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OZET

Meme kanseri, kadinlarda en sik goriilen ve en ¢ok dliime sebep olan malignitedir. Meme
kanserinin tanist anamnez, klinik meme muayenesi (KMM), goriintiileme yontemleri ve
biyopsi ile konulmaktadir. Meme kanseri taramasinda yaygin olarak kullanilan yontemler
ise mamografi (MG), KMM ve kendi kendine meme muayenesidir (KKMM). Meme
kanserinin erken tanisi, hastaligin prognozu ve maliyeti acisindan 6nem arz etmektedir.
MG’nin meme kanseri mortalitesini ve ileri evre meme kanserinde azalmay1 sagladigi
kanitlanmasina ragmen, KMM ve KKMM’nin meme kanseri tanisindaki etkinligi ile ilgili
kanitlar yetersizdir. Bazi kilavuzlar KMM’yi Onerileri arasindan ¢ikarmiglardir. Bununla
birlikte, ozellikle gelismekte olan iilkelerde KMM meme kanseri erken tanisi agisindan
Onerilmeye devam edilmektedir. Bu arastirmada meme kanserinin tanisinda KMM

etkinliginin tespit edilmesi amaglanmaigtir.

Arastirma, Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Genel Cerrahi polikliniklerine
18.04.2011-19.12.2020 tarihleri arasinda bagvuran, meme kanseri tanis1 konmus hastalarin
dosyalar1 incelenerek kadin olanlar ve KMM bulgular eksiksiz sekilde kaydedilmis olan
1091 hasta ile yiritiilmiistir. KMM ile meme kanserlerinin %88,9’una tani konabildigi
tespit edilmistir. Ayrica MG ile KMM nin meme kanseri tanisindaki duyarliliginin benzer
oldugu ve %9’unun MG ile tespit edilemedigi halde tek basina KMM ile tespit edildigi
saptanmistir. Bunun disinda meme USG ile %95,1’inin tespit edilebildigi ve meme USG
duyarliligiin KMM (%88,9) ve MG’den (%89,8) istatistiksel olarak anlamli derecede fazla

oldugu saptanmustir.

Sonug olarak; meme kanseri farkindaliginin ve taramaya katilimin az oldugu, meme kanseri
tanisinin siklikla memede ele gelen kitle sikayeti sonrasi kondugu, gen¢ yasta meme
kanserinin sik goriildigi toplumlarda, KMM 6nemini hala korumaktadir. KMM meme
kanseri tanisinda 6nemli oranda kanserin atlanmasini 6nleyen ve maliyeti ¢ok diisiik olan bir

yontemdir.

Anahtar kelimeler: Meme kanseri, klinik muayene, KMM, mamografi, ultrasonografi,

tarama, tan1, memede kitle



SUMMARY

Breast cancer is the most common malignancy and the most common cause of cancer death
in women. Breast cancer is diagnosed with anamnesis, clinical breast examination (CBE),
imaging methods, and biopsy. Commonly used breast cancer screening methods are
mammography (MG), CBE, and breast self-examination (BSE). Early diagnosis of breast
cancer is important in terms of prognosis and cost of the disease. Although it has been proven
that MG provides a reduction in breast cancer mortality and advanced-stage breast cancer,
the evidence regarding the efficiency of CBE and BSE in the diagnosis of breast cancer is
insufficient. Some guides removed CBE from their recommendations. However, CBE
continues to be recommended for early diagnosis of breast cancer, especially in developing
countries. This study, it was aimed to determine the effectiveness of CBE in the diagnosis

of breast cancer.

The study was conducted with 1091 patients who applied to Bagkent University Faculty of
Medicine Hospital General Surgery outpatient clinics between 18.04.2011-19.12.2020, who
were diagnosed with breast cancer, who were women, and whose CBE findings were fully
recorded. It has been determined that 88.9% of breast cancers can be diagnosed with CBE.
Also, it was determined that the sensitivity of MG and CBE in breast cancer diagnosis was
similar, and 9% of them were detected by CBE alone, although MG could not detect them.
Apart from this, it was determined that 95.1% of them could be detected by breast USG, and
breast USG sensitivity was statistically significantly higher than CBE (88.9%) and MG
(89.8%).

As a result, CBE still maintains its importance in societies where breast cancer awareness
and screening participation are low. A breast cancer diagnosis is often made after complaints
of a palpable reast mass, and breast cancer is common at a young age. CBE is a very low-

cost method that prevents the missed a significant number of breast cancer in diagnosis.

Key words: Breast cancer, clinical examination, CBE, mammography, ultrasonography,

screening, diagnosis, breast mass
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1. GIRIS VE AMAC

Meme kanseri, tiim diinyada 60 yas alt1 kadinlarda en sik goriilen malignite olup énemli
morbidite ve mortalite nedenlerinden birisidir (1). Her 8 kadindan birisinin yasaminin bir
doneminde meme kanserine yakalanma olasilig1 vardir (2-10) ve her 33 kadindan birisi i¢in
oliim nedeninin meme kanseri olacagi tahmin edilmektedir (5). 2012 yilinda tan1 konan her
8 kanser vakasindan birisi, meme kanseridir. 2020 yilinda kanser nedenli 6liimlerin %7'si

meme kanseri nedeniyle meydana gelmistir (11).

Tiirkiye’de 2020 yilinda 24.175 kadin meme kanseri tanist almistir ve bu say1 ile meme
kanseri, kadinlarda yeni tani konmus tiim kanserlerin %23,9’unu olusturmaktadir.
GLOBOCAN 2020 verilerine gore Tiirkiye’de meme kanseri sikligi her 100bin kadinda 46,6
ve Tiirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanligi (SB) 2016 istatistiklerine gore 45,6’dir ve bu
insidans orani ile kadinlarda tan1 konan kanserlerde ilk sirada, tiim kanserler i¢inde ise ikinci
sirada yer almaktadir (12, 13). Tiirkiye’de tani konmus meme kanserlerinin %53,9’u
metastaz yapmis durumdadir (13). Meme kanseri, Tiirkiye’deki kanser nedenli oliimler

arasinda %35,7 oranla dordiincii sirada bulunmaktadir (12).

Tiirkiye’de son 5 yilda meme kanseri tanili 83.973 kadin bulunmaktadir. Kanser tanili
kadinlarin %42,5’1 meme kanseridir (13). Bununla birlikte meme kanserinin siklig1 giderek
artmaktadir. Tiirkiye’de kadinlarda 1993 yilinda 100binde 24 olan meme kanseri
insidansinin 2020 yilinda 100binde 46,6 hizina ¢iktig1 goriilmektedir (12, 14). Ayrica
iilkemizde meme kanseri diinyadan farkli olarak daha geng yaslarda goriilme egilimindedir.
2016 y1l1 verilerine gore lilkemizde yas gruplarina gére meme kanseri hiz1 en yiiksek 65-69
yas grubunda 100binde 154 olup 45-49 yas grubunda 120, 50-54 yas grubunda 124 ve 55-
59 yas grubunda 137°dir (13). 2020 yilinda meme kanseri tanist konmus kadinlarin %60°1
50 yas ve tizerinde iken, %401 25-49 yas arasindaki kadinlardan olusmaktadir (12).

Diinyada meme kanseri insidans1 son 25 yil i¢inde artmistir. Insidans artisinin potansiyel
nedenleri arasinda; ytliksek kaliteli tarama ve meme kanseri tanisi saglayan teknolojilerde
gelismeler, alkol tiiketimi, obezite, fiziksel aktivite eksikligi gibi yasam tarzi 6zellikleri,

uzamis hormon replasman tedavileri (HRT), beklenen yasam siirelerinin uzamasi dolayisiyla



menopoz siirelerinin uzamasi gibi faktorler rol oynamaktadir. Tan1 yontemlerinde elde
edilen gelismeler, molekiiler alt grup siniflamasi ile bireysellestirilmis tedavi yaklagimlari,
yanit alinan tedavilerdeki gelismeler hastalardaki yasam siirelerinin de uzamasini saglamistir
(2, 4, 8-10, 15-30). Tiim bu 6zellikleri ile meme kanseri saglik kaynaklarinin kullaniminda

onemli maliyetlere neden olan bir hastalik olmusgtur.

Meme kanseri tanist; 0yki, fizik muayene, meme goriintiileme yontemleri ve biyopsi ile
konur. Agri, ele gelen kitle, mamografide (MG) siipheli goriintli, meme basinda akint1 ve
degisiklik hastanin arastirilmasini gerektirir. Hastanin 6zge¢misinde; daha once gegirdigi
meme hastaliklari, aile dykiisii, menstriiasyon diizeni, menars yasi, oral kontraseptif (OKS)
kullanim1 veya HRT alip almadigi, ¢ocuk sayis1 ve emzirme siireleri sorulmalidir (28, 31,
32). Anamnezde kitlenin ne zaman farkedildigi, agrinin yeri, lokalizasyonu, menstriiasyon
ile ilgisi sorulmalidir (32). Ancak postmenopozal kadinlarda kitlenin devam ettigi ve
malignite diisliniilen durumlarda MG c¢ekilmelidir. Parankimal deformiteler 6nemli bir
bulgudur. Kitlenin kistik veya solid ayriminda ultrasonografi (USG) kullanilmaktadir (24,
29, 33). Kistik kitle aspire edilmeli, kanli aspirat varsa malignite ayirict tanist agisindan

biyopsi yapilmalidir (19, 24, 28).

Tarama mamografisinin (TMG) meme kanserine 6zgii mortaliteyi azalttig1 gosterilmistir (4,
15, 33-39). Ancak taramada klinik meme muayenesi (TKMM) ile ilgili kanitlar yeterli
degildir (40-44). Degisik serilere gore tek basina meme muayenesi ile dogru tan1 konma
orani %28-85 arasinda degismektedir (22, 29, 32, 37, 40, 45-51). Bununla birlikte, meme
kanseri mortalitesini azaltmadaki etkinligi gosterilmemistir (39, 45, 46, 50, 52, 53). MG art1
TKMM ile tarama yapilan kadinlar arasinda tek bagina TKMM yapilanlara gore sagkalimda
fark olmadigin1 gosteren ¢alismalar da vardir (37, 39, 40, 54-56). Klinik meme muayenesi
(KMM), erken teshisin 6nemi, meme kanseri riskleri ve meme hastaliklar1 konusunda
kisilere egitilme firsat1 saglayan bir uygulamadir (4, 29, 40, 41, 57-59). Her yas grubundaki
kadinlara 6nerilmeyen TMG ile tiim meme kanserleri de tespit edilememektedir (20, 40).
Birgok kilavuz TKMM'yi oOnerileri arasindan ¢ikarmistir (60-64). Baz1 kilavuzlar, normal
MG ve palpe edilebilen bir kitle varliginda, kitleye yonelik hedefli meme USG 6nermektedir
(24, 33, 34, 40, 65, 66).



Bu calismanin amaci; rutin klinik uygulamada meme kanseri tanisi i¢in tanisal KMM
(DKMM) etkinligini belirlemek iizere, tek bagina KMM ile tan1 konulan meme kanseri

oraninin tespit edilmesidir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Memenin Anatomisi

Eriskin kadin memesi bir ¢ift bez olup 2-3. kosta ile 6-7. kosta arasinda yer alir (4, 51, 67-
70). Sinirlarini igte sternum mediali, dista 6n ve orta aksiller ¢izgi olusturur (4, 51, 68, 69).
Memenin derin yiizeyi (posterior) pektoralis major kaslarinin fasyasi tizerinde uzanir (68).
Memenin posterior yliziinde, memeyi kusatan fasya ile pektoralis major kaslarinin fasyasi
arasinda retromammaryan bosluk yer alir (4, 67, 70). Bu bosluk sayesinde memenin
mobilitesi rahatlikla saglanmaktadir (51, 67, 70). Meme dokusunun derin fasyayir Langer
deligi (foramen of Langer) olarak adlandirilan araliktan gegerek anterior aksiller kivrim
boyunca uzanan kismi “Spence’nin aksiller kuyrugu” (axillary process) olarak adlandirilir
(4, 6, 51, 68-70). Memenin iist dis kadraninda diger kadranlara gore doku hacmi ¢ok daha
bliytiktiir (4). Memenin diga dogru ¢ikintili konik bir bigimi vardir (4, 70). Koninin tabaninin
ortalama cap1 10-12 cm kadardir (4, 51, 70). Memenin boyutlari, sinirlart ve yogunlugu
kisiden kisiye biiyiikk degisiklik gosterir (4, 51). Aym1 zamanda ayni kadinda da
menstrilasyon, gebelik, laktasyon, kilo alma, yaslilik gibi nedenlerle hacim ve yogunlugu
degiskenlik gdsterebilir (4, 51). Hi¢ dogurmamis kadinlarda yarikiire bigiminde olup meme
basinin iistiinde belirgin bir diizlesme vardir (4, 70). Gebelik ve laktasyonda memeler biiyiir,

hacim ve yogunluklar1 artar (70). Yaslandik¢a hacim ve yogunlukta azalma olur (4, 70, 71).

Memenin yaklasik orta bolimiine denk gelen kisimda meme basi bulunur. Meme basinin
etrafindaki koyu renkli bolge “areola” olarak adlandirilir. Ostrojen seviyesinin
yiikselmesiyle areoladaki pigmentasyon artar. Meme baslarinda gelismis cilt papillalar1 ve
yag bezleri olup kil folikiilleri bulunmazken; areolada kil folikiilleri, yag bezleri ve
Montgomery bezleri vardir (4, 51, 68, 70). Montgomery bezleri, areolada kiiclik kabartilar
olup aksesuar areolar bezlerdir (4). Yogun bag dokuda dairesel olarak, major kanallarda
uzunlamasina bulunan diiz kas demet lifleri, yukariya meme basina dogru uzanir ve burada
cesitli duysal uyarilarla meme basinin diklesmesine yol agar (67). Meme basinin ucundaki
dermal papillada sayisiz duysal sinir ucu ve Meissner korpiiskiilleri yer alir (67, 70). Meme
emen bebek memeye siit dolmasiyla sonuglanan bir ndrohiimoral olaylar zincirini
baslattigindan, bu zengin duyusal innervasyonun fonksiyonel 6nemi bulunmaktadir (4, 70,

71).



Meme; bez dokusu, yag dokusu ve bag dokusu olmak {izere ii¢ kisimdan meydana gelir (51).

Bez dokusu: Apokrin tipte salgi salgilayan alveolar yapida ekzokrin bezlerdir. Her memede
15-20 adet lob bulunur. Her lob 20-40 adet lobiilden olusur. Lobiiller meme glandinin esas
yapisal birimini olusturur. Her lobiilde etrafi kan ve lenf damarlart ile sarili olan 10-100 adet
asiniis bulunur. Asiniisler memenin salgi yapan birimidir. Memede siit kanallar1 sistemi
asiniislerin birleserek terminal duktus adi verilen bir kanala agilmasiyla baslar (4, 51, 68).
Terminal duktusun biri lobiil i¢inde (intralobiiler segment) ve digeri lobiil disinda
(ekstralobiiler segment) olmak lizere iki bolimii vardir. Birka¢ adet lobiiliin terminal
duktuslarinin birlesmesiyle ductus lactiferie olusur (51, 67, 68). Boylece meme loblar
ductus lactiferi ad1 verilen 2-4 mm ¢apinda kanallarla meme basina dogru devam eder. Bu
kanallar meme bagina dogru ilerlerken subareolar bolgede 5-8 mm ¢apinda 10-12 mm
uzunlugunda “siniis lactiferie” adi verilen bosluklar olustururlar (4, 6). Bu bosluklar siit
salgis1 i¢in rezervuar gorevi yapar. Siniis lactiferiden sonra kanallar tekrar daralarak 0,4-0,7
mm ¢apinda agikliklar ile meme bagina agilirlar. Bu acikliklara “apertura ductuli lactiferi”

adi verilir (4, 70).

Yag Dokusu: Meme bezlerinin etrafini ve aralarini bol miktarda yag dokusu sarar. Memenin

merkezinde bez dokusu, periferinde ise yag dokusu daha fazla bulunur (70).

Bag dokusu: Meme dokusu fascia superficialis’in yiizeyel ve derin yapraklar1 arasinda yer
alir. Bu fasya, bezin loblar1 arasina septalar gonderir. Bu septalar 6zellikle memenin iist
yarisinda yiizeyel fasyanin derin yapragini meme derisinin dermis tabakasina baglayan
bantlar seklindedir. Bu bantlara “ligamenta suspensoria mammaria (Cooper ligamentleri)”
ad1 verilir (67, 70). Bu baglar memenin dik pozisyonda durmasini saglar. Gebelik ve
laktasyonda bu baglar uzar ve tekrar eski boylarina donemezler. Meme kanserlerinde bag
dokusu tutuldugunda bu baglar biiziilerek kisalir ve meme derisini igeriye dogru ¢eker. Bu
durum meme kanserinin 6nemli bulgularindan biridir ve meme cildi retraksiyonu olarak

isimlendirilir (4, 70, 72).



2.1.1. Memenin Arterleri

Memenin arteryel beslenmesini saglayan ii¢ ana arter vardir: internal mammarial arterin
(Internal Torasik Arter) perforan dallari, II-IV Posterior interkostal arterlerin lateral dallari,

Aksiller arterin dallar1 (51, 67, 70) (Sekil 1).

Memenin ozellikle santral ve medial boliimleri olmak {izere %601 Subklavian arterin bir
dali olan A. Mammaria Interna’nin (A. Thoracica interna) perforan dallar ile beslenir.
Memenin 6zellikle iist ve dis kadranlar1 olmak iizere yaklasik %30’u A. Axillaris’in dali

olan A. Thoracica lateralis tarafindan beslenir (51, 68).

Ayrica meme; A. Axillaris’in diger dallarindan olan A. Thoracoacromialis’in pektoral dali,

A. Thoracica superior, A. Subskapularis tarafindan da beslenir (51, 67).

torakoakromial arterin pektoral dali

aksiller arter

anterior interkostakf E
perforan arterl "‘\\%

lateral torasik
arter

Cabioglu, 2012’den alinmigtir

Sekil 1. Memenin arterleri



2.1.2. Memenin Venleri

Memenin venleri, arterlerin dagilimi ile uyumlu olup arterlere eslik eder. Memenin venoz
drenaji primer olarak aksillaya dogrudur ve ii¢c ana ven grubu tarafindan gerceklestirilir:
Internal Mammarial venin (vv. Thoracica interna) perforan dallar1, Aksiller ven, Interkostal

venler (67, 68, 70).

Batson teorisine gore memenin bir kisim vendz kanini drene eden interkostal venler ile
vertebral vendz pleksuslar arasinda iligki vardir. Bu vendz sisteme venlerin vertebral
pleksusu (Batson pleksusu) adi verilmistir ve bu sistemde kapak¢ik mevcut olmadigindan
vendz kan ile memeden gelen metastatik tlimor hiicreleri direkt olarak vertebralara gecebilir.
Bu da meme kanserinde ortaya ¢ikan vertebral metastazlarin agiklanmasi agisindan 6nem

tasir (4, 67, 70).

2.1.3. Memenin Sinirleri

Memenin duyusal innervasyonu baslica 2-6. interkostal sinirler ile saglanir. Genelde 4.
Interkostal sinir dallar1 meme bagini innerve etmektedir. Ayrica meme bas1 ve areola
dermisinde ¢ok sayida serbest sinir ucu ve Meissner korpiiskiilii bulunur. Bu durum meme

basinin, memedeki en hassas bolge olmasini saglamaktadir (4, 67, 70).

2.1.4. Memenin Lenfatik Sistemi

Memenin lenfatik sistemi iki grup altinda incelenir: yiizeyel lenfatikler (Deri lenfatikleri) ve

derin lenfatikler (Parankimal lenfatikler).

Memenin Yiizeyel Lenfatikleri, meme glandinin iizerindeki derinin lenfatikleridir. Baslica
iki adet lenf agindan olusur: Subepitelyal (papiller) ve subdermal pleksus. Subepitelyal
pleksusta kapak yoktur ve akim her yone olabilir. Subdermal pleksusta ise kapak vardir ve
bu sayede akim tek yonliidiir. Memenin yiizeyel lenfatikleri derin lenfatikler vasitasiyla esas

olarak aksiller lenf nodiillerine drene olurlar (51).

Memenin Derin Lenfatikleri, laktifer duktuslarin lenf damarlar1 meme lobiillerinin etrafinda

sebeke olustururlar. Bu sebekeden ¢ikan ¢ok sayida lenfatik trunkus mevcuttur. Meme



icindeki lenfatik yayilimin yonii sentrifugal olarak areolar bolgeden aksillaya dogrudur. Bir
baska degisle; derin subkutandz ve intramammer lenfatik damarlardan gelen lenfatik akimin
biiyiik kismi aksiller nodiillere sentrifugal olarak, az bir kismi da internal meme lenf
nodiillerine dogru yayilir (73). Yapilan ¢alismalarda sadece aksillaya drenaj %80-97, hem
aksillaya hem mammaria interna lenf nodlarina drenaj %20-25 oraninda ve sadece
mammaria interna lenf nodlarina drenaj ise %3-6 oraninda gerceklestigi bulunmustur (74).
Mammaria interna lenf nodlar1 interkostal araliklarda ve parietal plevra 6niinde lokalizedir.
Bu nodiillere gelen esas lenfatikler memenin derin yliziinden ve meme glandinin ig
kismindan dogarlar. Ayrica lenfatik kanallar arasindaki baglantilar nedeniyle kontralateral

memeye gecis olabilmektedir (67).

Aksiller lenf nodiilleri meme lenf akiminin esas toplandig1 yer olmasi sebebiyle biiylik 6nem
tagir. Genellikle sayist 20 ila 40 arasinda degisen Aksiller lenf nodiilleri 6 grupta
siniflandirilir (67, 68, 70, 73):

Grup 1: Eksternal (Anterior) mammarian lenf nodiilleri; Lateral torasik damarlarla iligkili
olarak pektoralis mindr kasinin alt kenarinda bulunan, meme lenfatiklerinin drene oldugu 4-

5 adet lenf nodudur.

Grup 2: Skapular (Posterior) lenf nodiilleri; Aksillanin posterior kenarinda veya skapulanin
lateral kenarinda bulunan 6-7 adet lenf nodudur. Buraya daha ¢ok arka boyun ve sirt bolgesi

drene olmaktadir.

Grup 3: Santral lenf nodiilleri; Pektoralis minér kasinin altinda bulunan 3-4 adet lenf

nodundan olusur ve lateral, anterior, posterior gruplardan drenaj alir.

Grup 4: Interpektoral lenf nodiilleri (Rotter ganglionlart); Pektoralis major ile pektoralis
mindr kaslar1 arasinda bulunan, santral ve subklavikuler lenf nodlarina drene olan 1-4 adet

nodudur.

Grup 5: Aksiller (Lateral) lenf nodiilleri; Aksiller venin mediali veya posteriorunda lokalize

4-6 adet lenf nodudur. Daha ¢ok iist ekstremite drene olmaktadirlar.

Grup 6: Subklavikuler (Apikal) lenf nodiilleri; Aksillanin apeksinde, aksiller venin
medialinde ve pektoral kasin superiorundaki 6-12 adet lenf nodudur. Diger tiim aksiller lenf

nodlarindan drenaj alir.



Lenf nodiillerinin metastatik yayilimi belirlemek agisindan 6énemli olan, pektoralis mindr
kas1 ve aksiller ven ile olan iliskilerine gore olusturulmus baska bir siniflamasi su sekildedir

(73, 75) (Sekil 2):

Level 1 (Low-aksilla): Pektoralis mindr kasinin dis yaninda, aksiller venin altinda yer alirlar.

(Aksiller, eksternal mamarian ve skapular lenf nodiilleri)

Level 2 (mid-aksilla): Pektoralis mindr kasinin arkasinda, aksiller venin i¢ tarafinda yer

alirlar. (Santral ve interpektoral lenf nodiilleri)

Level 3 (Apikal aksilla): Pektoralis mindr kasinin i¢ kenari ile 1. Kot arasinda uzanan nodlari

icerir. (Subklavikular lenf nodiilleri)

Supraklavikuler nod

Subklaviyen ven

Apikal nod

(subklavikuler) . Korakoid kemik

S M pektoral minor

(tendon, kas)

Sentral nod Aksiller ven
)/ x""\ Torakodorsal ven
\\ / ﬁ Lateral nod grubu
B (aksiller)

Subskapuler ven

Posterior nod grubu

(subskapuler)
eksternal meme nod grubu

(anterior nod grubu)

Bland, 2018; Cabioglu 2012'den alinmistir.

Sekil 2. Memenin Lenf Nodlar1



2.2. Memenin Fizyolojisi

Meme gelisimi ve fonksiyonu hipotalamus, hipofiz ve overlerin kontroliinde salgilanan
bir¢ok hormonun etkisi ile gergeklesir. Bu hormonlarin en 6nemlileri; dstrojen, progesteron,
prolaktin, oksitosin, tiroid hormonlari, kortizol, biiyiime hormonudur. Bu hormonlardan
bazilarinin in vivo etkileri kesin olmamakla birlikte dstrojenin duktus gelisimini baslattigi,
prolaktin ve progesteronun lobiil ve asiniis gelisimini kontrol ettigi, prolaktinin siit salgisini
uyardigi kesin olarak gosterilmistir. Meme dokusu gelisimini etkileyen baslica hormonlar ve

etkileri Tablo 1’de 0zetlenmistir (51).

Tablo 1. Meme Dokusu Gelisimini Etkileyen Hormonlar

Hormon Gelisimdeki Etkileri Gebelik ve Laktasyondaki
Etkileri
Ostrojen Adolesan donemde duktal | o1y coar biiyiime
bliylime
Lobiiloalveolar biiylime ve
Progesteron . .
differensiyasyon
Glikokortikoidler Lobiiloalveolar biiyiime ve
laktasyon
Pubertede duktal biiyliime Laktasyonu uyarma ve
Biiytime hormonu (BH) meme epitelyal hiicrelerinin
stirvisi
C Meme epitelyumu ve duktal
Insiilin o
alveolar biliylime
Prolaktin Pubertede duktal biiytime Laktogenez ve laktasyonun
devami
Insan Plasental Laktojen Alveolar biiylime ve
(hPL) laktogenezi
Tiroid hormonlart Prolaktine kars1 epitelyal
sekretuvar cevap
Miyoepitelyal hiicrelerin
Oksitosin kontraksiyonu ve siit
ejeksiyonu

Sabel, 2009°dan alimustir.

Meme, son olgun goriiniimiinii pubertenin baslangicindan 3-4 yil sonra alir. ilk
menstriiasyonla birlikte dstrojen ve progesteron diizeylerindeki siklik degisiklikler nedeniyle
memede duktuslarin gelisimi ve asiniis, lobiiliislerin olusumu artar. Ayrica bu hormonlar bag
doku proliferasyonunu da arttirir. Menstriiel donem boyunca her memede 30-100 cc olabilen

hacim artig1, yogunluk ve nodiilarite artisina bagh gerginlik, biiylime ve hassasiyet artisi
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hissedilebilir. Ozellikle menstriiel dénemin ikinci yarisinda fazlalasan bu gerginlik ve hacim
artis1 en ¢ok menstriiel fazdan 6nceki {li¢iincii veya dordiincii glinde hissedilir. Menstriiasyon
sirasinda ise Ostrojen ve progesteron diizeyleri azalir ve menstruasyonun 5.-7. giiniinde

meme voliimii en kii¢iik diizeyine ulasir (67).

Gebelik esnasinda meme maksimum biiyiikliigline ulagir. Hem 6strojen hem de progesteron
yiikselerek asiniis ve duktuslarin epitellerinde artisa yol acar ve meme biiylimeye baslar.
Ikinci ayda siiperfisiyel venler dilate olur ve meme basi-areola kompleksinin pigmentasyonu
artar ve meme bagi hassaslasir. Gebeligin 8. haftasindan itibaren yiiksek Ostrojen ve
progesteron diizeylerinin hipotalamustan prolaktin inhibe edici faktorii baskilamasi sonucu
prolaktin diizeyleri artar. Ikinci trimesterde progesteron duktal filizlenmeden lobul
formasyonuna yol agar ve prolaktinin etkisiyle alveollar kolostrumla dolar. Miyoepitelyal
hiicrelerin hipertrofisi ve alveollarin kolostrumla dolmasi ile memelerde biiyiime bu
dénemde de devam eder. Ugiincii trimesterde lobiillerin etrafinda stroma azalarak hipertrofik
lobiillere yer ac¢ilmis olur ve deskuame epitelyal hiicrelerden, sividan olusan kolostrum

postpartum donemde salgilanmak iizere birikmeye devam eder (67).

Gebelikte yliksek Ostrojen ve progesteron diizeyleri prolaktin reseptorlerini bloke ederek
prolaktinin siit salgisini inhibe eder. Gebelikte yiikselen prolaktin diizeyleri gebelik
sonrasinda azalmaya baglar. Emziren annede bu azalma daha yavas gerceklesirken
emzirmeyen annede prolaktin diizeyleri hizla diiser. Siit sentezi ve sekresyonunu arttiran
ikinci hormon ise oksitosindir. Oksitosin, myoepitelyal hiicrelere etki ederek siitiin disar1
salimmasini saglar. Yenidoganin memeyi emmesi sonucu hem prolaktin hem de oksitosin
diizeyleri artarak siit sekresyonunun artmasina sebep olur. Dogum sonrast ilk birkag¢ giin
kolostrum denen immunglobulin ve diger immiin sistem hiicrelerinden zengin bir sivi
salgilanir. Emzirmenin kesilmesinden birka¢ ay sonra siit sekresyonu kesilir ve memeler
genelde eski biiyiikliigiine geri doner veya bazen eski durumundan daha kiigiik hale de

gelebilir (67).

Yasin ilerlemesiyle memenin glandiiler elemanlar1 azalirken yerini yag dokusu alir.
Menopoz ile ovaryal Ostrojen ve progesteronun kesilmesiyle birlikte bu kayip daha da
hizlanir ve lobiiler {initelerin sayisinda azalma, lobiiler atrofi ger¢eklesir. Duktal sistem ayni
sekilde sebat eder. Meme dansitesinin azalmasiyla beraber mammografik duyarlilik artar.

