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MEME KANSERI

A. Muttalip Unal* A. Fiza Arat® Raginp Cam™ Hilimet Akgil™
Salim Demirci™” Erhan Erdem™” Hilimi Kocaoglu®™

1. EPIDEMIiYOLOJi VE ETIOLOJI
A. SIKLIGI

Meme kanseri kadinlarda saptanan malignitelerin % 27 sini olus-
turarak en onde gelmekiedir. Yine kadmlarda kansesr dlumlerinin
% 18’1 meme kanseri nedeniyie olmaiktadir. Amerika Birlegik Devlet-
ler'inde her yil yvaklasik olarak 135.00C yveni meme kanseii vakas: sap-
tanmakta ve bunlardan vaklasik 42 000 i dlmektedir (19).

Saghkll bir karser kayit sistemimiz bulunmadigindan meme kan-
serinin Ulkemizdeki siklig i¢in dogru bir rakam vermels olanaklh de-
gildir. Ancak Devlet Istatistik Enstittistiniin 1920 ve 1981 6lim kayit-
larindan cikartilan rakamlara gére il ve ilgelerde yasayan kadin ni-
fusumuzda meme kanseri nedenivie éliim % 4.8 - 5.61 olarak belirlen-
mektedir.

Meme kanseri igin Diinya kadin niiffusunda yillik clarak 100 000 de
19 6ltim ve 100 000 de 27 sikhik oran hezabedilmektedir. Meme kanseri
siklig1 yasla belirgin olarak artmaktadir (Tablo - 1). 25 yaginda 100 069
de 5 olan siklik oramn, 50 vasinda 15 e ve 75 yasinda 200 e gikmaktadr.

Meme kanseri Dinys tilkeleri arasinda farklh dagilim gistermek-
tedir. Oltim orani en yiiksek olan tilkeler arasinda Kuzey Irlanda, Da-

nimarka, Hollanda ve Amerika Birlesik Devletleri yer alicken, Japon-
va, Meksika, Veneziiella ve bu arada Tirkiye en az olan tlkeler ara-
sinda yeralmaktadir. Meme kanserinin ¢ok gdrialdigil fillelerde her
11 - 14 kadindan birinin havatlar: boyvaca bu hastalia tutulabilecegi
hesabedilmektedir.

* A, U. Tip Fakiltesi Cerrahi Oukoloji Bilim Dal Ogretim Uyesi
#+ A U. Tip Fakiiltesi Cerrahi Onkoloji Bilim Dali Arastirma Gérevlisi
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Tablo | — Yasla Meme Kanseri Sikhigi, Meme Kanserinden Oliim Oranlari [liskisi
Meme Kanseri Meme Kanserinden
Yas (Vil) Gelisme Riski (%) Oliim Riski (%)
20 — 30 0.04 0.00
20 — 40 0.49 0.09
35 — 45 0.88 0.14
35 — 55 2.53 0.54
50 — 60 1.95 0.33
50 — 70 4.67 1.04
65 — 75 3.17 0.43
65 — 85 5.48 1.01

{(Devita VT, Hellman S, Rosenberg SA : Cancer, Principles and Practice of Oncology,
JB Lippincott Company, Philadelphia, 1989, p : 1198).

B. ETIOLOJI VE RISK FAKTORLERI

Meme kanserinin etyolojisi kesin olarak bilinmemektedir. Nevan-
ki epidemiolojik galismalarin sonuclari meme kanseri etyolojisi igin
hipotezleri, endokrin faktorler, gevre faktorleri ve genetik faktérler
alaninda yogunlastirmaktadir.

1. Endokrin Falktorler

Meme kanserinin menars, menopoz ve ilk hamilelik yas: ile ilis-
kisi birgcok calismayla ortaya konmustur. Total menstriiel yagsammn
meme kanseri ile bir iliskisi olmasina karsin, en énemli dénemin me-
nars ve ilk hamilelik yas1 arasindaki dénem oldugu belirtilmektedir.
Menarsi 12 yasinda olan kadinlarda, menars 13 yasindan sonra olan-
lara gore meme kanseri riskinin 2 kat daha fazla oldugu belirlenmis-
tir. Diger yandan erken ya da geg¢ menars olanlarda, diizenli menst-
riel kanamalarmn baslamasindaki gecikme meme kanseri riskini 1/3,

/2 oraninda azaltmaktadir.

Yasa bagimli olarak meme kanseri sikhigimin 40 - 45 yasglarindan
énce diger yasglara gore ¢ok daha hzh arttig1 ve grafiklerde 50 - 55
yaslarinda bir diizlesme oldugu goriilmektedir (Sekil - 2). Bu sonug-
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Diinya Saglik Orgiitii ve Diinya Kanser Savas Kurumu istatistik-
lerine gore butiin ilkelerde meme kanseri sitkligl yavas ancak stirekli

olarak artmaktadir (Sekil - 1).
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Sekil 1 — Cesitli Kanser Sikliklarinda Yillara Gore Degisim
(Devita VT, Hellman SA : Cancer, Principles and Practice of Oncology,
JB Lippincott Company. Philadelphia, 1989, p : 205)

lar menstriel dénemin ve menopozun getirdigi hormonal degisimle-
rin etkilerini géstermesi bakimindan onemlidir (14). Meme kanserli
hastalarin kontrol gruplarma gore farkl bir mestriiel yasamlari ol-
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dugu saptanmaktadir (39,40). Erken menars. geg ilk dogum, gecikmis
menopozlar ve meme kanseri iliskisine ait epidemioclojik karakteris-
tikler ayri ntifus grubunda farklt serilerde ve farkli ¢alisma bigimle-
ri kullanilarak bulunmustur (37,61,62).

Dogal menopoz vasi 45 in altinda olanlarda géreceli meme kanseri
gelisme riski, dogal menopoz yas1 45-55 vaslari arasmda olanlara
gore 0.73 olarak saptanmistir (63) 55 yasindan sonra menopoza giren-

lerde ise géreceli risk 1.43 e gikmaktadir. Diger yandan yapay meno-
poz olusturulanlarda meme kanseri siklig1 azalmaktadir. Bu islemin
35 yaslar: arasmda yapildiZinda ise 0.68 e inmektedir. Ooforektomi
50 yasindan sonra ya da daha once menopoz olan kadinlarda yapi-
lirsa meme kanseri sikligi oranlar: etkilenmemektedir,
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Ilk dogum yasi meme kanseri riski tizerinde belirleyici bir fak-
tordir. Ilk dogumlarini 30 yasimndan sonra yapan kadinlarda, ilk do-
gumlarini 18 yasindan énce yapanlara gére meme kanseri riski 4 -5
kat daha artmaktadir (9). Gézlemlere gire dogum yapmis kadinlarda
prolaktin dizeyvi, dogum yapmayanlara gore dahea ddstiktar. Menst-
riel hikaye, gebelik hikayesi ve meme kanseri arasindaki iligkiler,
yiuksek Ostroien ve prolakiin dizeylerinin meme kanserini gelistirici
bir etkiye sahip oldugunu diistinditrmektedir (33}, Yiksek prolaktin
dlizeyinin hayvan modellerinde meme kanseri olusmasinda etkin ol-
dugu gosterilmistir., Ancak epidemioclojik calismalarda insanlarda
prolaktin dizeyi meme kanseri arasmda bir iliski kurulamamistir.

Postmenopozal belirtileri gidermek igin verilen ya da orai kontra-
septivlerel alinan Gstrojenlerin meme kanseri riskini artirdigr bilin-
mekle birlikte, bu etkinin endometrium kanseri olusmas: Uzerindeki
kadar belirgin olmadig anlasiimaktadir. Kisa sirede ve diistik dozda
dstrojen kullanan kadinlarda meme kanseri riski artmamaktadir. Ris-
kin ginlik yuksek dozlar ve kiimiilativ yiiksek dozlarla arttig belir-
tilmektedir. Bu etki &zellilkle ooforektomi yapilanlarda ve benign
meme tUmori olanlarda belirgindir. Qoforektomi yapilanlarda 13 yih
askin bir stuireyle yiiksek doz Ostrojen verilmesi meme kanseri riskini
2 - 3 kat artirmaktadir (8).

Dogum kontrolu amaciyla kullanilan ilaglarla meme kanseri ara-
sinda kesin bir iliski gosterilememistir. (46,60}, Ancak bu konuda ke-
sin yargilara varabilmek igin, ilaglarin kapsamlarina, giinlik ve k-
miilativ dozlarina vonelik calismalarim yapilmas: gerektigi belirtil-
mektedir.

2. Cevresel Faktorler Ve Diet

Cevresel faktorlerin meme kanseri gelismesinde ¢nemli rolleri
vardir. Bu faktorlerin etyoloji etkin oldugu Amerika'yva gog eden
Japon kadinlarda meme kanseri sikhfmin artiigmn saptanmasiyla
anlasiimistir Batili tilkelerde diet ylUksek yag ve seker icermektedir.
Diete yag ve total kalorinin ytiksek olmasi meme kanseri sikligini ar-

tirmaktadir. Kolesterol ile dstrojen (steroid hormonlar) metabolizma-
s1 arasindaki iliski dietteki vagin hir etiolojik ajan olarak dusinilme-
sine neden olmustur. Uluslararas: galismalarda yaslara gore kanser
oltimleriyle kisi basine yag tiketimi arasinda dogrudan bir iliski ol-
dugu gosterilmistir (14). Bat1 tlkelerinde yasamayan kadinlarda me-
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me kanseri gelisme sansi, dogu tlkelerinde yasayanlara gore 6 kat

aha fazladir. Dietteki yagin meme kanseri ile iliskisi postmenopozal
dénemdeki kadinlarda daha belirgindir. Yag ile meme kanseri ara-
sindaki iliski deney hayvanlarinda da gosterilmistir. Meme kanseri
sikhigl yagdan zengin bir dietle beslenen ratlarda daha fazla bulun-
mustur (48).

Kadinlarda prolaktin ve ostrojen dizeyleri ile yag tuketimi ara-
sinda iliski vardir. Yiksek yag ihtiva eden bir diyetle beslenenlerde
hormon sekresyonu artmaktadir. Bundan 6te sigsmanhk, adipoz do-
kularda estrojene cevrilecek olan androstenedionun adrenal ureti-
mini de arttirmaktadir. Bu tretim ve gevrilme islemleri menopozdan
gsonra da devam etmektedir. Diger yandan steroid hormonlar yagda
erirler ve meme dokusunda birikebilirler.

Alkol kullamilmas: ve meme kanseri arasindaki iliskiyi arastiran
calismalar yapimistir. Doza bagunli olmak tzere meme kanseri sik-
Lgmm alkol kullananlarde % 40-60 oranmda arttigl saptanmisiic
(53,70).

3. Heredite - Meme Kanserinde Aile Iliskisi

Ailesinde meme kanseri hikayesi olan kadinlarda ve ¢ok daha az
oranda olmak tizere erkeklerde meme kanseri siklig1 artmaktadir. Go-
receli meme kanseri riski 2. dereceden akrabalarinda meme kanseri
hikayesi olanlarda 1.5 iken. 1. dereceden akrabalarmda kanser hika-
yesi olanlarda 1.7-2.5 bulunmustur. Baz1 epidemiolojik calismalarda
riskin 2 kiz kardesinde ya da annesiyle bir kiz kardesinde meme kan-
seri olanlarda daha fazla oldugu gosterilmistir (1,3,52).

Familial meme kanserinde hastalik geng¢ kadinlarda ortaya ¢ik-
makta ve bilateral olma egilimindedir, Diger yandan yine familial me-
me kanseri geligenlerde kolon, over, uterus tlimorlerinin de sikligl
fazladir. Meme kanserinin otosomal dominant ge¢isli oldugu distnul-
mektedir. Ailelerinde meme kanseri olan kadinlarda hayatlar: boyun-
ca meme kanseri gelismesi riski % 50 dolaymdadir.

