gelisebilecek
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komplikasyonlar sonucu hastalarda artan morbidite ve artan hastane basvuru orani, is
yiikii fazlaligi ve tlkeler i¢in olumsuz maddi sonuglar ortaya ¢ikarmaktadir. Tarama
mamografi programlarinda tilkeler aras1 kesin kabul gérmiis tek bir protokol yoktur. 40-
50 yas iizeri hastalarda tilkelerin kendi saglik sistemlerine uygun olarak yillik veya 2
yillik mamaografi takipleri yapilmaktadir. Radyolojik goriintiilemeler sonucu malign
benign ayriminda en siipheli hasta grubu BIRADS 4 lezyonlardir. BIRADS 5 lezyonlar
yiiksek olasilikla malign lezyonlar olup tama yakinina tani sonrasi biyopsi
uygulanmaktadir. Ancak BIRADS4 lezyonlar bulgularin  malignite siiphesi
degerlendirilerek, yakin radyolojik tetkiklerle takipler sonucu lezyondaki degisiklikler
gozoniinde bulundurularak biyopsi agisindan degerlendirilmeye alinabilecek hasta
grubunu olusturmaktadir. Tan1 agisindan yapilan radyolojik tetkikler arasinda 6zellikle
ultrasonografi subjektif nitelikte bir tetkik olup, degerlendirmeyi yapan radyoloji

gruplar1 arasinda bulgular agisindan farkliliklar gosterebilmektedir.

Bu calismada Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde radyolojik tetkiklerde
BIRADS 4 (4A, 4B, 4C) lezyon tanisi almis 426 kadin hasta degerlendirildi ve bu
hastalar arasinda biyopsi alinan 358 hastanin patoloji sonuglar1 verilere dahil edildi.
Amacimiz, BIRADS 4 radyolojik bulgularin klinopatolojik  verifikasyonunu
degerlendirmek ve BIRADS 4 tanisi almis hastalarin tan1 ve tedavi protokoliiniin

belirlenmesine katki saglamaktir.

Bu calismada 2016 Ocak-2020 Haziran tarihleri arasinda BIRADS 4 tanisi almis tam
aldig1 donemde yaslar1 19 ile 87 arasinda degisen 426 hasta degerlendirildi. Calismaya
dahil edilen hastalarin genel yas ortalamasi 48,43 (Med: 48, min: 19, maks: 87) yil
oldugu saptandi. Literatirde BIRADS 4 lezyonlarin klinopatolojik verifikasyonunu
inceleyen Mary Ann Sanders ve ark. 2010 yilinda yaptig1 ¢calismada 234 hastaya yapilan
239 biyopsi sonucu incelenmis ortalama ve medyan yas grubu sirayla 55.5 ve 54 (38-
88) olarak bulunmustur (126). 2015 yilinda Eda Elverici ve arkadaslarimin yaptigi
calismaya 179 hasta dahil edilmis ve 186 lezyonun patoloji sonucu incelenmis. Bu
calismada hastalarin ortalama yas1 48.1 + 9.6 yil (aralilk 23-77 wyil) olarak
degerlendirilmis (127). 2010 yilinda Cholatip Wiratkapun ve ark. Yaptig1 ¢calismada 520
hasta tlizerinde 536 biyopsi sonucu degerlendirilmis. Ortalama yas 50.1+ 9.1 olarak
bulunmus (128). 2012 yilinda Arkom Chaiwerawattana ve ark. yaptig1 ¢alismada 392

hasta incelenmis 18-90 aras1 degisen yas grubunda hasta tespit edilmistir. Bu ¢aligmada
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BIRADS 4a,b,c hasta yas ortalamalar1 sirasiyla BIRADS 4a; 31-83 yas arast hastalar
ortalama 5349 yil, 4b; 41-90 yas arasi hastalar ortalama 57+10, 4c; 18-86 yas arasi
hastalar ortalama 56+11 olarak tespit edilmis (129). Bu c¢alisma ve literatiirdeki
caligmalar incelendiginde BIRADS 4 bulgular tespit edilen hastalarin yas ortalamalari
40-60 aras1 seyretmekte olup her yas grubunda izlenebilen patolojik bulgulardir.