Bazi lobiillerde siit kanallar1 genisleyebilir, silendir epiteli olmayan asiniislerin gelismesi
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sonucu makro kistler olusabilir. Tiim bunlarin sonucu olarak, bu dénemde memeler
asimetrik ve palpasyonla diizensiz yapida olabilir. Yasin daha da ilerlemesiyle memede yag

dokusu ve destek dokusu azalir, memeler kiiciiliir ve seklini kaybeder (67).

2.3. Memenin Benign Hastaliklar

Tiim meme hastaliklarinin yaklasik %90’1n1, benign meme hastaliklar1 olusturmaktadir. En
sik semptom ele gelen kitle olmakla birlikte, meme agrisi ve meme basi akintis1 da benign
meme hastaliklarinda goriilen semptomlar arasindadir. Bazilart asemptomatiktir ve
goriintiileme yontemlerinde rastlantisal olarak saptanir. Benign meme hastaliklari, bazen
malignitenin tespitini zorlastirmalari, maligniteyle karigmalar1 ve bu lezyonlar1 takiben

gelisebilecek meme kanseri riskinin belirlenmesi agisindan 6nemlidir (74).

2.3.1. Benign Meme Lezyonlarinin Patolojik Simiflandirilmasi

Benign meme lezyonlar1 patolojik olarak non-proliferatif, atipisiz proliferatif ve atipili
proliferatif olarak {li¢ grupta incelenir (Tablo 2). Non proliferatif lezyonlar, memenin benign
lezyonlarinin yaklasik %70’ini olusturur ve kanser riski tasimaz. Atipisiz proliferatif meme
lezyonlar1 sklerozan adenozis, intraduktal papillom ve orta/agir duktal epitelyal hiperplaziyi
kapsamaktadir. Patolojik olarak agir duktal epitelyal hiperplazi gelistiginde kanser riski 1,5-
2 kat artmaktadir. Atipik duktal ve atipik lobiiler hiperplazide kanser gelisme riski 4-5 kat
artmaktadir (4, 76).

Kadinlarda en sik izlenen meme lezyonu kistlerdir. Meme kistlerinin biiyiik ¢ogunlugu
benigndir. Birlikte kanser olma siiphesi uyandiran bir kistin 6zellikleri; kanli aspirasyon
stvisl, birlikte ele gelen sert kitle varligi, aspirasyon sonrasi basit kistin tekrar etmesidir. Bu
kistler aspire edilmeli, kanli aspirat var ise malignite ayiric1 tanisi agisindan sitolojik

inceleme yapilmalidir (77).
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Tablo 2. Benign Meme Lezyonlarinin Patolojik Siniflandirilmast

Non-proliferatif meme lezyonlar1

Kistler ve apokrin metaplazi

Duktal ektazi

Hafif duktal epitelyal hiperplazi

Kalsifikasyonlar

Fibroadenom ve iligkili lezyonlar

Atipisiz proliferatif meme lezyonlari

Sklerozan adenozis

Radyal ve kompleks sklerozan lezyonlar

Orta ve siddetli duktal epitelyal hiperplazi

Intraduktal papillom

Atipik proliferatif lezyonlar

Atipik Lobiiler Hiperplazi

Atipik Duktal Hiperplazi

2.4. Meme Kanseri

2.4.1. Meme Kanseri Epidemiyolojisi

Meme kanseri, tiim diinyada kadinlarda en sik goriilen malignitedir. Bunu ikinci sirada
kolorektal kanser (KRK) ve iiciincii sirada akciger kanseri izlemektedir. Son 5 yilda meme
kanseri tanil1 7,8 milyon kadin bulunmaktadir ve toplam kanser tanili kadinlarin %30,3 {inii
meme kanseri tanili kadinlar olusturmaktadir. GLOBOCAN 2020 verilerine gore kadinlarda
meme kanseri insidans oran1 100binde 47,8’dir ve 2020 yilinda kadinlarda teshis edilen tiim
kanserlerin %24,5’1 meme kanseridir. Diinya genelinde toplam 2,3 milyon kisi meme kanseri
tanist almistir (Sekil 3). Bu vakalarin %71°ini 50 yas ve {izeri kadinlar olusturmakta iken,

%29’unu 25-49 yas grubu, %1°den daha azin1 ise 0-24 yas grubu kadinlar olusturmaktadir

(12).
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Diger; 3.489.618; 38% Meme; 2.261.419; 24%

Mide; 369.580; 4% /‘

Uterus; 417.367: 5% | [ Tiroid; 448.915; 5%

Kolorektal; 865.630; 9%

(=]
°
o~

Akciger; 770.828;

Serviks; 604.127; 7%

Uluslararas1 Kanser Aragtirmalart Ajans1 (IARC), GLOBOCAN 2020'den alinmustir.

Sekil 3. Diinyada Kadinlarda Yeni Kanser Vakalarinin Dagilimlar1 (2020)

Meme kanseri; kadinlarda kanser nedenli 6liimlerin en sik nedenidir ve tiim kanser nedenli
oliimlerin %15,5’ini olusturmaktadir. 2020 yilinda toplam 684.996 kadinin meme kanseri
nedeniyle hayatini kaybettigi ve 100bin kadindan 13,6’sinin meme kanseri nedeniyle 6ldiigii

bilinmektedir (12) (Sekil 4).

Meme; 684.996; 15%

N

Pankreas; 219.163; 5% Karaciger; 252.658; 6%

Diger; 1.637.669; 37%

Kolorektal; 419.536; 9%

Akciger; 607.465; 14%

Mide; 266.005; 6%

341.831; 8%

IARC, GLOBOCAN 2020'den alinmustir.

Sekil 4. Diinyada Kadinlarda Kanser Nedenli Oliimlerin Dagilimlar1 (2020)
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Meme kanseri insidanst ve mortalitesi iilkeler arasinda farklilik gdstermektedir. Gelismis
iilkelerde meme kanseri insidansi, gelismekte olan ve az gelismis lilkelere gore daha yiiksek
iken; mortalite daha disiiktliir. Gelismislik diizeyi azaldikca meme kanseri insidansi
azalirken, mortalite hiz1 artmaktadir. Bunda erken tani, tedaviye ulagma imkani gibi faktorler
etkilidir. GLOBOCAN 2020 verilerine gore; diisiik Insani Gelismislik indeksi’ne (Human
Development Indeks- HDI) sahip popiilasyonlarda insidans orani 100binde 36,1 iken,
mortalite hizt 100binde 20,1°dir. Yiiksek ve ¢ok yiiksek HDI'ye sahip popiilasyonlarda ise
insidans oran1 100binde 43-75 iken, mortalite hiz1 100binde 12-13'diir (12).

Tiirkiye’de meme kanseri, kadinlarda en sik goriilen malignitedir. GLOBOCAN 2020
verilerine gore 2020 yilinda Tiirkiye’de 24.175 kadin meme kanseri tanis1 almistir ve bu say1
ile meme kanseri, kadinlarda yeni tan1 konmus tiim kanserlerin %23,9’unu olusturmaktadir
(Sekil 5). Tiirkiye’de Meme kanseri siklig1 her 100bin kadinda 46,6°d1r ve bu insidans orani
ile ilk sirada yer almaktadir. Ikinci sirada ise diinyadan farkli olarak tiroid kanserleri

gelmektedir (12).

Diger; 34.685; 34%

Mide; 4.888; 5% /

Meme; 24.175; 24%

Tiroid; 11.034; 11%

Over; 4.059; 4%
Kolorektal; 9.202: 9%

Uterus; 5.918; 6% Akciger; 7.057: 7%

IARC, GLOBOCAN 2020'den alinmustir.

Sekil 5. Tiirkiye’de Kadinlarda Yeni Tan1 Kanser Vakalarinin Dagilimlari (2020)



Tiirkiye’de son 5 yilda meme kanseri tanili 83.973 kadin bulunmaktadir. Kanser tanili
kadinlarin %42,5’1 meme kanseridir. Bununla birlikte meme kanserinin siklig1 giderek
artmaktadir. Tiirkiye’de kadinlarda 1993 yilinda 100binde 24 olan meme kanseri
insidansinin 2020 yilinda 100binde 46,6'ya ¢iktig1 goriilmektedir (14). Ayrica ililkemizde
meme kanseri diinyadan farkli olarak daha geng yaslarda goriilme egilimindedir (13). 2020
yilinda meme kanseri tanist konmus kadinlarin %60°1 50 yas ve tizerinde iken, %40°1 25-49

yas kadinlardan olusmaktadir (Tablo 3) (12).

Tablo 3. Kadinlarda meme kanserinin yas gruplarina gore dagilimi

Tiirkiye (say1) Diinya (say1)
0-24 yas <%1 (113) <%1 (6.098)
25-49 yas %40 (9.411) %29 (659.410)
>50 yas %60 (14.651) %71 (15.955.911)

IARC, GLOBOCAN 2020'den alinmustir.

Meme kanserinin Tiirkiye’deki dagilimi incelendiginde dogu bdlgelerinde siklig1 100binde
20, bat1 bolgelerindeki siklig1 ise 100binde 40-50 oldugu goriilmektedir. Bu durumun bati

tipi yasam bi¢imini benimsemedeki farkliliktan kaynakli oldugu diistintilmektedir (7).

Mortalite hizlar1 incelendiginde Tiirkiye’de, diinyada oldugu gibi, mortalite hiz1 en yliksek
kanser tiirii meme kanseridir. GLOBOCAN 2020 verilerine gére 2020 yilinda Tiirkiye’de
meme kanseri nedeniyle hayatin1 kaybeden kadinlarin sayisi 7.161°dir, mortalite hizi

100binde 15,1 olarak saptanmistir. Bunu sirastyla akciger (9.5) ve KRK (7.9) izlemektedir
(7).

Tiirkiye Birlesik Veri Tabani’nda en son yayinlanan kanser istatistiklerine gore, Tiirkiye’de
tan1 konan meme kanserlerinin %46,2’si lokalize iken, %41,7’sinde bolgesel yayilim,
%12,2°sinde ise uzak metastaz mevcuttur. Histolojik tipleri incelendiginde ise, en sik
goriilen tipin Infiltratif Duktal Karsinom (IDK) (%83,8) oldugu goriilmektedir. ikinci sirada
ise %6.6 ile lobiiler karsinom yer almaktadir (Tablo 4) (13).
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Tablo 4. Kadin Meme Kanserlerinin Histolojik Tiplerinin Dagilimi

Histolojik Tip (n=9.183) Yiizde

Duktal ve Lobiiler 94,5

Infiltratif Duktal Karsinom | 83,8

Lobiiler Karsinom | 6,6

Intraduktal Karsinom ve In situ Lobuler Karsinom | 2,7

Infiltratif Duktal Mikst/Karisik Diger Tiir Karsinom | 3,0

Infiltratif Duktuler Karsinom | 0,5

Mediiller Karsinom | 0,8

Infiltratif Lobiiler Mikst/Karisik Diger Tiir Karsinom | 0,5

Diger | 2,2
Miisinoz 1,8
Adenokarsinom 1,5
Kompleks Epitelyal 0,9
Yassi1 Hiicreli 0,5
Fibroepitelyal 0,3
Apokrin Karsinom 0,2
Diger* 0,3

*Asiner hiicreli karsinom, Sarkomlar, Fibromatoz, Fibroepitelyal, Kan damari, Bazaloid
Karsinom, Mukoepidermoid karsinom, Lipomatdz, Miyomat6z, Sarkomatoid karsinom,
Malign mikst tiimor, Malign miyoepitelyom, Sinoviyal sarkom

Tiirkiye Birlesik Veri Tabani, 2016’dan alinmistir.

2.4.2. Meme Kanseri Risk Faktorleri

Genel olarak Ostrojene maruz kalma siiresinin uzamasi meme kanseri riskini arttirirken,
Ostrojene maruziyetin azalmasinin meme kanserinden koruyucu oldugu diisiiniilmektedir
(4). Bu hormonal etki mekanizmastyla risk arttiran faktorlerin yani sira, radyasyona maruz

kalma gibi hormonal olmayan risk faktorleri de mevcuttur (78) (Tablo 5).

Meme kanseri riskinin hesaplanmasi i¢in giiniimiizde ¢esitli risk degerlendirme modelleri
olusturulmustur. Bu risk degerlendirme yontemleri, risk faktdrlerinin kombinasyonlari
iizerine kuruludur. Gail, Claus, Ford, BRCApro, Bodian, Myriad, Tyrer-Cuzick, Couch
modeli meme kanseri degerlendirme modellerinden bazilaridir. Giliniimiizde en sik
multivaryans logistik regresyon analizi olan Gail modeli kullanilmaktadir. Modifiye Gail
modelinde; yas, irk, menars yasi, ilk canli dogum yasi1, meme kanserli birinci derece akraba
sayisi, daha Once yapilan meme biyopsilerinin sayis1 ve histolojisi parametreleri
kullanilmaktadir. Modifiye Gail Modelinin dezavantaji olarak yiiksek ailesel risk tasiyan,
BRCA1, BRCA2, p53 veya PTEN mutasyonlari tasiyicisi oldugu bilinen kadinlar ve daha
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once toraksa tedavi amagli radyoterapi (RT) uygulanmis kadinlarda meme kanseri riskini

gercek degerinden daha diisiik olarak hesapladigi unutulmamalidir (25, 79).

Tablo 5. Meme kanseri i¢in risk faktorleri ve rolatif risk degerleri

Risk Faktorii Rolatif Risk
Postmenopozal hormon replasman tedavisi 1,5
Menars yast <12 y1l 1,1- 1,9
Alkol kullanimi (gilinde 2-3 kez) 1,1-1,9
Menopoz yas1 >55 yil 1,1- 1,9
Sedanter yasam ve egzersiz yapilmamasi 1,1-1,9
Atipi olmadan proliferatif meme hastalig1 2

Mamografide meme dansite artigi 2-4
Ik cocuk dogurma yast >30 y1l veya dogum yapmamis olmasi 2-4
Postmenopozal obezite 2-4
Gogilise anlamli derecede radyasyon 2-4
Endometriyal veya ovaryan kanser dykiisii 2-4
Ileri yas >4
Meme kanseri 0ykiisii (in situ veya invaziv) >4
Atipi ile birlikte proliferatif meme hastaligi >4
Iki birinci derece akrabada meme kanseri 5
Atipik hiperplazi ve birinci derece akrabada meme kanseri 10

Kilbasg, Duran; 2016’dan alinmistir.

2.4.2.1. Cinsiyet

Kadinlar erkeklere gore 100 kat daha fazla meme kanseri riski tasirlar. Tim meme
kanserlerinin %99 u kadinlarda, %1°1 erkeklerde goriilmektedir. Kadin olmak meme kanseri

i¢in en onemli risk faktoriidir (9).

2.4.2.2. Yas

Ileri yas meme kanseri i¢in 6nemli risk faktdrlerinden biridir. Diinya genelinde meme
kanseri goriilme sikliginin 50 yas ve iizeri kadinlarda yiiksek oldugunu gosteren birgok
caligma vardir (80, 81). Yas ilerledikce meme kanseri riski siirekli artis gostermektedir.

Menopoz sonrasinda da daha diisiik artis hiz1 ile risk artmaya devam etmektedir. Bir
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caligmada meme kanseri gelisme oranlarinin yasa gore; 25 yasinda 1/19608, 55 yasinda 1/33,
75 yasinda 1/11, 80 yasinda 1/8 oldugu saptanmistir (44, 82).

2.4.2.3. Aile Oykiisii

Ailede herhangi bir bireyde meme kanseri Oykiisii bulunan kisinin meme kanserine
yakalanma olasilig1 normal popiilasyona gore daha fazladir. Anne veya kiz kardeste meme
kanseri varlig1 meme kanseri riskini 2-3 kat arttirmaktadir. iki veya daha fazla birinci derece
akrabasinda meme kanseri Oykiisiiniin bulunmasi bu riski daha da artirir. Bir ¢aligmada
birinci dereceden akrabada iki kiside meme kanseri varsa riskin 4-6 kat arttig1 bulunmustur.
Bu kisilerden birinin 50 yas altinda olmasi veya bilateral meme kanseri tanili olmasi yagam

boyu riski %50’ye kadar arttirabilmektedir (83-86).

Ayrica aile Oykiisii bulunan kisilerde meme kanseri daha erken yasta ve bilateral olma
egilimindedir. Ozellikle annesinde meme kanseri dykiisii bulunanlarda meme kanserinin
erken yasta ortaya ¢ikma riski daha yiiksektir. Bu sebeple meme kanserinde ailesel

yatkinligin en 6nemli gostergesinin geng yasta ortaya ¢ikisi oldugu diisiiniilmektedir (87).

2.4.2.4. Genetik Faktorler

Meme kanserlerinin ¢ogu sporadiktir. Bununla birlikte genetik faktorler risk oranini belirgin
derecede arttirdig1 i¢in bu kisilerin tespit edilerek daha yakin takip edilmeleri biiylik 6nem

arz etmektedir (9).

Meme kanserindeki kalitim herediter ve familyal olmak iizere iki ayr1 grupta incelenebilir.

Herediter Meme Kanseri: Tim meme kanserlerinin %5-10’unu olusturur. Siipheli gen
otozomal dominant (OD) olarak gecer. Aile bireyleri i¢in %50-85 risk tasimaktadir. Daha
geng yaslarda goriiliir ve bilateral olma olasilig1 yiiksektir. Bu sendromlar arasinda Li
fraumeni (p53 tlimor baskilayict gen mutasyonu), Cowden (PTEN gen mutasyonu),
Kleinfelter Sendromu (47,XXY), Meme-Over Kanseri Sendromu, Muir Torre Sendromu

bulunmaktadir (88).
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Familyal Meme Kanseri: Tim meme kanserlerinin %20-30’unu olusturur. Gen gecisi
yoktur. Kiginin iki ya da daha fazla akrabasinda meme kanseri dykiisii mevcuttur. Bu tipte
meme kanserinin yasam boyu goriilme riski normal popiilasyona gore ii¢ kat daha fazladir
(89, 90). BRCA1 ve BRCA2 olarak iki kalitimsal yatkinlik geni bulunmustur. Bunlar
degisken penetranslari olan OD genlerdir (4).

BRCA-1, kromozom [7¢12-21"de lokalize bir tiimdr supresor gendir. Tiim yas gruplarina
bakildiginda meme kanserlerinin %4’1i ile iligkili iken, 40 yas alti meme kanserlerinin %25°1
ile iligkili bulunmugstur. BRCA-1 mutasyonu tasiyan kadinlarda yagsam boyu meme kanseri

gelisme riski %90, over kanseri gelisme riski %40’tir (4, 88).

BRCA-2, 13. Kromozomda lokalizedir. BRCA-1 ile ilgili olmayan herediter meme
kanserlerinin %70’inden sorumlu oldugu ve erkeklerde meme kanseri gelisme riskini
arttirdig1 diistiniilmektedir. BRCA-2 mutasyonu varliginda yasam boyu %85 meme kanseri
olma riski vardir. Over kanseri riski BRCA-1’den daha diisiik olmakla birlikte %20’lere
yakin oldugu bulunmustur. BRCA-2’de germ-line mutasyonlar1 olan erkeklerde, BRCA-1
mutasyonu tastyan erkeklerden farkli olarak %6 meme kanseri riski oldugu tespit edilmistir.

(4, 88).

2.4.2.5. Gegirilmis Meme Kanseri (")ykiisii

Daha once tek tarafli meme kanseri 0ykiisii olan kadinlarda diger memede kanser gelisme

riski normal populasyondaki kadinlara gore yaklasik 4 kat artmistir (89).

2.4.2.6. Radyasyon

Hodgkin lenfomasi nedeniyle RT uygulanan geng kadinlarda meme kanseri riski yasitlarina
gore 75 kat daha fazla bulunmustur. Ozellikle adolesan dénemde veya erken eriskinlik
doneminde iyonizan radyasyona maruz kalma ile meme kanseri riskinde artig ortaya
cikmaktadir (4, 9). Arastirmalar 6zellikle toraks bolgesine uygulanan RT'den 10 yil sonra

meme kanseri riskinin 20-30 kat arttigin1 gostermektedir (91).
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2.4.2.7. Obezite

Post-menopozal donemde kadinlardaki en énemli Gstrojen kaynagi yag dokusu tarafindan
androstenediondan doniistiiriilen Ostrojendir. Bu sebeple uzun dénemde obezite, dstrojene
maruz kalmay1 arttiracagindan meme kanseri ile iligkili bulunmustur (4). Baz1 kaynaklara

gore postmenopozal obezite, meme kanseri riskini 2-4 kat arttirmaktadir (78).

2.4.2.8. Diyet ve Vitamin

Diyet ve meme kanseri arasindaki iliski net olarak belirlenememistir. Amerika Birlesik
Devletleri’nde (ABD) kadinlar iizerinde yapilan aragtirmalarda yiiksek yag igerikli diyet ile
meme kanserine yakalanma riski arasinda tutarli bir iliski saptanamamistir. Ancak bazi
aragtirmalarda yliksek yag icerikli diyet ile meme kanseri mortalitesi arasinda pozitif iliski
saptanmistir. Calismalarda ayrica, diisiik yagh diyetle beslenmenin yaygin oldugu iilkelerde
meme kanserinin daha az yaygin oldugu bulunmustur. Meme kanserini etkileyen diger
faktorler sebebiyle, diyetin meme kanseri lizerindeki direkt etkisini agiklamak zordur (60).
Bununla birlikte uzun siire yagl beslenmenin dstrojen diizeylerini yiikselterek 6zellikle ileri

yaslarda meme kanseri riskini arttirdigini diislindiiren baz1 kanitlar bulunmaktadir (4).

Bazi arastirmacilar meyve, sebze ve siit iiriinlerinden zengin, ancak kirmizi et ve islenmis et
acisindan fakir diyetin meme kanseri riskini azaltabilecegini one siirmektedir. Bu konuda

caligmalar hala devam etmektedir (60).

Asya lilkelerinde kadinlari inceleyen birkag¢ calismada, soya iirlinlerinden yiiksek diyetin
meme kanseri riskini azaltabilecegi bulunmustur. Ancak bu iliski, bati iilkelerindeki kadinlar
iizerinde yapilan ¢aligmalarda net olarak saptanamamistir. Bunun nedeninin Asyali
kadmlarin soya iriinlerini daha fazla tiiketmeleri ve tiiketmeye daha erken yaslarda

baslamalar1 olabilecegi ileri siiriilmiistiir (60).
Viicuttaki vitamin diizeyleri ile meme kanseri arasindaki iliskiyi arastiran caligmalarda

tutarsiz sonuglar saptanmistir. Simdiye kadar, vitamin veya baska herhangi bir besin destegi

almanin meme kanserini azalttigina dair gii¢lii bir kanit bulunamamaistir (60).
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2.4.2.9. Alkol

Beslenme faktorlerinin meme kanseri riskine etkisi arastirildiginda en belirgin risk arttiran
faktoriin alkol tiikketimi oldugu bulunmustur. Giinde 10 gram alkol (1 kadeh sarap) alinmasi
meme kanseri riskini %7-10 kadar artirmaktadir (92). Aragtirmalar alkol tiirliniin 6nemli
olmadigini, alkol tiiketim miktar1 ve sliresinin meme kanseri riskinde artisla iligkili oldugunu
diistindiirmektedir. Ayrica ilk gebelikten Once alkol tiiketimi, doza bagimli olarak meme
kanseri riskinde 6nemli bir artisa sebep olmaktadir ve ilk gebelikten sonraki alkol tiiketimine

gore meme kanseri riskini arttirmada daha fazla etkili oldugu ileri siiriilmiistiir (4, 93).

2.4.2.10. Reprodiiktif Oykii

Erken menars (<12 yas) ve ge¢ menopoz (>55 yas) endojen Ostrojene uzun siire maruz kalma
ile iligkili olarak meme kanseri riskini arttirir. Menars yasi 11 ve altinda olan kadinlarin, 15
ve Ustii olanlara gore meme kanseri riskinin %20 yiiksek oldugu bildirilmistir. Menopoza
giris yasinda ise her gecen yilin, meme kanseri riskini %3 arttirdig1 bilinmektedir. Pre-
menopozal kadinlarin ayni yastaki post-menopozal kadinlara gore oOzellikle Ostrojen
reseptorii pozitif (ER+) olan meme kanseri riskinin 1,43 kat daha yiiksek oldugu saptanmigtir

7).

Nullipar kadinlar, multiparlara gére daha yiiksek risk tasirlar (9). Ayrica ilk canli dogumun
30 yasindan sonra olmasi da meme kanseri riskinde artigla iliskilidir. Nulliparite, riski 1,5-2
kat arttirirken, ilk dogumun 30 yasindan sonra olmasi riski 2-4 kat arttirir (78). Bunda tam
donem gebelikle iliskili olan meme epitelinin terminal diferansiasyonunun koruyuculugunun

etkili oldugu da diistiniilmektedir (4).

Uzun siireli laktasyonun meme kanseri riskini azalttigin1 gosteren cesitli ¢aligmalar
mevcuttur (44, 82). Her 12 aylik emzirme siiresiyle meme kanseri riskinin %4,3 azaldigi
saptanmistir ve her ilave dogum icin bu orana %7 eklenebilecegi belirtilmektedir (27).
Emzirmenin herhangi bir etkisi olmadigini iddia eden ¢aligmalar da olmakla birlikte genel

olarak en az 1,5-2 y1l emzirmenin meme kanseri riskini azalttig1 diisiiniilmektedir (94).
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2.4.2.11. Kanser Dis1t Meme Hastalig Oykiisii

Genel olarak non-proliferatif lezyonlar meme kanseri riskini arttirmazlar. Atipik proliferatif
lezyonlar ise belirgin derecede meme kanseri riskini arttirmaktadir. Atipik duktal hiperplazi
veya atipik lobiiler hiperplazi meme kanseri riskini 4-5 kat artirir. Bu lezyonlarda odak
sayisinin artmasi ve gen¢ yasta saptanmasi halinde meme kanseri riski 10 kat artar.
Sklerozan adenozis ve soliter intraduktal papillomlarda ise meme kanseri i¢in belirgin artmis
risk yoktur. Ayrica gegmiste meme biyopsisinde lobuler karsinoma in situ (LKIS) saptanmis

olmasi her iki memede kanser goriilme riskini yaklagik 10 kat arttirir (4, 95).

2.4.2.12. Sigara

Meme kanseri ile sigara arasindaki iligki net gdsterilememistir. Riskin arttifini gosteren
caligmalarda meme kanseri riskini esas arttiran faktoriin sigara dumanindaki cesitli
karsinojenlerin oldugu diisiiniilmiistiir (96). Baz1 ¢aligmalarda, ilk dogumdan 6nce sigara
icmeye baslayan kadinlar gibi baz1 gruplarda meme kanseri riskinin en yiiksek diizeyde
oldugu saptanmistir. 2014 ABD Genel Cerrahi raporuna gore sigaranin meme kanseri riskini

arttirdigina dair “diisiindiiriicii ancak, yeterli olmayan™ kanit oldugu sonucuna varilmistir

(60).

2.4.2.13. Fiziksel Aktivite

Fiziksel aktivitenin meme kanseri riskini nasil azaltabilecegi tam olarak aciklanamamustir.
Ancak viicut agirligi, hormonlar ve enerji dengesi tiizerindeki etkilerle olabilecegi
diisiiniilmektedir. Ozellikle post-menopozal dénemde yapilan diizenli fiziksel aktivitenin
meme kanseri riskini azalttifina dair kanitlar artmaktadir. Yapilan ¢aligmalarda diizenli
olarak haftada 7 saat (glinde 10.000-15.000 adim) egzersiz yapilmasinin meme kanseri
riskini %25-30 kadar azalttigi gosterilmektedir (26). Amerikan Kanser Birligi (ACS),
yetiskinlerin her hafta en az 150-300 dakika orta yogunlukta veya 75-150 dakika siddetli

yogunlukta aktivite (veya bunlarin bir kombinasyonu) yapmasini dnermektedir (60).
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2.4.2.14. Oral Kontraseptif Kullanimi

OKS kullanan kadinlarda meme kanseri riski 1,24 kat artmaktadir. Yirmi yasindan ve ilk
gebelikten Once OKS kullananlarda bu risk biraz daha fazladir. OKS kullaniminin
birakilmasi ile bu risk azalmakta ve 10 yil sonra ortadan kalkmaktadir. Ayrica progesteron
iceren rahim i¢i araglarin (RTA) kullanimiyla iligkili artmis meme kanseri riski gosterilmistir.
OKS ile iliskili olarak kanser tanisi alan kadinlarda prognoz genel olarak daha iyidir. Tiim
bunlarin yani sira OKS igerigi yillar i¢cinde 6nemli 6l¢lide degismistir. Yapilan ¢alismalarin
cogu, yiiksek doz Ostrojen ve progesteron igeren preparatlarla iligkilidir. Daha diisiik doz

iceren yeni formlarla meme kanseri arasindaki iliski net olarak bilinmemektedir (18, 97, 98).

2.4.2.15. Hormon Replasman Tedavisi

Menopoz semptomlarint hafifletmek ve osteoporozun onlenmesine yardimci olmak igin
progesteronla kombine veya tek basina strojen hormonu verilmesi HRT olarak adlandirilir.
Iki ana tip HRT vardir: Kombine hormon tedavisi ve Ostrojen replasman tedavisi (ERT).
Kombine hormon tedavisinde Ostrojen ve progesteron birlikte verilir. Genellikle
histerektomi olmayan kadinlar i¢in tercih edilir. Ciinkii, dstrojen tek basina uterus kanseri

riskini arttirabilir. ERT ise histerektomili kadinlar i¢in tercih edilebilir (60).

Menopozdan sonra HRT meme kanseri riskini tipik olarak yaklasik 4 yillik kullanimdan
sonra arttirir. Ayrica kanserin daha ileri bir agamada bulunma olasiligint da arttirir. Bir

kadinin meme kanseri riski, HRT kesildikten sonraki 5 yil i¢inde azalmaktadir (60).