4. Radyasyon

Atom bombasi atilan bolgelerde yasayan kadinlarda meme kanse-
ri sikhigimm arttigi belirlenmistir. Diger yandan mastitis nedeniyle,
radyoterapi uygulananlarda, tiberkiiloz tedavisi sirasinda ¢ok sayida
floroskopik inceleme yapilanlarda ve hayvan modellerinde radyasyo-
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nun etiolojik bir ajan oldugu saptanmistir. Radyasyon uygulamasin-
dan 10-15 y1l sonra kanser riski artmaktadir. Ancak 40 yasindan son-
ra radyasyona maruz kalanlarda meme kanseri riski ¢ok daha azdir
(4).

5. Benign Meme Hastaliklar:

Genel anlamda alindiginda benign meme hastaliklar: olanlarda
meme kanseri sikhiginda c¢ok diistk bir artis soz konusudur. Fibrokis-
tik hastaligi olanlarda meme kanseri riski 1.86-2.13 arasmda degis-
mektedir. 3 cm den biiytk gross kistlerin ve multiple intraduktal
papillomatozisin prekanseroz lezyonlar oldugu bilinmektedir. Bunun-
la birlikte yapilan genis arastirmalarda benign meme hastahigl ve
meme kanseri iliskisinin ¢ok diisiik bir hasta grubunda stz konusu
oldugu ve bu hastalarda da atipik hiperplazisi ya da atipik hiperplazi
ve aile hikayesinin bulundugu anlasilmistir. Atipik hiperplazisi olan-
larda meme kanseri 4 kat daha fazla gortlmektedir. Atipik hiperpla-
zisi olanlarda aile hikayesi de varsa risk 9 kata gikmaktadir.

Meme kanserinde etiolojik faktorler hakkinda kisa aciklamalar
vaptiktan sonra, bu bélimde meme kanseri i¢in risk faktérlerini top-
luca vermek istivoruz (Tablo - II). Tabloda risk faktérleri, yuksek,
orta derecede risk faktorleri olarak degerlendirilmis ve ayrica risk
tizerinde etkin olmayan faktérlerle, risk azalttig1 bilinen faktérler si-
ralanmistir (13).

II. PATOLOJI VE PATOGENEZIS
A. DOGAL GELISIM

Meme kanserinin dogal gelisiminde iki énemli 6zellik vardir. il-
kin meme kanseri uzun bir siire iginde gelismektedir. Sonra hastalar-
da ve hastalar arasmda farkli (heterojen) gelisme godstermektedir.
Genel olarak meme kanserinde preklinik dénem, klinik dénem, te-
davi dénemi ve nihayet metastazlarin gelismesi yillar ve on yillar al-
maktadir. Nevarki baz1 hastalarda bu genel yavas gelisim bigiminin
aksine hastalik ¢ok daha hizh olarak gelisebilmektedir. Uzun klinik
geligim siiresince klonal mutasyonlar heterojen gelismeye neden ol-
maktadir. Hemen her meme kanserinde hastalarda multipl timoér
klonlari vardir. Her bir tiumér klonunun kendine 6zgi biiylime ge-
reksinimleri, biiyiime oranlari, metastaz yapma ozellikleri ve ilag te-
davisine kars: farkh duyarhliklari séz konusudur. 19. yy sonlarmda
ve 20. yy baslarinda hic tedavi gormeyen meme kanserlerinin gelisimi
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Tablo 1l — Meme Kanseri igin Risk Faktdrleri

1. Yiksek Risk Faktorleri
(riski 3 kat ya da daha fazla atiran faktorler)

e.
T,

g.

B D

Yas

Daha once diger memede kanser

Ailede meme kanseri hikayesi

Benign meme ttimorleri

Gros kistik hastalik

Multipl intraduktal papillomatozis

Atipik hiperplazi ile birlikte proliferatif hastalk
Hi¢ hamile olmamak

[1k hamileligin 30 yagsindan sonra olmasi
Lobuler karsinoma in situ

2, Orta Derecede Risk Faktorvleri
Ariski 1.2 - 1.5 kat artiran faktorler)

a.

F,-J

a.
b.

C.

ooy

Menstruel Hikaye

Erken menapoz

Geg menapoz

Oral Ostrojenler

Over, uterus, kolon kanseri hikayesi
Diabetes mellitus

Alkol aliskanlign

Risk Uzerinde Etkin Olmayan Faktorler

Multiparite
Laktasyon
Sut verme

4. Riski Azaltan Faktorler

a.
b.
B
d.

Asya irkmdan olma

18 yagindan once ilk hamilelik
Erken menopoz

35 yasmdan once cerrahi kastrasyon

(Casciato DA, Lo:rv;t_z BB : Manual of Clinical Oncology, Little, Brown and Company,
Boston, 1988, p : 151).

konusunds caligmalar yapilmistir. Bu hastalarde ortalama yagama
stiresinin 2.7 yil oldugu, bz: hastalarin ise 20 - 30 yil vagsayabildikleri
saptanmigtir. Bu bulgular meme kanserinde heterojen gelisme 6zel-

ligini gosteren dnemli érneklerdir,
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Hastaligin heterojen olma ozelligi «labeling Index» élglimleriyle
degerlendirilen blytime hizlarmin genig ol¢lide degisiklik gdsterme-
siyle de belirienmekiedir. Labeling index tiimoér iginde bir nokta za-
manda bdlinen hicrelerin orammin olglilmesidir. Yiksek labeling
indexi olan hastalarda timoér hizla blyivecektir, Yaklasik hastalarin
% 60 1nda labeling index % 4 den daha az bulunmaktadir. Kalan % 40
hastada ise % 4 - 41 arasinda oranlar saptanmaktadir (26),

Meme kanserinin prelklinik davranisi hakkindaki yorumlarimiz
klinik gézlemlere, geriye dogru yapilan tahminlere ve hayvan mo-
dellerinden elde ettigimiz bilgilere dayanmalktadir. Ancak hem kli-
nik hem de denecysel calismalarin sinirlamalar: vardir. Saptanabile-
cek ve odlciilebilecek boyuttaki timorler, mikroskopik preklinik asa-
madaki tiimorlere gore daha yavas buylrler. Hayvan modellerinde
olusan tumérler, insanlardakilerin aksine daha fazla bliyiime hizina
sahip timorlerdir. Klinik olgiimlerde insan meme kanserinin diger
bir gok tumorlerden farkli olarak disik labeling indexli, diastik bii-
yiume fraksiyonu olan timorler oldugu belirlenmistir (41).

B. HISTOLOJI

Meme kanserinde histopatolejik degerlendirmeler oncelikle tam
koymak igin gereklidir. Sonra prognoz tayini ve timor biolojik geli-
simini anlasilabilmesi i¢in yararl bilgiler vermektedir.

Meme kanseri i¢in bircok histolojik smiflandirma tanimlanmagtir.
En ¢ok kullanilanlari Armed Forces Institute of Pathology (AFIP) ve
WHO tarafindan yapilan smiflandirmalardir (43,69,71). Meme kanser-
leri kaynak aldigl normal meme yapilari dikkate alinarak duktal ve
lobiiler olarak ayrilmaktadir (Tablo - 1II). Bununla birlilte bir¢ok tii-
moérlerin patolojik tiplerine bakilmaksizin terminal kanal kesitlerin-
den olustuguna ait bulgular da vardir (71).

1. Karsinoma In Situ

Meme dokusu lumeni ya da lobulii iginde simirlandiriimis, duktal
epitelden kaynaklanmis timorler genellikle karsinoma in situ olarak
adlandirihirlar. Sitolojik 6zelliklerine ve buytme 6rneklerine goére kar-
sinoma, in situ timorler lobuler ve duktal karsinoma in situ olarak
ayirtedilirler. Duktal karsinoma in situ (DCIS) intraduktal karsinoma
va da noninvaziv duktal karsinoma olarak da bilinir. Lobuler karsi-
noma in situ (LCIS) ise meme kanallar1 ve lobiillerinde smirlandiril-
mis malign epitelial hiicre proliferasyonu ile karakterizedir. Karsino-
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Tablo 1ll — Meme Kanseri Histolojik Tipleri

Paget Hastalig
Meme kanallarinin karsinomu
1. Noninfiltre
2. Infiltre
a. Papiller karsinoma
b. Komedokarsinoma
c. Yogun fibrozisle birlikte karsinoma
d. Mediller karsinoma
e. Kolloid karsinoma
f. Tubiiler karsinoma
C. Meme lobiillerinin karsinomu
1. Noninfiltre
2. Infiltre
D. Nadir gortilen karsinomalar
E. Meme sarkomu

o >

{(Schwartz SI : Principles of Surgery. McGraw-Hill Book Company, New York, 1989,
P : 563).

ma in situ timorlerin 151k mikroskopu ile incelenmesinde hazal memb-
randa invazyon saptanmaz. DCIS ve LCIS arasindaki ayirim glig¢ de-
gildir.

2. Infiltratif Karsinoma

Memenin invaziv (infiltratif) karsinomunun gesitli histolojik tip-
leri tanimlanmistir, Kesitlerde baska formlar: ihtiva etmeksizin infilt-
ratif duktal karsinomalar en sik rastlanan duktal karsinomalardir.
Meme kanserinin yaklasik % 70 ini olusturmaktadirlar. Bu timor-
ler palpasyonda tas gibi sert hissedilirler. Histolojik olarak c¢esitli de-
recelerde fibrotik cevapla birliktedir. Siklikla aksiller lenf nodiilleri-

‘ne metastaz yaparlar. Prognozlan cesitli duktal tiplere gdére en ko-
tudar.

3. Mediiller Karsinoma

Iyi smirlandirilmis, genis hacimlere ulasabilen ve cok diisiik in-
filtratif 6zellikleri olan tiumorlerdir. Meme kanserlerinin % 5-7 sini

olugtururlar. Tedaviden sonra 5 yillik yasama stireleri infiltratif duk-
tal karsinomaya gore daha iyidir.
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4, Tubiler Karsinoma

Tubuler formasyonun hakim oldugu timoérlere tiibiller karsinoma
va da iyi diferansiye karsinoma adi verilmektedir. Genellikle bu de-
yim timordn % 75 inden fazlasimin tibller formasyonda oldugunda
kullanilmaktadir. Aksiller metastazlar: sik degildir. Duktal karsino-
maya gore prognozu daha iyidir.

5. Misinoz Karsinoma

Duktal tipin bir diger seklidir. Kolloid karsinoma diye de adlan-
dirilir. Meme karsinomlarimin % 3 Und olusturur. Mikroskopisinde
karakteristik olarak epitelial hlicre yuvalart misindz matriks iginde
yver almaktadir. Ozellikle yavas buylyen bu tumérler yumusaktir.
Prognozlar: infiltratif tipe gére daha iyidir.

Diger nadir duktal karsinoma tipleri arasinda : papiller, adeno-
kistik, karsinokarsinoma ve metastatik duktal karsinoma, yer almak-
tadir. Bu dzel tiplerde duktal karsinoma g¢ok kiugik alanlarda yer al-
maktadir.

6. Infiltratif Lobuler Karsinoma

Sik rastlanilmayan histolojik bir tiptir. Birgok serilerde meme
kanserlerinin % 5 - 60 unu olusturmaktadir. Klinik olarak klasik duk-
tal karsinomanin aksine iyi sinirlandiriimis kitleler olarak palpe edilir-
ler. Mikroskopik olarak kugilik hiicrelerin lineer diizende yerlesme-
leri sbz konusudur. Duktuslar ve lohitiller etrafinda gelisme egilimin-
dedirler. Duktal karsinomalar gibi aksiller metastazlar yaparlar ve
prognozlari da onlarinkine benzer. Uzak metastazlar yapma egilim
bakimindan farklhihklar vardir. Duktal parankimatdz organlara me-
tastaz yvaptigi halde lobuler infiltratif karsinoma siklikla meningeal
ve serozal yizeylere metastaz yapmaktadir.