Calismaya dahil edilen hastalarin benign malign bulgularina goére yas ortalamalari
incelendiginde benign patlojiye sahip hastalarin yas ortalamalar1 46(19-87) malign
grubun yas ortalamalar1 ise 51(30-79) olarak degerlendirilmis ve istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur. Meme kanseri agisindan literatiirde en 6nemli risk faktorlerinden

biri de ileri yas olarak degerlendirilmistir (2).

Meme parankim paterni incelendiginde calismaya dahil edilen hastalarin meme
parankim paterni bulgular1 : % 3,1 (n=13)’tinde ‘A’, % 36,4 (n=155)’linde ‘B’, % 43,4
(n=185)’tinde ‘C’, % 17,1 (n=73)’inde ‘D’ olarak tespit edildi. Literatirde Halimat J.
Akande ve ark. meme yogunlugunun meme kanseri gelisimi tizerine etkisi agisindan
2017 yilinda yaptig1 bir arastirmada parankim paterni A grubunda %41 hasta; B
grubunda %44 hasta; C grubunda %14,6; D grubunda %0,4 hasta degerlendirilmis.
Literatlirdeki calismalar ve bu ¢alisma incelendiginde tamamen yogun meme paterni

klinikte daha az oranlarda karsimiza ¢ikmaktadir (130).

Ileri yas grubunda seyrek glandiiler parankim meme yapisi orani artis gdstermekte ve
yogun meme dokusu orani azalmaktadir. Bu ¢alismada da meme parankim paternleri ve
yas gruplari incelendiginde 40 yas ve altinda olan hastalarda meme parankim paterni C
ve D goriilme sikligi 40 yas ilizerinde olan hastalara gore anlamli yiiksek bulundu

(p<0,001).

Bu ¢alismada parankim paternleri ile BIRADS4 lezyon tespit edilmesi ve patolojik
sonuglarin korelasyonu degerlendirildi; 358 biyopsi sonucunda parankim paternleri
A,B,C ve D olarak ayr1 ayr incelendiginde biyopsi sonuglari ile arasinda anlamli
istatistiksel sonug elde edilemedi. Bunun nedeni gruplardaki hasta sayilarinin homojen
dagilmamasina bagli olarak degerlendirildi. Parankim paterni A ve B grubu birlikte ve
daha yogun meme gruplar1 Cve D gurubu birlikte incelenerek iki farkli grup

olusturuldugunda BIRADS alt gruplar1 incelendiginde BIRADS 4B ve 4C bulgularin
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goriilme siklig1 parankim paterni A-B grubunda anlamli olarak daha yiiksek bulundu
(p<0,001). Ve meme parankim paterni A-B grubunda yer alanlarda malignite tespit
edilme oran1 meme parankim paterni C-D olanlara gore anlamli yiiksek bulundu
(p<0,05). Literatiirde meme parankiminin daha yogun olmasinin artan meme kanseri
riski ile iligkili oldugu gosterilmistir (131, 132). Jennifer A. Harvey ve ark. 2004 yilinda
meme yogunlugunun meme kanseri gelismesi riski acisindan yaptigr bir ¢alismada;
meme yogunlugunun meme kanseri gelisimi i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu
yoniinde sonuglar elde edilmis (133), 2005 yilinda Dr Norman FBoyd ve ark. Meme
kanseri ve meme yogunlugu arasindaki iliskiyi degerlendirdigi calismada ise; yogun
meme dokularinda meme kanseri gelisme riskinde dort kata kadar artis olabilecegi
tanimlanmistir(134). Meme yogunlugunun meme kanseri gelismesi i¢in bir risk faktorii
olmasi1 literatiirdeki c¢alismalarda yogun memelerde Ostrojen ve biiyiime hormonu
etkinligindeki artis ve artan aromataz aktivitesi nedeniyle memede atipik duktal
hiperplazi gelisimi gibi premalign patlojilerin daha fazla ortaya ¢ikmasina
dayandirilmaktadir. Daha yogun meme dokular1 radyolojik olarak maligniteyi tespit
etmede de zorluklar ortaya c¢ikarmakta, radyolojik tetkiklerin sensitivitesini
azaltmaktadir. Karsinomlar c¢evresine esdeger dansitede fibroglandiiler doku ile
sarildiginda radyoljik olarak ayrimi zorlagir. Bununla birlikte yogun meme dokusu
rayolojik tetkiklerde maligniteyi taklit eden bulgularla karsimiza ¢ikabilir ve 6zgilligi
azaltir (2).