2.4.2.16. Yogun Meme Dokusu

Yogun meme dokusu fibréz ve glandiiler dokular1 daha fazla igerirken yag dokuyu daha az
miktarda icerir. Yogun meme dokusuna sahip kadmlarin meme kanseri riski normal
poptilasyona gore 1,5-2 kat artmistir. Yas, menopozal durum, HRT, gebelik, genetik meme

dokusunun yogunlugunu etkileyen bazi faktorlerdir (21, 60).
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2.4.2.17. Gece Vardiyah Calisma

IARC ve Diinya Saglik Orgiitii (DSO) gece vardiyasmin muhtemel bir kanserojen oldugunu
kabul etmektedir. Yapilan caligmalarda en az 5 yil boyunca ayda 6 veya daha fazla gece
vardiyali ¢alisma ile meme kanseri riskinin arttigi bulunmustur. Bu risk artisinin gece
vardiyasinin gece saatlerinde en yliksek seviyeye ¢ikan melatonin hormonunun seviyesinde

diistikliige sebep olmasindan kaynaklandig: diistiniilmektedir (99, 100).

2.4.3. Meme Kanserinin Belirti ve Bulgular

Memelerin normal goriiniimiiniin bilinmesi meme sagliginin énemli bir par¢asidir. Meme
kanseri i¢in diizenli yapilan tarama testlerinin yani sira kendi kendine meme muayenesi
(KKMM) de erken tanida 6zellikle gelismekte olan iilkelerde 6nemini hala korumaktadir.
Bu sebeple kiginin meme yapisini tanimasi, meme kanseri belirtilerini bilmesi degisiklikleri

erken fark etmesi acisindan 6nem tagimaktadir (Tablo 6).

Meme kanserinin en yaygin belirti ve bulgusu memede kitledir (Tablo 6). Kitle siklikla,
diizensiz smirli, agrisiz ve serttir. Agr1 genellikle, meme kanseri semptomu degildir. Ancak
ileri dereceli meme kanserinde agr1 eslik edebilir. Bununla birlikte meme kanserleri nadiren
yumusak, diizgiin yiizeyli de olabilir. Lokalizasyon agisindan incelenecek olursa; kitle,
kanserli hastalarin yaklasik yarisinda memenin iist dis kadraninda yer almaktadir. Daha az
oranlarda ise sirastyla meme bast ve areola, {ist i¢ kadran, alt i¢ veya alt dis kadranda
yerlesim gosterir. Bununla birlikte kitle ele gelmedigi halde memenin bir boliimiinde veya
tamaminda sislik ya da asimetri de meme kanseri belirtisi olabilmektedir. Ozellikle invaziv

lobiiler karsinom (ILK) bu sekilde olmaktadir (72, 101-103).

Meme bagsi akintisi, meme kanserinde %10 oraninda ilk semptom olabilir ve siklikla tek
taraflidir, spontan olma egilimindedir. Akint1 kanli, serdz, seréz-kanli olabilir. Bu patolojik
akintilarin az bir kisminin nedeni meme kanseri iken, cogunun sebebi duktal ektazi ve

intraduktal papillomdur (102, 103).

Meme kanseri, fibrozisle giden malign bir siirectir. Buna bagl olarak ¢evre deri dokusunun

fibrotik dokuyla c¢ekilmesi sonucu memede gozle goriilebilir deri ¢ekilmeleri meydana
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gelebilir. Memenin santral bolgesindeki tiimorlerde meme basi tlimoriin bulundugu yere
dogru cekilir ve meme bag1 ¢ekilmesi goriilebilir. Ayn1 zamanda ciltte eritem goriilebilir.
Bunun en sik sebebi, kanserli dokunun iizerindeki cilde yaklastik¢ca vendz konjesyona sebep
olmasidir. Daha az siklikta inflamatuar meme kanserinde de goriilmektedir. Meme basi ve

areolada egzama, memenin Paget hastaliginda goriilmektedir (72, 102).

Meme kanserinde timor hiicrelerinin lenf damarlarim tikamasi sonucu deri 6demi
goriilebilmektedir. Lenf akimi yavaslayinca deri kalinlasir ve kil folikiilleri igeri ¢ekilir. Bu

durum derinin portakal kabugu (peau d’orange belirtisi) gibi gériinmesine neden olur (102).

Meme kanserinde, tiimor dokusu ilerleyip deriyi infiltre etti§inde dnce deride bir beslenme
bozuklugu, daha sonra ise iilserasyon olusur. Ulserasyon siklikla tek odakta goriilmektedir.
Bazen de g¢evredeki satellit nodiillerinin de iilsere olmasiyla ¢ok sayida olabilmektedir.
Satellit nodiiller, meme kanserinin ileri doneminde goriilebilen, birka¢c milimetreden bir
santimetreye kadar ulasabilen nodiiller olarak kendilerini gosterir. Lenf nodu metastazina

bagli aksillada kitle goriilebilmektedir (72, 102).

Meme kanseri yayilimi, lenf ve kan dolagimi1 yoluyla olur. Meme kanserinin en sik metastaz
yaptig1 organlar sirasiyla; kemik (%71), akciger (%69), karaciger (%65), plevra (%51),
adrenal bez (%49), deri (%30), beyindir (%20) (74). Ozellikle ileri evre meme kanserinde,
metastaz yaptig1 organa bagl olarak meme dis1 semptomlar da goriilebilmektedir. Beyin
metastazi varliginda yavas ilerleyen norolojik defisit veya inme benzeri bir klinik tablo ile;
kemik metastazi varliginda bel ve sirt agrilar1 gozlenebilir. Yorgunluk, halsizlik, kilo kayb1

gibi non-spesifik bulgular da gozlenebilmektedir (101, 104).
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Tablo 6. Meme kanserinde belirti ve bulgular

Belirti ve bulgular

Yorum

Agrisiz, hareketsizdir

Kitle 1-2 cm biiyiikligiinde, tek tarafli ve siireklidir.
Sinirlart kismen belirlenebilir. Sekilsiz ve zor palpe edilir.
Agri Baslangigta %90 agrisizdir. Agr1 ge¢ donemde olusur.

Meme bas1 akintisi

Pek sik rastlanmaz. Tek taraflidir. Genellikle kanlidir.

Forgue belirtisi

Tiimdr tagtyan memenin yukarida, dik ve dolgun olmasidir.
Memenin iist kadranlardaki kanserlerinde meme basinin kitleye
dogru ¢ekilmesiyle olur.

Meme tizerindeki
deride Odem

Tiimor hiicreleri, Cooper ligamentlerindeki lenf damarlarinda
ilerleyerek derinin yiizeyel lenf damarlarina ulasir. Lenfler tikanur,
lenf dolagim1 bozulur ve deride sinirli 6dem olusur.

Meme basinda
retraksiyon veya
cokme

Tiimdriin biiyiliylip meme basini tutmasi sonucunda olusur.

Deride iilserasyon ve
eritem

Kanserin ileri donemlerinde tiimor hiicrelerinin dnce derin fasyaya
sonrada M.Pektoralis’e ve gogiis duvarina ilerlemesi sonucunda
olusur.

Lenf nodiillerinde
bliylime

Tiimor’iin lenf nodiillerine metastazi sonucunda olusur.

Ust kolda anormal
sislik

Lenflerin tikanmasi sonucu lenf dolasimi bozulur ve kolda lenf 6dem
olusur.

Canbolat, 2006'dan alinmistir.

2.4.4. Meme Kanserinin Histopatolojik Simiflandirmasi ve Ozellikleri

Karsinom, sarkom, lenfoma, l6semi, metastatik meme lezyonlar1 memede goriilebilen

malignitelerdir. Memedeki malign lezyonlarin biiyiik ¢ogunlugunu meme karsinomlari

olusturmaktadir. Meme karsinomlar1 hedef hiicre grubundaki farklilik, degisik onkogen

aktivasyonlar1 ve farkli tlimor supresor gen fonksiyon kayiplar1 sebebiyle farkli 6zelliklere

sahiptir. Bu sebeple

morfolojik, klinik, hormon reseptor diizeyi, tedavi yanitlarina gore

farkliliklar gosterirler ve smiflandirilmalar1 bu agidan énemlidir (105). DSO histopatolojik

siniflandirmasi kullanilmaktadir (Tablo 7).

27




Tablo 7. Meme Karsinomu Histopatolojik Siniflandirmasi

Duktal karsinoma in situ

Invaziv olmayan karsinom Lobiiler karsinoma in situ

Duktal karsinom

Lobiiler karsinom

Tubiler karsinom

Mediller karsinom

Miisindz karsinom

Papiller karsinom

invaziv karsinom Inflamatuar karsinom

Mikropapiller karsinom

Sekretuar (Jiivenil) karsinom

Metaplastik karsinom

Noroendokrin karsinom

Apokrin karsinom

Meme basinin Paget’s hastaligi

2.4.4.1. invaziv Olmayan Karsinom

2.4.4.1.1. Duktal Karsinoma In Situ (DKIS)

Bazal membran invazyonu yapmayan intraduktal karsinomlardir. Genellikle post-
menopozal kadinlarda ortaya ¢ikar. Glinlimiizde TMG'nin yayginlagmastyla birlikte goriilme
sikliklart artmistir ve memenin malign hastaliklarinin %30’unu olusturmaktadir. Nadiren
palpasyon bulgusu verirler. Yiizde 1-2 oraninda aksilla metastazi yapar. Yiizde 60’1
kalsifikasyon icerir ve MG'de diizgiin  siirli, pleomorfik kiime  yapan
mikrokalsifikasyonlarin bulundugu lezyonlar olarak goriiliirler. Tedavi edilmedigi takdirde
10 yilda %30-50 oraninda IDK'ya doniisiir. Basit mastektomi ile %99 kiir saglanir. Fakat
giintimiizde daha iyi kozmetik sonu¢ ve minimal rekiirrens riski sebebiyle tedavide meme

koruyucu cerrahi sonrast RT 6nerilmektedir (106, 107).

2.4.4.1.2. Lobiiler Karsinoma In Situ (LKIS)
Daha ¢ok pre-menopozal kadinlarda baska nedenlerle yapilan biyopsilerde rastlantisal

olarak saptanir. Tiim meme karsinomlarinin %1-6’sin1, non-invaziv karsinomlarin ise %30-

50’sini olusturur. Genel toplumda siklig1 ise %0,8-6 arasi degiskenlik gdsterir. Genellikle
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multifokal (%70) ve bilateral (%30-40) olup mamografik ve klinik bulgu vermez (106). En
onemli tanisal Ozelligi, DKIS'ten farkli olarak mikrokalsifikasyon ile birliktelik
gostermemesidir. Klinik olarak énemi, LKIS tanisi alan kisilerde yillar icerisinde karsinom
gelisme riskindeki rolatif artistir. Bu artis ilk 5 yil i¢in %10, ilk 10 yil i¢in %15 olarak
bildirilmistir (108). Baska bir ifadeyle LKIS bulunan hastalarda invaziv karsinom gelisme
riski normal popiilasyona gore 9 kat fazladir. Gelisen invaziv karsinomlarin yaklasik %50’si

karst memededir ve duktal veya lobiiler olabilir (109).

2.4.4.2. invaziv Karsinoma

2.4.4.2.1. invaziv Duktal Karsinoma (IDK)

En sik izlenen ve en kotli prognozlu invaziv meme karsinomudur. Tiim invaziv meme
kanserlerinin %80’ini olusturur. Bu tiimoérler terminal duktal yapilardan kdken almiglardir
ve siklikla DKIS gézlenen bir bulgudur. DKIS bazal membram astiginda IDK olarak
tanimlanir. Multisentrik veya bilateral olabilir (106, 109).

Gorilintiileme yontemlerinde diizensiz sinirli, nodiiler lezyon veya spikiiler konturlu kitle
lezyonu olarak goriiliir. Yaklasik %30-40’inda MG'de mikrokalsifikasyon vardir. Diffiiz
bliylime paterni gosterenlerde mikrokalsifikasyon ihtimali daha azdir ve goriintiileme
yontemleri ile giicliikle saptanir. Lokalize kitle lezyonu olugmadigi siirece MG veya USG

ile varlig1 saptanamaz, tan1 i¢in manyetik rezonans (MR) inceleme gerekir (4, 106).

2.4.4.2.2. invaziv Lobiiler Karsinoma (ILK)

Meme karsinomlar1 arasinda ikinci siklikta izlenen tiptir. Siklikla HRT uygulanmisg
kadinlarda izlenmekte olup tiim invaziv meme kanserlerinin %5-14’linii olusturur (110).
Diger invaziv meme karsinomlarina gore bilateral ve multifokal olma ihtimali daha
yiiksektir, bu ihtimal IDK'dan yaklasik iki kat daha fazladir. Siklikla histolojik olarak LKiS
alanlar tagirlar. Tipik olarak diffiiz bliylime paterni veya yapisal distorsiyon olusturarak
biiyiirler. Ancak nadiren lobiile veya spikiiler konturlu, hatta ¢ok nadir olarak diizgiin
konturlu kitle olarak goriilebilirler. Mamografik olarak mikrokalsifikasyon icermezler.

Genellikle kitle olusturmadiklar1 ve fibrozis igermedikleri icin MG'de saptanamayabilirler.
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Cogunda diffiiz biiylime paterni gosteren lezyonlar meme USG’de de saptanamaz. Tanis1
icin ¢ogunlukla diger goriintileme yontemlerine ihtiya¢ duyulur (108). Diger meme
karsinomlar ile kiyaslandiginda, ILK daha farkli bir metastaz paterni gosterir. Periton,
retroperiton, kemik, leptomeninks, gastrointestinal sistem, overler ve uterusa metastaz

siklikla goriiliirken, akciger ve plevra metastazi daha nadir goriilmektedir (111).

2.4.4.2.3. Diger Baz1 Invaziv Karsinom Tiirleri

Mediiller karsinom, tiim meme kanserlerinin %35-7’sini olusturur (112). Daha geng yasta
goriiliir. 35 yas Oncesi goriillen meme kanserlerinin %11°ini olusturur. Herediter meme
kanserinin oldukga sik bir fenotipidir ve genellikle BRCA-1 gen mutasyonu olan kadinlarda
goriilmektedir. Iyi prognozludur. Karakteristik olarak diizgiin kontiirliidiir ancak, makro
veya mikro lobiilasyon gosterebilir. MG'de yuvarlak veya oval, kalsifikasyon igermeyen,
diizgiin kontiirlii, yliksek dansiteli lezyon olarak saptanir. Meme USG’de kistler ile karisacak

sekilde oldukga hipoekoik olabilecegi akilda tutulmalidir (106).

Miisindz karsinom, tiim meme kanserlerinin %1-7’sini olusturur ve ileri yas kadinlarda
goriiliir. Bu karsinomun patognomonik 06zelligi histolojik olarak kanser hiicrelerinin
cevreledigi ekstraseliiler miisin gdlciikleri icermesidir. MG'de genellikle kalsifikasyon
icermeyen, iyi sinirli, diizgiin kontiirli kitleler olarak gozlenir. Tiimdr genellikle yavas

biiylir, lenf nodu metastazi hemen hemen hi¢ goriilmez. Prognozu oldukga iyidir (106, 111).

Tiibiiler karsinom, meme kanserlerinin yaklasik %2’sini olusturur. Ancak TMG'nin
yayginlagsmasiyla birlikte 1 cm’den kiiciik tlimorlerin tanisi erken konmaya baslanmis ve bu
timorlerin %10 unun tiibliler karsinom oldugu belirlenmistir. Tiibiiler karsinomlar
cogunlukla 1 cm’den kiigiik, makroskopik olarak diizensiz kontiirlii, cevreye dogru yildizsi
uzantilar1 olan sert kivamli kitle meydana getirirler. Tiibiiler karsinomlarin %10-56’s1 ayni
memede multifokal, %9-38’1 ise bilateraldir. MG'de %60 oraninda mikrokalsifikasyon
icerirler. Histopatolojik olarak izlenen tiibiil yapilar1 sebebiyle sklerozan adenozis ve radial
skar gibi benign meme lezyonlari ile ayiric tanist gerekir. Tiibiiler karsinomda multifokal

vakalar haricinde aksiller metastaz %10’dan az olup prognoz oldukea iyidir (106, 111).
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Papiller karsinom, tiim meme kanserlerinin %1-2’sini olusturur. Yash kadinlarda daha sik
gozlenir. Boyutu ¢ogunlukla kiiciiktiir. Nadiren 3 cm’ye ulasirlar. Papiller karsinomlar kist
duvarindan koken almakta olup inceleme yontemlerinde kist duvarinda diizensiz sinirlar
olan bir lezyon seklinde izlenir. MG'de genis ve iyi sinirli, makrolobiile kitleler seklinde olup
tek veya coklu mikrokalsifikasyonlar gozlenir. USG'de ise duktus ya da kist i¢ine dogru
biiyliyen nodiiler lezyon (kompleks kistik kitle) seklinde gdzlenir (113).

Memenin Paget hastaligi, meme basi-areola kompleksinin nadir goriilen bir hastalii olup
tim meme kanserlerinin %1-5’ini olusturur. Genellikle altta yatan invaziv ya da in situ
duktal karsinomla iliskilidir. ileri yas kadinlarda daha siktir ve genellikle tek taraflidir.
Meme basi-areolada olusan kasinti, yanma en yaygin semptomlardir. Meme basi ve areolar
cildin egzematdz ve eroziv lezyonuyla ortaya ¢ikar. ileri asamada iilserasyon ve yapisal
bozulma goriilebilmektedir. Mamografide meme basinda kalinlagma, areola altinda kitle,

meme basinda kalsifikasyonlar gézlenir (106).

Inflamatuar meme kanser, meme kanserlerinin %3’iinden daha azini olusturur. Meme
derisinde endurasyon, eritem, 6dem ve portakal kabugu manzarasi (Peaud’ orange)
mevcuttur. Memede kitle de eslik edebilir. Dermal lenfatiklere invazyon vardir.
Mamografide en karakteristik bulgu memede diffiiz doku dansitesinde artma olup cilt ve cilt
alt1 doku kalinliginda artma gozlenir. Klinik olarak kadinlarin %75°1 aksiller lenfadenopati
ile bagvururlar ve tani sirasinda ¢gogunlukla uzak metastazlar vardir. Mortalitesi en yiiksek
olan meme kanseridir. Birden fazla tedavi iceren yaklasimlara ragmen 5 yillik sagkalim

ancak %30’lara yiikselmistir (106).

2.4.4.3. Memenin Diger Malign Lezyonlar:
Lenfoma ve 16semi, malign meme lezyonlarinin %0,1-0,5’ini olusturur. Lenfomalar aksiller
veya intramammar lenfadenopatiler olusturabilir ya da iyi veya kotii sinirli meme nodiilleri

seklinde goriilebilirler. Ciltte kalinlasma goriilebilir (106).

Fibrosarkomlar, en sik goriilen primer meme sarkomlaridir. Genellikle diizensiz kontiirlii,

lokal infiltrasyon gdsteren ve ¢ok hizli biiyiiyen kitlelerdir (106).
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Metastatik meme lezyonlari, tim meme malignitelerinin yaklasik %1-2’sini olusturur.
Memeye en sik karsi memeden, lenfoma, melanom, yumusak doku sarkomlari, graniilositik
sarkoma, akciger brons karsinomu, mide, prostat, over ve serviks malignitelerinin
metastazlar1 goriiliir. Metastazlar en sik soliter ve diizensiz konturlu kitleler seklinde goriiliir.

MG'de metastazlar yuvarlak, multipl, diizensiz kenarli kitleler seklinde izlenir (106).

2.4.5. Meme Kanserinde Tam

Meme kanserinin tanisi; anamnez, fizik muayene, goriintiileme yontemleri ve biyopsi ile

konur.

2.4.5.1. Anamnez

Tiim sistem ve organ muayeneleri gibi meme muayenesi de detayli bir anamnez ile baglar.
Memede kitle ile bagvuran bir hastada oncelikle kitlenin ne zaman ve nasil farkedildigi
sorgulanmalidir. Zamanla boyutunda artis olup olmadiginin bilinmesi 6nemlidir. Malign
kitlelerin boyutlar1 zamanla artis gosterirken, benign kistlerin boyutlar1 menstriiel siklusun
folikiiler fazinda kiiciilebilir. Daha sonra her iki memenin genel goriinimii ve simetri
durumlar1 kontrol edilir. Yeni gelisen ya da uzun siiredir var olan cilt degisikleri hakkinda
bilgi edinilir. Eger kitle agril1 ise agrinin menstriiel siklus ile iliskisi ve zaman igindeki seyri
sorulur. Agrinin lokalizasyonu ve iki memede birden olup olmadig1 6grenilmelidir. Agrinin
ne kadar siirdiigii, herhangi bir aktivite ile artip azalma durumu ve ilaglara verdigi yanitin
bilinmesi de dnemlidir. Meme basindan akinti sikadyeti varsa bunun iki ya da tek tarafli ve
spontan olmasi, rengi, siklig1, miktar1 6grenilir. Patolojik meme bas1 akintis1 tek tarafli, tek
duktustan, spontan, kanli veya serdz Ozelliktedir. Anamnezde dikkat edilecek bir diger
onemli nokta hastanin meme kanseri i¢in bilinen risk faktorlerine sahip olup olmadigidir.
Menars, menopoz, ilk dogum yasi, gebelik ve canli dogum sayisi, emzirme siiresi, OKS ve
HRT o6ykiisii, alkol ve sigara kullanimi, gec¢irilmis meme biyopsisi dykiisii ve sonuglari
sorgulanmali ve hastanin boyu ve viicut agirh@ 6grenilerek beden kitle indeksi (BKI)
hesaplanmalidir. Pre-menopozal kadinlarda son adet tarihi ve diizeni 6zellikle sorgulanir.
Meme kanseri risk faktorlerinin ortaya koyulmasi agisindan detayli bir sekilde aile dykiisii

alinmasi ve tan1 sirasindaki yaslari 6grenmek de dnemlidir (28).
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2.4.5.2. Memenin Fizik Muayenesi

2.4.5.2.1. Kendi Kendine Meme Muayenesi (KKMM)

Hicbir maliyet gerektirmeyen, kolay uygulanabilir bir yontem olan KKMM’nin meme
kanserine bagli Oliimleri azalttigina yonelik net bir kanit bulunmamaktadir ve bazi
caligmalarda benign meme biyopsisi oranint arttirdigr saptanmistir. Bununla birlikte
gelismekte olan iilkelerde, tarama yontemlerine ulasmanin daha zor oldugu bolgelerde
KKMM yapilmas1 halen &nerilmektedir. Ulkemizdeki genel tutum meme kanseri

farkindalig1 olusturmak agisindan KKMM yapilmasinin énemli oldugu yoniindedir (79).

KKMM'ye 20 yasindan itibaren bagslanir. Pre-menopozal kadinlarda her ay adet bitiminden
sonraki 1 hafta i¢cinde, post-menopozal kadinlarda her ayin ayni giiniinde yapilmas1 dnerilir.
Laktasyon veya gebelik donemlerinde de her ay diizenli KKMM yapilmalidir. Laktasyon
doneminde KKMM emzirdikten sonra uygulanmalidir (114).

KKMM gozle ve elle olacak sekilde iki basamakta uygulanir (114).

Gozle degerlendirme: Isiklandirmasi iyi olan bir odada farkli pozisyonlarda uygulanmalidir.
Ayna karsisinda eller kalgadayken, kollar yanlarda sallanir durumdayken, eller havaya
kaldirilmis durumdayken, avuclar onde sikilirken ve viicut One serbestge egilmis
durumdayken memelerde belirgin sislik, meme cildinde portakal kabugu goriiniimii, meme
ucunda geri ¢ekilme, renk degisikligi, memelerde asimetri gibi bulgular gézlemlenmelidir

(Sekil 6) (114).

Elle degerlendirme: 11k olarak muayene edilecek bolge dogru bigimde belirlenmelidir.
Muayene edilecek bolge yatay olarak gogiis kemiginin ortasindan koltuk altina kadar; dikey
olarak kopriiciik kemigi ile memenin birka¢ santimetre altinin arasindaki bolge oldugu

belirtilmistir. Ayn1 zamanda koltukaltlar1 da muayene edilmelidir (Sekil 7) (115).

Elle muayene ederken elin orta 3 parmaginin i¢ kistmlar1 kullanilmalidir. Elin orta 3 parmagi
ile dairesel (sirkiiler) veya dikey (vertikal) veya merkezden disa 1sinsal tarzda tarayarak
yapilmalidir (Sekil 8). Her memede tarama 3 kez hafif, orta ve siddetli sekilde bastirilarak

tekrar elle muayene edilmelidir (115).
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Sekil 6. Memenin ayna karsisinda gozle muayene pozisyonlari

Sekil 7. Muayene edilecek bdlgenin dogru degerlendirilmesi

Sekil 8. Elle muayenede tarama teknikleri
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Elle muayene hem yatarak hem de ayakta yapilmalidir. Yatar pozisyonda yapilacak ise
muayene edilecek taraf omuz altina ince bir yastik konulmalidir (Sekil 8). Ayakta muayene
edilecekse, muayene edilecek taraf el enseye yerlestirilerek yatar pozisyonda elle yapilan
islemler uygulanir. Koltukalti muayenesi i¢cin muayene edilecek taraftaki kol yan tarafa
koyulur, diger el ile koltukalt1 bolgesi muayene edilir. Son olarak diger elin bas ve isaret
parmaklar1 arasinda meme ucu hafifce sikilir ve akinti gelip gelmedigi kontrol edilir. Her iki

meme i¢in ayni islemler tekrarlanir (114, 115).

2.4.5.2.2. Klinik Meme Muayenesi (KMM)

KMM, saglik profesyonellerince yapilan meme muayenesidir. Degisik serilere gore tek
basina meme muayenesi ile dogru tan1 konma orani %35-85 arasinda degismektedir (40, 45,
46). Bircok kilavuz tarama onerilerinden KMM’yi ¢ikarmis olsa da 6zellikle orta ve diisiik
gelirli tilkelerde, KMM hala tan1 ve taramada 6nemli yer tutmaktadir. Yapilan bir ¢aligmada;
meme kanserlerinin %8,7’sinin yalnizca KMM ile saptandigi, MG'de saptanamadig1 tespit

edilmistir (40).

Menopoz oncesi kadinlarda menstriiasyondan sonraki hafta hem yogunluk hem hassasiyet
acisindan fizik muayenenin en elverisli oldugu zaman dilimidir. Laktasyon donemindeki

kadinlarda, laktasyondan hemen sonra uygulanmasi daha uygundur.

KMM ¢ asamada gerceklestirilir: inspeksiyon, aksillanin palpasyonu, memenin

palpasyonu.

Inspeksiyon: Hasta doktorun karsisinda sedyede oturur ya da ayakta durur. Doktor, hastanin
her iki eli yanda, yukarida ve belini tutarken (pektoral kaslar1 kasip gevseterek) inspeksiyon
yapar. Simetri-asimetri, ciltte retraksiyon, meme bas1 retraksiyonu, kizariklik, 6dem, sislik

olup olmadigin1 gézlemler (72).
Aksillanin palpasyonu: Supin pozisyona ge¢cmeden dnce doktor, hastanin sag kolunu, sag

eliyle askida tutar ve sol eliyle sag aksilla ¢ukurunu muayene eder. Sol aksilla da ayni

yontemle muayene edilir. Supraklavikular ve parasternal alanlar da palpe edilir. Palpe edilen
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lenf nodlarinin yeri, bliytikligi, kivami, sekli, ylizeyi, fiksasyonu kaydedilir. En iyi yontem

cizim yapilarak kaydedilmesidir (72).

Memenin palpasyonu: Supin pozisyonda hasta, muayene edilecek taraftaki elini basinin
altina koyar. Ayni tarafta sirta ince bir yastik konur. Elin palmar yiizii ile palpasyon yapilir.
Meme dokusunu gogiis duvarina dogru bastirarak palpe edilir. Palpasyonun yonii distan ice,

radial ya da sirkiiler olarak yapilabilir (72).

2.4.5.3. Goriintiileme Yontemleri

2.4.5.3.1. Mamografi

MG, memenin temel goriintiileme yontemidir. X i1sinlar1 kullanilarak goriintiilerin elde
edildigi bir yontemdir. 1950°de Jacob-Gershon-Cohen’in memedeki benign ve malign
lezyonlarin 6zelliklerini belirleyen MG ¢alismalarindan beri MG'nin meme kanserinin tani
ve taramasindaki dnemi giderek artmaktadir. Taramada MG'nin kullanilmaya baglamasi ile
kiiciik meme kanserlerini invazyon yapmadan ve meme disinda yayilmadan tespit etmek

miimkiin olmaktadir. TMG'nin meme kanseri mortalitesini diislirdiigli gosterilmistir (116).

[lk MG uygulamalarinda (klasik mamografi) 1-4 rad, radyasyon dozu verilmekteyken
giiniimiizde kanser merkezlerinin ¢ogunda dijital MG (DMG) veya tomosentez MG (DMT)
kullanilmaktadir ve bu yontemlerde ¢ok daha diisiik radyasyon dozu kullanilarak (0,4mSv)
daha net bir goriintii alinmakta, hastalik ¢ok erken evrelerde iken tan1 konulabilmektedir.
DMG'de tarama sirasinda her iki memeden medyolateral oblik (MLO) ve kraniyokaudal
(KK) olmak iizere iki planda goriintii alinmaktadir. DMT ise; DMG'nin hareketli X-151m1
kaynag ve dijital detektor seklindeki modifikasyonu ile ii¢ boyutlu goriintii saglar. DMT'yi,
sadece DMG ile karsilastirilan calismalarda DMT ile kanser saptama oraninda artma ve geri
cagirilma oraninda azalma saptanmistir. Giincel veriler DMT'nin yogun memede yalanci

pozitiflik oranin1 diisilirdiigiinii ve kanserin tespit oranini arttirdigini gostermektedir (117).
TMG; meme cildinde eritem, ¢cekilme, meme basi akintisi, ele gelen kitle gibi anormal birgok

klinik durumda endikedir. MG'nin yalanci negatiflik oran1 %10-15 iken, duyarlilig1 %85-

90’d1r (70). MG'nin tanisal degeri meme yapisina gore degisir. Yogunlugu az olan memede
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MG duyarlilig1 %100’e yaklasir, parankim ve stromadan zengin yogun memede ise tanisal
degeri diiser. Genellikle bilateral meme parankiminin dagilimi simetriktir. Bu nedenle
asimetrik dokunun degerlendirilmesi i¢in hastanin sikayeti tek tarafli olsa bile bilateral MG

cekilmelidir (116).