7. Paget Hastaligl

Tiim meme kanserlerinin % 1 ini olusturur. Hastanin meme ba-
s1yla ilgili olarak kasinti, yanma, sizint1 seklinde egzematdz degisik-
likler benzeri hikayesi vardir. Meme basinda benzeri sikayetleri olan
hastalarin 2/3 iinde palpe edilebilen bir timoér vardir, Timér intra-
duktal ya da invaziv duktal tipte olabilir. Prognozu altta yatan id-
morin histolojik tipine gore degismektedir. Histopatolojik olarak me-
me basi epidermisi tiimo6r hiicreleri ihtiva etmektedir.
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8. Inflamatuvar Meme Kanseri

Inflamatuvar meme kanseri klinik olarak deride édem, kizarik-
hk, 181 artimi ve alttaki dokuda 6demle karakterizedir. Bu kriterler
gecmiste tani igin yeterli sayiliyordu. Guniimiizde histopatolojik ta-
nin gerekli oldugu distintilmektedir. Invaziv deriden yapilan biop-
silerde, dermal lenfatiklerde kanser hiicrelerinin saptanmas: tipiktir.
Oysa inflamatuvar hiicrelere nadiren rastlanilmaktadir. Inflamatu-
var meme kanserinin prognozu belirgin olarak lokalize oldugu du-
rumlarda bile ¢ok koétadur.

C. MEME KANSERINDE YAYILMA
1. Lokal Yayilma

Meme kanserinde timorin verlesim yeri meme kadranlarina go-
re tamimlanmaktadir. 696 vakalik bir serinin bu ag¢idan degerlendiril-
mesinde : timorlerin % 48 inin tist dis kadranda, % 15 inin st i¢ kad-
randa, % 11 inin alt dis kadranda, % 6 smin alt i¢ kadranda ve % 17
sinin areola ve 1 cm gevresinin olusturdugu santral holgede yerlestigi
saptanmistir. Kalan % 3 vakada timérlerin ya multi fokal oldugu
ya da tiim memeyi kapsadiglr gorilmuistir (57), Timorlerin bliyik go-
gunlugunun ust dig kadranda yer almasimin nedeni belki de meme
dokusunun cogunun bu kadranda bulunmasma baglidir. S6z edilen
seride tiimérun lokalize oldugu kadranla prognozis arasmda bir ilis-
ki saptanmistir. National Surgical Breast Project'in genis serilerinde
de primer timor lokalizasyonuna bagh olarak prognozun degismedigi
saptanmamistir (22).

Meme icinde kanserin yayilmasi parankimde meme kanallari bo-
yunca ve meme lenfatikleri yoluyla olmaktadir (27). Tedavi edilme-
yven hastalarda meme derisinin ve pektoral fasianin invazyonu sik-
likla olusmaktadir. Kanallar boyunca yayilim siklikla olusmakta ve
memenin genis segmentlerini icermektedir. Meme lenfatikleri boyun-
ca yayilim primer timorden asagiya ve derin pektoral fasiaya dogru
olmaktadir. Buna ek olarak subareolar bolgeye de yayilim oldugu be-
lirtilmektedir.

2. BRegional Yayilim

Regional lenf nodilleri arasinda meme kanserinin en sik metas-
taz yaptigl nodiiller aksiller, mammaria interna grubu ve suprakla-
vikuler lenf nodilleridir.
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Aksiller lenf nodiilii bolgesi meme kanserinin regional yayihim
acisindan esas alandir. % 40 - 50 hastada aksiller lenf nodili metas-
taz1 saptanmaktadir. Aksiller lenf nodillerine metastaz yapma ola-
siligl primer tiumor buytkltigt ile yakindan ilgilidir.

Fizik muayenede aksiller nodiillerde metastaz oldugunun saptan-
masinda yiksek oranda hatali pozitif ve negatif sonuclar almmmak-
tadir, Aksiller nodilleri palpe edilen hastalarin % 25 inde histopa-
tolojik incelemede metastaz saptanmamaktadir. Tersine aksiller no-
diil palpe edilmeyen hastalarin % 30 unda histolojik invazyon sap-
tanabilmektedir. Aksiller invazyonla prognozis yakindan iliskilidir.
Aksiller nodiillerde metastaz saptanmayan hastalarm yasama siire-
leri, metastaz saptananlara goére daha iyidir. Diger ynda prognozis
aksillada metastaz olan lenf dugimi sayasiyla da ilgilidir (49).

Aksiller nodiillerin invaze cldugu hastalarda da primer timoérin
buyikligi prognoz bakimindan énem kazanmaktadir. Ornegin bir
seride aksiller invazyonu olan ve timérii 2 cm den kigiik olan has-
talarin 5 yil icinde niks orani % 37 iken, aksillasi pozitif ancak ti-
mori 5 cm den buylk clan olanlarda 5 yil iginde nitks % 79 a Gik-
maktadir (86). Bu iliski aksillada invaze lenf digimu sayis1 da dik-
kate alinarak arastirilmistir (23). Aksilladaki invaze lenf diigliimu sa-
yilar: 1,3 ve 4 ve daha fazla olarak gruplandirildiginda, tim gruplar-
da primer timér biyikliginin prognozu belirleyici faktér oldugu
gorilmustir. Aksillas: negatif ve primer tiiméri 2 cm den kiiglik olan-
larda prognoz miikemmeldir. 5 yil streyle bu hastalarda ntuks orani
% 10 dur, Primer timorii 2 cm den buyuk olanlarda prognoz daha
kotidur. Diger taraftan aksillasi negatif hastalardan timora 5 cm
den blyik olanlarda prognoz, timorit 2-5 c¢cm olan ve aksillasl ne-
gatif olanlara goére farkl degildir.

Ozet olarak aksiller nodiillerin bulundugu alan meme kanseri igin

esas drenaj alanidir ve aksilanin histopatolojik incelenmesi prognoz
tayininde yararl bir rehberdir.

3. Mammaria Interna Grubu Lenf Nodiillerin Invazyonu

Meme kanseri metastazlar icin ikinci ana alan mammaria inter-
na grubu lenf digimleridir. Internal torasik arterin yaninda inter-
kostal araliklarm anterior sonunda verlesirler. Intratorasik yerlesim-

leri nedeniyle klinik olarak aksiiller nodtllerin aksine invazyonlari
erken dénemlerde saptanmaz. IHandley, 1000 vakada mammaria in-
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terna grubu lenf biopsisi yaptilar (29). Bu ¢alisma iki énemli nokta-
yi ortaya cikardi. 1. mammaria interna grubu lenfatiklerin invaz-
vonu i¢in kadranlarda ve santral boélgede yerlesen meme kanserle-
rinde siktir. 2. Aksiller nodil invazyonlart mammaria interna gru-
bunun invazyonlarindan daha sik olarak meydana gelmektedir. Di-
Zer yandan aksiller nodiller invaze degilse mammaria interna gru-
bunun invazyonu sadece % 8 oraninda saptanmaktadir. Baska genis
serilerde bu sonucu desteklemektedir (10). Diger yandan bu calisma-
larda tiimorin biiyukligi ile mammaria interna grubu nodullerde
invazyon siklign iliskisi arastirildi. Tumért 3 cm den kiglk olanlar-
da mammaria interna grubu lenfatiklerinin invazyonu % 19 hasta-
da saptanirken, timorid 5 cm denr biyiuk olanlarda bu oran % 37 e
cikivordu.

- Mammaria interna grubunun invazyonunun énemi aksiller lenf

grubunun invazyonunda oldugu gibidir. Veronosinin genis serisinde
aksilla ve mammaria interna invazyonunun olmadig: hastalarda 10
yilhik yasama (hastalik niikst olmaksizin) % 73 iken, sadece aksiller
nodiili pozitif olanlarda % 47 ve sadece mammaria interna grubunun
pdzitif oldugu vakalarda ise % 52, iki alanda da lenf nodulleri invaz-
yonu varsa % 25 oldugu saptanmstir (68). Pratikte mammaria inter-
na grubu lenf diigtimlerinin biyopsinin morbiditesi aksiller biyopsi-
yve gore daha fazladir ve bu nedenle nadiren yapilmaktadir.

4. Supraklavikiiler Lenf Nodulii Invazyonu

Supraklavikiler bélgeye invazyon aksiller nodiller araciligiyla
olmaktadir. Bir seride rutin supraklavikiiler diseksiyon yapilan has-
talardan aksillasi negatif olanlarda hic¢ supraklavikiiler invazyon sap-
tanmazken, aksillas1 pozitif olanlarm % 18 inde supraklavikiiler in-
vazyon saptanmistir (18). Supraklavikiiller invazyon aksiller invaz-
vonun ge¢ dénemini olusturur ve bu nedenle kotli prognozun isare-
tidir.

5. Uzak Metastazlar

Meme kanseri gesitli organlara uzak metastaz yapabilir. Cesitli
organlara metastaz yapma sansi degisik serilerde arastirilmistir (Tab-
lo IV).
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Tablo IV — Meme Kanserinde Uzak Metastaz Dagilimi (%)

Seri 1 Seri 2 Seri 3
(160) (43) (100)
Akciger 59 85 69
Karaciger 58 56 65
Kemik 44 e 71
Plevra 37 23 51
Adrenal 31 41 49
Boébrek — 14 17
Dalak 14 23 17
Pankreas — 11 17
Over 9 16 20
Beyin — 9 22
Tiroid — —_ 24
Kalp — — 11
Diafram — — 11
Perikard 5 21 19
Barsak — — 18
Periton 12 9 13
Uterus — - 15
Deri 34 7 30

{Devita, VT, Hellman S, Rosenberg SA : Cancer, Principles and Practice of Oncology,
JB Lippincott Company, Philadelphia, 1989, p : 1211).

1II. MEME KANSERINDE TANI
A. ANAMNEZ - SEMPTOMLAR

Meme kanserinde tam icin ilk ve 6énemli adim iyi bir anamnez
olmaktir. Hastanmn sikayetleri, kendisi ve ailesiyle ilgili hikayesi dik-
katle degerlendirilmelidir. Jikayetlerinin neler oldugu ne zaman basg-
ladig1 ve gelismesi sorgulandiktan sonra hastanin 6z gegmisine ait
ézellikleri saptanmalidir (Sekil - 3). Bu amagla daha 6ncesine ait bir
meme hastaligl ya da ameliyatlarina ait hikaye mutlaka alinmal-
dir. Diger yandan menstriel siklus dazeni, ilk gebelik yasi, hamilelik
say1sl, menapoz baslangic¢ yasi, uygulanan hormonal tedaviler, ailede
meme kanseri hikayesi, ailede diger kanserler, 6érnegin kolon, endo-
metrium, over timorlerine ait hikaye o0grenilmeli ve kaydedilmelidir.
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A. TIP FAKULTESI CERRAHI ONKOLOJI BILIM DALI
MEME KANSERI DEGERLENDIRME FORMU(ICO-0-174)

Hastanin
Adi Soyadi: Yagi :
Adresi Cinsi _ T
Pro.No:
A)SEMPTOMLAR

( ) 1.Memede kitle

( } 2.Memede agn

() 3.Meme bagindan. akinti

( ) 4.Meme bay ve deri gekintisi
( ) 5.Koltuk altinda kitle,agri

B)HASTANIN HIKAYESI

Semptomlarin stresi

t( )2( )3( )
a0 s )
Ozgegmigi

( } Meme biobsisi ya da hastalig
{lk adetin gbrilme yagt ( )
Adet diizeni
Dazenli
Dizensiz
Gebelik ve digiik sayisi (
Gocuk sayisi {
ilk miadinda dogum yagi{
Menopoz bagiangig yagi {
Hormanal tedavi
Bebegi emzirme siiresi ( )
Soygegmisi
Ailede meme Ca yok
Ailede meme Ca var
Yakinhik derecaesi { )
Tam ( )
Olom yag ( )
C)FiZIK MUAYENE
1. Memede kitle
Tamdr boyutlari _ x  x
Yerlegim
() UDK
( ) Meme bagi/areala
() ADK
() Uik
() AlK
Bigimi
Oval
Dizensiz
Kivami
Sert
Yumugzak
Deriye yapigik
Pektoral kasa yapigik
Go6giis duvarina yapigik

—_—
——

o
— e

. Meme derisi degigiklikleri
( ) Eritem
() Odem
() Gokinti
() S'alcllit nodal
( ) Ulser
3. Meme bagi degigiklikleri
) Gekilme
Erozyon
Kainlagma
Renk degigimi(koyulagma}
Kizarikhik
Pullanma
4. Koltuk alti lenf nodili
{ ) Yok
() var
Sayisi ()
Biyaklaga( )
Yerlegim
) Apikal
Santral
) Subskapular
Gevreye ve birbirine yapisikhign
{) Yapigik
() Yapigik degil
Supraklavikiiler lenf nodild
) Var
) Yok
Infrakiavikiler lenf nodili
) Var
) Yok
7. Kolda siglik
) Var
) Yok
8. Bel ve sirt agrilari gibi metastan
diigiindlren belirtiler
() Var
() Yok
9. Oksirik, hemoptizi
() Var
()} Yok
10. Nérolojik bulgular
() Var
() Yok