Bu c¢alismada meme parankim paterni A-B grubunda BIRADS 4 lezyonlarin malignite
ile sonuglanan patolojileri incelendiginde daha yogun meme dokusu C-D parankim
paternlerine gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Bu durum o6zellikle daha az
yogun meme parankiminin radyolojik duyarliliginin yiliksek olmasi ve patolojik
bulgularin bu parankim yapilarinda daha giivenli sekilde taninmasina bagli olabilir. Bu
da daha az yogun meme grubunda siipheli lezyonlarin daha anlamli hale gelmesi ile
sonuglanir ve kesin tani i¢in Ozellikle bu gruplarda histopatolojik verifikasyonun
degerini artirir. Literatirde BIRADS 4 lezyonlar ve meme parankiminin
degerlendirilmesine yoénelik ayrintili bilgilere ulasilamamis olup yapilacak yeni
calismalar parankim paterni ile BIRADS 4 bulgularin malignite oran1 arasindaki iliskiyi

tanimlamak agisindan daha kapsamli bilgi saglayabilir.
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BIRADS 4 lezyonlara biyopsi yapilma orani degerlendirildiginde bu ¢alismada,
calismaya dahil edilen hastalardan 358 (% 83,6)’ine BX yapildig1 68 (9%15,9)’ nin
biyopsi yapilmadan takip edildigi bulundu. Biyopsisiz takip edilen hasta grubunu
multidisipliner meme konseyinde BIRADS 4 bulgular tespit edilmesi sonrasi
degerlendirilen ve lezyonlarin BIRADS bulgularinin daha az siipheli bulgular tasidig
ortak goriisiine varilarak yakin takip Onerilen hastalar; biyopsi 6ncesi II. Baki USG
Onerilen ve yapilan kontrol tetkikte BIRADS 4 lehine bulgu saptanmayan hastalar;
biyopsi yapilmasini kabul etmemesi nedeniyle yakin radyolojik takip Onerilen hastalar
olusturmaktaydi. Biyopsi yapilan grupta ise; hastalardan 135 (% 37,7)’ine iIAB, 66 (%
18,4)’1na eksizyonel biyopsi, 157 (% 43,9)’sine ise TRU-CUT biyopsi yapildigr tespit
edildi. Bu ¢alismada eksizyonel biyopsi ile tani konulan hasta grubu biiyiik oranda
ultrasonografik olarak kitle tespit edilemeyen, non palpable, mamaografide Kitlesel
olmayan siipheli mikrokalsifikasyon odaklarini iceren BIRADS 4 siipheli bulgulara
sahip hasta grubundan olusmaktaydi. Daha az oranda ince igne aspirasyon biyopsisi,
tru-cut bx ve gereginde tekrarlayan igne biyopsileri sonucu siipheli bulgular elde edilip
kesin tan1 konulamayan hastalara da eksizyonel biyopsi sonucu ile tani elde edilmistir.
Literatiirde 2016 yilinda Mei Wang ve ark. yaptigi metaanalizde incelenen makaleler
yillara gore degerlendirilmis 2007 Oncesi yapilan ¢alismalarin sonuglarina gére 2007
sonras! yapilan ¢aligmalarda tru-cut biyopsi ve IIAB biyopsi duyarliliklar1 daha yiiksek
oranlarda tespit edilmistir (135). Radyolojik yaklagimlardaki tecriibe ve olumlu teknik
gelismeler sonucu ¢ok kiigiik boyutlardaki lezyonlar dahi ultrasonografik olarak tespit
edilip igne biyopsisi yapilabilmektedir. Bu calisma ve literatiir bilgileri 6zellikle tru-cut
biyopsinin sensitivitesini destekler niteliktedir. 2006 yilinda Guang-yu Liu ve
arkadaglarinin ,nonpalpable siipheli bulgulara yonelik yapilan stereotaktik biyopsi
tiirlerini karsilastirdig1 bir calismada; tru-cut biyopsi, telle isaretleme sonrasi eksizyonel
biyopsi ve vakum yardimli biyopsi sonuglari degerlendirilmis; mevcut kanseri tespit
edememe oranlar1 eksiyonel biyopsi ve vakum yardimli biyopsi sonrasi %0 olarak tespit
edilmistir. Igne biyopsisinde ise oran %2,7 olarak bulunmustur (136). Eksizyonel
biyopsinin tanisal agidan sensitivitesi %100 e yakindir ancak biyopsi islemi sonrasi
gelisebilecek morbidite oranin1 azami diizeye ulastirabilmek igin nonpalpable
lezyonlarda gerekirse tekrarlayan kesitsel igne biyopsileri sonucu tani konulamadiginda
ve yalnizca mamaografide mikrokalsifikasyon odaklar1 ile siipheli bulgular tespit