MG'de meme kanseri lehine bulgular: kiimelesmis mikrokalsifikasyon, spikiiler lezyon,
asimetrik dansite, duktal simetri, normal meme yapisinin distorsiyonu, cilt ve areolada
asimetri, yogun ve biiyiik aksiller lenf nodlari, vaskiiler yapilarda belirginlesme ve asimetri
olarak sayilabilir (20). Radyoloji uzmanlar1 MG goriintiilerine bakarak temelde iki patoloji

ayirt etmektedirler: kitle ve kalsifikasyon.

Kalsifikasyonlar, MG'de secilebilen en kiiciik yapilardir. Meme kanserinde ¢ok kiiciik
olduklar1 i¢in mikrokalsifikasyon olarak tanimlanirlar. Mikrokalsifikasyonlar, erken meme
kanserinin en duyarli MG bulgusudur. Palpe edilemeyen meme kanserlerinin %40-50’sinin

sadece mikrokalsifikasyon ile tespit edildigi bilinmektedir (116).

Mikrokalsifikasyonlarin kiime olusturmasi (en az 5-10 adet bir arada olmasi), pleomorfik
ozellikte olmasi, segmenter dagilim ya da duktal dizilim gdstermesi, asimetrik 6zellikte tek
bir memenin tek bir bolgesinde olmasi, mikrokalsifikasyon kiimesine yapisal distorsiyon
veya dansite artiginin eslik etmesi, dis kontiiriiniin diizensiz olmasi, boyutsal veya sayisal

artig gostermesi kuvvetli malignite bulgularidir (118).

Makrokalsifikasyonlar ise kanserle iliskili degillerdir. Daha ¢ok yasla ortaya cikan genis
kalsiyum depositleridir. 50 yas iizeri kadinlarin yarisinda, 50 yas altinda ise her 10 kadindan

birinde goriiliirler (20).

MG'de kanser, %84 oranda spikiiler kontiirlii kitle olarak kendini gosterir. Kitleler, kist ya
da non-kanserdz solid tiimorler gibi pek ¢cok nedene de bagli olabilir. Biiytikliik, sekil, kenar
diizeni en 6nemli noktalardir. Benign bir lezyon genelde diizgilin sinirli ve yuvarlak iken,
malign lezyonlar diizensiz sinirli ve sivri kenarlidir. Kitlenin lobiilasyonu arttikga malignite
riski artar. Ozetle; kenarlar1 belirsiz, gevre doku tarafindan gizlenmis veya mikrolobiile olan

diizensiz lezyonlar malignite olasilig1 yiiksek lezyonlardir (20, 116).
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Amerikan Radyoloji Koleji (ACR), 1992 yilinda MG, meme USG, meme MR sonuglarinin
degerlendirilmesini standardize etmek i¢in pek ¢ok medikal organizasyonun goriisii olarak
Breast Imaging Reporting and Data System’i (BI-RADS) olusturmustur (34). Bu
siniflandirmanin  amaci radyologun yorumunu igeren kategoriler ile klinisyene yol
gostererek, takip stratejisini gelistirmesini saglamak ve gereksiz biyopsiden kacginmasini
saglamaktir. BI-RADS kategorilerinden 4 ve 5’e giren hastalara meme kanseri gelisme riski
nedeniyle biyopsi yapilmakta, bunlar disindaki kategorilere giren hastalar rutin tarama veya
takibe alinmaktadir (117). BI-RADS siniflamast en son 2015’te ACR tarafindan
giincellenmistir. Giincel BI-RADS simiflamasi su sekildedir:

BI-RADS 0: Yetersiz tetkik, ilave goriintiileme yontemleri gerekir.
BI-RADS 1: Normal mamografi
BI-RADS 2: Benign bulgular.
BI-RADS 3: Muhtemel benign bulgular, kisa déonem takip gerekir.
BI-RADS 4: Malignite a¢isindan siipheli bulgular, biyopsi onerilir.
4A: Malignite siiphesi diistik.
4B: Malignite i¢in ara siiphe.
4C: Malignite siiphesi orta.
BI-RADS 5: Malignite siiphesi kuvvetli. Gerekli islemler yapilmalidir.
BI-RADS 6: Malign oldugu bilinen (biyopsi ile verifiye), ancak heniiz kesin tedavi
uygulanmamis olgular (34, 72).

TMG'lerin biiylik ¢ogunlugu BI-RADS 1 ve 2’ye girer. Kanser riski BI-RADS 3 igin
yaklasik %2, BI-RADS 4 i¢in yaklasik %30, BI-RADS 5 i¢in %95 olarak belirtilmektedir
(72).

2.4.5.3.2. Meme Ultrasonografi (USG)

Meme USG; yogun meme dokusuna sahip, 40 yasin altindaki ve laktasyon dénemindeki
kadinlarda ve ayrica erkeklerde meme degerlendirmede kullanilan temel goriintiileme
yontemidir. Ayrica aile dykiisii olanlarda ve fizik muayenede tespit edilen normal olmayan
bulgularin degerlendirilmesinde yararli oldugu bildirilmektedir (119). Taramalarda USG
¢ok kullanilmasa da tan1 ve tedavideki yeri her gecen giin artmaktadir. iyonizan radyasyonun

kullanilmamasi, agrisiz ve pratik olmasi avantajlar1 arasinda sayilabilir. Buna karsin
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uygulayiciya bagimliligi, mikrokalsifikasyonlar1 ve 5 mm’den kiigiik lezyonlar1 gostermede

siirliligl ve uzun zaman gerektirmesi USG’yi sinirlayan faktorlerdir (120).

Meme USG’de saptanan lezyonun diizensiz kenarli, multilobiile olmasi; kenar gdlgesinin
olmamasi; azalmis posterior eko varligi; kiime, segmental veya lineer mikrokalsifikasyon

varlig1 malignite lehinedir (121).

Meme USG endikasyonlar1 arasinda; memede ele gelen kitle, meme basi veya cilt
retraksiyonu, meme bag1 akintisi, inflamasyon gibi klinik meme anormalliklerinin varligi,
aksiller lenfadenopati, perkiitan meme girisimlerinde rehberlik sayilabilir. 40 yasin altindaki
kadinlarda ve gebelik veya laktasyon donemindeki kadinlarda, klinik meme anormallikleri

icin ilk yaklagim meme USG olmalidir (119).

2.4.5.3.3. Diger Goriintiileme Yontemleri

MR invaziv tiimdrlerin saptanmasinda aligilagelmis MG ve USG’ye gore daha duyarlidir ve
sensitivitesi %100’e varmaktadir. MR, daha ¢ok rutin tarama yontemlerinde maligniteden
stiphelenilen lezyon saptandiginda, meme protezi olan kadinlarin degerlendirilmesinde,
meme koruyucu cerrahi uygulanan hastalarin takibinde ve meme kanseri oldugu bilinen
hastalarin multisentrisitesinin ya da karst memenin pre-operatif degerlendirilmesinde
kullanilan bir goriintileme yontemidir (122). MR, intravenéz (IV) kontrast madde
enjeksiyonu gerektirdigi i¢in ve pahali bir yontem oldugu igin tarama amaciyla
onerilmemektedir. Ancak son zamanlarda ozellikle meme kanseri riski yiiksek olan
hastalarda taramada mamografi ile kullanilmas1 planlanmaktadir. Bu hasta grubunda tarama
amacl kullanildiginda MG'ye gore duyarlilig1 yiiksek, ancak 6zgiilliigii diisiik saptanmigtir
(123). ACS, meme kanseri riski yiiksek olanlarda (BRCA mutasyonu veya birinci derece
akrabasinda BRCA mutasyonu olanlar gibi) kansere bagli 6liim orani yiiksek olmasi ve MR
disindaki tarama yontemlerinin etkinliginin diisiik olmasi sebebiyle tarama yontemi olarak
MG ve MR" birlikte 6nermektedir. Meme kanseri riski diisiik olan kadinlarda, 6liim orani

iizerine etkisi hakkinda kanit olmamasi nedeniyle tarama amacli 6nerilmemektedir (59).

Bir diger goriintiileme yontemi olan galaktografi ise, patolojik meme basi akintisi varliginda
kontrast madde verilerek yapilan bir goriintileme yoOntemidir. Laktiferéz siniislerin

degerlendirilmesini saglar.
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2.4.5.4. Biyopsi

Muayene ve goriintiilemede saptanan kitlelerin kesin tanisi biyopsi ile konur. Meme
biyopsisi ¢esitleri; ince igne aspirasyon biyopsisi (IIAB), kalm igne (kor, Tru-cut) biyopsisi,
stereotaktik meme biyopsisi (Tel ile isaretli, Vakum destekli), ROLL (radyonuclide-guided

Occult Lesion Localisation), insizyonel / eksizyonel biyopsi olarak sayilabilir.

[IAB'de sitolojik inceleme icin hiicreler elde edilir. Ucuz, hizli ve gorece daha az invazivtir.
Ancak yanlis negatif sonug verebilmektedir. Kalin igne biyopsisinde 6zel ignelerle siipheli
dokudan silindirik doku parcalart alinir. Doku 6rnegi alindigr i¢in lezyon hakkinda daha

fazla ve kesin bilgi verir.

Stereotaktik biyopsi memede MG ile goriintiilenen ancak USG ile saptanamayan lezyonlara
uygulanir. Siklikla mikrokalsifikasyonu olan hastalarda kullanilan bir yontemdir. Tel ile
isaretli biyopsi seklinde yapilabilecegi gibi, vakum destekli biyopsi seklinde de yapilabilir.
Tel ile isaretli biyopsi 6zel bir tel veya igne ile MG veya USG esliginde lezyonun
isaretlenmesi ve bu tel veya igne kilavuzlugunda siipheli bolgenin ¢ikarilmasi iglemidir. Bu
sayede yeterli genislikte doku 6rneklenmis ve gereginden fazla meme dokusu ¢ikarilmamis
olur. Vakum destekli biyopsi, goriintileme yontemlerinin yardimiyla 9-14 G ignenin
lezyona kadar ilerletilerek negatif basin¢ sayesinde dokunun igeriye dogru emildigi bir

sistemdir.

ROLL, lezyon igerisine radyoaktif madde verilerek ve ameliyatta gama prob kullanilarak

biyopsi sinirlariin tespit edildigi cerrahi biyopsi yontemidir.

Insizyonel biyopsi, meme dokusundaki siipheli kitleden bir par¢a ¢ikarilarak yapilan agik

cerrahi biyopsidir. Giiniimiizde ¢ok fazla tercih edilmemektedir.

Eksizyonel biyopsi ise meme dokusu i¢erisindeki kitlenin tamaminin ¢ikarildig: agik cerrahi

biyopsidir. Tedavi 6ncesi daha iyi bilgi vermesi nedeni ile tercih edilmektedir (24, 124).
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2.4.6. Meme Kanserinde Korunma

Meme kanserinde erken tan1 ve korunma ¢ok 6nemli bir husustur. Ciinkii erken tani ile meme

kanserinde yasam siiresi uzamakta ve yasam kalitesi artmaktadir.

2.4.6.1. Meme Kanserinde Birincil Korunma

Birincil korunma, birey ve gruplarin sagligim iyilestirmeyi ve 6zel tedbirlerle optimal
seviyede korunmay1 hedefleyen ¢alismalari igerir. Meme kanserinin birincil korunmasinda,
etiyolojide rol oynayan risk faktorlerinin uzaklastirilmasi veya kontrol edilmesi 6nemlidir.

Meme kanserinden birincil korunmada tiim kadinlar i¢in sunlar 6nerilmektedir (60):

- Saglikl kiloya ulasmak ve bu kiloda kalmak

- Fiziksel olarak aktif olmak: her hafta en az 150-300 dakika orta yogunlukta veya 75-
150 dakika siddetli yogunlukta aktivite (veya bunlarin kombinasyonu) ve tercihen bu
aktivitenin hafta boyunca yayilmasi dnerilmektedir.

- Alkolden ka¢inmak veya alkolii sinirlamak: Diisiik seviyelerde alkol alim1 bile meme
kanseri riskinde artigla iliskilendirildigi i¢in alkol igmemek en iyisidir. Bununla
birlikte alkol tiiketen kadinlarin giinde 1 birimden fazla alkollii igecek tiiketmemesi
gerekir.

- Saglikli beslenmek: diyet ve meme kanseri arasindaki olasi iliski net olarak
kanitlanmamasina ragmen saglikli beslenme Onerilmektedir. Yag, islenmis ve
kirmiz1 et, sekerli i¢ecekler bakimindan diisiik; ancak meyve ve sebzelerden yiiksek
bir diyetin, diger bazi kanser tiirlerinin riskini azaltmak da dahil olmak iizere saglik
acisindan bir¢ok yarar1 bulunmaktadir. Bunun diginda simdiye kadar vitamin veya
bagka besin destegi almanin meme kanseri riskini azalttigina dair giiglii bir kanit
bulunamamustir.

- Riski azaltan diger faktorler arasinda; en az on iki ay emzirmek, uzun hormonal
tedavilerden kaginmak, menopoz semptomlarinin tedavisi i¢in hormonal olmayan

secenekleri tercih etmek, 30 yasindan dnce ilk dogumu yapmak sayilabilir (60, 125).

Meme kanserinde birincil korunmada meme kanseri riski yiiksek olan kadinlar i¢in sunlar

onerilmektedir (60):
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1. Meme kanseri riski i¢in genetik danismanlik ve test: BRCA gen mutasyonlariin
tespiti hususunda farkli yaklagimlar olsa da meme manserinde genetik test yaptirma

endikasyonlar1 asagidaki gibi siralanabilir (125):

- Meme kanseri tan1 yasinin 40 yas altinda olmasi

- Bireyde ve/veya ailede memede iki tarafli/coklu primer timdr varlig

- Bireyde meme kanseriyle birlikte over kanserinin bulinmasi

- Ailede meme kanserine yatkinliga neden oldugu bilinen mutasyon varligi

- Bir kusaktan fazla tutulum

- Erkekte meme kanseri gibi nadir kanserler

- Ailede meme kanseriyle birlikte over, prostat, malign melanom, pankreas,
mide, uterus, tiroid, kolon kanseri veya sarkom hikayesinin bulunmasi

- Bireyde veya 1. Derece yakinlarinda triple negatif meme kanseri varligi

- Ailede Li Fraumeni/Cowden gibi taniml1 bir kanser sendromu ile uyumlu
tiimorlerin varlhig

- Irksal 6zellikler (Askenazi Yahudileri gibi) (125)

2. Meme kanserinin erken bulgularini saptayabilmek i¢in yakin izlem (daha erken yasta
meme kanseri taramasina baglanmasi ve 6-12 ayda bir gibi daha sik araliklarla takip

edilmesi) (60).

3. Kemoprovensiyon: Kemoprovensiyon, malignite olusmadan kimyasal ajanlarla
karsinogenezin durdurulmasi veya yavaslatilmasidir. Yiiksek risk grubunda olan ve
degistirilemeyen risk faktorlerini tasiyan kadinlarda, kanserin birincil olarak
Onlenebilmesi i¢in kemoprovensiyon kullanilmaktadir. Giiniimiizde meme
kanserinin kemoprovensiyonunda tamoksifen, raloksifen ve daha nadir olarak
aromataz inhibitorleri kullanilmaktadir (60, 126-129). Amerika Birlesik Devletleri
Koruyucu Hizmetler Calisma Grubu (USPSTF) ve Amerikan Klinik Onkoloji Birligi
(ASCO) 2013 yilinda yayinladiklar1 rehberlerinde yiiksek risk grubunda ve 35 yasin
iizerinde olan kadinlarin meme kanserinden ilagla korumasini énermislerdir (130).
Ancak, ilaglara bagli yan etkilerin goriilmesi bunlarin kullanilmalarini ciddi bir

sekilde sinirlamaktadir (125).
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4. Profilaktik cerrahi yontemler (Profilaktik mastektomi, ooferektomi): Profilaktik
cerrahi yontemler; profilaktik mastektomi ve profilaktik ooferektomidir. Profilaktik
cerrahi, risklerinden dolay1 sadece meme kanseri riski ¢ok yiiksek olan kadinlara
onerilir. Ayrica profilaktik mastektomi sonrasi, meme kanseri riski biiyiik dl¢lide
azalmasimna ragmen tamamen sifirlanmayacagi unutulmamalidir. ACS'ye gore

asagidaki durumlarda profilaktik mastektomi diisiinebilir (60):

- Genetik testlerde BRCA veya meme kanseri riskini artiran diger genlerde
mutasyon saptanmasi

- Ailede giiclii meme kanseri 0ykiisii varliginda (Birkag yakin akrabada meme
kanseri veya geng yasta en az bir akrabada meme kanseri varligi)

- 30 yasindan once toraks bdlgesine radyasyon tedavisi almig olmak

- Bir memede kanser varsa veya daha once saptanmigsa (0zellikle giiclii aile

Oykiisii varliginda)

BRCA 1 veya BRCA 2 gen mutasyonuna sahip oldugu bilinen (veya kuvvetle
stiphelenilen) ve ¢ocuk sahibi olmayr diisiinmeyen kadinlar igin profilaktik
ooferektomi de Onerilebilir. Profilaktik ooferektomideki koruyucu etkinin, menopoz
oncesi ooferektomi yasi kiiciildiikge arttig1 bilinmektedir. Ooferektominin, meme
kanseri riskini dogum sayisina, viicut agirli§ina ve yapay menopozun yapildig1 yasa
bagli olarak %75’in iizerinde azaltabilecegi; geng, zayif ve ¢ok g¢ocugu olan
kadinlarda riskin daha da azalacagi ifade edilmekte ve bilateral ooferektominin
meme kanseri riskini unilateral ooferektomiye gore daha da azaltacagi

vurgulanmaktadir (35).

SB 2020 yilinda Meme Kanseri Korunma, Tarama, Tani, Tedavi ve Izlem Klinik
Rehberi’ni yaymlamistir. Bu rehberde korunma segenekleri risk faktorlerinin
azaltilmasi, profilaktik mastektomi ve ilagla korunma olarak gruplandirilmistir (Sekil

9) (125).
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MEME KANSERINDEN KORUNMA

rRisk Faktorlerinin Azaltilmas: ) Profilaktik /ilacla Korunma N
Menarsin geciktirilmesi Mastektomi
Ideal beden kitle indeksini saglamak BRCA1/2 Poztifligi, Tamoksifen } PRE-Menopozal
Diizenli egzersiz (10.000 adim/giin) PTEN, P53 Pozitifligi?
Laktasyon = 12 Yiiksek Risk Grubu?
Dogum <30 yas Raloksifen
Stresten kaginma Ekzemestan POST-Menopozal
Diizenli alkol kullanmama Arimideks }
> 5 yil HRT kullanilmamas: \ J

( 10 y1l dogum kontrol hap: kullamlmamay

Meme Kanseri Korunma, Tarama, Tani, Tedavi ve Izlem Klinik Rehberi, 2020°den almmustir.

Sekil 9. Meme kanserinden korunma se¢enekleri

2.4.6.2. Meme Kanserinde ikincil Korunma

Ikincil korumada; meme kanserinin erken tan1 yontemleriyle klinik belirti ve bulgu
vermeden Once erken evrede saptanip bireyin iyilesme sansimi artirarak morbidite ve
mortalite oranini diisiirmek, hastaligin ilerlemesini yavaglatmak, yasam siiresini ve kalitesini
ylikseltmek amaclanir (35). Meme kanserinin erken evrede yakalanabilmesi icin KKMM,
KMM, MG'yi kapsayan tarama programlar1 gelistirilmelidir ve ayn1 zamanda kadinlarin bu
konuda egitilmesi, bilgilendirilmesi, risk diizeylerinin saptanarak yiiksek riskli gruplarin
belirlenmesi gerekir. Tarama programlarinin amaci higbir sikdyeti olmayan kadinlarda
meme kanseri biyolojik olarak basladiktan sonra, klinik olarak semptom vermeden once
saptayarak erken tani ve tedaviyi saglamaktir. Bu amaca yonelik taramalar ile 50 yasin
izerindeki kadinlarda meme kanseri morbidite ve mortalitesini %25-40 azaltmak miimkiin
olabilmektedir. Meme kanserinin %60-65’inin 50 yasin iizerindeki kadinlarda goriilmesi
nedeniyle, bu yas grubunda tarama yapilmasi dnerilmektedir. 40-49 yas grubunda ise kanser
goriilme insidansi yaklasik %25 oldugu i¢in bu grupta da taramalar g6z ardi edilmemelidir.
Meme kanseri taramasinda siklikla kullanilan yontemler KKMM, KMM ve MG'dir. ACS
tarafindan Onerilen ti¢lii uygulamanin birlikte yapilmasi ile 50-69 yas arasindaki kadinlarda

meme kanseri mortalitesinin %30 azaldig1 belirtilmektedir (60).

44



TMG'nin meme kanserine 6zgii mortaliteyi diisiirdiigii gosterilmistir. Ancak TKMM ile ilgili
kanitlar yeterli degildir (40). TKMM nin meme kanseri mortalitesini azaltmadaki etkinligi
gosterilememigtir (45, 46). TKMM ve MG birlikte kullanilarak tarama yapilan kadimnlar
arasinda tek basina TKMM yapilanlara gore sagkalimda fark olmadigini gdsteren ¢alismalar
da vardir (37, 40, 54, 55). TKMM,; erken teshisin 6nemi, meme kanseri riskleri ve meme
hastaliklar1 konusunda kisilerin egitilme firsati saglayan bir uygulamadir. Her yas
grubundaki kadinlara Onerilmeyen MG taramasi ile tiim meme kanserleri de tespit
edilememektedir (40). Birgok kilavuz TKMM’yi Onerileri arasindan ¢ikarmistir (60, 61).
Meme kanseri taramasinda bir¢ok farkli gériis mevcuttur (Tablo 8) (60, 63, 126, 131-134).

SB'ye gore, 40-69 yas arast kadinlarda tarama amaclh 2 yilda bir MG yapilmalidir. Asil
tarama yontemi MG olmakla birlikte, MG'nin etkinligini arttirmak amaciyla taramaya
katilan her kadina TKMM de yapilmalidir. Ayrica toplumda farkindalik yaratmak amaciyla
20 yasindan sonra her kadina KKMM yapmalari i¢in danigsmanlik hizmeti verilmelidir. 20
yas sonrasi her kadinin ayda bir KKMM yapmasi; ayrica 20-39 yas arasindaki kadinlarin 2
yilda bir, 40-69 yas arasindaki kadinlarin ise yilda bir saglik kurulusunda meme muayenesi

yaptirmasi onerilmektedir (135).

SB'ye gore, meme kanseri i¢in yliksek risk tasiyan kadinlar daha erken yaslarda MG ve/veya

MR ve USG ile taranmalidir (136). Yiiksek riskli grupta taramaya;

1. Birinci derece akrabasinda meme kanseri olanlarin tani aldii yastan 10 yil once
baslanmalidir.

2. Meme kanseri tanisindan sonra hangi yasta olursa olsun taramaya devam edilmelidir.

3. Meme koruyucu cerrahi geciren olgularda RT'den 6 ay sonra ilk goriintiileme yapilmalidir,
ilk 2 y1l boyunca istenirse 6 ayda bir goriintiileme yapilabilir, sonra yillik goriintiilemelere
gegilir.

4. Herhangi bir nedenle yapilan meme biyopsisi sonucu lobiiler intraepitelyal neoplazi veya
atipik duktal hiperplazi gelenler yakin takipte tutulur.

5. BRCAI gen mutasyonu tastyiciligr bilinen veya siiphelenilen grupta miimkiin oldugu
kadar erken, genellikle 20 yasinda taramaya baslanir. Ayni sekilde BRCA2 gen mutasyonu
tastyicisi olanlarda ise taramada 25-30 yas arasinda baslar.

6. Toraksa RT alanlarda taramaya 8 yil sonra veya hasta 25 yasina gelince baslanir (136).
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Taramada aile hekimlerine 6nemli gorevler diismektedir. Sorumlu olduklar: popiilasyondaki
kadmlarmn yas gruplari ve risk faktorlerine gore tarama programlari konusunda egitilmeleri
ve tarama i¢in lilkemizde kanser taramalarmin yapildigi1 Kanser Erken Teshis Tarama ve
Egitim Merkezi’'ne (KETEM) yonlendirilmelerinden sorumlu olmalidirlar. Ayrica yapilan
muayene sonucu patoloji diigiiniilen kadmnlar ikinci basamak tedavi kurumlarina

yonlendirilmelidir (136).

2.4.6.3. Meme Kanserinde Uciinciil ve Dordiinciil Korunma

Ucgiinciil korunmada hastaligin tedavisinin yaninda hastalik hakkinda bilgi vermek,
psikolojik destek saglamak, fiziksel yeterliligine kavusturmak, komplikasyon gelismesini
onlemek gibi medikal ve sosyal rehabilitasyona 6énem vermek amaclanmaktadir. Meme
kanseri olan kadinlarin {igiinciil korunmasinda, yasam kalitesi en iist diizeye ¢ikarilmaya

caligilmalidir.

Dordiinciil korunma ise, “Once zarar verme” ilkesini temel alir ve kanitsiz taramalardan,
endikasyonsuz ve gereksiz ila¢ kullanimindan, dogru olmayan rehabilitasyon tekniklerinden
kacinmayi; maksimum kalitede ve en az sayida girisimle hasta bakimi verebilmek i¢in
bilimsel olarak kabul edilebilir, etik olarak uygun ve hastanin gereksinimlerine uyarlanmig

tibbi bakim sunmay1 6nermektedir (137).
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Tablo 8. Yas ve risk durumuna gére meme kanseri tarama onerileri

Canadian Task

. . . International Agency American American Academy of . UK National
U.S. Preventive Services American Cancer . .. Force on Preventive R
Task Force 2016 (63) Society 2015 (60) For Research on College of Family Physicians 2016 Health Care 2018 Health Services
y Cancer 2015 (132) Physicians (134) (126) (133) 2019-2020 (131)
50 yastan kiigiik kadinlarda | 40-44 yas arasindaki kadinlar, Fayda ve Mamografi ile taramaya

MG taramasina baslama

yarar ve zararlarini goz

40-49 . i zararlar1 birlikte baslama karar1 bireysel
. karari kisiye 6zel olmalidir. 6niinde bulundurarak i < . .
yastaki . . . Tarama Onermek veya tartisarak eger olarak verilmelidir. .
Potansiyel faydaya isterlerse MG ile yillik meme . .. . . . . MG ile tarama Tarama
ortalama < . 6nermemek igin yeterli kisi isterse iki Potansiyel fayday1 zarardan - . . .
. zarardan daha fazla deger kanseri taramasina - . onerilmemektedir. onerilmemektedir.
risk tasiyan o kanit bulunmamaktadir. yilda bir daha fazla dnemseyen
veren kadinlar, 40-49 baslayabilirler. 45-49 yas .
kadinlar s . mamografi kadinlarda mamografi ile
yaslar1 arasinda iki yilda bir | arasi kadinlar mutlaka her y1l apilabilic tarama baslanabilir
taramay1 tercih edebilirler. mamografi ¢ektirmelidir. yap ’ g ’
50-69 yas arasi
50-54 yas aras1 kadlglara her kadlnlar({a mgmograﬁ. ile Uzmanlar, 50-71 yas
y1l mamografi ile tarama Onerilmektedir. L .
50-74 taranmalidir 70-74 yas arast ortalama riskli arasindaki kadinlar
yastaki Iki y1lda bir tarama 55 yas ve listii kadinlar kadinlarda mamografi ile kadmnlarda her iki Iki y1lda bir tarama H.er iki ila tig yilda {ig yilda bir MG ile
ortalama ca S . yilda bir Ca bir MG yapilmas1 taranmalidir.
. mamografisi Onerilir. tarama mamografisine iki taramanin meme kanseri mamografisi Onerilir. P . e
risk tasiryan . . o . mamografi Onerilmektedir. 71 yas iistii i¢in
yilda bir veya isterlerse yilda mortalitesini 6nemli .
kadinlar . ol < taramasini tegvik tarama
bir taramaya devam o6lgiide azalttigini - A .
. N etmelidir. 6nerilmemektedir.
edebilirler. gosterse de su anda
tavsiye edilmemektedir.
75 yas ve iistii kadinlarda 75 yas ve istii kadinlarda
75 yas ve .. ..
L tarama mamografisinin tarama mamografisinin
ustii .| 10 y1l veya daha fazla yasam . . ——
yarar ve zararlar1 arasindaki | o Tarama tavsiye | yarar ve zararlar1 arasindaki Oneri Tarama
ortalama S . beklentisi olan kadinlarda Oneri bulunmamaktadir. . . S . . .
. dengeyi degerlendirmek . P edilmemektedir. dengeyi degerlendirmek bulunmamaktadir. 6nerilmemektedir.
risk tasryan .S taramaya devam edilmelidir. .S
icin mevcut kanitlar icin mevcut kanitlar
kadinlar - L
yetersizdir. yetersizdir.
Annesi. kardesi veva Belirli faktorlere bagl olarak
Y siveya (BRCA 1 veya BRCA 2 gen Uzman doktor ile
¢ocugunda meme kanseri . Kanitlar, daha erken .
. . P . mutasyonu olan bir ebeveyn, Birlikte karar
Yiiksek risk | Oykiisii olanlar daha yiiksek < . yasta taramanin (MG ve N . a
. s kardes veya gocuga sahip Oneri o Verilerek Oneri
tasiyan risk altindadir ve 40’11 g . MRG) faydali Oneri bulunmamaktadir.
olmak gibi) meme kanseri . S bulunmamaktadir Tarama programina bulunmamaktadir.
kadinlar yaslarinda taramaya PP olabilecegini .
baslanmasindan daha fazla riski yiiksek olan kadinlar, Sstermektedir Bireysel olarak
i P yilda bir MG ve MRG & Karar verilmelidir.
fayda gorebilir.
yaptirmalidir.
Meme kanseri i¢gin birincil Yillik MG, . .KKMM yroneren
R . .. klinisyenlere karsit 6neride
.. tarama yontemi olarak Kadinlar memelerinin normal MRG,
Tiim R bulunmaktadir. KMM ve
dijital meme olarak nasil goriindiigiine tomosentez veya P a
kadinlar . . o o N . dijital meme Oneri Oneri
. . tomosentezinin yararlarini asina olmali ve degisiklikleri Oneri bulunmamaktadir. diizenli ..
ilgilendiren . - . . tomosentezinin yararlarini Bulunmamaktadir. bulunmamaktadir.
k konular ve zararlarini kisa siirede saglik uzmanina sistematik ve zararlarim
¢ " degerlendirmek i¢in yeterli bildirmelidirler. KKMM . . .. .
P degerlendirmek i¢in yeterli
kanit bulunmamaktadir. Onerilmez.

kanit bulunmamaktadir.