= o
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DIEVRELENDIMMIE

PRIRLI RGRCD LUM® MDTLELERECNY (Gersand ve cerrand sontosi evrelens
¢ )X Pricer lmerdi ortoya gikarack  minimen o
simelor gerine geuirilenig ¢ INX Mzak melnstnz meveuslyellol ortayi gikaracak
()10 Primer tisdr bulguag yok minima gereksinmeler yerine getirilmenty
€ Min  Meme bogia Fayel tastalidy, belirgie (M Timotateral shulller lenf nodiillerine metastaz
Litle yin ik
1" Tumor en genig Gupha 2 wmilen Ot {41 noenlateral lenf noudllerinde mdil metastazlar
¢ )Tt Tomir altlexi peklural fescia veya kesa ¢ Nt Lenf mocolleringe <2 cm mlkronelostazlar
£iksnelil { NI Lenf noui Lurinde gros wetaslaszlor
(T Tomie aillaki esterol Fascla veya kaoa () 1-3 denl nolilimie 0.2 co'den biyik,
Fivae 2.0 cn'den kigik metastazlar
L € 31 4 woys cohs farla lenf nadiibnee
£ 0.2 tm Liyiie, 2.0 en'den kigik
(&2 elastaclor
L s € it 2.0 cotilen Kiyuk enf  nugitinoe
Besilin thgina o Laz
Ot Gt Vel Konn, ¢ v 2.0 em veyn daha bi 4 lenr
et e metastos
G yra i [ fller lenl noulillerinde bir-
ey gevreye Fikse melastaslar
i3 (s pra veya dnfra klavikiler tenf
{3 W Fasuia veys ks e
(nm 3 ook teral fanein veya
basa fikse
1 i uwor i veya ST iyE JTekt vy T Dl e iy v Hegionad Bt ler Getertluces)
gisteren her gl Lo
(SR ELH! s duvariiu Fikee
{ )k Lportabal katiuiu dehi)l), diloerasyun

aiL sate! it nutiitler
)it Yukor terin terobiar bulunagu
LENG LD LHT (MM AL i L

(¢ hx Uhlygesel noetitierl o

1w}

o buyicsk yeterid

wert ok

gl

(LI tinudateral denl @ e Liinylune yok

(@B olateral  Je menki] leriode  biigiene

saf ol deri nabil !
N2 Horolateral lunf nndilieviode Liglen

penf neudllert Blibirlesine ve geurege

Tikse
[ E) Yayrl i tiinen T talioral sopiva we

bur v kol L

U AT SIS BT

rowe o netnide lem®onoesibterd

et b L)
LA ARG ERS GENEL DURUM(H)
() Ho Yakinmasi yok

e
E N: ! {1 m Yakinmasi var, yardima
gereksinimi yok
¢l () uz Zaman zaman  yardima
_ gereksinimi var
() H3 Goju kere yardima
gereksinimi var
T () Ha Yatajga bagiml

Sekil 3 — Cerrahi Onkoloji Bilim Dali Meme Kanseri Formu

Meme kanserinde hastanin sikayetleri, memede kitle, memede
agri, meme bagimdan alkinti, meme baginda c¢ekilme, memede sekil
bozuklugu, meme derisinde renk degisikligi, meme derisinde iceri ge-
kilme, memede asimetri, koltuk altinda kitle, agri, kolda ddem olabilir,
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Meme kanseri tanis: konulmasi igin kuskusuz siraladigimiz sika-
yetlerin tiimintn bulunmas: gerekmektedir.

B. MUAYENE - FiZIK BULGULAR

Sikayetleri ve hikayesi dinlenilen hastamin meme muayenesi has-
ta belden yukaris1 timityle ¢iplak hale getirildikten sonra yapilmali-
dir. Sadece sikayetlerinin oldugu meme degil, her iki meme ve her iki
tarafta regional lenf digimii alanlar: eksiksiz muayene edilmelidri.
Aksi halde hastanin dikkatinden kagan ya da farkedemedigi patoloji-
ler muayene sirasinda gozden kacabilecektir.

Muayeneye dik olarak oturan hastammn karsisinda durarak ve
inspeksiyonla basalnmalidir. Bu muayene ydntomiyle; meme basimda
diizlesme, ige dénliklik, deri gekintisi ve ¢dkintisti, meme derisinde
odem ve asimetri, meme derisinde tlserasyon gibi bulgular saptana-
bilecektir.

Meme basgt ve areola igindeki ve altindaki cok sayrda duktuslar-
la yalkn iliskidedir. Duktuslardan bir kac timdr va da ¢ok nadir ola-
rak fibrozis yapan benign bir olaya bagh olaralk kisalacak ve esnekli-
gini kaybedecek olursa meme basi diizlesecek ve icerilere dogru ge-
kilecektir. Ancak bazi kadinlarda meme basi dogustan igeri dondk
clabilir. Bu durumda areola kenarina basildiginda meme basi disari
gikacaktir. Meme kanseri nedeniyle igeri ¢okiik meme baslarmim ko-
numu degismiyecektir.

Meme derisindeki ¢ekinti meme fibroz iskeletinin tiimér nedeniy-
le gerilmesine, fibrozisine bagli olarak gelisir. Kelayca gorilebildigi
gibi gsiipheli vakalarda ortaya gikartmak icin, hastamn ellerini yuka-
riya yaptirilmasi: gerekmektedir. Ayrica bu muayene ydntemiyle tii-
moriin pektoral fasiaya yapisik olup olmadigr da ortaya aikacaktir.
Ellerini yukar:t kaldirmis hastanin 6ne egilmesi istenirse, timoriin
pektoral fasiaya yapisik oldugu tarafta meme digerine gére daha
vukarida kalacaktir,

Meme muayenesinde palpasyon iki asamada yapilmaldir. Ilkin
regional yayilimi ortaya cikartmak amaciyla her iki tarafta koltuk
alt: ve supraklavikiiler alanlar palpe edilmelidir. Bu alanlarda var-
sa ele gelen nodillerin sayisi, biiylikltigu, hareketleri, birbirlerine
ve deriye yapisik olup olmadiklar: belirlenmelidir. Palpasyonun ikin-
ci asamasinda meme derisi ve meme dokusu degerlendirilmelidir.
Meme palpasyonu yapilirken hasta sirtiistli yatar pozisyonda olma-
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hidir. Muayene edilecek meme tarafinda, meme hizasindan hastanmm
sirtina bir yastik konarak memenin her kadranivla dizgin olarak
gogus duvarn Uzerinde durmasi saglanmahdir. Palpasyon meme doku-
su parmaklar arasimnda sikistirdarak degil, birlestirilmis parmaklarn
ig yuzlerivle ve cok bastirilmadan vapilmalidir. Tim meme kadran-
lam hig eksik alen biralkilmadan taranmalidir,

Memede kitle meme kanserli hastelarm 9% 90 inda saptanan bir
bulgudur. Tipik olarak meme kanserinds Kkitle : soliter, tinilateral, so-
lid, sert, dizglin kenarlhh olmayan, normal dokudan kesin sinirlarla
ayrilmayan, haraket ettirilemeyen ve agrisiz hir olusum olarak pal-
pe edilmektadir.

Palpasyonla meme basindan akmmimin saptanmasida olanaklhidir.
Areola devisine degisilk kadranlarda bastirilarak, meme bagsindan
akint1 siklikla saptanan bir bulgudur. Diger bir anlatimla bir belirti-
dir. Meme basindan akinti olan tim hastalar degerlendirildiginde
% 80 mda olayin benign bir nedene hagh oldugu anlasilmaktadir, Di-
ger yandan meme kanserli hastalarin % 3 Ginde meme basindan akint:
olmaktadir. Ancak 20 vasimdan sonra meme basindan akinti olan olan
hastalarda ilk akla gelen clay memea kansevi olmalidir. Meme basin-
dan akmtinin karakteristigi on tan igin yardimeci olabilmektedir. Kus-
kusuz kesin tan igcin meme basindaki alkintidan yapilacak smear’in
histopatolojik olarak degerlendirilmesi gerekmektedir (Tablo V) de
meme basindan akmfl tirlerini, gorilme sikhiklarini ve kansere bag-
11 olma sanslarini gdstermektedir.

Tablo V — Meme Basindan Akinti Turieri

Kanser Clma

Akt Tiirli Silcig (%) Siklidn (%)
Sit gibi 1 0
Pralan 5 0
Henkli, yvapiskan 10 0
Seroz 35 5
Serosangin 30 15
Kanh 25 20
Su gibi 5 50

(Casciato DA, Lowitz BB : Mannuel of Clinical Gucology, Little, Brown and Company,
Boston, 1988, p : 154).
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C. MEMEDE SUPHEI KITLENIN DEGERLENDIRILMESH

Biz hekimler memede saptadigimiz kitlenin kanser olmadigini ka-
nitlamak zorundayiz. Memede kitle yakimmasiyla gelen kadinlarin
tek korkular: kanser olduklaridir. Hi¢ beklenilmeden tim tani arac-
lart kullanilarak kesin tani konulmalidir, Supheli bir kitlenin deger-
lendirilmesinde kesin olarak kanseri ort:ya koyacak bir fizik bulgu-
dan séz edemeyiz. Diger yandan teni icin baz géruntileme yéntem-
lerinden de yararlanmaktay:z. Ancak kesin ve dogru tan: hemen sOy-
lemek gerekiyorsa ancak ve ancak biyopsi ile konabilmektedir. «Me-
mede Kkitle esittir biyobsi» kesin ve en dogru kuraldir.

Stpheli bir kitlenin degerlendirilmesinde biyobsiye gecmeden én-
ce tani icin yardimci olan bazi goriintiileme yoéntemlerinden soz et-
mek istiyoruz.

1. Mamografi

Meme kanserinde erken tan: i¢in yararli bir yontemdir (5,42,58,
59). Genel olarak kabul edildigine gére mamografi kitle palpe edilir
hale gelmeden iki yi1l énce taniy1 saglayan bir ydntemdir. Mamografi
incelemesinde gtintimuzds hastamn aldig: radyasyon ¢ok dnemsiz dii-
zeylere diustrilmistir. Ornegin iki yonli bir incelemede hasta 0.04 -
0.08 rad almaktadir. Geng kadinlarda normal! memelsr yogun fibrog-
landuler dokudan olustugu igin genzllikle radyoopaktir (Sekil - 4). Bu
radyoopasite siddetli oldugu zaman kitleye ait mamografik bulgular
gorulmeyebilir (21). Yasin artmasivla glandiiler dokunun yerini rad-
yolusent yag dokusu alacagindan meme dokusundaki anomaliler ko-
layca saptanabilmektedir. Meme kanserinde kitleler mamografide
yiksek radyografik yogunlugu olan kitleler seklinde goriiliirler (Se-
kil - 5,6). Bu arada énemli bir goériintii de mikrokalsifikasyondur (Se-
kil - 7). Diger yandan deri kalinlasmas: ve ¢ekintisinin saptanmas:
sekonder degisiklikler olarak degerlendirilir. Karsinomlarmn aksine
benign kitleler mamografide iyi simirlandimlmis  radyoopak alanlar
seklinde gortlirler (Sekil-8,9). Razan benign olaylarda da kalsifi-
kasyon saptanabilmektedir. Ancalk bu durumda kalsifikasyonlar ge-
nellikle lineer ve halka bigiminde olmaktadir (Sekil - 10). Fibroade-

nomlarda kaba kalsifikasyvon alanlari saptanabilmektedir (Sekil - 11).
Meme kanserlerinin vaklasik olarak 9% 151 mamografi ile gortntile-
nemez. Bu durumda negatif mamografik bulgular taniyi ve tedaviyi
geciktirebilmektedir (11,20).
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Sekil 4 — Yogun Fibroglandiiler Dokusu Olan Meme Mamografisi
(Surg. Clin. North Amer. 70 : 778, 1990)

Sekil 5 — Mamografide Meme Kanseri Sekil 8 — Mamografide Meme Kanseri

2. Ultrasonografi

Memede kitlelerin degerlendirilebilmesi igin ultrasonografi de
kullamilmaktadir. Ancak mamografi kadar duyarli bir yéntem degil-
dir (38,55). Yagh memelerde ultrasonografi ile iyi sonuclar ahinmaz.,
1 cm. den kug¢lk timoérler ve mikrokalsifikasyonlar gériintiilenemez.
Bu smirlamalar: nedeniyle ultrasonografi daha ¢ok palpe edilen kit~



508 AM.Unal - AR. Arat - R. Cam - H. Akgiil - 8. Demirci - E, Erdem - H. Kocaoglu

Sekii 7 — Mamografide Mikrokalsifikas-

Sekil 8 — Mamografide Benign Lezy'on
yonlar

Sekil 9 — Mamografide Benign Lezyon Sekil 10 — Mamografide Benign Kalsifikas-
yonlar (Surg. Clin. Nort Amer. 70 : 785,
1990)

Ienin solid ya da kistik oldugunun degerlendirilmesinde kullanilan bir
yontemdir (47,25) (Sekil - 12). Ancak memedeki kitlede artmis kan aki-

min1 saptayan Dopler ultrasonografi kanser tanisinda yarari: olabil-
mektedir.