edildigi durumlarda eksizyonel biyopsi tercih edilmelidir. Bu ¢alismaya dahil edilen
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mamografi ile BIRADS 4 lezyon tespit edilen hastalara %84,7 oraninda eksiyonel
biyopsi yapildigi tespit edildi ve mamaografik BIRADS 4 lezyonlar i¢in eksizyonel
biyopsi diger biyopsi tiirlerine gore istatistiksel olarak anlaml1 bulundu (p<0,001).

Bu ¢alismada BIRADS 4 lezyonlarin patolojik benign manign ayrimi ve yapilan biyopsi
tiirii incelendiginde malign hasta grubunda tru-cut biyopsi ile tan1 alan hasta sayis1 67
(%70,5) ile diger biyopsi yontemlerine gore istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
[p<0,001]. Literatiirde Maryam Farghadani ve ark. 2017 yilinda MRG ile BIRADS 4
lezyon tespit edilen 78 hasta iizerinde yaptig1 calismada eksizyonel biyopsi ve trucut
biyopsi yapilan hastalar incelenmis biyopsi tiirii ile patolojik korelasyon sonuglari
arasindaki fark degerlendirilmemistir. Yine 2010 yilinda Mary Ann Sanders ve ark.,
2015 yilinda Eda Elverici ve ark., 2010 yilinda Cholatip Wiratkapun ve ark., 2012
yilinda Arkom Chaiwerawattana ve ark. yaptigi1 benzer c¢aligmalarda biyopsi tiirii alt
gruplar1 ayr1 ayri incelenmemistir. 2016 yilinda Mei Wang ve ark. yaptigi metaanalizde
siipheli lezyonlarda trucut biyopsi ve IIAB duyarliligi sirasiyla %87’ye karsin %74
olarak bulunmustur ve bulgularimizi destekler niteliktedir (135). Tru cut biyopsinin
[IAB biyopsiye gore anlamli olmasi; Tru-cut biyopside kalin igneler yardimiyla kesitsel
doku o6rneklerinin elde edilebilmesinden kaynaklanmaktadir. [IAB bazi hiicre
gruplarinin ve sitolojik orneklerin aspirasyonla elde edilebilmesine yardimci olur.
Siipheli bulgulara ydnelik anlamli sonuglar IIAB yardimiyla elde edilebilse de 6zellikle
daha malign karakterdeki lezyonlarda Tru-cut biyopsi sonuglari anlamli dlgiide 6n
plandadir. Eksizyonel biyopsinin sensitivitesi %100’e yakindir ancak 06zellikle
mamaografik goriintiilemelerde tespit edilen mikrokalsifikasyon bulgularina yonelik
eksizyonel biyopsi sonuglarinda malignite orani ¢ok yiiksek degildir. Bunun nedeni
meme dokusundaki degisikliklerin prekanser6z, premalign lezyonlarin mamografi
bulgularinin erken evrede, kanser dncesi atipi, displazi asamasinda saptanabilmesine ve
benign lezyonlarin 6zellikle fibrokistik degisikliklerin mamografik mikrokalsifikasyon

bulgularina sahip olmasina bagli olarak degerlendirilmistir.