47




2.4.7. Meme Kanserinin Evrelemesi

Tiimdr evresi, meme kanserli hastalarda tedaviye yon veren 6nemli bir prognostik faktordiir.
Tiimdr evreleme sistemleri, kanserin yayilimi ve ciddiyeti hakkinda belli standartlara gore
bilgi edinilmesini saglar. Meme kanserinde klinik evreleme ve patolojik evreleme olmak
iizere iki ¢esit evreleme vardir. Klinik evreleme, meme ve aksilla dahil fizik muayene ve
goriintiileme teknikleri kullanilarak yapilan evrelemedir. Klinik evrelemeye ek olarak,
cikarilan meme dokusunun ve aksiller lenf nodlarmin patolojik incelemesi ile patolojik

evreleme yapilir (4).

Evreleme standartlari, TNM evreleme sistemi seklinde Amerikan Ortak Kanser Komitesi
(AJCC) tarafindan olusturulmustur ve yeni bilgiler 1s1¢inda giincellenmektedir. TNM
evreleme sisteminde kullanilan kriterler; tiimor boyutu (T), bolgesel lenf nodlarina yayilim
(N) ve uzak metastazdir (M). En son AJCC 8. Versiyon olarak giincellenmistir (Tablo 9)
(75).

Tablo 9. Amerikan Ortak Kanser Komitesi Sekizinci Versiyona gére meme kanseri
evrelendirmesi

Primer Tiimor (T)

Tx: Primer tiimor degerlendirilemiyor.
TO: Primer tiimor bulgusu yok.
Tis: Karsinoma in situ
Tis (DCIS): Duktal karsinoma in situ
Tis (LCIS): Lobiiler karsinoma in situ
Tis (Paget’s): Memenin Paget hastalig1 (Altta yatan kitle olmaksizin)
T1: Timor ¢ap1 < 20 mm
Tlmic: <1 mm
Tla:>1mm, <5 mm
T1b: > 5 mm, <10 mm
Tlc:> 10 mm, <20 mm
T2: Tiimor ¢ap1 > 20 mm, < 50 mm
T3: Tlimor ¢ap1 > 50 mm
T4: Herhangi boyuttaki tiimoriin gogilis duvar1 veya meme cildine sadece asagida
tanimlandig1 sekilde yayilimi (Tek basina dermis invazyonu T4 olarak kabul edilmez):
T4a: Gogiis duvari invazyonu (Pektoral kaslara invazyon sayilmaz)
T4b: Meme cildindeki iilserasyon ve/veya ipsilateral satellit nodiiller ve/veya 6dem
(peau d’orange da dahil) (inflamatuar meme karsinomu 6zelliklerini karsilamayan)
T4c: T4a+T4b
T4d: inflamatuar meme karsinomu
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Klinik Lenf Nodu Metastazi (Klinik N)

cNx: Bolgesel lenf nodlar1 degerlendirilemiyor (6rnegin daha dnceden ¢ikartilmig)

cNO: Bolgesel lenf nodu metastazi yok (Goriintiileme ve klinik muayenede)

cN1: Hareketli ipsilateral, level I-1I lenf nodu (nodlarr)
cN1mi: Mikrometastazlar (Yaklagik 200 hiicre, > 0,2 mm, <2 mm)

cN2: Ipsilateral fikse ya da konglomere level I-1I lenf nodlar1 veya ipsilateral internal
mammarian lenf nodlar1 (Aksillada metastaz yok)

cN2a: Ipsilateral fikse ya da konglomere level I-II lenf nodu (nodlari)

cN2b: Ipsilateral internal mammarian lenf nodlar1 (aksillada metastaz yok)

cN3: Ipsilateral infraklavikular lenf nodu (level III) veya internal mammarian lenf nodu
+ level I-1I aksiller lenf nodu veya supraklavikular lenf nodu tutulumu

cN3a: Ipsilateral infraklavikular lenf nodu (level I1I) metastazi

cN3b: Ipsilateral Internal mammarian lenf nodu + level I-II aksiller lenf nodu
metastazi

cN3c: ipsilateral supraklavikular lenf nodu tutulumu

Patolojik Lenf Nodu Metastazi (Patolojik N)

pNx: Bolgesel lenf nodlar1 degerlendirilemiyor (6rnegin daha dnceden ¢ikartilmis)

pNO: Bolgesel lenf nodu metastazi yok
pNO(i-): Histolojik lenf nodu tutulumu yok, negatif IHC (immiinhistokimya)
pNO(i+): Histolojik lenf nodu tutulumu yok, pozitif IHC (immiinhistokimya)
pNO(mol-): Histolojik lenf nodu tutulumu yok, negatif RT-PCR (reverse
transcriptase polymerase chain reaction)
pNO(mol+): Histolojik lenf nodu tutulumu yok, pozitif RT-PCR (reverse
transcriptase polymerase chain reaction)

pN1: Mikrometastaz veya 1-3 aksiller lenf nodu tutulumu ve/veya internal mammarian
lenf nodunda mikroskobik tutulum (klinik olarak negatif)

pNImi: Mikrometastaz (yaklagik 200 hiicre, 0,2-2 mm)

pNla: 1-3 aksiller lenf nodunda metastaz

pN1b: Ipsilateral Internal mammarian lenf nodunda mikroskobik metastaz (klinik
olarak negatif)

pNlc: pNla+ pNlb

pN2: 4-9 aksiller lenf nodu tutulumu veya ipsilateral internal mammarian lenf nodunda
klinik tutulum (Patolojik aksiller lenf nodu tutulumu yok)

pN2a: 4-9 aksiller lenf nodu tutulumu

pN2b: Ipsilateral internal mammarian lenf nodunda klinik tutulum (Patolojik
aksiller lenf nodu tutulumu yok)

pN3: 10 ya da daha fazla aksiller lenf nodu tutulumu veya infraklavikiiler lenf nodu
(level IIT) veya klinik internal mammarian lenf nodu tutulumu + aksiller lenf nodu
tutulumu (level I-1T) veya 3’ten fazla aksilla lenf nodu + internal mammarian arter
mikrometastazi veya ipsilateral supraklavikiiler lenf nodlari

pN3a: 10 ya da daha fazla aksiller lenf nodu tutulumu veya infraklavikiiler lenf
nodu (level III)

pN3b: Klinik internal mammarian lenf nodu tutulumu + aksiller lenf nodu
tutulumu (level I-1I) veya 3’ten fazla aksilla lenf nodu + internal mammarian arter
mikrometastazi

pN3c: Ipsilateral supraklavikuler lenf nodlar
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Uzak Metastaz (M)

Mx: Uzak metastaz degerlendirilemiyor
MO: Klinik ya da radyolojik olarak uzak organ metastazi yok

c¢MO(i+): Klinik ya da radyolojik olarak uzak organ metastazi kanit1 yok fakat
kanda, kemik iliginde ya da diger rejyonel olmayan lenf nodlarinda hastada bulgulara
neden olmayan ve 0.2 mm’yi gegmeyen molekiiler veya mikroskobik olarak tespit
edilebilen tiimdr hiicresi var
cM1: Klinik ve radyolojik olarak saptanabilen uzak metastaz var
pM1: Histolojik olarak uzak organlarda veya rejyonel olmayan nodlarda tanimlanmis 0,2
mm’den biiyiik tiimor hiicresi var

Tablo 10. Meme kanserinde TNM evrelemesi

Evre 0 Tis NO MO
Evre IA T1 NO MO
TO N1mi MO
Evre IB T] N1mi MO
TO N1 MO
Evre I1A T1 N1 MO
T2 NO MO
T2 N1 MO
Evre 1IB T3 NO MO
TO N2 MO
T1 N2 MO
Evre II1A T2 N2 MO
T3 N1 MO
T3 N2 MO
T4 NO MO
Evre 11IB T4 N1 MO
T4 N2 MO
Evre IIIC Her T N3 MO
Evre IV Her T Her N Ml

Evre IA/IB ve IIA/IIB meme kanserleri, erken evre kabul edilmektedir. Genel olarak
erken evre meme kanseri teshisi konan kadinlar i¢in bes yillik sag kalim oran1 yiizde 80-90

iken evre III ve IV i¢in bu oran yiizde 24’e kadar diismektedir (138).

2.4.8. Meme Kanseri Tedavisi

Meme kanserinin tedavisi meme kanserinin evresine gore degisir (Tablo 11) (72).
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Tablo 11. Meme kanserinde kullanilan tedaviler

Meme kanserinde lokal tedaviler: Cerrahi tedavi
Radyoterapi

Meme kanserinde sistemik tedaviler: Kemoterapi
Endokrin tedavi
Hedefe yonelik tedavi

2.4.8.1. Meme Kanserinde Lokal Tedaviler

2.4.8.1.1. Cerrahi Tedavi

Meme kanserinde cerrahi tedavi; mastektomi ve meme koruyucu cerrahi (MKC) olmak
tizere iki g¢esittir. Siirlandirilmis meme cerrahisine uygun hastalarda, bu iki yontemin
karsilastirildigi calismalarda sagkalim ve niliks oranlari arasinda anlamli bir fark
saptanmamistir. Ancak meme koruyucu cerrahi sonrast mutlaka RT uygulanmasi
gerekmektedir. Cerrahi tedavide segilecek yonteme; MKC sonrast RT yapilmasinda
kontrendikasyon bulunup bulunmamasi, timdr evresinin MKC'ye uygunlugu gibi faktorler

g0z Oniine alinarak cerrah ve hasta tarafindan ortak karar verilir (139).

2.4.8.1.1.1. Mastektomi

Mastektomi genel olarak; radikal mastektomi, modifiye radikal mastektomi, basit

mastektomi bagliklar altinda incelenebilir.

Radikal mastektomide; tiim meme dokusu, tizerindeki cilt, pectoralis major ve mindr kaslari
ve level I, II, III aksiller lenf nodlar1 blok halinde ¢ikarilir. Eskiden meme kanserinde tek
cerrahi yontem olan radikal mastektomi, giiniimiizde ancak neo-adjuvan kemoterapi ve

RT'ye ragmen pektoral kasa invazyon gosteren tiimdrlerde kullanilmaktadir.
Modifiye radikal mastektomi; ¢esitli modifikasyonlar1 olmakla birlikte genel tanim olarak

tiim meme dokusu, tizerindeki cildin ve pectoralis mindr kasina miidahale ile aksiller lenf

nodlarimin ¢ikarildig1 yontemdir. Pektoralis major kasina dokunulmaz.
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Basit mastektomide ise; tiim meme dokusu ve iizerindeki cilt ¢ikarilir, aksiller diseksiyon
yapilmaz. Bu yonteme RT eklenir. Yaygmn DKIS veya LKIS olgularinda, eksiilsere olmus
veya olma olasilig1 olan lezyonlarda yasam kalitesini artirmak amaciyla, MKC ile tedavi
edilmis hastalarda niiks veya yeni kanser gelisimi halinde veya herediter meme kanserli

ailelerde profilaktik amagla uygulanabilir (72, 139).

2.4.8.1.1.2. Meme Koruyucu Cerrahi

MKC; memenin tamaminin alinmadan, kanserli dokunun ¢evresindeki saglam doku ile
birlikte ¢ikarildigr yontemdir. MKC kapsaminda lumpektomi, tilektomi, kadranektomi,
parsiyel ve segmental mastektomi gibi ¢esitli tiimor rezeksiyon yontemleri uygulanmaktadir.
Aksiller lenf nodu diseksiyonu ise; sentinel lenf nodu biyopsisi ile aksiller lenf nodu
tutulumu degerlendirildikten sonra gerekirse uygulanir. Ameliyat sonrasinda mutlaka RT
uygulanmasi gerekir. Giiniimiizde MKC, evre I ve II meme kanserinin standart tedavisi

haline gelmistir (72, 139).

2.4.8.1.2. Radyoterapi

RT; yiiksek enerjili X-1s1nlar1, elektron demetleri ve radyoaktif izotoplar kullanilarak kanser
hiicrelerini ortadan kaldirmayi hedefleyen bir tedavi yontemidir. Cerrahi sonrasi RT;
operasyon sonrasi kalan meme dokusunda, ciltte, goglis 6n duvarinda ve bdlgesel
lenfatiklerde bulunan rezidii tiimor hiicrelerini yok etmek amactyla yapilir. Giliniimiizde
MKC uygulanmig tiim hastalarda post-operatif RT uygulanir. Mastektomi uygulanan
hastalarda ise; aksiller tutulum olmasi, tiimdr ¢apinin 5 santimetreden biiylik olmasi,
pectoralis fasya invazyonu gibi durumlarda cerrahi sonrasinda radyoterapi uygulanmaktadir.
Memede Odem, meme cildinde kizariklik, renk degisikligi, halsizlik, lenfédem

radyoterapinin en sik yan etkileridir (72, 139).
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2.4.8.2. Meme Kanserinde Sistemik Tedaviler

2.4.8.2.1. Kemoterapi

Kemoterapi (KT); tiim viicuttaki kanser hiicrelerini 6ldiirmek amaciyla bir veya birkag
sitotoksik ilacin hastaya verilmesidir. Antrasiklin, siklofosfamid, dosetaksel, paklitaksel gibi
ajanlar ¢esitli kombinasyonlar ile kullanilabilmektedir. Adjuvan KT, meme cerrahisinden
sonra uygulanan kemoterapidir. Mikrometastazlar1 yok etmek ve niiksii 6nlemek amaci ile
kullanilir. Post-operatif donemde ilk 6 haftada verilmesi onerilir (140). Adjuvan KT
sayesinde erken evre meme kanserinde %50-95 oraninda 5 yillik sag kalim saglanabildigi
saptanmistir (141). Neo-adjuvan KT ise, meme cerrahisinden 6nce uygulanan KT'dir.
Tiimoriin  kiiclilmesini saglayarak cerrahiyi kolaylastirmak, memenin korunmasini
saglamak, sag kalimi arttirmak amaglanir. Lokal ileri ve baz1 erken evre meme kanserlerinde
(triple negatif veya HER2 pozitif) uygulanir. Metastatik meme kanserlerinde ise; KT'nin
oncelikli amaci semptomlar1 azaltmak, palyasyon saglamak, sag kalim siiresini miimkiin

oldugunca uzatmaktir (142).

2.4.8.2.2. Endokrin Tedavi

Meme kanserlerinin yaklasik iicte ikisinde ER ve/veya progesteron reseptdrii (PR) pozitiftir.
Bu hastalarda ER ve/veya PR {izerine etkili hormonal tedavilerin sagkalim ve rekiirrens
iizerine olumlu etkileri oldugu bilinmektedir (141). Endokrin tedavide temel amag, kanserli
meme dokusunun Ostrojen maruziyetini azaltmak, dolayisiyla dstrojenin biiyiimeyi uyarici
etkisinden yoksun birakmaktir. Bu amagla Selektif Ostrojen Reseptor Modiilatorleri
(SERM), aromataz inhibitdrleri (Al), luteinize edici hormon salgilatict hormon (LHRH)
agonistleri, cerrahi yolla yapilan kastrasyon, progestinler (megestrol asetat,
medroksiprogesteron asetat) ve fulvestrant meme kanserinin endokrin tedavisinde

kullanilirlar (143, 144).

Tiim erken meme kanserlerinde cerrahi tedaviyi takiben; hastaligin tekrarlama ve metastaz
yapma riskinin en yiiksek oldugu donem ilk 2-3 yildir. Hormon reseptorii (HR) negatif meme
kanseri akut seyirli olup 5 yildan sonra tekrarlama riski azdir. HR+ meme kanseri ise kronik

seyirli bir hastalik tablosu sergiler: Niikslerin %60°1 ilk 5 yilda, %40°1 6-15. yillar arasinda,
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cok az bir kism1 da 40 yil sonra goriilmektedir. Bu sebeple Adjuvan endokrin tedavi siiresi
en az 5 yil olmakla birlikte, biiylik tiimér boyutu olan ve nod pozitif olan yiiksek riskli

hastalarda uzatilmis endokrin tedavi de 6nerilmektedir (140, 145).

2.4.8.2.2.1. Selektif Ostrojen Reseptor Modiilatorleri (SERM)

Bu grupta yer alan baslica ilag, tamoksifendir. Tamoksifen disinda raloksifen, toremifen gibi
ajanlar da bulunmaktadir. Tamoksifen hem pre-menopozal hem de post-menopozal
hastalarda kullanilabilir ve pre-menopozal hastalarda birinci sira tedavi segenegidir (99).
Tamoksifenin birincil etkisi, ER'ye baglanmak i¢in 0strodiol ile yarigarak dstrojenin meme
hiicresine etkisini bloke etmesidir. Tamoksifenin yillik meme kanserinden 6liimleri %31
oraninda azalttigi ve ayrica kontralateral meme kanseri gelisme riskini de azalttigi

gosterilmistir (145).

Her bir SERM molekiiliiniin farkli dokularda agonistik veya antagonistik etkileri
bulunmaktadir. Tamoksifen; meme iizerine antagonist etkili iken, kemik {izerine parsiyel
agonist ve uterus iizerine agonist etki gosterir. Bu nedenle tamoksifen alan hastalarda
endometriyal kanser sikligr artmistir. Kemik iizerindeki parsiyel agonistik etki nedeni ile
post-menopozal hastalarda kirik riskini azaltti§i saptanmistir. Tamoksifenin endometriyal
kanser riskini arttrma disinda, Ozellikle riskli gruplarda vendz tromboemboli ve
tromboembolik olay sikligini arttirma, sicak basmasi, bulanti, kusma, sivi retansiyonu gibi

yan etkileri de bulunmaktadir (60).

2.4.8.2.2.2. Luteinize Edici Hormon Salgilatict Hormon (LHRH) Agonistleri

LHRH agonistleri pre-menopozal kadinlarda kullanilir. Bu grupta yer alan baglica ajanlar;
goserelin ve 10proliddir (143, 144). KT sonrasi kullaniminin veya tamoksifen ile kombine
kullaniminin sag kalim iizerine ek olumlu sonuglari oldugunu gosteren ¢alismalar
bulunmaktadir. Baslica yan etkileri sicak basmalari, kemik kaybi, kardiyovaskiiler yan

etkilerdir (146).
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2.4.8.2.2.3. Aromataz inhibitorleri

Post-menopozal kadinlardaki Ostrojenin  kaynagi silirrenal bezlerden salgilanan
androjenlerdir. Androjenler periferik dokularda aromataz enzimiyle dstrojene doniistiiriiliir.
Aromataz enzimi aynit zamanda meme kanserinde tiimdr i¢i aromataz etkisi gostermesi
bakimindan da 6nemlidir. Giinlimiizde aromataz enzimini selektif olarak inhibe eden li¢lincii
kusak aromataz inhibitorleri (anastrozol, letrozol, eksemestan), meme kanseri tedavisinde

siklikla kullanilmaktadir (147).

Son yillarda yapilmis bircok calismada post-menopozal donemde Al kullanimmnin,
tamoksifene gore, meme kanseri niikks ve mortalite oranini belirgin olarak azalttig
gosterilmistir. Bu sebeple giiniimiizde post-menopozal meme kanserinde ilk tercih Al'dir. Al
ile bildirilen en sik yan etki sicak basmalaridir. Diisiik Ostrojen seviyeleri menopoz
semptomlarinin (sicak basmasi, disparoni, vajinal kuruluk vb) alevlenmesine sebep olur. Bir
diger yaygin yan etki, kas-iskelet sistemi sikayetleridir. Genellikle el, omuz ve dizlerde
simetrik agriya sebep olan “aromataz inhibdrleri ile iliskili kas iskelet sistemi sendromu
(AIMSS)” olarak adlandirilan bir duruma yol agabilirler. Daha ciddi yan etkiler arasinda
osteopeni, osteoporoz, kirik riskinde artis, olas1 koroner arter hastalig1 insidansinda artis ve
bilissel islev degisiklikleri yer alir. Tamoksifenden farkli olarak Al endometriyal kanser

riskini arttirmaz (4, 60).

2.4.8.2.3. Hedefe Yonelik Tedaviler

Meme kanserlerinin yaklasik %15-20’sinde HER2/neu asir1 ekspresyonu bulunmaktadir.
HER2+ meme kanserlerinin prognozu daha kétiidiir ve niiks oranlar1 daha yiiksektir. Bu
sebeple, HER2 proteinini hedef alan ajanlar gelistirilmistir. Hedefe yonelik tedavide (HYT)
kullanilan bu ajanlar, kemoterapdtiklerden farkli olarak, sadece kanser hiicrelerini hedefler.
Bu sebeple KT'ye gore daha az yan etkiye sahiptir. Trastuzumab, pertuzumab, ado-
trastuzumab emtansin, lapatinib HER2+ meme kanserinde, HYT'de kullanilan ajanlardir

(72, 148).
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2.5. Tam Testlerinin Etkinliklerinin Degerlendirilmesi

Erken tan1 ve dogru tani ile hastaliklara miidahale edebilmek ¢ok 6nemlidir. Bu amagla
klinikte, 6zellikle saha taramalarinda, riskli olmayan, ekonomik, tan1 koyma giicii yiiksek ve
kullanimt basit yiiksek tan1 yontemlerine ihtiya¢ duyulur. Tan1 testi; bir hastalig1 belirlemek
icin kullanilan degerlendirme yontemlerine verilen genel bir isimdir. Tan1 testleri; arastirilan
hastaligin kiside olma olasiligin1 belirler, kiside hastaligin varligi ile ilgili mutlak gercekligi
vermezler. Ancak her tani testinin gergekligi belirleme konusunda belirli bir giicii vardir. Bu
hem testin tan1 koyma giicti hem de hastaligin o toplumdaki goriilme siklig1 ile ilgilidir (149,

150).
Herhangi bir tani testinin hastalig1 belirlemedeki giiclinlin degerlendirilmesi, bu hastalik i¢in
kesin sonu¢ veren bir referans test (altin standart test) ile kiyaslanmasi sonucu elde

edilmektedir (Tablo 12) (151).

Tablo 12. Referans test sonucu ile tan1 testi sonucunun kiyaslanmasi

Referans Test Sonucu Toplam
Test Sonucu
Hasta (+) Saglam (-)
Hasta (+) GP (Gergek Pozitif) | YP (Yalanci Pozitif) GP+YP
Saglam (-) YN (Yalanct Negatif) | GN (Gergek Negatif) YN+GN
Toplam GP+YN YP+GN GP+YP+YN+GN

Test sonuglarina ait degiskenler kullanilarak, tani testinin giicii ve etkinligini degerlendirmek
amaciyla kullanilan cesitli epidemiyolojik Olciitler bulunmaktadir. Bunlardan bazilari

asagida formiilleri verilerek tanimlanmaistir.
Duyarlilik (Hassasiyet, sensitivite): Hastaligin ger¢ekten var oldugu bilinen kisilerden ytlizde
kacinin s6z konusu testle taninabildiginin gdsterir. Kisaca tani testinin hasta bulma yetenegi

olarak da tanimlanabilir.

Duyarlilik = (GP / (GP+YN)) x 100 = % olarak ifade edilir.
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Ozgiilliik (Secicilik, spesifite): Hastalig1 tasimayanlarin (saglam olanlarm) yiizde kaginin
Onerilen yontemle taninabildigini gosterir. Kisaca tani testinin saglikli bireyleri bulma
yetenegi olarak da tanimlanabilir.

Ozgiilliik = (GN / (YP+GN)) x 100 = % olarak ifade edilir.

Pozitif Prediktif Deger: Tani testinin hasta olarak buldugu bireyler i¢inde gercekten hasta

olanlarin yiizdesidir.

Pozitif Prediktif Deger = (GP / (GP+YP)) x 100 = % olarak ifade edilir.

Negatif Prediktif Deger: Tani testinin saglikli olarak buldugu bireyler icinde gercekten

saglikli olanlarin yiizdesidir.

Negatif Prediktif Deger = (GN / (YN+GN)) x 100 = % olarak ifade edilir.

Yanlis pozitif orani: Gergek saglamlar iginden testin hatali olarak hasta dedigi olgulardir.
Yanlis pozitif oran1 = (YP / (YP+DN)) x 100 = % olarak ifade edilir.

Yanlis negatif orani: Gergek hastalar iginden testin hatali olarak saglam dedigi olgulardir.
Yanlis negatif oran1 = (YN / (YN+DP)) x 100 = % olarak ifade edilir.

Dogruluk (Accuracy): Hasta ve saglam kisilerin ylizde kaginin s6z konusu yoOntemle
taninabildigini gdsterir. Duyarlilik ve 6zgiilliik birlestirilerek elde edilen bir dl¢iidiir. Gergek
testin hasta ve saglam olarak toplam dogru tani oranina “dogruluk” denir.

Dogruluk = ((GP+GN) / (GP+GN+YP+YN)) x 100 = % olarak ifade edilir.

Iyi bir tani testinin yiiksek duyarlilik, dzgiilliik, dogruluk, pozitif prediktif deger ve negatif
prediktif degere sahip olmasi beklenir (149-151).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirmanin Amaci

Rutin klinik uygulamada meme kanseri tanisi icin DKMM etkinligini belirlemek iizere tek

basina DKMM ile tan1 konulan meme kanseri oraninin tespit edilmesi amaglanmaktadir.

3.2. Arastirma Projesi

Bu arastirma projesi, Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma ve Etik Kurulu tarafindan
bilimsel ve etik agidan uygun goriiliip 08.12.2020 tarihinde onaylanmustir.

Calismanin proje numaras1 KA20/447 olarak belirlenmistir.

3.3. Arastirma Evreni ve Evrenin Tanimlanmasi

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Genel Cerrahi polikliniklerine 2011-2020
arasinda bagvuran ve meme kanseri tanili hastalar ¢alisma grubunu olusturmakta olup toplam

2.912 hasta arastirma evrenini olusturmaktadir.

3.3.1. Arastirmaya Kabul Kriterleri

1. Kadin olmak,

2. Meme kanseri tanisi konmus olmak (ICD 10 tam1 kodlar1 C50 ve D05 olarak
kodlanmis olan),

3. DKMM bulgular1 eksiksiz sekilde kaydedilmis olmak,

4. Yukarida bahsedilen kriterlere gdre aragtirma evreninde tarama yapilip, kriterleri

saglayan hastalar arastirmanin drneklemini olugturmustur.

3.3.2. Arastirmanin Tipi

Arastirma retrospektif kohort tipindedir.
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3.3.3. Arastirmanin Orneklemi

Hastane veri tabanindan 31.12.2020'ye dek (Nisan 2011'den itibaren) Genel Cerrahi
polikliniklerine basvuran hastalar arasindan meme kanseri tanisi konmus (ICD 10 tani
kodlar1 C50 ve D05 olarak kodlanmis) hastalarin dosyalari1 incelenerek kabul kriterlerine

uyan 1.091 hasta ¢aligmaya dahil edilmistir.

KMM sonucu; palpe edilebilen bir kitle, nodiilarite, meme basi akintisi, cilt veya meme basi
retraksiyonu, ddem, renk degisikligi, cilt {ilseri, aksiller lenfadenomegali, iist kol sisligi,
hassasiyet, operasyon skar1 seklinde olan muayeneler anormal DKMM kabul edilecektir.
Birden fazla DKMM kaydi olan hastalarda yalnizca kanser diislindiirecek bulgu bulunan
sonuglar (yukaridaki semptom veya bulgulardan herhangi biri) analize dahil edilmistir.
Genel cerrahi alaninda uzman 6 hekimin DKMM bilgisi kaydedilmistir ve séz konusu

hekimlerin 5 — 22 yillik hekimlik siireleri bulunmaktadir.
Hasta dosyalarindaki anamnezler incelenerek hastanin basvuru sikayeti, tan1 yasi, menars
yas1, menopoz yasi, ilk dogum yasi, laktasyon stiresi, OKS ve/veya HRT kullanimi, meme

hastalig1 oykiisii, ailede meme kanseri Oykiisii kaydedilmistir.

Anormal bir MG ve/veya USG sonucu, radyoloji yorumuna dayali ve tiimor bilgisi ise

patoloji raporuna dayali olarak kodlanmustir.

3.3.4. Arastirmanin Veri Kaynaklari

Arastirmada hastalara ait verilerin incelenmesinde hastane veri taban1 olan NUCLEUS

Medikal Bilgi Sistemi v9.25.38 kullanilmgtir.

3.3.5. Arastirmanin Siiresi

Arastirma 2020-21 arasinda 14 aylik siirede tamamlanmistir (Tablo 13)
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Tablo 13. Calisma Takvimi, Nisan 2020- Nisan 2021

= N @ -
2020-2021 S| 2|E|E|S|S|E|E|Z2|%|5 |t |3
2 | &S| R|lg|2|>|=2|&|8|l2|8 |8 |2
zzggfﬂﬁmmm<ow2z
PLANLAMA ASAMASI
Literatiir Tarama
Arastirma Onerisinin
Hazirlanmasi
Aragtirma Projesinin
Verilmesi
UYGULAMA ASAMASI

Verilerin Toplanmasi

Verilerin Bilgisayara

Aktarilmasi

ANALIZ ASAMASI

Verilerin Analizi (Tablo
ve Grafiklerin
Olusturulmasi)

Verilerin Yorumu

RAPOR ASAMASI

Tez raporunun

hazirlanmasi

Tez raporunun

sunulmasi
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3.4. istatistik

Arastirma verisi, SQL (Structured Query Language) sorgulamasi ile hastane kayit
veritabanindan ¢ekilerek, hasta dosyalar1 bilgisayar ortaminda kodlanmis ve veri IBM®
(International ~ Business = Machines) SPSS®  (Statistical Package For  Social
Sciences) Statistics 24.0 (IBM Corp, USA) programina girilerek bu program araciligiyla

degerlendirilmistir.