3. Termografi : Malign dokularin kanlanmalar: beniegn dokula-
ra gore daha fazla oldugundan sicakliklari da gevre dokulara gére
yuksektir. Bu ozelliklerinden haraketle tiimor bolgesindeki deri ile
diger kadranlardaki deri sicaklign farklarmmin saptanmasiyla taniya
gidilmeye calisilmistir. Termografi de mamografi kadar duyarh ol-
mayan bir yéntemdir. Mamografide meme kanseri tams: konan has-
talarin sadece % 42 sinde termografi pozitif sonuclar vermektedir.
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L .
Sekil 11 — Mamograiide Fibroadenoma ait - Sekil 12 — Meme Ulirasonografisinde Kist
Benign Kaisifikasyonlar (Surg. Clin. North Amer. 70 : 794, 1990)

4, Bilgisayvarh Tomografi : Tanida gittikce daha c¢ok yardima
oldugu belirtilen bir inceleme yontemidir. Ne varki yontemin hem
cok pahali clmasi ve gerektiginde yinelenmesinin 6zellikle risk grup-
larinda salancali olmasi nedeniyle diger yontemlere bir tistinligin-
den soz edilememektedir.

5. Meme Kanseri Tanisinda Biyobsi

Daha énce de belirttigimiz gibi memedeki kitlenin kesin olarak
degerlendirilebilmesi igin biyobsi zorunludur. Yinelemek gerekirse
meme de kitle tek basma biyobsi endikasyonudur. Bu islem meme-
sinde kitle palpe edilen hastalarda, kitlenin diger inceleme ydntem-
leriyle benign olduguna ait giicli deliller elde edilmis olsa bile gecik-
tirilmeden yapilmalidir.

a. Ince Igne Aspirasyon Biyobsisi : Hasta igin en az invaziv olan

biyobsi bicimidir. Kolay, hizli ve emin bir yéntemdir. % 90-95 oramn-
da dogru tani konulabilecek kadar duyarhdir.

b. FEksizyonel Biyobsi : Tamérin timiyle c¢ikartilarak incelen-
mesini saglayan bir yontemdir. ince Igne biyobsisine gére baz1 avan-
tajlar1 vardir. Kitle timiiyle gikartildig icin benign tiimdérlerde tedavi
saglanmis olacaktir. Diger yandan kitleden ayrilan parcalardan estro-

jen ve progesteron reseptorleri tayini yapilabilmektedir.

Kist Aspirasyonu : Tam ve tedavi i¢cin kullanilan bir yéntemdir.
Memede kist oldugu anlasilan kitlelere ince igneyle getirilerek sivi
aspire edilir. Aspire edilen sivinin histopatolojik incelemesi yapilir.
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Kist aspirasyonundan sonrada bazi durumlarda biyobsi zorunlulugu
vardir : 1. siv1 aspire edilememisse 2. Sivi aspire edildigi halde kitle-
nin palpe ediliyor olmasi durumunda 3. Aspire edilen sivinin kanl
oimas1 durumunda 4. Aspirasyondan sonra kitle kayboldugu halde
2 hafta sonra yapilan kontrolda yeniden kitle palpe edilmesi duru-
munda ve 5. Sitolojik incelemede siipheli bulgular saptanmas: duru-
munda biyobsi yapilaralk kesin tani konulmalidir.

D. MEME KANSERI ICIN TARAMA

Meme kanserinde yagsama stresinin artmas: erken taniyla olanak-
licdhr. Bu nedenle tiim kadinlarin ve ézellikle risk grubundaki kadmn-
larin hi¢bir yakmmasi olmasa bile meme kanseri agisindan taranma-
lar1 hastaligin erken donemde saptanabilmesi icin gereklidir. Tara-
malarda U¢ ydntem birlikte kullanmilmalidir, Bunlar : 1. Kendi kendi-
ne muayene, 2. Doktor tarafindan muayene ve 3. mamografidir.

1. Aylik Kendi Kendine Muayene

20 yasindan blyik tim kadinlar kendi memelerini muayene et-
melidirler. Bunun igin ¢ncelikle kadinlarin bilgilendirilmeleri gerek-
mektedir. Muayene i¢in en dogru pozisyon sirt Uistli yatar pozisyon-
dur. Bu durumdayken muayene edilecek memenin aksi taraftaki elle,
parmaklar birbirine bitisik oldugu halde tiim meme kadranlar at-
lanmaksizin yoklanmalidar.

Kadinlar ayda bir kez olmak Uzere yukarda tanimlanan bigimde
memelerini muayene etmelidirler. Muayenenin en uygun oldugu za-
man premenopozal kadinlarda menstriel siklusun bitiminden 5 gln
sonrasidir, Menopozdaki kadinlarda ise muayene yine her ay sapta-
yvacaklar: bir glinde yapilmahidir.

2, Doktor Tarafindan Muayene

20 - 40 yasindaki kadinlar icin 3 yilda bir, 40 yasindan sonraki
kadinlarda ise yilda bir kez olmak tizere bir uzman doktor tarafin-
dan meme fizik muayenesi yapilmas: yine erken tani igin ¢ok onem-
lidir.

3. Tarama Icin Mamografi

Mamografi meme kanseri igin taramada ¢ok yararli bir gorun-
tileme yontemidir (5,15,42,58,59,67). Cunki mamografi palpe edilme-
den iki yul dnce kitleyi ortaya koyabilen bir yéntemdir. Tarama amag-
It mamografi ile ilgili ilk randomize ¢alisma 1963 - 1967 yillarinda ya-
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pildi (54). Bu dort yil icinde fizik muayeneden sonra tum kadimlara
mamografi yapildi. Yedi yil sonra bu kadinlarda meme kanseri mor-
talitesinin kontrol guruplarina gére % 30 oranmda azaldig1 saptan-
di. 1973 - 1978 yillar1 arasmda Amerika Birlesik Devletlerinde 280 000
kadinda fizik muayene ve mamografi ile tarama yvapildi. Bu calisma-
mn sonuglarina goére. meme kanserinin % 91 vakada mamografi ile
gorantulenchildigi, % 42 vakanmn sadece mamografi ile saptanabil-
digi gorildi (5). Bu taramada saptanan meme kanserlerinden 1/3 1
1 ¢m den daha kigukiii ve bunlarin bliyik bir gogunlugu sadece
mamografi ile saptanabilmisti.

Guniimiizde tarama icin mamografinin kesin endikasyonlar be-
lirlenmistir (2,45). Buna gore 40 - 49 yaslam arasinda 1-2 yilda bir, 50
vasmndan sonra ise her yil mamografi yapilmalidir.

Tam ic¢in gok degerli olmasina karsin mamografi hala genis kul-
lanma alani bulamamistir (35). Bunun nedenleri : Hastalarin tarama-
lardan ve bu amagla yaplan mamografinin yararlarindan habersiz
oluslari, doktorlarin bu konuda yeterli bilgiye sahip olmamalaridir.
Yine doktorlardaki mamografinin gerecksiz tani ve biopsilere yolaca-
cag1 endisgesi, hastalarin olasi bir kott tamidan korkmalar:, mamogra-
fik incelemelerden ¢ekinmeleri ve Ucret gibi sorunlardir.

Mamografi ve genelde taramalar icin gekinceler ve engeller 6n-
celikle doktorlarin ve sonra hastalarmn egitimi ve ¢ok daha dnemlisi
bu islemleri kadinlara getirecegi yikiin azaltilmasini saglayacak dii-
zeyde bir saghk orglitlenmesinin kurulmasiyla yenilecektir.

IV. MEME KANSERINDE EVRELENDIRME

Diger tum malignitelerde oldugu gibi meme kanserinde de has-
taligim yayginlik derecesini belirlemek, diger bir anlatimla lokal, re-
gional ve uzak yayiiimi ortaya koymak icin klinik evrelendirme ya-
piumaktadir. Bu evrelendirme islemi, tedavi yontemini se¢mek ve
prognozu kestirebilmek icin zorunludur. Timoér evrelendirilmesinin
diger bir yarari da gesitli tedavi segenekleri arasinda istatistik kar-
silagtirmalar yapilarak sonuclarimn daha matematiksel olarak deger-
lendirilmesinin saglanmasidir. Kanserde evrelendirme genel olarak
klinik, cerrahi ve patolojik olmak Uzere U¢ asamada yapilmaktadir.
Bunlar arasmda klinik evrelendirme primer tedavinin belirlenmesin-

de esas olmakta, cerrahi ve patolojik evrelendirme ise cerrahi tedavi
sonrasi yardimci tedavi yonteminin se¢iminde katkida bulunmaktadir.
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Meme kanserinin klinik evrelendirilmesi i¢in tarihi gelisim icin-
de, primer timoér hliyiklagina, ienf ganglionlarimn durumunu ve
uzak organ metastazlarim degerlendiren degisik sistemler kullan:l-
mistir. Manchester, Colombia ve son olarak da TNM evrelendirme
sistemi ve bunun degisik modifikasyonlart en onemlileridir. Bunlar
arasimmda glinimiizde hemen her merkezde TNM sistemi kullanilmak-
tadir,

Klinik TNM evrelendivmesi igin, {izik muayene bulguiar:, mamog-
rafi bulgulari, biokimyasal bulgular, akciger grafisi, ultrasonografi
hulgular kemik sintigrafisi ve gerektiginde de bhilgisayarlh tomografi
gogu zaman oldugu gibi birlikte kullanilmaktadir. Bdylece cerrahi
ve patolojik evrelendirmeye en yakin klinik evrelendirme preopera-
tif donemde belirlenmis olmaktadir,

TNM evrelendirme sisteminde T primer timor, N : bolgesel lenf
nodild durumu ve M : uzak metastaz belirlemek tizere li¢ kriter kul-
lamlmaktadir. Bu faktorlerin ayrintilarini asagidaki gibi siralayabi-
liriz :

T : Primer Timor

To : Biitiin incelemeler karsin primer tiimore ait bulgu yok.
Tx : Primer tiumori degerlendirmelk icin gerekli minimal veriler yok.
T1 : Timor capr 2 cm va da daha kliglik.
a : Tumor pektoral fasia ya da kasa infiltre degil
b : Tumor pektorall fasia ya da kasa infiltre
T2 : Timoér ¢capr 2 cm den bliyuk ancak 5 cm den kiiglik
a : Tumoér pektoral fasia va da kasa infiltre degil
b : Tumodr pektoral fasia ya da kasa infiltre
T3 : Tumoér gapl 5 cm den biiyik
a : Tumor pektoral fasia ya da kasa infiltre degil
b : Tumor pektoral fasia ya da kasa infiltre
T4 : Tumér boyutlarima bakilmaksizin, gogis duvar: ve deriye drekt

invazyon (Gogus duvar: terimi : pektoral kaslar disinda serra-
tus, interkostal kaslari ve kaburgalar da kapsamaktadir)

a : Gogus duvarina fiksasyon

b : Deride 6dem ya da portakal kabugu gortinimi, meme derisin-
de iilserasyon, ayni memede safellit deri nodulleri