BIRADS4 bulgularin tespit edildigi goriintiileme yontemleri incelendiginde bu
calismada hastalarin % 49,5 (n=211)’1 USG, % 43,3 (n= 185)’ti MRG, % 7,0 (n=30)’si
ise MG ile belirlendigi saptandi. Bu ¢alismaya 18 yas tistii hastalarin dahil edilmesi; 40
yas alt1 hastalarda rutin mamografi yapilmamasi bu ¢alismada mamografi ile BIRADS4

lezyon tespit edilmesi oraninin daha az olmasini destekler niteliktedir. Ultrasonografinin
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kolay ulasilabilir bir goriintilleme yontemi olmasi, non invaziv bir yontem olmasi,
kontrast madde enjeksiyonu gerektirmemesi ve oOzellikle tecriibeli merkezlerde
sensitivitesinin yiiksek olmasi ve dogru sonuclar elde edilebilmesi yonleriyle
ultrasonografi 40 yas iistii hastalarda mamografi ile birlikte kulanimi1 ve 40 yas alti
hastalarda da klinik inceleme sonrasi kullanilabilecek dnemli bir radyolojik tetkik olarak
karsimiza c¢ikmaktadir. Bu calismada BIRADS4 bulgularin tespit edilmesinde
ultrasonografi oraninin  yiikksek olmas1 da belirtilen avantajlar1  gdzoniinde
bulunduruldugunda meme hastaliklar1 tan1 koyma asamasinda ultrasonografinin 6nemli
bir yerinin oldugunu destekler niteliktedir. 2809 hasta dahil edilerek yapilan ACRIN
caligmas1 mamografi ve ultrasonografinin birlikte kullanimina dair yapilmig kanit degeri
en yiiksek calismadir. Elde edilen verilerde sensitivite orani yalnizca mamografi i¢in
%78, mamografi ve ultrasonografinin birlikte kullaniminda %91  olarak
degerlendirilmistir. Ancak spesifite ultrasonografinin birlikte kullaniminda azalmus,
yanlig pozitiflik oran1 artmistir. Kombine kullanimda spesifite %89.4 olarak rapor
edilmistir. Yalnizca ultrasonda tespit edilen bulgular i¢in yanlis pozitif orani, yalnizca
mamografide tespit edilen bulgulardan daha yiiksek olarak bulunmustur. Mamografik
tarama incelemelerinin% 13'tinde ve kombine mamografik ve sonografik taramalarin%
28'inde rutinden fazla takip onerildigi tespit edilmistir (96, 137). Wendie A.Berg ve ark.
2012 yilinda yaptig1 bir ¢calismada Amerika Birlesik Devletleri’nde 21 bolgede 2809
kadin hasta incelenmis; 6zellikle meme kanseri agisindan yiiksek risk tasiyan hastalarin
mamografiye ek olarak ultrasonografi ve manyetik rezonans goriintiileme ile
degerlendirilmesi arastirilmig; mamografi ve USG'nin duyarliligi, tek basina
mamografiden daha yliksek olarak bulunmustur [ istatistiksel olarak anlamli p <.001
]. Mamografi ve USG'nin birlikte kullaniminin 6zgiilliigii ise ¢aligma sonucunda anlaml
olarak tek bagina mamografi yapilan gruptan daha diisiik olarak tespit edilmistir (138).
Literatiirdeki ¢alismalar ve bu ¢alisma incelendiginde ultrasonografi memede malignite
ve siipheli bulgularin tespit edilmesinde 6nemli bir goériintiileme yontemidir. Rutin
taramada mamografi ile birlikte kullanildiginda sensitivitede anlamhi artis

saglamaktadir.