Sayisal degiskenler icin tanimlayici istatistik olarak ortalama (+) standart sapma, minimum,
maksimum degerler, kategorik veriler frekans (n) ve yilizde (%) olarak sunulmustur.
Kategorik verilerin analizinde varsayimlara bagl olarak Iki Yiizde Arasi Farkin Onemliligi
Z Testi, Ki-Kare Testi ya da Fisher’in Kesin Testi ile degerlendirilmistir. Degiskenlerin
normal dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik yontemler
(n>50 ise Kolmogorov-Smirnov Testi, n<50 ise Shapiro-Wilk Testi) kullanilarak
incelenmistir. Sayisal degiskenlerin analizinde Student t testi kullamlmustir. Istatistiksel

anlamlilik i¢in <0,05 degeri kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Bilgiler

4.1.1. Yas

Arastirmaya katilan hastalarin meme kanseri tani yasi ortalama 55,1+£13,5’tir (min:19,
maks:95), medyan yas ise 54 yildir. Bu olgularin %14,5’1 (n=158) 40 yas altinda, %24’i
(n=262) 40-49 yas grubunda, %25,9’u (n=283) 50-59 yas grubunda, %20,1°1 (n=219) 60-69
yas grubunda, %10,4’1 (n=114) 70-79 yas grubunda ve %5,0’1 ise (n=55) 80 yas ve lizeri
grupta yer almaktadir (Tablo 14).

Tablo 14. Tan1 anindaki yas gruplari

Yas Say1 (n) %
<40 158 14,5
40-49 262 24,0
50-59 283 25,9
60-69 219 20,1
70-79 114 10,4
>80 55 5,0
Toplam 1.091 100

Patolojik tanilara gére meme kanseri tanisi yas ortalamalari incelendiginde; IDK tanili
hastalarin meme kanseri tanis1 yas ortalamasi 54,8+13,1 (min:24, maks:90); ILK tanili
hastalarin 59,6+14,8 (min:32, maks:94); invaziv mikst karsinom (IMK) tanil1 hastalarin
54,2+16,1 (min:27, maks:95); DKIS tanili hastalarin 54,8+14,3 (min:19, maks:86); diger
histopatolojik tanilarda ise 55,9+14,3 (min:30, maks:93) oldugu goriilmektedir.
Histopatolojik tiplerin yaslara gére dagilimi incelendiginde tiim patolojik tiplerde kadinlarin

en sik 40-49 ve 50-59 yaslar arasinda meme kanseri tanisi1 aldiklar1 goriilmektedir (Tablo

15).
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Tablo 15. Histopatolojik tiplere gore tan1 sirasindaki yas gruplarinin dagilimi

Say1 n (%)
Yas . . . .
IDK ILK DKIS IMK Diger Toplam
gruplar
<40 112 (14,0) 5(83) 13 (16,7) 12 (28,6) 16 (14,7) | 158 (14,5)
40-49 201 (25,1) 13 (21,7) 17 (21,8) 4 (9,5) 27 (24,8) | 262 (24,0)

50-59 210(26,2) | 15(250)| 22(282)| 10(23,8)| 26(23,9)| 283 (25,9)

60-69 163(203) | 13Q2L,7)| 13(16,7)| 9@21,4)| 21(193)| 219 (20,1)

70-79 82(102)| 7aL7n| 10028 | 50119 10(8,7) | 114 (10,4)

>=80 3442 73017 3(3,8) 2 (4,8) 9(83)| 55(5,0)

Toplam | 802 (73,5) | 60 (5,5 | 78(7,1) | 42(3,8) | 109 (10,0) | 1.091 (100)

IDK=Invaziv Duktal Karsinom, ILK=Invaziv Lobiiler Karsinom, DKIS=Duktal Karsinoma In Situ,
IMK=Invaziv miks karsinom

4.1.2 Reprodiiktif Ozellikler

Arastirmaya katilan 572 hastanin (%52,4) menars yasi kaydedilmis olup bunlarin %5,9’unda
(n=34) ilk adet yas1 12 yilin altindadir ve menars yasi ortalamasi 13,1+1,3’tiir (min:9,
maks:18). Patolojik tanilara gdre menars yasi ortalamalari incelendiginde IDK tanili
hastalarin menars yas1 ortalamasi 13,1£1,2 (min:9, maks:17); ILK taml1 hastalarm 13,1+1,3
(min:11, maks:16); IMK tanili hastalarn 13,2+1,3 (min:11, maks:16); DKIS tanili hastalarin
13,1+£1,4 (min:9, maks:17); diger histopatolojik tanilarda ise 13,0+1,3 (min:10, maks:18)
oldugu goriilmektedir (Tablo 16).

Arastirmaya katilan 473 hastanin (%43,4) menopoz yas1 kaydedilmis olup bu hastalarin
menopoz yasi ortalamasi 47,944,9 yildir (min:29, maks:61). Tiim hastalarin %43,4’{inlin
(n=473) post-menopozal oldugu bilinmekle birlikte %56,6’sinin (n=618) menopozal
durumlar1 hakkinda veri bulunmamaktadir. Patolojik tanilara gére menopoz yasi
ortalamalar1 incelendiginde IDK tanili hastalari menopoz yasi ortalamasi 47,8+4,8 (min:30,
maks:60); ILK tanili hastalarin 48,3+4,8 (min:32, maks:55); IMK tanili hastalarin 47,246, 1
(min:29, maks:54); DKIS tanil1 hastalarin 48,5+4,0 (min:35, maks:54); diger histopatolojik
tanilarda ise 47,745,9 (min:38, maks:61) oldugu goriilmektedir (Tablo 16).
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Gebelik bilgileri kaydedilmis olan 896 (%82,1) meme kanseri tanili kadin olup bu hastalarin
%14,1’1i (n=126) hi¢ gebelik yasamamistir, %15,1’1 ise (n= 135) hi¢ canli dogum
yapmamistir. Bu kadinlardan %8,1’inde (n=73) gebelik tahliyesi oykiisii olup, %12,3’i
(n=110) abortus yapmuistir (Tablo 16).

Arastirmaya katilan hastalarin ortalama gebelik sayist 2,3+1,7°dir (min:0, maks:14).
Patolojik tanilara gére gebelik sayilar1 incelendiginde IDK tanili hastalarin ortalama gebelik
sayis1 2,3+1,7 (min:0, maks:14); ILK tanili hastalarin 2,4+1,4 (min:0, maks:7); IMK tanili
hastalarin 2,3+1,9 (min:0, maks:7); DKIS tanili hastalarin 2,0+1,3 (min:0, maks:7); diger

histopatolojik tanilarda ise 2,1£1,6 (min:0, maks:7) oldugu goriilmektedir (Tablo 16).

Arastirmaya katilan hastalarin canli dogum sayis1 ortalamasi 1,9+1,3’tiir (min:0, maks:9).
Patolojik tanilara gére canli dogum sayisi ortalamalari incelendiginde IDK tamili hastalarin
canli dogum sayis1 ortalamasi 1,9+1,4 (min:0, maks:9); ILK tanili hastalarin 1,840,9 (min:0,
maks:4); IMK tanil1 hastalarm 1,8+1,4 (min:0, maks:5); DKIS tanil1 hastalarin 1,8+1,2
(min:0, maks:6); diger histopatolojik tanilarda ise 1,9+1,5 (min:0, maks:7) oldugu
goriilmektedir (Tablo 16).

Arastirmaya katilan hastalarin abortus sayisi ortalamasi 0,2+0,5’tir (min:0, maks:4).
Patolojik tanilara gore abortus sayisi ortalamalari incelendiginde IDK tanili hastalarin
abortus sayis1 ortalamasi 0,2+0,6 (min:0, maks:4); ILK tanili hastalarm 0,240,6 (min:0,
maks:2); IMK tanil1 hastalarin 0,140,4 (min:0, maks:2); DKIS tanili hastalarin 0,1+0,3
(min:0, maks:2); diger histopatolojik tanilarda ise 0,1+£0,4 (min:0, maks:2) oldugu
goriilmektedir (Tablo 16).

Arastirmaya katilan 352 (%32,3) hastanin ilk dogum yas1 bilgisi girilmis olup ortalama ilk
dogum yas1 24,845,4 yildir (min:15, maks:46). Bu hastalarin %13,4’1i (n=47) ilk dogumunu
30 yas iizerinde yapmustir. Patolojik tanilara gore ilk dogum yaslar1 incelendiginde IDK
taml1 hastalarin ortalama ilk dogum yasmin 24,6+5,6 (min:15, maks:46); ILK tanili
hastalarin 27,0+5,5 (min:19, maks:40); IMK tanili hastalarin 23,5+4,1 (min:18, maks:31);
DKIS tanili hastalarm 25,0+3,5 (min:20, maks:35); diger histopatolojik tanilarda ise
25,345,7 (min: 16, maks:38) oldugu goriilmektedir (Tablo 16).
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Arastirmaya katilan hastalarda laktasyon bilgisi kaydedilen 738 (%67,6) kisi bulunmaktadir
ve bunlarin %21’inde emzirme oykiisii bulunmamaktadir (n=155). Hastalarin laktasyon
stiresi ortalamasi 19,6422,9 aydir (min:0, maks:200). Patolojik tanilara gore laktasyon siiresi
ortalamalar1 incelendiginde IDK tanili hastalarin laktasyon siiresi ortalamasi 20,2+23,7
(min:0, maks:200); ILK tanili hastalarn 18,0+13,4 (min:0, maks:48); IMK tanili hastalarn
14,1£17,7 (min:0, maks:65); DKIS tanili hastalarin 16,6+21,5 (min:0, maks:120); diger
histopatolojik tanililarda ise 20,4+24,1 (min:0, maks:144) oldugu goriilmektedir (Tablo 16).

OKS ve/veya HRT kullanim Oykiisii, arastirmaya katilanlarin %10,1’inde (n=110)
mevcuttur. Patolojik tipler arasinda incelendiginde; IDK tanili hastalarin %11,0’inde (n=388),
ILK tanili hastalari %8,3’iinde (n=5), IMK tanili hastalarin %4,8’inde (n=2), DKIS tanili
hastalarin %7,7’sinde (n=6), diger histopatolojik tanililarin %8,3’tinde (n=9) OKS ve/veya
HRT kullanim 6ykiisti mevcuttur (Tablo 17).

4.1.3. Meme Hastahg Oykiisii

Benign meme hastalig1 ykiisii, hastalarm %9,3 {inde (n=102) bulunmaktaydi. Bu oran IDK
hastalarinda %8,9’unda (n=71), ILK tamili hastalarda %35,0 (n=3), IMK tanili hastalarda
%11,9 (n=5), DKIS tanmil1 hastalarda %19,2 (n=15), diger histopatolojik tipler i¢in %7,3
(n=8) olarak belirlendi (Tablo 17).

Meme kanseri dykiisii %0,6 (n=7) idi. IDK tanil1 hastalarm %0,5’inde (n=4), DKIS
tanili hastalarin %1,3’linde (n=1), diger histopatolojik tiplerin %1,8’inde (n=2) meme

kanseri 0ykiisii mevcuttu (Tablo 17).

4.1.4. Ailede Meme Kanseri OyKkiisii

Hastalarin %22,8'inde (n=249) ailede meme kanseri dykiisii pozitifti. Bu oran; IDK tanili
hastalarda %23,3 (n=187), ILK tanil1 hastalarda %30,0 (n=18), IMK tanil1 hastalarda %9,5
(n=4), DKIS tanil1 hastalarda %26,9 (n=21) ve diger histopatolojik tanis1 bulunan hastalarda
%17,4 (n=19) olarak belirlendi (Tablo 17).
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Tablo 16. Meme kanseri histopatolojik tiplere gore reprodiiktif 6zellikler ve yas ortalamalari

Ortalama £ Standart Sapma

Patolojik tam Tamiyasi | Menars yasi | Menopoz yas1 | Gravida | Parite | Abortus | Ilk dogum yas1 | Laktasyon siiresi (ay)
IDK 54,8413,1 13,1+1,2 47,814,8 2,3£1,7 |19+14 |0,240,6 | 24,6%5,6 20,2+23,7
ILK 59,6+14,8 13,1+1,3 48,314,8 2414 |1,8409 |0,240,6 |27,0£5,5 18,0+13,4
DCIS 54,8+14,3 13,114 48,5140 2,0£1,3 |1,8+1,2 | 0,1£0,3 | 25,0£3,5 16,6121,5
IMK 54,2+16,1 13,2+1,3 47,216,1 2,3+1,9 | 1,814 |0,1£04 | 23,5+4,1 14,1£17,7
Diger 55,9+14,3 13,0+1,3 47,7£5,9 2,15¢1,6 | 1,9+¢1,5 | 0,1£0,4 | 25,3%£5,7 20,4+24,1
Toplam 55,1£13,5 13,1+1,3 47,9+4,9 2,27+1,7 | 1,9¢1,3 | 0,240,5 | 24,8+5,4 19,6£22,9
IDK=Invaziv Duktal Karsinom, ILK=Invaziv Lobiiler Karsinom, DKIS=Duktal Karsinoma In Situ, IMK=Invaziv miks karsinom
Tablo 17. Meme kanseri histopatolojik tiplerine gore ila¢ kullanim ve hastalik dykiisii 6zellikleri
Say1 n (%)
iDK ILK DKiS IMK Diger Toplam
N= 802 N= 60 N="178 N=42 N=109 N=1091
OKS/HRT kullanimi 88 (11,0) 53 6 (7,7) 24,8 983 110 (10,1)
Benign meme hastahig oykiisii 71 (8.,9) 3(5,0) 15(19,2) 5(11,9) 8(7,3) 102 (9,3)
Meme kanseri oykiisii 4 (0,5) 0(0,0) 1 (1,3) 0(0,0) 3(L,8) 7 (0,6)
Ailede meme kanseri oyKkiisii 187 (23,3) 18 (30,0) 21 (26,9) 4(9,5) 19 (17.,4) 249 (22,8)

IDK=Invaziv Duktal Karsinom, iILK=Invaziv Lobiiler Karsinom, DKiS=Duktal Karsinoma in Situ, IMK=Invaziv miks karsinom; OKS: Oral kontraseptif; HRT:
Hormon replasman tedavisi
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4.2. Meme Kanserine Ait Bulgular

Hastalarin %85,6’s1 (n=934) meme ile ilgili bir semptom ile bagvurmustur. Herhangi bir

sikayeti olmaksizin kontrol amaciyla basvuran hasta orani ise %14,4’tiir (n=157).

Basvuru sikayetleri incelendiginde; hastalarin %64,5’1 (n=704) memede ele gelen kitle,
%11,9’u (n=130) memede agr1, %4’ (n=44) meme basinda ve/veya ciltte ¢ekilme, %3,3’i
(n=36) koltuk altinda kitle, %3,1’1 (n=34) meme basinda akinti, %2,1°1 (n=23) yara, %0,5’1
(n=6) boyunda kitle, %0,3’1i (n=3) iist kol sisligi sikayeti ile bagvurmustur (Tablo 18).

Tablo 18. Hastalarm ilk Basvuru sikayetleri

Say1

Basvuru Nedeni n (%)
Memede Kitle 704 (64,5)
Agr1 130 (11,9)
Meme basi/cillte ¢cekilme 44 (4,0)
Koltuk altinda kitle 36 (3,3)
Akinti 34 (3,1)
Yara 23 (2,1)
Boyunda Kitle 6 (0,5)
Ust kol sisligi 3(0,3)
Diger 19 (1,7)

Tiimor, hastalarin %48,3’linde sol memede (n=527), %46,1’inde sag memede (n=503),
%035,6’sinda ise (n=61) bilateraldir.

Arastirmaya katilan hastalarin %73,5’inde (n=802) IDK, %7,1’inde (n=78) DKIS, %5,5’inde

(n=60) ILK, %3,8’inde (n=42) IMK ve %10,0’unda (n=109) diger histopatolojik tiplerde meme
kanseri saptanmistir (Tablo 19).
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Calismamiza katilan hastalarin patolojik evrelere gore dagilimi; evre 0 %7,2 (n=79), evre |
%27,5 (n=299), evre II %40,9 (n=446), evre III %17,3 (n=189) ve evre IV %7,1 (n=78)

seklindedir. Hastalarin %75,6’s1 erken evre meme kanseridir.

Histopatolojik tiplere gore incelendiginde ise; IDK tamili hastalarin %27,7’sine (n=222) evre I,
%45,6’s1na (n=366) evre 11, %19,7’sine (n=158) evre III, %7’sine (n=56) evre IV asamasinda
iken tan1 konmustur. ILK tanili hastalarin %25’ine (n=15) evre I, %50’sine (n=30) evre 1I,
%18,3’iine (n=11) evre III, %6,7’sine (n=4) evre IV asamasinda iken tam1 konmustur. IMK
tanil1 hastalarin %26,2’sine (n=11) evre I, %45,2’sine (n=19) evre II, %23,8’ine (n=10) evre
I, %4,8’ine (n=2) evre IV asamasinda iken tam1 konmustur. Diger histopatolojik tanili
hastalarin ise %]1’ine (n=0,9) evre 0, %46,8’ine (n=51) evre I, %28,4’tine (n=31) evre II,
%?9,2’sine (n=10) evre III, %14,7’sine (n=16) evre [V asamasinda iken tan1 konmustur (Tablo

19).

Tablo 19. Meme kanseri histopatolojik tiplere gore tan1 sirasindaki TNM evrelemesi dagilimi

Patolojik n (%)

Evre DKIiS IDK ILK IMK Diger Toplam
Evre0 | 78 (100) 1(0,9) 79 (7,2)
Evre I 222(27,7) | 15(25,0) | 11(26,2) | 51(46,8) | 299 (27,5)
Evre II 366 (45,6) | 30(50,0) | 19(45,2) | 31(28,4) | 446 (40,9)
Evre III 158(19,7) | 11(18,3) | 10(23,8) | 10(9,2) 189 (17,3)
Evre IV 56 (7,0) 4(6,7) 2 (4.8) 16 (14,7) 78 (7,1)
Toplam | 78 (7,1) | 802(73,5) | 60(5,5) | 42(3,8) | 109(10,0) | 1.091 (100)

IDK=Invaziv Duktal Karsinom, ILK=Invaziv Lobiiler Karsinom, DKiS=Duktal Karsinoma In Situ, IMK=Invaziv
mikst karsinom

Patolojik tiimor ¢ap1 bilinen 1064 hasta bulunmaktadir ve bu olgular patolojik timdr ¢aplarina
gore gruplandirildiginda %7,4°i (n=79) pTis evresinde, %36,6’s1 (n=386) pT1 evresinde,
%42,4’1 (n=451) pT2 evresinde, %6,8’1 (n=72) pT3 evresinde, %7,1’1 (n=76) pT4 evresindedir.
Histopatolojik tiplerine gore incelendiginde tiim invaziv karsinomlar en sik pT2 evresinde
saptanmis olup invaziv duktal karsinom tanililarin %48’1 (n=378), invaziv lobiiler karsinom
tanililarin %46,7’si (n=28), invaziv miks karsinom tanililarin %46,3’i (n=19) pT2 evresindedir

(Tablo 20).
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Tablo 20. Meme karsinomlarinin patolojik tiimor ¢aplarina gore dagilimi

Patolojik n (%)

cap DKiS iDK ILK IMK Diger Toplam
pTis 78 (100) 1(1,0) 79 (7,4)
pT1 294 (37,4) | 24(40,0) | 14 (34,1) | 54(55,1) | 386 (36,3)
pT2 378 (48,0) | 28(46,7) | 19(46,3) | 26(26,5) | 451 (42,4)
pT3 57 (7,2) 4(6,7) 4(9.,8) 7(7,1) 72 (6,8)
pT4 58 (7,4) 4(6,7) 4(9.,8) 10 (10,2) 76 (7,1)

IDK=Invaziv Duktal Karsinom, ILK=Invaziv Lobiiler Karsinom, DKiS=Duktal Karsinoma In Situ, IMK=Invaziv
mikst karsinom

Patolojik lenfatik evresi veri tabanina girilmis meme kanseri tanisi alan olgularin lenf nodiilii
tutulum oranlar1 su sekildedir: pNO %58,4 (n=616), pN1 %25,2 (n=266), pN2 %11,1 (n=117),
pN3 %5,2 (n=55). Lenfatik tutulum histopatolojik tiplere gore incelendiginde tiim invaziv
karsinom tipleri en sik pNO evresinde saptanmistir. IDK’nin %53,2’si (n=415), ILK’nin %50’si
(n=30), IMK’nin %47,5’i (n=19), diger histopatolojik tiplerin %77,1’i (n=74) pNO evresinde
saptanmistir (Tablo 21).

Tablo 21. Meme karsinomlarinin patolojik lenfatik evrelerine gore dagilimi

Patolojik n (%)
lenfatik . . . .

DKIS IDK ILK IMK Diger Toplam
evre
pNO 78 (100) | 415(53,2) | 30(50,0) 19 (47,5) | 74(77,1) | 616 (58,4)
pN1 220(28,2) | 21(35,0) 13 (32,5) 12 (12,5) | 266 (25,2)
pN2 99 (12,7) 7(11,7) 5(12,5) 6 (6,3) 117 (11,1)
pN3 46 (5,9) 2(3,3) 3(7,5) 4(4,2) 55 (5,2)

IDK=Invaziv Duktal Karsinom, ILK=Invaziv Lobiiler Karsinom, DKiS=Duktal Karsinoma In Situ, IMK=Invaziv
mikst karsinom

Uzak organ metastazi durumu veri tabanina girilmis olgularin %6,7’sinde (n= 139) uzak organ
metastazi bulunmaktadir. Histopatolojik tiplere gére uzak metastaz durumu incelendiginde
IDK’da %6,9 (n=55), ILK’da %6,7 (n=4), IMK’da %2,4 (n=2) oldugu gériilmektedir (Tablo
22).
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Tablo 22. Meme karsinomlarinin uzak metastaz durumlarina gore dagilimi

Uzak n (%)

metastaz | DKIS IDK ILK IMK Diger Toplam
MO 78 (100) | 747 (93.1) | 56(933) | 41(97.6) | 95(88.0) | 1.017 (93.3)
M1 5569 | 467 | 124 | 13320 | 1367

IDK=Invaziv Duktal Karsinom, ILK=Invaziv Lobiiler Karsinom, DKiS=Duktal Karsinoma In Situ, IMK=Invaziv
mikst karsinom

Arastirmaya katilan hastalarin %82,2’sinde (n=897) HR+, %16,1’inde (n= 176) c-erb-B2
(HER2-neu) pozitiftir. Fluoresan in situ hibridizasyon (FISH) yontemi ile HER-2/neu

saptananlar c-erv-B2 pozitif kabul edilmistir. Bunun disinda %7,6’s1 (n=83) ise triple negatif

meme kanseri tanis1 almigtir.

4.3. Tam Yontemleri ile lgili Bulgular

Calismaya katilan hastalarin %47,9’unun (n=523) tanisi DKMM, meme USG ve MG ile;
%38,9’unun (n=424) tanist DKMM ve meme USG ile; %5,6’sinin (n=61) tanist meme USG ve
MG ile; %2,4’iinilin (n=26) tanis1 DKMM ve MG ile; %1,6’sinin (n=18) tek basina meme USG
ile; %3,6’smin (n=39) tanis1 tek basina DKMM ile konmustur (Sekil 10).
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DKMM
MG

n=26
(%2.4)

n=39
(%3,6)

n=0
(%0,0)

n=424
(%38,9)

n=18
(%1,6)

USG

DKMM: Tanisal klinik meme muayenesi; USG: Ultrasonografi; MG: Mamografi

Sekil 10. Histopatolojik taniya gére meme kanseri tan1 yontemlerinin dogruluk dagilimi

DKMM, meme USG ve MG ile tan1 konan kanserlerin %5,5’1 (n=29) evre 0, %24,9’u (n=130)
evre I, %42,8’1 (n=224) evre 11, %18,4’1 (n=96) evre III, %8,4’i (n=44) evre IV meme
kanseridir (Tablo 23).

DKMM ve meme USG ile tan1 konan kanserlerin %4,7’si (n=20) evre 0, %24,8’1 (n=105) evre
I, %45,1°1 (n=191) evre II, %20’si (n=85) evre III, %5,41 (n=23) evre IV meme kanseridir
(Tablo 23).

Meme USG ve MG ile tan1 konan kanserlerin %31,1°’1 (n=19) evre 0, %50,8’1 (n=31) evre I,
%11,5’1 (n=7) evre II, %4,9°’u (n=3) evre III, %1,6’s1 (n=1) evre IV meme kanseridir (Tablo
23).

DKMM ve MG ile tan1 konan kanserlerin %15,4’i (n=4) evre 0, %42,3’i (n=11) evre I,

%34,6’s1 (n=9) evre 11, %7,7’si (n=2) evre IV meme kanseridir (Tablo 23).
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Yalnizca meme USG ile tan1 konan kanserlerin %11,1°1 (n=2) evre 0, %61,1’1 (n=11) evre I,

%22,2’s1 (n=4) evre 11, %5,6’s1 (n=1) evre IV meme kanseridir (Tablo 23).

Yalnizca DKMM ile tanit konan kanserlerin %5,1°1 (n=2) evre 0, %35,9’u (n=14) evre I,
%28,2’s1 (n=11) evre II, %12,8’1 (n=5) evre III, %18’1 (n=7) evre IV meme kanseridir (Tablo

23).

Bu verilere gore DKMM, meme USG ve MG ile saptanan kanserlerin %73,2’si (n=383),

DKMM ve meme USG ile saptananlarin %74,6’s1 (n=316), USG ve MG ile saptanan

kanserlerin %93,4°1i (n=57), DKMM ve MG ile saptanan kanserlerin %92,3’ii (n=24), yalnizca

meme USG ile saptananlarin %94,4°i (n=17), yalnizca DKMM ile saptananlarin ise %69,2’si
(n=27) erken evre meme kanseridir (p=0,00) (Tablo 23).

Tablo 23. Tan1 yontemi veya kombinasyonlari ile tespit edilen meme karsinomlarinin evrelere

gore dagilimr™*

ileri evre
Erken evre
Lokal Metastatik
Tan1 yontemleri Toplam
Evre Evre Evre Evre Evre
0 | 11 111 v
DKMM+USG+MG | 29 (5,5) | 130(24,9) | 224 (42,8) | 96 (18.,4) 44 (8.,4) 523 (47,9)
DKMM+USG 20 (4,7) | 105(24,8) | 191 (45,1) | 85(20,0) 23 (5,4) 424 (38,9)
USG+MG 19 31,1) | 31(50,8) 7(11,5) 3(4,9) 1(1,6) 61 (5,6)
DKMM+MG 4(15,4) 11 (42,3) 9 (34,6) 0(0,0) 2(7,7) 26 (2,4)
USG 2 (11,1) 11 (61,1) 4(22,2) 0(0,0) 1(5,6) 18 (1,6)
DKMM 2(5,1) 14 (35,9) 11 (28,2) 5(12,8) 7 (18,0) 39 (3,6)

DKMM: Tanisal klinik meme muayenesi; USG: Ultrasonografi; MG: Mamografi

#p=0.000
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4.3.1 Tamsal Klinik Meme Muayenesi ile Tlgili Bulgular

DKMM ile saptanan kanserlerin %5,1’1 evre 0 (n=57), %26,31 evre I (n=293), %42,5’1 evre 11
(n=473), %18,4°1i evre III (n=205), %7,6’s1 evre IV (n=85) meme kanseridir (Tablo 24).

DKMM bulgular incelendiginde en sik saptanan fizik muayene bulgusu, memede palpe
edilebilen kitledir (n=941, %84,5). Diger bulgular sirasiyla aksiller lenfadenomegali (n=242,
%?21,7), retraksiyon (n=140, %12,6), nodiilarite (n=123, %11,1), operasyon skar1 (n=54, %4,9),
renk degisikligi (n=41, %3,7), 6dem (n=40, %3,6), iilserasyon (n=35, %3,1), hassasiyet (n=12,
%]1,1), iist kol sisligidir (n=5, %0,4) (Tablo 24).

DKMM’de memede kitle saptanan hastalarin %4,5’1 evre 0 (n=42), %23,1’1 evre I (n=217),
%45,2’si evre 11 (n=425), %19,4’i evre III (n=183), %7,9’u evre IV (n=74) meme kanseridir
(p=0,00); sonugta %72,7’sinde erken evre meme kanseri saptanmistir (n=684, p=0,027) (Tablo
24).

DKMM’de nodiilarite saptananlarin %4,9’u evre 0 (n=6), %45,5’1 evre I (n=56), %351 evre 11
(n=43), %13,8’1 evre III (n=17), %0,8’1 evre IV (n=1) meme kanseridir (p=0,00); sonucta
%85,4’linde erken evre meme kanseri saptanmistir (n=105, p=0,007) (Tablo 24).

DKMM’de 6dem saptananlarin %2,5’1 evre I (n=1), %15’1 evre II (n=6), %42,5’1 evre III
(n=17), %401 evre IV (n=16) meme kanseridir. Odem saptananlarin hicbirinde evre 0 meme

kanseri saptanmamaistir (p=0,00). Sonucta %17,5’inde erken evre meme kanseri saptanmistir

(n=7, p=0,00) (Tablo 24).

DKMM’de ciltte renk degisikligi saptananlarin %2,4’l evre 0 (n=1), %9,8’1 evre 1 (n=4),
%9,8’1 evre 11 (n=4), %39’u evre III (n=16), %39’u evre IV (n=16) meme kanseridir (p=0,00).

Sonugta %22’sinde erken evre meme kanseri saptanmistir (n=9, p=0,00) (Tablo 24).
DKMM’de iilserasyon saptananlarin %5,7’si evre 0 (n=2), %11,4’ i evre [ (n=4), %14,3’li evre

IT (n=5), %45,7’s1 evre III (n=16), %22,9’u evre IV (n=8) meme kanseridir (p=0,00). Sonugta
%?31,4’linde erken evre meme kanseri saptanmistir (n=11, p=0,00) (Tablo 24).
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DKMM’de retraksiyon saptananlarin %2,9°u evre 0 (n=4), %6,4’l evre I (n=9), %38,6’s1 evre
IT (n=54), %34,3’1i evre III (n=48), %17,9’u evre IV (n=25) meme kanseridir (p=0,00). Sonugta
%47,9’unde erken evre meme kanseri saptanmistir (n=67, p=0,00) (Tablo 24).