Meme Kanseri 513

N : Regional Lenf Nodiilleri
NO : Palpe odilebilir homolateral lenf nodiilii yok
N1 : Harcketli homolateral lenf nodiilleri palpe ediliyor
a : Tumdr metastax distindirmiyor
b : Timér metastaz dugtndiriyor
N2 : Homolateral, birbirlerinie ve cevreye yapisik, metastaz diisiin-
diiren lenf nodilleri var
N3 : Tumér metastaz: diisindliren homolateral, supraklavikiiler veya
infraklavikiGler lenf nodiilleri ya da kolda dédem var

M : Uzak Metastaz
Mo : Uzak metaslaza ait klinik ya da laboratuvar bulgu yok
i : Meme lizerindeki deri haric diger bolgelerdeki deri metastazla-
lar1 dahil belirlenmis uzak metastaz var
Yukaride siralanan bu g kriterin belirledigi 4 meme kanseri
evresi vardir (Tablo - VI). Bu ana gruplardan Evre II de 2 alt gruba

Tablo VI — Meme Kanserinde Klinik Evreler

Evre 1 . Tla ya da Tib — NO ya da Nia — Mo
Fvre I : TO — Nib — Mo

Tla yva da Tib — Ni1b — Mo

T3a ya da T2b — NO, N1a ya da Nib — MO
Fvre III : Tla yva da Tlb — N2 — Mo

T2a vya da T2b — N2 — Mo

T3a ya da T3b — NO, N1 ya da N2 — Mo
Evre IV : T4 -~ Herhangibir N — Herhangibir M

Herhangibir T — N3 — Herhangibir M

Herhangibir T — Herhangibir N — M1

ayrilarak degerlendirilmekiedir. Genel olarak evre I den evre IIIA ya
kadar olan hastalik ldkoregional olaralk lkalmis ve cerrahi sansi olan
hastalik olarak kabul edilirken evre IIIB ve evre IV inoperabl kahul
edilmektedir.

V. MEME KANSERINDE PROGNOSTIK FAKTORLER

Diger malign hastaliklarda olcdugu gibi meme kanserinde de prog-
nozu belirleyen en onemli faktér hastalifin tedavi edildigi andaki
vaygmligl, yvani klinik evresidir. Yalniz basina klinik evre ile prog-
noz arasindaki iliski meme kanserinde ¢ok belirgindir (Tablo - VI,
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3 Tablo VIl — Meme Kanserinde Klinik Evre ile Prognoz iliskisi
Klinik Evre 5 Yilik Sag Kalim (%) 10 Yillik Sag Kalim (%)
0 90 90 o
I 80 65
i1 60 45
1A 50 40
1B 35 20
v 10 5
Inflomatuvar Ca 10 : 5

Klinik evrelendirmede yer alan primer tiimor buyukligi ve re-
gional lenf nodillerinin tutulumu da birbirinden bagimsiz olarak
prognoz tzerine etkili bulunmustur .Aksiller lenf noduli tutulumu
olmayanlarda prognozun, olanlara gore daha iyi, aksilller tutulumu-
na bakilmaksizin tiimér ¢apr kigik olanlarda prognozun buyik tii-
morlere gdre daha iyi oldugu saptanmistir (Tablo - VII, 1X).

Tablo VIII — Aksiler Lenf Nodilii Durumu ile Prognoz iliskisi
5 Yilhk 10 Villik
Aksiller Lenf Nodiilii Durumu Sag Kahm (%) Sag Kalim (%2)
Lenf nodild tutulumu yok 80 65
1-3 lenf nodili tutulmus 65 40
3 den fazla lenf nodiilii tutulmus 30 15

Tablo IX — Primer Tiimér Biiyikluga ile Prognoz iliskisi

Primer Tiimor Biiyiikligii (cm) 10 Yiihk Sag Kalim (%)
1 80
3-4 55
5-7.5 45

Erken meme kanseri olarak adlandirilan evre O ve evre I uygu-
lanan degisik tedavi ydntemlerinin prognoz uzerine fazla bir etki
yapmadiginin anlasilmasindan sonra bu evredeki kanserlerde prog-
noza etki edebilecek baska faktérler arastirilmigstir. Kotti hiicre dife-
ransiyasyonu, lenfatik ve kan damarlar: invazyonu, tiimér hiicresi-
nin DNA kapsami birgok arastirmac: tarafindan tek tek ya da bir-
likte prognoz uzerinde etkili bulunmustur (5,12,16,24),
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Meme kanserinde prognostik faktérler arasmda kanserin histo-
lojik tiplerinin de 6nemli oldugu belirtilmektedir. Ozel histolojik tip-
leri olusturan mediller, miisindz ve ilibiller karsinomlarm progno-
zunun hicbir ézel gruba dahil edilmeyen ve meme kanserinin % 70
ini olusturan infiltratif duktal karsinomaya gére daha iyi oldugu ka-
bul edilmektedir. Infiltratif lobiiler kanserin ise prognoz agisindan
genel tipe gore bir fark gostermedigi sdylenmektedir. Ozel bir tip olan
Paget Hastaliginda prognoz iyi iken, inflamatuvar kanser en kétii
prognoza sahip klinik tipi olusturmaktadir.

Erken ve ilerlemis meme kanserinde prognoz lizerine etkisi aras-
tirtlan bir diger faktor ise timor dokusunun 6strojen ve progesteron
reseptérid bulundurup bulundurmadigidir. Genelde hastanin hormon
reseptdérd pozitifligi intrensek buylime hizinin bir yansimas: olarak
kabul edilmektedir. Baz1 arastiricilar reseptor pozitifliginin hormonal
tedavi uygulansin ya da uygulanmasin sag kalim orann etkiledigini
ve hormon porzitif hastalarda yasam siresinin negatif hastalara gore
daha iyi oldugunu savunurlar (28,44,56). Bazilar: da hormon pozitifli-
ginin timor niiksti lizerinde etkin oldugunu ancak prognozu etkile-
medigini, reseptdér durumunun sadece endokrin tedaviye almacak
cevabr kestirmeye yarayacagini belirtmektedirler (36). Hormon re-
septdr pozitifliginin 6zellikle postmenopozal kadinlarda prognoz tize-
rinde olumlu etkisi oldugunu ortaya koyan calismalar gogunlukta
olmalkla birlikte, premenapozal kadinlarda da hormon pozitifliginin
prognozu olumlu etkiledigi belirtilmektedir (12,17,65).

Meme kanserinde prognoza etki eden faktorler arasinda, hasta-
nmn yasi, gebelik ,laktasyon, ailede baska meme kanseri olup olma-
dig1 gibi etkenler de arastirilmis, ancak kesin bir yargiya varilama-
mastir.

Sonug olaralk meme kanserinin prognozunun belirlenmesinde en
énemli faktorlerin, sirasiyla, tGimor bliylakligt, aksiller lenf nodili
durumu timorin diferansiyvasyon derecesi ve histolojik tipi oldugu
soylenebilir.

VI. MEME KANSERINDE TEDAVI
A — TEDAVI ONCESI DEGERLENDIRME

Meme kanserli hastalarda tedavi éncesi degerlendirme klinik ev-
relendirmeye gére yapilir. Buna gore, Evre I ve II'de regional metas-
taz dustndiirecek bir bulgu yoksa, rutin biyokimyasal tetkikler, P.A.
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akciger grafisi, mamografi ve karaciger fonksiyonlarmin bilinmesi
veterlidir. Evre I'de karaciger fonksiyonlar1 bozuk olmadig1 slirece
karaciger sintigrafisi veya abdominal tomografi gerekli degildir. Ev-
re II'de de ayni kural gegerlidir, yalniz bu grupta kemik sintigrafisi
de yapilmalidir.

Evre III ve IV'de diger tetkiklerin yanisira, karaciger sintigra-
11si, kemik sintigrafisi ve abdominal tomografi mutlaka vapilmalicar.
Belirgin kemik agrilarinin bulunmas: halinde ilgili bolgenin direkt
grafileri yapilmali, kuskulu durumlarda kemilk biopsisi yapilmalichr.

Glnimiizde salt frozen section sonuglarina gore planlanacak te-
davi giderek terkedilmektedir. Tan: ameliyat éncesi konarak, klinik
evrelendirme yapilmali, buna gore yukaridaki dizen icinde degerlen-
dirme yapilarak, tedavi planlanmalidir (6,27).

B — EVRE I VE II'DE TEDAVI

Bu evrelerdeki hastalarda lokal kontrolu saglamale icin énerilen
tedavi modifiye radikal mastektomi'dir. Ancak baz durumlarcda daha
sinirll bir cerrahi girisim ve hemen sonra yapilacak radyoterapi de
tedavi modeli olarak kullamilabilmektedir. Cerrahi islemin segiminde,
hastanin yasi, timoérin lokalizasyonu, sayisi, histolojik tipi, memenin
vapisl ve buyukligd énemlidir. Bunlardan daha énemlisi, hastayla
cerrahi tedavi segenekleri tzerinde konusup, sonuglari, avantaj ve
dezavantajlari, niiks olasiliklar: hakkinda bilgi verilmesi, baylece has-
tanmm onay: alinarak, amelivatin planlanmasidir. Hasta meme koru-
yucu bir ameliyat distinmiiyorsa, mastektomi ideal bir yontemdir.
Hasta meme koruyucu bir ameliyat istiyorsa, tiimérin yeri ve bii-
yukligi énem kazanir. Multip]l odakl timérlerde veya tiimér gapimin
4 cm. den bluyuk oldugu hastalarda, eksizyonel biopsi ile cerrahi si-
nirlarda timor kaliyorsa total mastektomi kacimilmazdir, Yine areola
altinda yerlesen tlimoérlerde sinirh cerrahi girisimler iyi sonuclar
vermemektedri. Paget hastalifinda da sinirli cerrahinin yeri yoktur.

1 — Sinirli Cerrahi ve Radyoterapi :

Evre I ve Il meme kanserlerinde, ozellikle aksiller lenf tutulumu
yoksa ve tumoér ¢apr 2 cm.'den biiyuk degilse sinirli cerrahi girisim-
lerden biri uygulanabilir. Ancelk sl cerrahi girisimlerde tlimérin
yvayihm durumu degerlendirebilmek ve buna bagli olarak adjuvan
tedavi planimi yapabilmek i¢cin memede simirh cerrahi givisime ek ola-
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rak mutlaka koltuk alt1 diseksiyvonu da yapilmaktadir. Bu yéntemleri
kisaca asagidaki gibi 6zetleyebiliriz :

LUMPEKTOMI : Tumériin, cerrahi simirlarda mikroskopik kontrol
vapmaksizin cikariimasidir (Tuimorektomi).

KADRANEKTOMI : Timérin bulundugu kadranda meme doku-
sunun, cilt ve pektoral fasia ile birlikte gikarilmasidir,

SINIRLI GENIS EKSIZYON : Tiimériin, mikroskopik smirlarin
saglam olacagl sekilde cikarilmasidir (Parsiyel mastektomi).

SUBKUTANOZ MASTEKTOMI : Meme basi korunacak sekilde,
meme dokusunun blyuk boliminin gkarilmasidir, Bu durumda ge-
nellikle % 10-15 arasida bir oranda meme dokusu kalmaktadir.

Erken meme kanserlerinde bu yoéntemlerden biri uygulandiktan
sonra, lokal niiks clasiligi % 15-40 oranmda olmaktadir. Bunu énle-
yebilmek ig¢in smirli cerrahi sonrasi radyoterapi yapilmig ve niiks ora-
nimn belirgin sekilde azaldigl gortilmisttr (19). Verilecek doz, ginde
180-200 c¢Gy olmak lizere 6 hafta sire ile ortalama 4500-5000 cGy ol-
malidir. Gerektiginde 6000 ¢Gy'yve kadar g¢ikilabilir, ancak bu durum-
da komplikasyonlarin goriilme riski artar. Siipervoltaj 1smlamaya ge-
rek yoktur. Radyoterapinin erken komplikasyonlar: olarak, ciltte so-
lukluk ve eritem goriilebilir, genellikle birkag hafta icinde geger. Yiuk-

sek dozlar ise retraksiyon, fibrozis ve telenjiektazive neden olur. Geg
devrede, kot kiriklar:, radyasyon pnomonisi, kolda 6édem ve perikar-
dit ortaya cikabilmektedir. Simirli cerrahi ve radyoterapinin en énems-
li avantaji ise ise meme dokusunun korunmasi nedeni ile kozmetik
sonuglarn iyi olmasidir, Ozellikle alksiller diseksiyonda yapilmamis-
sa ¢ok daha ivi sonug almir. Ancak bu yontemlerle kalan meme do-
kusunda niiks olasilig1 daima bulunacagmdan hasta dikkatle izlen-
melidir (6,19,34).