Manyetik rezonans goriintiileme ise Ozellikle mamografi taramasi yapilamayan yas
grubunda, meme kanseri i¢in risk faktorii tasiyan hastalarda tan1 asamasinda kullanilan

sensitivite ve spesifitesi yliksek bir radyolojik goriintiileme yontemidir. Ultrasonografi
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ve mamografi ile tespit edilen siipheli bulgularda 6nemli bir tamamlayici tetkiktir.
Invaziv meme kanserinde duyarhilign en yiiksek radyolojik goriintileme manyetik
rezonans goriintiilemedir (%93-100). Ozgiilliigii ise 2007 yilinda yapilan calismada
%33-97 arasinda degerlendirilmistir (2, 139). Bu ¢alismada mamografi USG ve MRG
da tespit edilen BIRADS 4 lezyonlarin patolojik korelasyonunda anlamli farklilik tespit
edilmedi. Ancak 40 yas alti grupta MRG diger radyolojik tetkiklere gére BIRADS4
bulgularin saptanmasinda istatistiksel olarak anlamli bulundu. Bu hasta grubunda MRG
anlamli sonuglarla karsimiza ¢ikabildigi gibi yeterince endikasyon olmadan yapilan
MRG’ler ise overdiagnozis’e yol agmaktadir. Bu bulgular literatiirii destekler nitelikte
Ozellikle yasa bagli mamografi yapilmayan kanser agisindan riskli hasta grubunda
MRG’nin klinik kullanimim1i  ve sonuglarmi destekler niteliktedir. Literatiirde
ozgilligiiniin % 33’lere kadar diisebilecegi belirtilmis ve bu ¢alismada da MRG’de
tespit edilen slipheli bulgularin biyopsi sonuglarinda diger tetkiklere gore anlamli dogru

sonuglar elde edilememistir.

Bu ¢alismada BIRADS 4A, 4B ve 4C alt gruplar ayr1 ayri incelendiginde; BIRADS 4A
siklig1 parankim yapis1 C-D olan grupta anlamli olarak yiiksek tespit edildi. Ancak
patoloji sonuglarinda malignite tespit edilme orani parankim yapisi A-B grubunda
anlamli olarak daha yiiksek bulundu. Bunun nedeni yogun meme parankim yapisinin
radyolojik goriintiilemelerde maligniteyi taklit eden bulgular olusturabilmesi olabilir.
Bu baglamda parankim yapis1 C-D (yogun meme parankimi) olan grupta hastalarda II.
Baki USG ya da radyoloji boliimii ile retrospektif yeniden degerlendirme sonrasi
biyopsi gerekliligi yada radyolojik yakin takip karari alinmasi daha uygun olacaktir.
BIRADS 4A grubu 4B ve 4C grubuna gore malignite potansiyeli daha diisiik olan
gruptur. Normal meme dokusunun meme maligniteleri taklit eden siipheli bulgular
olusturabilmesi ve bu siipheli goriiniimiin de malignite ile uyumlu karakteristik
degisiklikler tastmamasi bu goriintiilerin BIRADS 4A malign potansiyeli diisiik grupta
olmasin1 destekler niteliktedir. Literatirde Mary Ann Sanders ve ark. 2010 yilinda
yaptig1 ¢alismada BIRADS 4A, 4B, 4C lezyonlarin malignite agisindan patolojik pozitif
prediktif degeri sirasiyla% 10,% 21 ve %70 olarak bulunmustur (126). 2015 yilinda Eda
Elverici ve ark. yaptigi calismada pozitif prediktif deger sirasiyla; %19,5 , %41,5,
%74,3 olarak bulunmustur (127). 2008 yilinda Hye-Jeong Lee ve ark. yaptig1 ¢alismada
pozitif perdiktif deger sirasiyla; %26, %83, %91 olarak bulunmus (53). Elizabeth
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lazarus ve ark. 2006 yilinda yaptig1 ¢alismada; %6, %15, %53 poazitif prediktif deger
tespit edilmis (140). Wiratkapun ve ark. 2010 yilinda yaptig1 ¢calismada pozitif prediktif
deger; %9, %21, %57 olarak degerlendirilmis (128). Bu ¢alismada ise pozitif prediktif
deger 4A, 4B, 4C gruplarinda sirastyla %13,5, %28,6 ve %74,6 olarak tespit edildi ve
istatistik olarak anlamliydi (p<0,001). Literatiirdeki ¢aligmalar ve bu c¢alisma
incelendiginde BIRADS4 alt kategorisinde malignite potansiyeli en yiiksek grup
BIRADS 4C ve en az malign potansiyel BIRADS 4A grubunda tespit edilmistir.
BIRADS alt gruplarinin olusturularak radyolojik incelemelerin yapilmasi tani ve takip
asamasinda, ileri tetkik incelemeleri belirlemede anlamli yere sahip olup, BIRADS
siniflamas1 Ozellikle malignite riski yiiksek hasta grubunu belirlemede yardimer ve

onemli bir siniflamadir.