DKMM’de aksiller lenfadenomegali saptananlarin %2,9°u evre 0 (n=7), %13,2’si evre [ (n=32),
%35,5’1 evre Il (n=86), %32,6’s1 evre III (n=79), %15,7’si evre IV (n=38) meme kanseridir
(p=0,00). Sonugta %51,7’sinde erken evre meme kanseri saptanmistir (n=125, p=0,00) (Tablo
24).

DKMM’de iist kol sisligi saptananlarin %60°1 evre III (n=3), %40’1 evre IV (n=2) meme
kanseridir. Ust kol sisligi olanlarin higbirinde evre 0, I ve Il meme kanseri saptanmamustir.

Sonugta hig¢birinde erken evre meme kanseri saptanmistir (n=0, p=0,00) (Tablo 24).

DKMM’de hassasiyet saptananlarin %8,3’i evre 0 (n=1), %41,7’si evre I (n=5), %16,7’si evre
IT (n=2), %16,7’si evre III (n=2), %16,7’si evre IV (n=2) meme kanseridir (p=0,39). Sonugta
%66,7’sinde erken evre meme kanseri saptanmistir (n=8, p=0,44) (Tablo 24).

DKMM’de operasyon skari saptananlarin %11,1°1 evre 0 (n=6), %40,7’si evre I (n=22),

%27,8’1 evre Il (n=15), %9,3’1i evre 11l (n=5), %11,1’1 evre IV (n=6) meme kanseridir (p=0,03).
Sonugta %79,6’sinde erken evre meme kanseri saptanmistir (n=43, p=0,18) (Tablo 24).
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Tablo 24. KMM ile saptanan meme kanserlerinde FM bulgularinin TNM evrelemesine gore dagilimi

Fizik Muayene Bulgulari n (%)

TNM . . Aksiller .

Evre Kitle* N* Odem* RD* Ulser* R* LAP* UKS* H OS* Toplam
Evre 0 42 (4,5) 6 (4,9) 0(0,0) 1(2,4) 2(5,7) 4(2,9) 7(2,9) 0 (0,0) 1(8,3) 6(11,1) 57 (5,1)
Evrel 217 (23,1) | 56 (45.5) 1(2,5) 4(9,8) 4(11,4) 9(6,4) 32(13,2) | 0(0,0) 541,77 | 22(40,7) | 293 (26,3)
Evre Il 425 (45,2) | 43(35,0) 6 (15,0) 4(9,8) 5(14,3) 54 (38,6) 86 (35,5) | 0(0,0) 2(16,7) | 15(27,8) | 473 (42.,5)
EvreIIl | 183(19.4) | 17 (13,8) 17 (42,5) | 16(39,0) | 16 (45,7) | 48(34,3) | 79(32,6) | 3(60,0) | 2(16,7) 50,3) | 205(184)
Evre IV 74 (7,9) 1(0,8) 16 (40,0) | 16 (39,0) | 8(22,9) 25(17,9) | 38(15,7) | 2(40,0) | 2(16,7) 6(11,1) 85 (7,6)
Toplam | 941 (84,5) | 123 (11,1) | 40(3,6) 41 (3,6) 35(3,1) 140 (12,6) | 242 (21,7) | 5(0,4) 12 (1,1) 54 (4,9) | 1113 (100)

N: Nodiilarite; RD: Renk degisikligi; R: Retraksiyon; LAP: Lenfadenomegali; UKS: Ust kolda sislik; H: Hassasiyet; OS: Operasyon skari

#p<0,05
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Histopatolojik tanilara gore DKMM bulgular1 incelendiginde; %89,8’1 DKMM ile saptanmigtir
ve IDK’larin %93,3’iine (n=687), ILK ve IMK’larin %89,4’{ine (n=84), diger histopatolojik
tiplerin %84,5’ine (n=82) DKMM ile tan1 konmustur. Bununla birlikte DKiS, DKMM ile diger
patolojik tiplere diger tiplere gore anlamli olarak daha az saptanmistir (n=43, %60,6) (Tablo
25).

Tablo 25. Meme karsinomlarinin tanisal klinik meme muayenesi ile saptanma ytizdeleri

Muayene Sonucu* n (%)
Histopatolojik tipler
Negatif Pozitif

IDK 49 (6,7) 687 (93,3)
ILK+IMK 10 (10,6) 84 (89.,4)
DKIiS 28 (39.4) 43 (60,6)
Digerleri 15 (15,5) 82 (84,5)
Toplam 102 (10,2) 896 (89,8)

IDK=Invaziv Duktal Karsinom, ILK=Invaziv Lobiiler Karsinom, DKiS=Duktal Karsinoma In Situ, IMK=Invaziv
mikst karsinom
*p <0,05

4.3.2. Gériintiileme Yontemleri ile Tlgili Bulgular

MG’de saptanan kanserler incelendiginde; %38.,4’iiniin evre 0 (n=72), %27,5’inin evre 1|
(n=237), %40,4’iniin evre 11 (n=348), %16,7’sinin evre III (n=144), %7’sinin evre [V (n=60)

meme kanseri oldugu goriilmektedir (Tablo 26).

MG’de en sik saptanan bulgu asimetrik/nodiiler dansitedir (n=532, %61,8). MG’de saptanan
diger bulgular; mikrokalsifikasyon (n=163, %18,9), aksiller lenfadenomegali (n=115, %13,4),
distorsiyon (n=54, %6,3), makrokalsifikasyondur (n=16, %1,9), dens meme parankimidir
(n=449, %52,1) (Tablo 26).

MG bulgularmin evrelere gore dagilimi incelendiginde evre 0 meme kanserlerinde, diger

evrelerden farkli olarak, en sik saptanan bulgu mikrokalsifikasyondur (n=29, %40,3). Evre 0

meme kanserlerinde saptanan diger bulgular sirasiyla; asimetrik/nodiiler dansite (n=25, %34,7),
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makrokalsifikasyon (n=3, %#4,2), distorsiyon (n=2, %2,8), aksiller lenfadenomegalidir (n=1,
%1,4) (Tablo 26).

Evre I meme kanserlerinde en sik saptanan MG bulgusu, asimetrik/nodiiler dansitedir (n=135,
%57,0). Diger bulgular ise sirasiyla; mikrokalsifikasyon (n=44, 9%18,6), aksiller
lenfadenomegali (n=11, %4,6), distorsiyon (n=7, %3,0), makrokalsifikasyondur (n=4, %1,7)
(Tablo 26).

Evre II meme kanserlerinde en sik saptanan MG bulgusu, asimetrik/nodiiler dansitedir (n=226,
%64,9). Diger bulgular ise sirasiyla; mikrokalsifikasyon (n=52, 9%14,9), aksiller
lenfadenomegali (n=43, %12,4), distorsiyon (n=15, %#4,3), makrokalsifikasyondur (n=4, %1,1)
(Tablo 26).

Evre III meme kanserlerinde en sik saptanan MG bulgusu, asimetrik/nodiiler dansitedir (n=100,
%69,4). Diger bulgular ise sirasiyla; aksiller lenfadenomegali (n=40, %27,8),
mikrokalsifikasyon (n=27, %18,8), distorsiyon (n=18, %12,5), makrokalsifikasyondur (n=5,
%3,5) (Tablo 26).

Evre IV meme kanserlerinde en sik saptanan MG bulgusu, asimetrik/nodiiler dansitedir (n=46,
%76,7). Diger bulgular ise sirasiyla; aksiller lenfadenomegali (n=20, %33,3), distorsiyon
(n=12, 9%20,0), mikrokalsifikasyondur (n=11, %18,3). Evre IV meme kanserlerinde
makrokalsifikasyon hi¢ saptanmamistir (Tablo 26).

Meme USG’de saptanan kanserler incelendiginde; %6,4’iiniin evre 0 (n=72), %27,2’sinin evre
I (n=306), %41,3’1linilin evre II (n=466), %18,1’inin evre III (n=204), %7’sinin evre [V (n=79)

meme kanseri oldugu goriilmektedir (Tablo 26).

Meme USG’de en sik saptanan bulgu hipoekoik diizensiz kenarli nodiiler lezyondur.
%93,5’inde hipoekoik dansite (n=1054), %93,1’inde nodiiler lezyon (n=1049), %90,2’sinde
mevcut lezyonlarda kenar diizensizligi saptanmistir. %33,4’linde (n=376) ise aksiller

lenfadenomegali mevcuttur (Tablo 26).
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Tablo 26. Mamografi ve meme ultrasonografisi bulgularinin TNM evrelemesine gore dagilimi

TNM evreleri, n (%)

Bulgular

Evre 0 Evre I Evre II Evre 111 Evre IV Toplam | P degeri
Mamografi (n=861)
Asimetrik/nodiiler dansite | 25 (34,7) | 135 (57,0) 226 (64,9) 100 (69,4) 46 (76,7) 532 (61,8) 0,03
Mikrokalsifikasyon 29 (40,3) | 44 (18,6) 52 (14,9) 27 (18,8) 11 (18,3) 163 (18,9) 0,00
Makrokalsifikasyon 3(4,2) 4 (1,7) 4(1,1) 5(3,5) 0 (0,0) 16 (1,9) 0,13
Distorsiyon 2(2,8) 7 (3,0) 15 (4,3) 18 (12,5) 12 (20,0) 54 (6,3) 0,00
Aksiller lenfadenomegali 1(1,4) 11 (4,6) 43 (12,4) 40 (27,8) 20 (33,3) 115 (13,4) 0,00
Dens meme parankimi 44 (61,1) | 123 (51,9) 187 (53,7) 73 (50,7) 22 (36,7) 449 (52,1) 0,03
Toplam 72 (8,4) | 237 (27,5) 348 (40,4) 144 (16,7) 60 (7,0) 861 (100,0)
Ultrasonografi (n=1.127)
Nodiiler lezyon 66 (91,7) | 277 (90,5) 435 (93,3) 193 (94,6) 78 (98,7) 1049 (93,1) 0,37
Kenar diizensizligi 59 (81,9) | 259 (84,6) 439 (94,2) 186 (91,2) 74 (93,7) 1017 (90,2) 0,00
Hipoekoik dansite 68 (94,4) | 275 (89,9) 445 (95,5) 193 (94,6) 73 (92,4) 1054 (93,5) 0,00
Aksiller lenfadenomegali 3(4,2) 36 (11,8) 149 (32,0) 134 (11,9) 54 (68,4) 376 (33,4) 0,00
Toplam 72 (6,4) | 306 (27,2) 466 (41,3) 204 (18,1) 79 (7,0) 1127 (100,0)
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Meme USG’de saptanan lezyonlarin ortalama ¢ap1 22,7+15,8 mm’dir (min:2, maks:150).
Meme USG ile saptanan evre 0 kanserlerin ortalama ¢ap1 14,9+11,7 mm (min:3, maks:58),
evre I kanserlerin 12,6+6,6 mm (min:2, maks:57), evre Il kanserlerin 23,5+10,5 mm (min:3,
maks:98), evre III kanserlerin 33,7£19,8 mm (min:4, maks:123), evre IV kanserlerin
36,4£26,2°dir (min:5, maks:150). Patolojik tiplere gore ortalama USG ¢aplar
incelendiginde; IDK’da 22,9+14,6 mm (min:3, maks:123), iILK’da 21,5+14,8 mm (min:3,
maks:70), IMK’da 28,3422,5 mm (min:5, maks:120), DKiS’te 14,7+11,5 mm (min:3,
maks:58), diger karsinom tiirlerinde ise 25,8423,2 mm (min:2, maks:150) oldugu

goriilmektedir (Tablo 27).

MG’de saptanan lezyonlarin ortalama ¢ap1 21,5+14,9 mm’dir (min:2, maks:100). MG ile
saptanan evre 0 kanserlerin ortalama ¢ap1 14,4+13,4 mm (min:5, maks:60), evre [ kanserlerin
13,1£7,3 mm (min:2, maks:57), evre Il kanserlerin 21,8+11,6 mm (min:4, maks:84), evre III
kanserlerin 31,5£20,0 mm (min:5, maks:100), evre IV kanserlerin 29,1+18,0 mm’dir (min:3,
maks:79). Patolojik tiplere gore ortalama MG ¢aplari incelendiginde; IDK’da 22,2+14,7 mm
(min:3, maks:100), ILK’da 17,0+11,8 mm (min:5, maks:65), IMK’da 26,0+20,4 mm (min:8,
maks:90), DKIS’te 14,4+13,4 mm (min:5, maks:60), diger karsinom tiirlerinde ise 20,1+15,5
mm (min:2, maks:84) oldugu goriilmektedir (Tablo 27).

MG bulgulart histopatolojik tiplere gore incelendiginde; toplam %89,8’1 MG ile saptanmuistir
ve IDK’larm %91,5°1, ILK ve IMK ’larin %88,6’s1, DKiS’lerin %86,4’ii, diger histopatolojik
tiplerin %80,9’u MG ile saptanmistir. Bu bulgulara gore, patolojik tipler arasinda MG
duyarlilig1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktadir (p=0,12) (Tablo
28).
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Tablo 27. Mamografi ve ultrasonografide saptanan lezyonlarin patolojik tan1 ve TNM

evrelerine gore biiytikliikleri

Cap (mm) Ortalamaz+ Standart Sapma

Ultrasonografi Mamografi
Patolojik Tanilar
DKIS 14,7+11,5 14,4+13,4
IDK 22,9+14,6 22,2+14,7
ILK 21,5+14,8 17,0£11,8
IMK 28,3422.5 26,0+20,4
Diger 25,8123,2 20,1+15,5
TNM Evreleri
Evre 0 14,9+11,7 14,4+13,4
Evre | 12,616,6 13,1+7,3
Evre I1 23,5+10,5 21,8+11,6
Evre II1 33,7+19,8 31,5£20,0
Evre IV 36,4+26,2 29,1+18,0
Toplam 22,7£15,8 21,5£14.9

IDK=Invaziv Duktal Karsinom, ILK=Invaziv Lobiiler Karsinom, DKIiS=Duktal Karsinoma In Situ,

IMK=Invaziv mikst karsinom

Tablo 28. Meme karsinomlarinin tiplerine gére mamografi ile saptanma dagilimlari

Mamografi* n (%)
Histopatolojik Tipler Negatif Pozitif
IDK 33 (8.5) 353 (91,5)
ILK+IMK 5(11,4) 39 (88,6)
DKIS 6 (13,6) 38 (86,4)
Digerleri 9(19,1) 38 (80,9)
Toplam 53 (10,2) 468 (89,8)

IDK=Invaziv Duktal Karsinom, ILK=Invaziv Lobiiler Karsinom, DKIiS=Duktal Karsinoma In Situ,

IMK=Invaziv mikst karsinom
*p=0,12

Meme USG bulgulari histopatolojik tiplere gore incelendiginde; toplam %95,1’1 meme USG
ile saptanmistir ve IDK’larm %97,4°ii, ILK ve IMK’larin %95,7’si, DKiS’lerin %94,4’i,
diger histopatolojik tiplerin %77,3’1i MG ile saptanmistir. Bu bulgulara gére meme USG
duyarlilig: IDK’da en fazla saptanmistir. Bununla birlikte ILK+IMK, DKIS tanilarinda da
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benzer duyarliliga sahiptir. Fakat meme USG’nin, bu tanilarin diginda kalan diger nadir
tiplerin tanisindaki duyarlilig1 belirgin olarak daha diisiik saptanmistir (%77,3) (p=0,00)
(Tablo 29).

Tablo 29. Meme karsinomlarinin tiplerine gore ultrasonografi ile saptanma dagilimlar

Ultrasonografi* n (%)
Histopatolojik Tipler Negatif Pozitif
IDK 19 (2,6) 717 (97,4)
ILK+IMK 4 (4,3) 90 (95,7)
DKIS 4 (5,6) 67 (94,4)
Digerleri 22 (22,7) 75 (77,3)
Toplam 49 (4,9) 949 (95,1)

IDK=invaziv Duktal Karsinom, ILK=Invaziv Lobiiler Karsinom, DKIiS=Duktal Karsinoma In Situ,
IMK=Invaziv mikst karsinom
*p=0,00

4.3.3. Tam1 Yontemlerinin Karsilastirilmasi

MG ve DKMM verisi olan 521 olgunun %79,8’1i (n=416) hem MG hem DKMM ile tespit
edilmigken; %10’u (n=52) sadece MG ile, %9’u (n=47) ise sadece DKMM ile saptanmustir.

%1,2’sine (n=6) ise her iki yontemle de tan1 konamamustir.

Bu verilere gore DKMM ile saptanamayan kanserlerin (n=58) %89,7’si (n=52) MG ile
saptanmigtir. MG ile saptanamayan kanserlerin (n=53) ise %88,7’si (n=47) DKMM ile
saptanmigtir. DKMM ve MG’nin meme kanseri tanisinda duyarliliklart benzerdir (%88.9,
%89,8, p=1) (Tablo 30).
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Tablo 30. Meme kanserinde tanisal klinik meme muayenesi ve mamografi sonuglarinin

dagilimi
Mamografi Muayene bulgusu n(%)
Toplam
Sonucu Negatif Pozitif
Negatif 6(1,2) 47 (9,0) 53 (10,2)
Pozitif 52 (10,0) 416 (79,8) 468 (89,8)
Toplam 58 (11,1) 463 (88,9) 521 (100,0)
P=1

Meme USG ve DKMM verisi olan 998 olgunun %86,5’1 (n=863) hem meme USG hem
DKMM ile tespit edilmisken; %3,3’i (n=33) sadece DKMM ile, %8,6’s1 (n=86) sadece
meme USG ile saptanmistir. %1,6’sina (n=16) ise her iki yontemle de tan1 konamamustir.
Bu verilere gore DKMM ile saptanamayan kanserlerin (n=102) %84,3’ii (n=86) meme USG
ile saptanmigtir. Meme USG ile saptanamayan kanserlerin (n=49) ise %67,3’ii (n=33)

DKMM ile saptanabilmistir. DKMM duyarlilig1 %89,8 iken meme USG duyarlilig1 %95,1

saptanmistir (p=0,00) (Tablo 31).

Tablo 31. Meme kanserinde tanisal klinik meme muayenesi ve ultrasonografi sonuglarinin

dagilimi
Ultrasonografi Muayene bulgusu n(%)
Toplam
Sonucu Negatif Pozitif
Negatif 16 (1,6) 33(3,3) 49 (4,9)
Pozitif 86 (8,6) 863 (86,5) 949 (95,1)
Toplam 102 (10,2) 896 (89,8) 998 (100,0)

p=0,00




4.4. Tedavi ile Tlgili Bulgular

Arastirmaya dahil edilen hastalarin %67,8’ine  (n=740) KT, %82,2’sine (n=897)
hormonoterapi, %70,4’tine (n=768) RT, %16,1’ine (n=176) hedefe yonelik tedavi

uygulanmistir.
Calismaya dahil edilen hastalarin %44,2°sine (n=482) modifiye radikal mastektomi,

%42,7’sine (n=466) MKC, %8,7’sine (n=95) basit mastektomi uygulanmistir. %4,4’0

(n=48) herhangi bir cerrahi yontemle tedavi edilmemistir.
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5. TARTISMA

Meme kanseri, tiim diinyada kadinlarda en sik goriilen ve en ¢ok 6ldiiren malignitedir. Son
verilere gore kadinlarda meme kanseri insidans orani 100binde 47,8°dir. 2020 yilinda
kadinlarda teshis edilen tiim kanserlerin %24,5‘ini meme kanseri olusturmaktadir ve kanser
nedenli Sliimlerin %15’inin nedeni meme kanseridir. Bununla birlikte meme kanserinin

diinya genelinde siklig1 giderek artmaktadir (12).

Erken tan1 sayesinde tedavideki basari orani artan meme kanserinin, toplum sagligi ve saglik
kaynaklarinda sebep oldugu maliyet agisindan taranmasi biiyliik oneme sahiptir. Meme
kanserinde erken tani amaciyla yaygin olarak kullanilan {i¢ yontem vardir. Bunlardan
birincisi, meme kanseri taramasinda evrensel olarak kabul goren tek yontem olan MG’dir.
Diger ikisi ise KKMM ve TKMM’dir. MG’nin meme kanseri mortalitesini ve ileri evre
kanser tanisinda azalmayi sagladigi kanitlanmistir (41, 152). Fakat bu konuda KKMM ve
TKMM i¢in kanitlar yetersizdir. Ancak taramaya katilimin ve meme kanseri farkindaliginin
daha az oldugu, meme kanseri tanisinin siklikla memede ele gelen kitle sikayeti sonrasi
kondugu, daha ileri evrede ve Tiirkiye gibi daha geng¢ yasta meme kanserinin goriildiigii

toplumlarda, KKMM ve TKMM 6nemini hala korumaktadir (41, 57, 153, 154).

Kilavuzlarda meme kanseri taramasi i¢in yapilan Onerilerde 40 ya da 50 yasta taramaya
baglanmas1 Onerilmektedir. Ancak iilkemizin de aralarinda bulundugu gelismekte olan
iilkelerde, geng niifus orani yliksek oldugu i¢in meme kanseri diinya genelinden farkli olarak
daha genc¢ yaslarda goriilme egilimindedir. Tiim bunlar1 gbz Oniine alarak 2012 yilinda
taramaya baslama yas1 50 yasindan 40 yasina indirilmistir MG yapilmasi hem teknik hem
de maliyet agisindan Onerilmeyen grupta olan genclerin taranmasinda ise TKMM’nin hala
Oonemini korumasi kaginilmaz olacaktir. Bununla birlikte KMM’nin meme kanseri tan1 ve
taramasindaki etkinligi, meme kanseri mortalitesini diistirmedeki etkisi, yanlis pozitiflik
oranlar ile ilgili kanitlar yeterli degildir. Yapilan ¢alismalarda gerek toplumlarin farkli
sosyokiiltiirel 6zelliklerinden dolay1 gerek saglik kosullarindaki farkliliklardan dolay1 ¢ok
farkli sonuglara ulasilmaktadir (153). Calismamizda KMM’nin duyarliligini belirlemek
amactyla 2011-2020 yillar1 arasinda meme kanseri tanist konmus 1.091 hastanin anamnez

bilgileri, DKMM, USG, MG bulgular1 incelenmistir.
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(Calismamizda hastalarin ortalama meme kanseri tani yas1 55,1+13,5°dir, medyan yas 54’tiir.
Bu olgularin %14,5’1 40 yas altinda, %24°1 40-49 yaslar1 arasinda, %25,9’u 50-59 yaslari
arasinda, %20,1°1 60-69 yaslar1 arasinda, %10,4’ii 70-79 yaslar1 arasinda, %5°1 ise 80 yas ve
iizeri grupta yer almaktadir. Tiirkiye’de 2005-2017 yillar1 arasinda Ozmen ve ark.larmin
yaklasik 20bin meme kanserli hastanin verilerini analiz ederek yapmis olduklar1 ¢alismada,
ortalama meme kanseri tan1 yas1 51,8’dir, medyan yas 50°dir ve %16,5’inde 40 yas altinda,
%30,5’inde 40-49 yaslar arasinda, %26,1’inde 50-59 yaslar1 arasinda, %16,8’inde 60-69
yaslar1 arasinda, %10’unda 70 yas ve iizerinde saptanmistir (155). ABD Siirveyans,
Epidemiyoloji ve Nihai Sonuglar (SEER) 2013-2017 verilerine gore ABD’de yeni tan1 alan
kadin meme kanseri i¢in medyan yas 62’dir ve %1,9’u 20-34 yaslar1 arasinda, %8,3’i 35-
44, %19,7’si 45-54, %25,7’s1 55-64, %?25,5’1 65-74, %13,6’s1 75-84, %5,4’1 85 yas ve
izerindedir (156). Bu verilere gore ABD’de meme kanseri tanisi alan kadinlarin %10,2’si
45 yas altinda iken, bizim c¢alismamizda 40 yas altinda tant konanlar %14,5’ini
olusturmaktadir. GLOBOCAN 2020 verilerine gore diinya genelinde meme kanseri tanisi
alanlarin %29’unu 50 yas altindaki kadinlar olusturmaktayken, Tiirkiye’de meme kanseri
tanist alanlarin %40’1n1 50 yas altindaki kadinlar olusturmaktadir (12). Bizim ¢alismamizda
da benzer sekilde olgularin %38,5’1 50 yas altinda meme kanseri tanis1 almigtir ve meme
kanserinin iilkemizde, diinya ortalamasindan daha geng yasta goriilme egiliminde oldugunu

desteklemektedir.

Calismamizda menars yast kaydedilen olgularin %5,9’unda menars yasi 12’°nin altindadir ve
menars yast ortalamast 13,1 saptanmistir. Ayrica histopatolojik tiplere gore dagilimi
incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktadir. Ozmen ve ark.larinin
yapmis olduklar1 ¢aligmada ortalama menars yasi bizim ¢alismamiza benzer sekilde 13,4
saptanmistir, ancak bu ¢alismada menars yasi 12’nin altinda olanlar hastalarin %12’sini
olusturmaktadir (155). Ozaydin ve ark.nin galismasinda ise %7,8’inin menars yas1 12 yas

altinda saptanmistir (157).

Arastirmamizda menopoz yasi kaydedilen hastalarin menopoz yas ortalamasi1 47,9 yildir ve
histopatolojik tipler arasinda menopoz yasi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamaktadir. Benzer sekilde Ozaydin ve ark.larmin yaptigi calismada da menopoz yasi

ortalamasi 46,9 yil saptanmistir (157).
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Calismamizda gebelik bilgileri kaydedilmis olan hastalarin %14,1°1 hi¢ gebelik yagamamus,
%15,1°1 ise hi¢c dogum yapmamistir. Ortalama gebelik sayisi1 2,3 iken, dogum sayisi
ortalamasi 1,9’dur ve histopatolojik tipler arasinda anlamli bir fark saptanmamuistir. Benzer
sekilde Ozmen ve ark.larimin yaptiklari calismada olgularin %13,6’smin hi¢ gebelik
yasamadig1 saptanmistir (155). Tirkiye Niifus ve Saglik Arastirmast (TNSA) 2018
verilerine gore Tirkiye’deki toplam dogurganlik hizi kadin bagina 2,3 ¢ocuktur ve bizim
calismamizdaki bulgular1 destekler niteliktedir (158). Bununla birlikte calismamizda TNSA
2018 verilerine benzer sekilde hastalarin ortalama ilk dogum yas1 24,8 olarak saptanmigtir

ve %13,4°1 ilk dogumunu 30 yas iizerinde yapmustir.

Calismamiza katilan hastalarin %8,1°1 gebelik tahliyesi uygulanmis olup %12,3’{i abortus
yapmistir. Abortus ortalamalarinin histopatolojik tiplere gore dagilimi incelendiginde
anlamli bir farklilik saptanmamistir. Ozmen ve ark.larmin ¢alismasinda ise gebelik tahliyesi

ve abortus oranlar1 daha yiiksek olup sirastyla; %30 ve %19’dur (155).

Laktasyon bilgisi kaydedilen hastalarin %21’1 hi¢ emzirmemis olup laktasyon siiresi
ortalamasi 19,6 aydir. Ozmen ve ark.larmin yaptig1 calismada ise hi¢ emzirmeyen kadinlar
hastalarin yalnizca %4 iinii olusturmaktadir ve bizim ¢alismamiza gore oldukca diisiiktiir.
Bu calismada ortalama laktasyon siiresi ise 24 ay olarak saptanmistir (155). Bu oranlardaki
farklilik calismay1 yaptigimiz merkezin iicretli saglik hizmeti vermesinden kaynakli olarak
sosyoekonomik seviyesi daha yliksek kisiler tarafindan tercih edilmesinden kaynakli
olabilir. Literatiirde, sosyoekonomik seviyenin yiiksek oldugu yerlerde, kadinlarin ¢alisma
oraninin fazla olmasi gibi sebeplerle laktasyon siirelerinin de daha diigiik oldugu saptanmigtir

(159).

OKS ve/veya HRT kullanim 6ykiisii ise %10,1’inde saptanmigtir ve histopatolojik tipler
arasinda anlamli bir farklilik bulunmamaktadir. Benzer sekilde Ozmen, meme kanseri tanisi

alanlarin %11’inin OKS ve %9,3’linlin HRT aldigini rapor etmistir (160).

Benign meme hastaligi Oykiisli ise ¢alismamiza katilanlarin %9,3’linde, meme kanseri
oykiisii %0,6’sinda mevcuttu. Ailede meme kanseri Oykiisii ¢alismaya katilanlarin
%22,8’inde saptanmistir. Calismamiza benzer sekilde Tiirkiye’de yapilan ¢alismalarda

%15,8-25,6 oraninda ailede meme kanseri 0ykiisii saptanmistir (30, 155).
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Calismamizda meme kanseri tanist konan hastalarin %85,6’s1 memede bir semptom ile
doktora basvurmustur. Benzer sekilde Ozmen ve ark.larmin calismasinda da kadimlarin
%86’s1 memede bir semptom ile, %14’li ise herhangi bir sikayeti olmadan doktora

basvurmustur (155).

Basvuru sikayetleri incelendiginde; caligmamizda hastalar en stk memede ele gelen kitle ile
basvurmuslardi (%64,5). Diger sikayetler sirasiyla; memede agr1 (%11,9), meme basinda
ve/veya ciltte ¢ekilme (%4,0), koltuk altinda kitle (%3,3), meme basinda akinti (%3,1), yara
(%2,1), boyunda kitle (%0,5), iist kol sisligiydi (%0,3). Ingiltere’de yapilan bir calismada da
benzer sekilde en sik bagvuru sikayeti memede kitle olarak saptanmistir (%83). Diger
sikayetler de sirasiyla; meme ucu anormallikleri (%6,8), meme agris1 (%6,4), meme derisi
anormallikleri (%2,0), koltuk altinda kitle (%1,2), yara (%1,1) ve diger nadir semptomlardi
(101).