2 — Total Mastektomi :

Meme bas1 ve areolay! igine alacak sekilde, meme dokusunun ta-
memim cikarilmasidir. Bu yontem 6zellikle timorin palpe edileme-
digi, subklinik olgularda, Paget hastahginda, Karsinoma insituda ve
smirll cerrahi ve radyoterani uygulanmis olan hastalarda ntiks gérul-
dugilinde uygulanmalktadir.
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3 — Modifive Radikal Mastektomi :

Pektoralis major kas1 korunarak yapilan total mastektomi ve kol-
tuk alt1 diseksiyonu ameliyati modifiye radikal mastektomi olarak ad-
landirilmaktadir.

Patey ilk kez bu ameliyati tanimladiginda, pektoralis major kas:
korunurken pektoralis minor kasmin eksizyonunu Onermistir. Daha
sonra Auchincloss pektoralis minor kasini da koruyarak teknikte kii-
¢lik bir degisiklik yapmuistir.

Modifiye radikal mastektomide pektoralis kasiun korunmasi
onemli bir avantajdir. Bu kasin gikartilmasimim prognoz tizerinde
olumlu bir etkisi yoktur. Diger yandan kozmetik acidan olumsuz so-
nuclara neden olmaktadir. Pektoralis major kasimin korunmas: {ist
ekstremitede fonksiyonel bozuklugun gelismesini onledigi gibi re-
konstriksiyon yapilmasimi da kolaylastirmaktadir.

Uzun stireli izleme sonuglariyla memede timér kontrolu ve aksil-
lanin degerlendirmesinde etkin oldugu belirlenen bu yontem 1970 ler-
den bu yana meme kanserinin tedavisinde standart cerrahi girisim
olarak uygulanmaktadir. Radikal mastektomiyle karsilastirmali ¢alis-
malarda, lokal niks ve sag kalim streleri acisindan iki yvontem ara-
simda anlaml bir fark saptanmamistir, En énemli komplikasyonlar:
flep nekrozu ve lenfédemdir. Teknik hatalara bagl olarak cok nadiren
sinir yaralanmalar da olabilmektedir (27,30).

C — ADJUVAN TEDAVI

Cerrahi tedavi sonrasinda aksiller lenf tutulumu olan hastalarda
erken niiks oranini azaltmak igin sistemik tedavi gerekmektedir. Bu
anlamda yapilan endokrin tedavi, kemoterapi ve radyoterapiye «ad-
juvan - yardimci» tedavi denilmektedir. Evre I timdrlerde adjuvan te-
davi gereksizdir. Ozellikle tiiméri 1 cm den kiigtik ve aksiller tutuiu-
mu olmayan hastalarda hi¢ gerek yoktur., Ancak tiimori 1-5 cm ara-

sinda olan hastalarda lenf tutulumu olmasa da adjuvan tedaviye ge-
rek vardir (30,31,71).

1. Endokrin Tedavi :

Over ablasyonu ile ilgili ilk ¢alismalar 1948 de baslamistir. Bir
¢ok serilerde adjuvan tedavi clarak ooforektomi yapilmistir. Overlerin
irradiasyonla ablasyonu da kullanilmistir. Ancak radyasyonun isten-



Meme Kanseri 519

meyen yan etkilerinin olusu ve ablasyon igin zaman almasi gibi ne-
denlerle ooforektomi kadar vaygin kullanim alani bulamamistir. Uzun
sureli takip sonuglarina goére over ablasyonunun sag kalim strelerini
uzatmadigl anlasildidindan adjuvan tedavi olarak bu uygulama 1972
vilinda terk edilmistir.

1975 yilindan basglayarak adjuvan tedavi i¢in tamoksifen kullanil-
maktadir. Bir antiestrojen preparati olan tamoksifen tiimoérostatik bir
ajandir. Timor hiicrelerinin gelisimini baskilamaktadir. Bu ézellikleri
nedeniyle uzun silreli olarak, ortalama 2-5 yil stireyle kullanilmasi
onerilmektedir. Tamoksifen estrojen reseptérlerini bagladigindan, he-
def hicrelerin estrojen almasini engelleyerek etki gdstermektedir. Bu
nedenle estrojen reseptdori (4) olan postmenapozal hastalarda daha
etkin oldugu belirtilmektedir. Tamoksifenin ginlik dozu 20 mg dir.

2. Kemoterapi :

Lenf tutulmu olan, 6zellikle Evre II premenapozal hastalarda
prognostik tiimor faktorleri bulunan postmenapozal 60 yasin altinda-
ki hastalarda kullanilmaktadir. Bu amacla ilk olarak L-fenil alanin
mustard (L-PAM) 0.5 mg/kg. 5 giin stire ile oral verilip, 2 y1l siire ile
6 haftada bir tekrarlanarak uygulanmis, ancak etkisinin ¢ok yiik-
sek olmadig1 gorilerek, CMF, CMFP, CAF kombinasyonlar1 kullanil-
maya baslanmistir. CMF gsemasinda, 1 ayhk siklusta, 1 ve 8. glinler
Metotreksat ve 5-Florourasil i.v., 1-4. glinler arasinda oral olarak sik-
lofosfamid verilmekte, buna Prednisolon th. eklenebilmektedir. CAF
semasinda ise 1 ve 8. giinler 5-Florourasil 400 mg/m? i.v,, 1. giin Ad-
riamisin 40 mg/m? i.v. ve-Siklofosfamid 400 mg/m? i.v. verilmekte ve
tedavi 28 glinde bir tekrarlanmaktadir. Her iki semada da tedavi 3-12
ay devam etmelidir. Yapilan calismalar, ézellikle premenapozal has-
talarda 10 yilhk takiplerde 6ltim oranimin % 40 oraninda azaldiginm
gostermektedir (31,51).

3 — Radyoterapi :

Evre I meme kanserlerinde sinirli cerrahiye ek olarak, Evre II'de
ise, mastektomiden sonra hormon tedavi ya da kemoterapi ile birlikte
radyoterapi uygulanabilir. Bu amacla 4500-5000 c¢Gy doz radyasyon
uygulanmaktadir, Bu durumlarda radyoterapi ile lokal niksu azal-
maktadir. Adjuvan hormon tedavisi cerrahi tedaviden birka¢ gun
sonra baslar, radyoterapi eklenecek ise, hormon tedavisinin kesilme-
sine gerek yoktur. Ancak CMFP uygulanan hastalarda genellikle ay-
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ni1 anda radyoterapi énerilmez, cinki bu durumda kemoterapinin
toksisitesi artmaktadir. Once radyoterapi tamamlanmali, sonra rad-
yoterapiye gecilmeli, ya da bir kiir kemoterapiyi takiben radyoterapi
verilmeli, bunun tamamlanmasindan sonra kemoterapiye devam edil-
melidir.

D — ILERLEMIS REGIONAL HASTALIKTA TEDAVI

Bu grupta uzak metastazi olmayan, ancak memedeki timorin 5
cm.den daha bluyluk c¢apa ulastig:, aksiller lenf nodiillerinin ileri de-
recede tutuldugu, yani Evre III hastalar vardir. Evre ITI'iin A ve B ol-
mak tUzere iki tipi vardir. Evre III B'de Columbia siniflamasinda be-
lirtilen inoperabilite kriterleri bulundugundan, tedavisi Evre IV gi-
bidir. Evre III A'da bulunan yani gégiis duvarma infiltre olmayan
timorler operabl sayilmaktadir. Bu durumda planlanan tedavi Mo-
difiye radikal mastektomi ve postoperatif devrede uygulanacak kom-
bine kemoterapi ve radyoterapi olmaldir. Béylece lokal kontrol ora-
n % 70'den % 86'ya, 5 yilik yasam orani ise % 30'dan % 45%e cik-
maktadir (6). Cerrahi girisim sonrasinda genel oclarak, dstrojen re-
septorit (+) olan hastalara radyoterapi ve tamoksifen, dstrojen 1e-
septorti (—) olan hastalara radyoterapi ve kemoterapi uygulanmak-
tadir,

Evre III B'de oncelikli tedavi cerrahi degil, metastatik hastalk
gibi sistemik olmaldir. Bu evre timédrlerde, deride ileri derecede
6dem, tlserasyon, aksiller lenf nodiillerinde ileri derecede tutulum,
kolda Odem, infra veya supraklavikuler lenf nodiili tutulumu ve tii-
mértin gdglis duvarma invazyonu gibi inoperabilite kriterleri mev-
cuttur. Sistemik tedaviye iyi cevap alimdig1 takdirde bir ya da iki
kir devam ettikten sonra mastektomi yamlmalidir. Bundan sonra 6n-
ce radyoterapi, daha sonra sistemik kemoterapinin tekrar ile effek-
tif bir tedavi saglanabilmektedir. Preoperatif kemoterapiye yanit al-
namamasi halinde, ya kemoterapik ajan degistirilir, ya da radyotera-
pi yapilarak, cerrahiye alinir. Bundan sonra reseptdor (-+) olan has-
talara Tamoksifen baslanir, reseptér (—) olan hastalara ise kemote-
rapi yapilir. Bu yontem ile lokal kontrol orani % 45’e kadar cikabil-
mektedir.

E — METASTATIK HASTALIKTA TEDAVI

Evre IV hastalar: kapsamaktadir. Bu evrede cerrahi tedavi kont-
rendikedir. Bu evrede Evre III B'deki bulgularm yanisira, uzak me-
tastaz bulunur. Bu nedenle tedavi sistemik olmalidir. Bu amacla en-
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dokrin tedavi, kemoterapi, radyoterapi ve bunlarin kombinasyonlari
uygulanmr. Tedavinin se¢iminde uyulmasi gereken bazi kurallar var-
dir. Bunlardan biri belirli siirede tek tip tedavi kiiriiniin uygulanma-
sidir, ancak boylece tedavinin yararlihg: anlasilabilir. Yalniz destriik-
tif kemik lezyonlarinda irradyasyonun diger tedavilere kombine ola-
rak uygulanmasi bu kuralin disindadir. Tkinci bir kural, hastalikta
ilerleme olmas! ya da statik kalmas: halinde tedavinin degistirilmesi,
bunun disinda degisiklik yapilmamasidir. Uclincii kural ise bir teda-
vi kiirt bittiginde, hastanin ilag toksistesi ve ilacin etkinlikle acilarin-
dan degerlendirilmesi gerekliligidir. Diger bir kural éZel geng hasta-
larm oral kontraseptifleri kullanmamasi geregidir, bu ilaglar timérde
alevlenmeye yva da yeni hormonal aktivitelerin baslamasina neden
olmaktadirlar (30).

Sistemik tedavinin se¢ciminde, hastaligin gelisitmi ve hastanmin dik-
katli tetkiki Onemiidir. Tedavi uygulanirken, hastaliksiz devre, me-
tastazin yeri, hastanin yasi, performans statusu, hematolojik deger-
leri, tedaviye yaniti, hormon reseptérlerinin durumu da ayrica onem-
lidir. Bunlar tedavinin segimi ve tedavinin degistirilmesini etkiler.
Ornegin premenapozal lhastalarda ilk secenek over ablasyonu ve
kemoterapi iken, postmenapozall hastalarda, ozellikle dstrojen resep-
torleri de (4) ise Tamoksifen olmaktadir. Clinkii vapilan ¢alismalar
gostermistir ki, dstrojen reseptorii (+4) hastalarda tamoksifene cevap
% 75 iken, reseptdér (—) hastalarda bu oran % 10dur (71).