Calisma Yili 4A 4B 4C
Elizabeth Lazarus ve ark. 2006 | %6 %15 | %53
Hye-Jeong Lee ve ark. 2008 | %26 | %83 | %91
Mary Ann Sanders ve ark. 2010 | %10 | %21 | %70
Cholatip Wiratkapun ve ark. 2010 | %9 %21 | %57
Eda Elverici ve ark. 2015 | %19,5 | %415 | %74,3
Mevcut calisma 2020 | %13,5 | %28,6 | %74,6

BIRADS alt gruplarinda tani i¢in kullanilan biyopsi yontemleri degerlendirildiginde
BIRADS 4A grubunda tru cut bx oranmi diger gruplara gore anlamli derecede diisiik
bulundu (p<0,05). Literatiirde BIRADS 4 alt gruplar1 ile biyopsi tiirlerini karsilastiran
ayrintili bir ¢alismaya ulasilamadi ancak siipheli lezyonlarda IIAB sensitivitesini
degerlendiren 2016 yilinda Mei Wang ve ark. yapti1 metaanalizde [{AB’nin duyarlilig:
%74, dzgilligi ise %96 olarak olarak degerlendirilmistir (135).

Bu calismada BIRADS 4A grubunda [IAB oraninin daha yiiksek bulunmasi; BIRADS
4A grubunun 4B ve 4C gruplarina gore daha az malign potansiyele sahip oldugu i¢in

[IAB sonuglari ile benign malign ayriminda yeterli taniya ulasilabilmesine bagl olabilir.
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Bu calisma BIRADS 4 ve BIRADS 4 alt gruplarinin (4A, 4B, 4C), klinopatolojik
verifikasyonu ve malignite igin pozitif prediktif degerinin meme parankim paterniyle
iliskisinin degerlendirilmesi agisindan yapilan ilk ayrintili ¢calisma olmasi nedeniyle
onemlidir. Radyolojik siniflamalarin radyologlar tarafindan ayrintili degerlendirilmesi
ve rapor edilmesinin tan1 ve tedavi asamasindaki 6nemini daha dnceki caligmalar gibi
tekrar vurgulamaktadir. Elde ettigimiz veriler literatiir bilgileri ile uyumlu olup genis
zaman dilimini kapsayan, yiiksek sayida hasta verilerinin degerlendirilmesi ag¢isindan da

Onem arz etmektedir.
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6. SONUCLAR

Tiim bu verilerle meme parankim paterni A-B olan seyrek fibroglandiiler doku ve
yogun yag dokusu iceren hastalarda radyolojik duyarliligin artmas: ile BIRADS 4
siipheli bulgularin malignite acisindan pozitif prediktif degerinin daha yiiksek oldugu,
radyolojik BIRADS 4 tanisinin giivenilirliginin daha fazla oldugu ve radyolojik olarak
parankim paterni A ve B gruplarinda tanimlanan BIRADS 4 lezyonlarda, ileri tetkik ve
inceleme yapilarak biyopsi ile kesin taniya ulagilmasinin gerekli oldugu kanaatine
vardik. Yine BIRADS 4 alt gruplarinda BIRADS 4C grubunda yiiksek bulunan
malignite sonuglar1 ile diger degiskenlerden bagimsiz olarak 4C grubuna biyopsi
gerekliligini literatiirdeki diger calismalar1 destekler sonuglar ortaya koyduk. Klinikte
meme patolojilerinde memeye bagli ve memeden bagimsiz risk faktorlerinin ayrintili
olarak degerlendirilmesi sonucu ilgili ve yeterli tetkiklerin yapilmasi gelisebilecek
mortalite ve morbidite oraninda azalma saglayacak, uzun siireli ve gereksiz hasta
takipleri oranini azaltacak, saglik kuruluslarinda gereksiz is ylikii oranini azaltacak ve

toplumlarin maddi agidan saglik giderlerinin daha diizenli olmasini saglayacaktir.
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