1 — Endokrin Tedavi :

a) Tamoksifen : En fazla kullamlan antidstrojen ajandir. Ost-
rojen reseptorlerini bloke ederek tiimér hicrelerinin gelisimini dur-
durur. Bu nedenle reseptér arastirmas: yapilmahdir. Ostrojen resep-
torleri kadar, progesteron reseptorleri de 6nemlidir. Clink{l proges-
teron reseptdrleri fonksiyonel ostrojen reseptérii iceren hticrelerde
saptanmir, Bu nedenle 6strojen reseptorti (—) iken, progesteron resep-

tortintin (+) olmas: oldukca nadirdir. Genellikle ikisi birlikte (4)
olur ve bu durumda Tamoksifenin etkinligi artar. Tamoksifenin
onemli bir 6zeiligide hormcenal ajanlar iginde enaz toksik olam ol-
masidir. Uzun siireli kullanimdan sonra kesildiginde, 6 hafta kadar
yiiksek kan seviyesi gosterir. Glinde 20 mg. dozda verilir. Toksik et-
kileri icinde bulanti, kusma, lokopeni, trombositopeni, hiperkalsemi
ve ¢ok nadiren trombofilebit vardir,
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b) Over Ablasyonu : Premenapozal hastalarda ooferektomi ya
da irradyasyon ile yapilir. Ozellikle kemik, yumusak doku, akciger
metastazlar iyi cevap verirler.

¢) Adrenalektomi - Hipofizektomi : Ostrojen reseptérii (4) has-
talarda uygulanmalar: halinde % 40-50 oraminda yamt alinabilir. An-
cak kalc endokrin defektler ve cerrahi risk nedeni ile medikal yon-
temler tercih edilmektedir. Ozellikle kemik ve yumusak doku metas-
tazlarinda uygulanir, karaciger, akciger, merkezi sinir sistemi me-
tastazlarinda ise adrenalektomi kontrendikedir.

d) Aminoglutemid : Stirrenal bezde pregnenolon yapimini bloke
ettigi gibi stirrenal diginda da ostronun éstrodiole déniigiimini sag-
layan aromatizasyonu da bloke ederek 6strojen yapimini engeller.
Boylece medikal adrenalektomi saglar. Giinde 4 kez 250 mg. dozda
verilir. Letarji, trombositopeni, bazen efori gibi yan etkileri vardir.
Tedaviye kortikosteroidlerinde eklenmesi ile 6zellikle kemik metas-
taz1 olanlarda, kemik ve g6gis agrilarm azaltir.

e) Progestinler : Megestrol asetat ve medroksiprogesteron ase-
tat en ilgi goérenlerdir. Ancak dstrojen reseptérii (-+) olan hastalar-

da, tamoksifen kadar etkili degildir. Siv1 retansiyonu ile kilo artis,
vaginal kanama gibi yan etkileri vardir. Giinde 4 kez 40 mg. dozda
verilir.

f) Ostrojen ve Androjenler : Yiiksek toksik etkileri nedeni ile
pek tercih edilen ilaglar degildirler. Ancak tamoksifenin etkisiz kal-
dig1 olgularda denenebilirler.

2 — Kemoterapi :

Ostrojen reseptorii (—) hastalarla, reseptér (+) hastalarda en-
dokrin tedavi ile remisyon saglanamayan olgularda ve yasami teh-
dit eden karaciger ve akciger metastazlarinda kullanmilmaktadir. Bu
amagla anti-metabolitlerden metotreksat ve 5-florourasil, alkilleyici-
lerden siklofosfamid, L-fenilalanin mustard, klorambusil, thiotepa,
vinka alkaloidlerinden vinkristin, antitimor antibiotiklerden, mito-
misin-0, adriamisin tek ajan olarak kullamilmis, ancak kisa stureli ve
yetersiz etkilerinden dolay: bunlarin kombinasyonlarinin kullanilma-
s1 tercih edilmistir,
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Bu kombinasyonlar iginde ilk segenek CMF'dir. Antitiimoral et-
kisi nedeni ile buna prednisolonda eklenmektedir. Bazi durumlarda
ise buna vinkristin eklenerek CMFVP semas: da kullanilabilir. Ikinci
olarak uygulanabilecek segenek kombinasyon CAF'dir. Her iki kom-
binasyon ile de % 50 oraninda remisyon saglanabilmektedir. Diger
kombinasyonlar arasinda vinblastin, doxorubisin, thiotepa, halotes-
tin (VATH), 5-FU, vinkristin, doxorubisin, mitomisin-C (FOAM) sa-
yilabilir.

Genel olarak metastatik hastalikta kemoterapi igin ilk segenek
CMF veya CMFP olmalidir. Progresyon gdrilmesi veya tedaviye ce-
vap alinamamas1 halinde CAF uygulanr. Bu da basaril: olmazsa Mi-
tomisin-C, Vinblastin tek ajan olarak eklenebilir. Optimal tedavi si-
resi 3 aydan baslar, 6 ayl gecmemesi onerilmektedir.

Kemohormonal tedavi pek tavsiyve edilmemekiedir. Endokrin te-
daviye uygun olan hastaya tamoksifen baslanmali, uygun olmayan
veya tamoksifene cevap alinamayan hastalara ise kombine kemote-
rapi verilmelidir.Ancak kemoterapi endikasyonu olan, postmenapo-
zal hastalarda tamoksifen eklenmesi yararlh olabilmektedir (30,31,64).

3 — Radyoterapi :

Inoperabl meme kanserlerinde, 6zellikle beyin ve kemik metas-
taz1 olan hastalarla, lokal niikslerin kontrolunda radyoterapi kulla-
nilmaktadir. % 60 -65 hastada ise hastaligin progresif ¢zelliginden
dolay1 semptomatik veya palyatif amacla radyoterapi en etkin teda-
vidir. Bu amagcla 2 haftalik 3000 cGy'den, 4 haftalik 4000 cGy'ye ka-
dar irradyasyon verilebilir. Beyin, treter, brons, orbita da ise 5000
cGy veya daha fazla dozlar gerekebilir. Bu tedaviye ek olarak sis-
temik kemoterapi ya da hormonal tedavi verilerek, enazindan yasam
kalitesinin artirilmasi, hatta yasam siiresinin uzatilmas: miimkin ola-
bilmektedir. :

F — OZEL DURUMLAR : KARSINOMA INSITU'DA TEDAVI
1 — Duktal Karsinoma Insitu :

Karsinoma, insitu olgularmun % 75'ini teskil eden bu tipte, eksiz-
yonel biopsi ile tedavi mimkin olabilmekte, ancak bu sekilde tedavi
edilen olgularda 10-15 y1l iginde % 30-40 oraninda niiks bildirilmek-

tedir. Bu nedenle lumpektomi ya da kadranektomi seklinde simirl bir
cerrahi ve ardindan adjuvan radyoterapi yapilmasi onerilmektedir.
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Lenf metestaz1 yapma sansi ¢ok distik olmakla birlikte, yayilici tarz-
da gelisen olgularda alt aksiller diseksiyon gerekebilmektedir. Hatta
bu tip yaygin lezyonlarda total mastektomi de yapilabilir. Eksizyonel
biopsi ile tedavi edilen olgularda niiks gorildiginde ise yapilacak
tedavi modifiye radikal mastektomi olmalidir, Cunki niiks eden bu
tip olgularda % 50 oraninda invaziv kanser gelisme olanag vardir.

2 — Lobiiler Karsinoma Insitu -

Karsinoma insitularin % 25'ini igerir. Siklikla multifokal yerie-
simli olup, olgularm % 30'u bilateraldir. Bu nedenle lobiiler karsino-
ma insitu tanisi kondugunda, kars: memeden rautlaka, biopsi alinma-
hdar. Tedavi mastektomi ve aksiller diseksiyondur. Karsi memede pa-
toloji varsa bilateral mastektomi yapilmalidir. Adjuvan radyoterapi-
nin yeri yoktur. Karsi memede patoloji yoksa 3 aylik peryodlaria, kli-
nik ve mamografik olarak hasta izlenmeli, herhangi bir stiphe du-
rumunda yeniden biopsi alinmalidir,

G — REKONSTRIKSIYON

Mastektomi sonrasi yeniden meme olusturulmas: amac: ile plas-
tik cerrahi yéntemlerin uygulanmasidir. Onceleri baz1 nedenlerle re-
konstriktif ameliyatlar sakincal goralmiis, ancak sonradan hicbir sa-
kincas: olmadigl goézlenerek, givenle uygulanmaya baslanmistir, Ne-
denlerden biri, sentetik materyalin, niikslerin gérilmesine engel ola-
cag1 duglincesidir, ancak bunu destekleyecek bir kamt bulunamanis-
tir. Diger bir neden, kullanilacak sentetik materyalin, kanseri uyar-
dig1 stiphesidir, ancak bunu da destekleyecek bir kanit bulunamamis-
tir. Niksler genellikle ciltten baglamakta ve rahatlikla farkedilmek-
tedir. Kot kenarindan baslayan niiksler ise direkt grafi ile kolaylikla
belirlenebilir ve bunlarm % 90inda ¢evresel ya da uzak metastazda
vardir, Rekonstriksiyon i¢gin en uygun zaman genelde mastektomiden
3-8 ay sonradir. Son zamanlarda mastektomi ile birlikte ayni seans-
ta da yapilabilmektedir.

Goglis on duvar tizerindeki cilt ve cilt alti dokusu yeterli ve sag-
lamsa inorganik materyal implantasyonu yapilir. Bu amagla kullani-
lan sentetik protezler, silikon jel, poliliiretan kaplh dakron yvamali ya
da dokunmus yizeyli silastik implantlardir. Gogilis duvar: lUzerinde-
ki cilt, cilt alt1 dokusu yetersiz ya da radyasyona bagh degisiklikler
varsa, pektoralis major ile serratus anterior adaleleri altina doku

genisleticileri konarak doku artimi saglanabilir. Bazi durumlarda
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transversus rektus abdominis veya latissimus dorsiden subkutanéz,
muskulokutanoz flep getirilebilecegi gibi, 6zellikle gluteus maksimus-
tan serbest cilt, cilt alti, kas flebi de getirilebilir. Bunun disinda biylik
memelerde, kargy memeyi kigclltecek bir mamoplastiyi takiben, ar-
tan materyal ile de mastektomi tarafina rokonstriksiyvon yapilabilir.
Areola mamma rekonstriksiyonu icin kasik, labia minér ya da tatuaj
vapilmis deri gibi, daha koyu renkli cilt flepleri kullanilmaktadir (27,
30).

H — TEDAVI SONRASI DEGERLENDIRME

Evre I hastalarda, primer tedaviden sonra, baslangicta 6 ayhk
daha sonra yilhk kontroller ile takip yapihir. Kontrollerde, fizik mua-
yene yaninda, P.A. torals grafisi ve mamografi yapilmalidir. Bir
memesinde kanser tesbit edilerek tedavi edilmis olan hastanin diger
memesinde de kanser gelisme olasilig1 her yil % 1 artar, bu nedenle
karst meme ¢ok iyi muayene edilmelidir. Evre II hastalarda, ayni in-
celemeler 3-4 aylik peryvodlarla yapilmali, kemoterapi géren olgularda
takiplere kemoterapinin bitiminden itibaren baslanmal, bu arada
kan biokimyasi, 1okosit sayimi ve CEA gibi tiimér markerleri bakil-
malidir. Kontrollerde Evre I'deki rutinlerin yaninda, gereken olgular-
da karaciger, kemik sintigrafisi incelemeleri yapilmalidir. Ilerlemis
meme kanserlerinde ise hasta 6zellikle sistemik tedaviye duyarhhk ve
uzak metastazlari gelisimi va da gerilemesi yoninden izlenir. Uzak
metastaz bulunanlarda prognoz oldukg¢a koti oldugundan tedavinin
yagam sliresi tizerine ¢ok biiytk bir etkisi yoktur. Bunlarda da timor
markerleri ile tedaviye duyarlhilik takip edilmektedir. Tim bunlarin
disinda, meme kanseri gortilen hasta grubunda pelvik ve kolon kan-
seri sikligimm, normal kadin poptilasyonundan daha fazla oldugu ha-
tirlanarak, hastalar bu yénden de izlenmelidir (31,64).
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