Histopatolojik meme kanseri tiplerinin dagilimi incelendiginde ¢aligmamizdaki hastalarin
%73,5’inde (n=802) IDK, %7,1’inde (n=78) DKIS, %5,5’inde (n=60) ILK, %3,8’inde
(n=42) IMK, %10,0’unda (n=109) diger histopatolojik tiplerde meme kanseri saptanmustir.
Ozmen ve ark.larinin 20bin meme kanseri hastasinin analizi ile yaptiklar1 calismada da bizim
arastirmamiza benzer sekilde %72,8’inde IDK, %6,1’inde ILK, %4,0’linde IMK, %5,4’iinde
DKIS, %11,7’sinde ise diger histopatolojik tiplerde kanser saptanmustir (155).

Calismamizda saptanan meme kanserlerinin patolojik evrelere gore dagilimi siklik sirasiyla:
evre Il %40,9 (n=446), evre 1 %27,5 (n=299), evre 111 %17,3 (n=189), evre 0 %7,2 (n=79),
ve evre IV %7,1 (n=78) seklinde olmustur. Benzer sekilde Ozmen ve ark.larinmn
calismasinda da klinik olarak %4,7’si evre 0, %28,5°1 evre I, %48,3’1 evre 11, %14,5’1 evre
III, %4’ evre IV olarak saptanmistir ve siklik siralamasi ayni bulunmustur. Patolojik
evrelerine bakildiginda ise %74,4’1 erken evre meme kanseridir ve bizim ¢alismamizda

oldugu gibi histopatolojik tipler arasinda evre agisindan farklilik saptanmamigtir (155).

Patolojik tiimor ¢api incelendiginde, %43,7’sinde tiimor 2 cm’den kiigiiktiir (pT1). %42,4’1
ise pT2, %6,8’i pT3, %7,1’i pT4’tiir. Benzer sekilde Ozmen ve ark.larinin ¢alismasinda
meme kanseri hastalarinin yarisinda pT1, %43’linde pT2, %7’sinde pT3 asamasinda

saptanmistir (155).
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Patolojik lenfatik evrelerine gore galigmamizda hastalarin %58,4’ pNO, %25,2’si pNI1,
%11,1°1 pN2, %5,2’si pN3 evresinde saptanmistir ve histopatolojik tipler arasinda anlamli
fark saptanmamstir. Ozmen ve ark.larinin galismasinda ise %48,3’li pNO asamasindadir ve
ILK veya IMK saptanan olgularda aksiller tutulum, IDK saptanan olgulardan belirgin olarak
yiiksek bulunmustur (155). 4.292 hastada yapilan kesitsel bir ¢alismada ise IDK ve ILK i¢in

aksiller metastaz oranlar1 ¢alismamiza benzer olarak bulunmustur (161).

Arastirmamiza dahil edilen hastalarin %82,2’sinde (n=897) HR+, %16,1’inde (n= 176) c-
erb-B2 (HER2-neu) pozitiftir. %7,6’s1 (n=83) ise triple negatif meme kanseri tanisi almistir.
Ozmen ve ark.larmin yaptig1 calismada ise %76,6’sinda HR+, %21,8’inde HER-2/neu

ekspresyonu, %10,5’sinde ise triple negatif meme kanseri saptanmistir (155).

Calismamiza katilan hastalarin %47,9’unun (n=523) tanist DKMM, meme USG ve MG ile;
%38,9’unun (n=424) tanis1 DKMM ve meme USG ile; %5,6’smin (n=61) tanis1t meme USG
ve MG ile; %2,4’linlin (n=26) tanis1t DKMM ve MG ile; %1,6’sinin (n=18) tek bagina meme
USG ile; %3,6’sinin (n=39) tanis1 tek basina DKMM ile konmustur. DKMM, meme USG
ve MG ile saptanan kanserlerin %73,2’si (n=383), DKMM ve meme USG ile saptananlarin
%74,6’s1 (n=316), USG ve MG ile saptanan kanserlerin %93,4’ii (n=57), DKMM ve MG ile
saptanan kanserlerin %92,3’ii (n=24), yalnizca meme USG ile saptananlarin %94,4’1
(n=17), yalnizca DKMM ile saptananlarin ise %69,2’si (n=27) erken evre meme kanseridir
(p <0,05). Yalnizca DKMM ile diger yontem veya yontem kombinasyonlarina gore anlamli
olarak daha az oranda erken evre meme kanseri saptanabilmistir (p <0,05). Benzer sekilde
yapilan bazi ¢aligmalarda yalnizca KMM ile saptanan kanserlerin MG ile tespit edilenlere
oranla daha biiyiik tiimor boyutuna ve lenf nodu tutulumuna sahip oldugu tespit edilmistir

(49, 162).

KMM’nin sensitivitesi bircok caligmada degerlendirilmistir. 1960’larda yapilan bir
calismada meme kanseri taramasinda KMM+MG ile tek basina KMM ilk defa
karsilagtirilmistir. Bu ¢alismada kanserlerin %33’lintin MG ile, %45’inin KMM ile,
%22’sinin ise hem KMM hem MG ile tespit edildigi saptanmistir (163). Bu konuda daha
sonraki yillarda bir¢ok ¢alisma yapilmis ve KMM duyarliligi %28-%85 araliginda degisen
degerlerde bulunmustur (22, 40, 45-47, 50, 122, 162, 164). Bizim ¢alismamizda KMM
duyarlilig1 %88.9 olarak saptanmistir. Bu oranin yiiksek olmasinda KMM’nin 5-22 yillik

tecriibeye sahip genel cerrahi uzmanlar tarafindan yapilmasi etkili olmustur. Nitekim
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Kanada’nin dort vilayetinde yapilan randomize bir ¢calismada KMM konusunda egitimli
saglik ¢alisanlari tarafindan yapilan KMM nin meme kanseri taramasinda yararli bir bilesen
oldugu ve duyarliligi biiyiik 6l¢iide arttirdigr vurgulanmistir (164). Tecriibeli hekimler
tarafindan yapilan KMM’nin meme kanseri mortalitesini azalttigin1 bildiren ¢aligmalar da

vardir (163).

Histopatolojik tanilara gére DKMM bulgular1 incelendiginde; %89,8’i DKMM ile
saptanmistir ve IDK %93,3’iine (n=687), ILK ve IMK %89 4’iine (n=84), diger
histopatolojik tiplerin %84,5’ine (n=82) DKMM ile tan1 konmustur. Bununla birlikte DKIS,
DKMM ile diger patolojik tiplere gére anlamli olarak daha az saptanmistir (n=43, %60,6).
Bazi ¢alismalarda DKIS’1i hastalarin %60-73’{inde semptom gériildiigii ve %47-82’sinde
palpabl kitle bulundugu saptanmistir. Bu veriler bizim ¢aligmamizdaki bulgular1 destekler

niteliktedir (165, 166).

DKMM ile saptanan kanserlerin %5,1’i evre 0 (n=57), %26,3’li evre I (n=293), %42,5’1 evre
II (n=473), %18,4’1 evre III (n=205), %7,6’s1 evre IV (n=85) meme kanseridir. Benzer
sekilde Misir’da 35-64 yas arasindaki 2.481 kadinda yapilan bir ¢calismada KMM uygulanan
kadinlarda %30 evre I, %43 evre Il meme kanseri; tarama yapilmayan kadinlarda ise %8

evre I, %18 evre Il meme kanseri saptandigini raporlanmistir (154, 167).

DKMM bulgular incelendiginde en sik saptanan fizik muayene bulgusu, memede palpe
edilebilen kitledir (n=941, %84,5). Diger bulgular sirasiyla aksiller lenfadenomegali (n=242,
%21,7), retraksiyon (n=140, %12,6), nodiilarite (n=123, %11,1), operasyon skar1 (n=54,
%4,9), renk degisikligi (n=41, %3,7), 6dem (n=40, %3,6), llserasyon (n=35, %3,1),
hassasiyet (n=12, %1,1), st kol sisligidir (n=5, %0,4). Literatiirdeki bir¢cok ¢alisma FM’de
en stk meme kanseri bulgusunun memede palpabl kitle oldugunu gostermektedir (4, 101,

168).

Calismamizda DKMM’de memede kitle, aksiller lenfadenomegali, retraksiyon saptanan
olgular en sik histopatolojik evre II meme kanseri teshisi almistir (%45,2, %38,6, %35,5).
Operasyon skar1 olanlarda ise anlamli sekilde en ¢ok evre I meme kanseri saptanmistir.
Operasyon skart meme kanseri dykiistinden dolay1 gegirilen operasyona veya benign meme
hastaliginin teshisi icin yapilan biyopsiye bagliydi. Literatiirde ikinci primer meme

kanserinin daha erken evrede saptandigina veya benign meme hastalig1 dykiisti olanlarda
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kanserin daha erken saptanabildigine dair herhangi bir bilgiye ulagamamakla birlikte, bu
hastalarin veri toplarken fark ettigimiz iizere rutin kontrollerinin daha sik araliklarla
yapildigindan (3 ay — 6 ay gibi) ve hastalarin ilk meme kanserindeki tecriibelerinden dolay1
ikinci primer meme kanserini daha erken evrede yakalamanin miimkiin olabilecegini

diistinmekteyiz.

DKMM’de 6dem, renk degisikligi, iilserasyon ve {ist kol sisligi saptanan olgularda en sik
evre III olmak iizere ileri evre meme kanseri teshis edilmistir. Odem, renk degisikligi
inflamatuvar meme kanseri ile uyumlu semptomlardir. inflamatuar meme kanseri en kotii
prognozlu meme kanseridir (4, 106). Ulserasyon cilt invazyonu neticesinde gerceklesen bir
bulgudur. Odem, renk degisikligi gibi inflamatuar bulgular veya iilserasyonun varlig
tiimoriin T4 evresinde oldugunu gostermektedir. Ust kol sisligi de lenfatik metastaz sonucu
lenfatik drenajin bozulmasi neticesinde meydana gelen bir bulgudur (4). Literatiirde var olan
tim bu hususlar ¢alismamizdaki bulgular1 destekler niteliktedir. Tiim bu sonuglara gore
DKMM ile, meme kanseri tanisinin yani sira, meme kanseri evresinin de dngdriilebilecegi
ve DKMM’de 6dem, renk degisikligi, iilserasyon, iist kol sisligi saptanan hastalarda ileri
evre meme kanseri saptanma olasiliginin istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek

oldugu soylenebilir (p=0,00).

Calismamizda MG duyarliligi %89,8 olarak saptanmistir ve histopatolojik tipler arasinda
MG duyarlilig1 agisindan anlamli bir fark bulunmamaktadir. Literatiirde meme kanseri igin
MG duyarlilig1 %70-90 arasinda degismekle birlikte bu oran dens meme parankimine sahip
kadinlarda 6nemli bir diislis gostermektedir (6, 36, 40, 169, 170). Calismamizda MG verisi
olan kadmlarin %52,1’inde (n=449) dens meme parankimi saptanmistir. En sik evre 0
(DKIS) meme kanseri tanist alan kadinlarda dens meme parankimi mevcuttur (%61,1).
66.680 kadin iizerinde yapilan bir arastirmada, bizim arastirmamiza benzer sekilde, %47,9
oraninda dens meme parankimi saptanmistir ve bu kadinlarda MG duyarlilig1 %61,5, yogun
meme parankimi olmayan kadilarda ise %86,6 saptanmustir (171). DKIS tanil1 kadinlarda
yapilan bir ¢aligmada ise dens meme dokusuna sahip kadin orani %58 bulunmustur ve bu
kadmlarin geng yasta, pre-menopozal ve Asyali olma oranlar1 daha yiiksek saptanmistir
(172). Bu da Tiirkiye gibi geng yasta meme kanseri goriilme oraninin diinya ortalamasindan
yiiksek oldugu bir iilkede meme kanserli kadinlarda yogun meme dokusunun ytiksek

oranlarda saptanmasini agiklamaktadir.
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Calismamizda MG’de en sik saptanan lezyon asimetrik/nodiiler dansite olmustur (%61,8).
Evre 0 (DKIS) disinda tiim evrelerde en sik saptanan bulgu asimetrik/nodiiler dansite
olmakla birlikte evre 0’da (DKIS) en stk MG bulgusu mikrokalsifikasyon olarak
saptannugtir. DKIS tamli 190 kadinda yapilan bir arastirmada en stk MG bulgusu

mikrokalsifikasyon olarak saptanmig olup ¢aligmamizi desteklemektedir (166).

Meme USG calismamizda meme kanserlerinin %95,1’ini saptayabilmistir. Yapilan
caligmalarda da meme USG duyarlilig1 %80-97 arasinda saptanmustir (173, 174). Houssami
ve ark.larinin yaptig1 ¢aligmada 45 yasindan geng¢ kadinlarda meme USG’nin duyarlilig
MG’den %13,2 daha fazla saptanmistir (175). Caligmamizda geng kadinlarda meme kanseri
goriilme oran1 diinya ortalamasma goére fazla oldugundan, Houssami ve ark.larinin
caligmasinda oldugu gibi, meme USG duyarliligt MG’den daha fazla bulunmustur.
Histopatolojik tiplere gore incelendiginde ise; meme USG duyarhiligi IDK’da en fazla
saptanmistir (%97,4). Bununla birlikte ILK+IMK, DKIS tamlarinda da benzer duyarliliga
sahiptir (%95,7, %94,4). Meme USG’de en sik saptanan bulgu literatiirde siklikla

tanimlanana benzer olarak hipoekoik diizensiz kenarli nodiiler lezyondur (176).

MG ve DKMM verisi olan 521 olgunun %79,8’1i (n=416) hem MG hem DKMM ile tespit
edilmisken; %10,0’u (n=52) sadece MG ile, %9u (n=47) ise sadece DKMM ile
saptanmistir. Yiizde 1,2°sine (n=6) ise her iki yontemle de tan1 konamamistir. Bu verilere
gére DKMM ile saptanamayan kanserlerin (n=58) %89,8’1 (n=52) MG ile saptanmistir. MG
ile saptanamayan kanserlerin (n=53) ise %88,7’si (n=47) DKMM ile saptanmistir. DKMM
ve MG’nin meme kanseri tanisinda duyarliliklart benzerdir (%388,9, %89,8, p=1,000).
Calismamiza gore DKMM yapilmasaydi meme kanserlerinin %9,0’u (n=47) gozden
kacacakti. TKMM’nin kilavuzlardan ¢ikarilmasinin en 6nemli sebeplerinden biri tim
kadinlarin MG taramasina erigiminin oldugu diisiincesidir (57). Bununla birlikte MG ile
gozden kacan kanserlerin tespitinde de KMM’nin faydali olabilecegi ¢alismamizda
saptanmistir. Benzer sekilde 2016°da yapilan bir ¢alismada meme kanserlerinin %8,7’sinin
sadece KMM ile saptanmis oldugu ve tek basina MG yapilsaydi gozden kagacagi
raporlanmistir (40). MG taramasi yapilan kadinlarda %10-17 oraninda palpe edilebilen
kanserlerin atlandig1 saptanan ¢aligmalar da mevcuttur (38, 61, 162). Ayrica Japonya’da
yapilan bir ¢calismada 60-70 yas arasinda KMM ’nin katkis1 ¢ok az (%1,0-2,7) oldugundan
g6z ard1 edilebilecegi, ancak bu yas grubu disindakilerde meme kanserinin erken tanisi igin

KMM’nin MG’ye %3,3-7,7 kadar katki sagladigi ve KMM’nin eklenmesi gerektigi ileri
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stiriilmiistiir (43). Kanada’da yapilan bir calismada ise KMM ile tespit edilen kanserlerin
%83,6-88,6’sinin MG ile de tespit edildigi, MG ile tespit edilen kanserlerin ise sadece
%31,7-37,2’sinin KMM ile de tespit edilebildigi ve KMM’nin MG’ye eklenmesinin erken
evre meme kanserlerinin tespitine %2-6 oraninda katki sagladigi saptanmistir. Bu ¢aligmaya
gore KMM’nin MG’ye eklenmesi ile 100.000 taramada 3-10 adet erken meme kanseri daha
saptanabilmis olup KMM’nin taramaya katkis1 minimal gibi goziikse de 6nemli oldugu
vurgulanmigtir. Bunun yani sira sevk miktarini, dolayisiyla saglik yiikiinii arttirdigindan
dolayr KMM’nin MG’ye eklenmesinin yarar ve zararlari toplum bazinda diistiniilerek karar
verilmesi gerektigi belirtilmektedir (47). Tim bu veriler 1s18inda vurgulanan 6nemli
konulardan biri de memede herhangi bir semptom varliginda goriintiileme yontemlerinden
once mutlaka KMM yapilmasi gerektigidir. Ciinkii yapilan bir calismada memede kitle
sikayetiyle gelen hastalarin yaklasik %11’inde, kitle dahil herhangi bir semptomla gelen
hastalarin ise %4’linde meme kanseri oldugu saptanmistir (48). Nitekim bizim ¢alismamiz
dahil olmak tizere yapilan ¢esitli calismalarda tlimorlerin yaklasik %7-17’sinin sadece KMM
ile saptanmig olmasi bu durumun 6nemini agikca ortaya koymaktadir (38, 40, 43, 61, 162).

Meme USG ve DKMM verisi olan 998 olgunun %86,5’1 (n=863) hem meme USG hem
DKMM ile tespit edilmisken; %3,3’i (n=33) sadece DKMM ile, %8,6’s1 (n=86) sadece
meme USG ile saptanmistir. %1,6’sina (n=16) ise her iki yontemle de tan1 konamamustir.
Bu verilere gore DKMM ile saptanamayan kanserlerin (n=102) %84,3’ii (n=86) meme USG
ile saptanmistir. Meme USG ile saptanamayan kanserlerin (n=49) ise %67,3’ii (n=33)
DKMM ile saptanabilmistir. DKMM duyarlilig1 %89,8 iken meme USG duyarlilig1 %95,1
saptanmistir ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaktadir (p=0,000).
Meme USG; kistik ve solid lezyon ayiriminda kullanilan primer tani yontemidir. Ayrica
yogun meme parankimine sahip kadinlarda meme kanseri tanisinda MG’den daha iistiindiir.
Calismamizda da belirtildigi gibi olgularin yaklasik yarisinda dens meme parankimi tespit
edilmistir ve bu durumda USG duyarliliginin MG’den ve MG ile benzer duyarlilikta oldugu
saptanan KMM’den yiiksek bulunmasi olagandir. Taramada meme USG’nin MG’ye olan
katkisin1 arastirmak i¢in 2.809 kadinda yapilan bir calismada duyarlilifi %13 arttirdigi,
kiigtik ve okiilt kanserlerin tespitini arttirmada katkida bulundugu, fakat yanlis pozitiflik
oranini ve gereksiz biyopsi oranini da arttirdigi tespit edilmistir. Bu ¢alismada 1000 kadinda
3 kanser daha fazla yakalamak icin 31 kadina gereksiz biyopsi yapildigi raporlanmigtir.

Meme USG’nin toplum bazli taramada uygulamasi zor, maliyeti yiliksek oldugu; sadece
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meme kanseri agisindan yiiksek riskli kadinlarda uygulanmasinin uygun olabilecegi

belirtilmektedir (23).

Calismamizda tedavi ile ilgili bulgular incelendiginde; %67,8’ine KT, %82,2’sine
hormonoterapi, %70,4’line RT, %16,1’ine hedefe yonelik tedavi verildigi tespit edilmistir.
Uygulanan cerrahi yontemlere bakildiginda ise %44,2’sine modifiye radikal mastektomi
(MRM), %42,7’sine MKC, %38,7’sine basit mastektomi uygulanmistir. Yiizde 4,4’ ise ileri
yas, ileri evre, komorbidite veya tedaviyi reddetme gibi sebeplerle herhangi bir cerrahi
yontemle tedavi edilmemistir. Ozmen ve ark.lari tarafindan yapilan arastirmada meme
kanseri hastalarinin %47,8’ine MRM, %39,3’iine MKC, %]11,5’ine basit mastektomi
yapildigy; ayrica 2000 y1l1 6ncesinde MKC %25 oranda yapilirken 2000 yil1 sonrasinda %45
oranda MKC yapildig1 ve buna bagli olarak MRM oranlarimin diistiigii tespit edilmistir. Bu

veriler bizim ¢alisgmamizdaki bulgular1 da destekler niteliktedir (155).

Bir dgiincli basamak saglik kurulusunda yapilan veri tabaninda kaydedilmis olan
degiskenlerle sinirli olan retrospektif calismamizda bazi kisitlamalar mevcuttu. Veriler tek
bir merkezden elde edildi ve MG ve meme USG verileri 4-15 yillik tecriibeye sahip
radyologlarin raporlarindan elde edilmistir. DKMM ise 5-22 yillik tecriibeye sahip genel
cerrahi uzmanlart tarafindan gerceklestirildi. DKMM duyarliligi uygulayan hekimin
tecriibesine bagli olarak biiylik degisiklik gosterebileceginden bu husus gbéz Oniinde
bulundurulmalidir. Veri tabaninda pre-menopozal veya post-menopozal bilgisi ¢ogu hastada
kaydedilmediginden ¢aligmamizda bu konuda etkin bir inceleme yapilamamuistir. Ayrica tani
yontemlerinin duyarlilifi dens meme parankimine gore ve yasa gore smiflandirilarak
incelenmemistir. Bu ¢aligma ile DKMM ’nin duyarliligini belirlemekle birlikte meme kanseri

tanisindaki yanlis pozitiflik oran1 ve mortalitedeki etkisi incelenememistir.
Tiim bunlarin yani sira ¢alismamiz, KMM bulgularini ayrintili bir sekilde inceleyen ve tek

basina MG ile tespit edilemeyen kanser oranini tespit ederek Tiirkiye’de KMM nin énemini

vurgulayan bir rapor olma niteligi tagimaktadir.

93



6. SONUC VE ONERILER

Tiim diinyada kadinlarda en sik goriilen malignite olan meme kanserinin erken tanisi;
tedavideki basarinin artmasi, toplum saghgi ve saglik kaynaklarinda yol agtigi maliyet

acisindan biiyiik 6neme sahiptir.

Meme kanserinde erken tan1 amaciyla yaygin olarak kullanilan yontemler; MG, KMM ve
KKMM’dir. MG’nin meme kanseri mortalitesini ve ileri evre meme kanserinde azalmayi
sagladigr kanitlanmistir ve meme kanseri taramasinda evrensel olarak kabul goéren tek
yontem MG’dir. Bununla birlikte KMM ve KKMM’nin meme kanseri tanisindaki etkinligi
ile ilgili kanitlar yetersizdir. Bir¢ok ¢aligmada, gerek popiilasyonun 6zelliklerine bagl olarak
gerek KMM uygulayan saglik personelinin tecriibesine bagli olarak, KMM etkinligi
hakkinda ¢ok farkli sonuglara ulasilmigtir. Bu sorundan yola ¢ikarak KMM’nin meme
kanseri tanisindaki etkinligini arasgtirmak amaciyla yapmis oldugumuz bu arastirmada,
DKMM ile meme kanserlerinin %88,9’una tan1 konabildigi tespit edilmistir. Ayrica tanisal
amacli yapilan MG ile DKMM nin meme kanseri tanisindaki duyarlili§inin benzer oldugu
ve %9,0’unun MG ile tespit edilemedigi halde tek basina DKMM ile tespit edilebildigi
saptanmistir. Bu sebeple herhangi bir semptomla gelen hastaya, goriintiilleme

yontemlerinden 6nce mutlaka DKMM yapilmasi gerektigi calismamizla desteklenmistir.

Ulkemizde meme kanseri tanis1 aninda ilk sikayet, ¢alismamizda da tespit ettigimiz {izere,
memede ele gelen kitledir. Tan1 aninda asemptomatik, sadece kontrol amagli bagvuru
yiizdesi sadece %14,4’tlir. Bu sebeple kisilerin KKMM agisindan egitilmeleri, kendi meme
yapilarin1 tanimalari, bir degisiklik fark ettiklerinde saglik kurumlarina vakit ge¢irmeden

bagvurmalar1 konusunda egitilmeleri 6nem tagimaktadir.

Retrospektif olarak yapmis oldugumuz ¢alismamizda, meme kanseri tanisinda DKMM
duyarliligin1 saptamis olmamiza ragmen; DKMM’nin 6zgiilliigli, yanhs pozitiflik ve
negatiflik oranlar1 ¢aligma tasariminin uygun olmamasi nedeniyle belirlenmemistir. Birgok
calismada gereksiz sevk ve biyopsi oranlarinda artisa sebep olabilecegi i¢cin, KMM’nin
yapilmasina toplum bazinda diisliniilerek karar verilmesi gerektigi sonucuna varilmigtir.
Tasarlanacak olan bir miidahale ¢alismasi ile meme kanseri tanisinda KMM’nin etkinligi

acisindan karanlikta kalan noktalar aydinlatilabilecektir.
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Sonug olarak taramaya katilimin ve meme kanseri farkindaliginin az oldugu, meme kanseri
tanisinin siklikla memede ele gelen kitle sikayeti sonrasi kondugu, daha ileri evre ve daha
gen¢ yasta meme kanserinin goriildiigli toplumlarda, KMM 6nemini hala korumaktadir.
KMM meme kanseri tanisinda 6nemli oranda kanserin atlanmasini 6nleyen ve maliyeti cok
diisiik olan bir yontemdir. Aile hekimleri, sorumlu olduklar1 popiilasyondaki kadinlarin
KKMM agisindan egitilmeleri, KMM yaparak bir patoloji saptanmasi durumunda iist
basamak tedavi kurumlarina yonlendirilmeleri, yas gruplarina gore tarama programlari

konusunda egitilmeleri ve tarama icin yonlendirilmelerinden sorumlu olmalidirlar.

95



7. KAYNAKLAR

1. Diinya Saglk Orgiitii. Mortality and burden of disease. DSO, editor. Geneva,
Switzerland2009. s. 51-3.

2. Breast Cancer Community. U.S. Breast Cancer Statistics Ardmore, PA, USA2021
Erisim: https://www.breastcancer.org/symptoms/understand bc/statistics.

3. Helzlsouer KJ. Epidemiology, prevention, and early detection of breast cancer. Curr
Opin Oncol. 1994;6(6):541-8.

4, Parker CC, Damodaran S, Bland KI, Hunt KK. The Breast. In: Brunicardi FC, editor.
Schwartz’s Principles of Surgery 11th Editin: McGraw Hill; 2019. p. 541-612.

5. Sabel MS. Principles of Breast Cancer Screening. In: Sabel MS, editor. Essentials
of breast surgery. Philadelphia, ABD: Mosby Elsevier; 2009. p. 19-40.

6. Scheer I, Frischbier H. Breast Cancer Screening Projects: Results. In: Friedrich M,
Sickles EA, editors. Radiological Diagnosis of Breast Diseases. Berlin, Almanya:
Springer-Verlag; 2000. p. 333-46.

7. Aksoy F. Meme kanserinde epidemiyoloji risk faktorleri ve genetik/ailesel yatkinlik.
Meme Kanseri Korunma, Tarama, Tani, Tedavi ve Izlem Klinik Rehberi. Ankara: Saglk
Bakanlig1 Saglik Hizmetleri Genel Miidiirliigii Arastirma, Gelistirme ve Saglik Teknolojisi
Degerlendirme Dairesi Bagkanligt; 2020. s. 1-2.

8. Ozbas S, Boylu S, Soyder A. Meme Kanseri Epidemiyolojisi. In: Ozmen V, Cantiirk
Z, Celik V, Giiler N, Kapka¢ M, Koyuncu A, ve ark., editors. Meme Hastaliklar1 Kitab1
2Baski. Ankara: Giines T1p Kitabevleri; 2012. s. 149-50.

9. Ellis H, Calne SR, Watson C. The breast. In: Ellis H, Calne SR, Watson C, editors.
General Surgery Lecture Notes 13th Edition. West Sussex, UK: John Wiley & Sons, Ltd;
2016. p. 295-309.

10.  Vogel VG. Epidemiology of Breast Cancer. In: Bland KI, Copeland III EM,
Gradishar WJ, Klimberg VS, editors. The Breast: Comprehensive Management of Benign
and Malignant Diseases 5th Ed. Philadelphia, ABD: Elsevier; 2018. p. 207-18.

11.  International Agency for Research on Cancer. Global cancer statistics 2020:
GLOBOCAN. Lyon, Fransa: WHO; 2020.

12.  International Agency for Research on Cancer. GLOBOCAN, 2020 Population Fact
Sheets. WHO; 2021.

13.  Tirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanligi Halk Sagligi Genel Miidiirligii. Tiirkiye
Kanser Istatistikleri, 2016. Ankara; 2019.

14.  Fidaner C, Eser SY, Parkin DM. Incidence in Izmir in 1993-1994: first results from
Izmir Cancer Registry. Eur J Cancer. 2001;37(1):83-92.

15. Marmot MG, Altman DG, Cameron DA, Dewar JA, Thompson SG, Wilcox M. The
benefits and harms of breast cancer screening: an independent review. Br J Cancer.
2013;108(11):2205-40.

16.  Schopper D, de Wolf C. How effective are breast cancer screening programmes by
mammography? Review of the current evidence. Eur J Cancer. 2009;45(11):1916-23.

17.  Saglik Bakanlig1 Saglik Hizmetleri Genel Miidiirliigii Arastirma GvSTDDB. Meme
Kanseri Korunma, Tarama, Tani, Tedavi ve Izlem Klinik Rehberi. Ankara2020.

18.  Collaborative Group on Hormonal Factors in Breast Cancer. Breast cancer and
hormonal contraceptives: collaborative reanalysis of individual data on 53 297 women with
breast cancer and 100 239 women without breast cancer from 54 epidemiological studies.
The Lancet. 1996;347(9017):1713-27.

96



19.  Senkus E, Kyriakides S, Ohno S, Penault-Llorca F, Poortmans P, Rutgers E, et al.
Primary breast cancer: ESMO Clinical Practice Guidelines for diagnosis, treatment and
follow-up. Ann Oncol. 2015;26 Suppl 5:v8-30.

20. Helvie MA, Patterson SK. Imaging Analysis: Mammography. In: Harris JR,
Lippman ME, Morrow M, Osborne CK, editors. Disease of the breast. Philadelphia, ABD:
Wolters Kluwer Health; 2014. p. 106-22.

21.  Singletary SE. Rating the risk factors for breast cancer. Ann Surg. 2003;237(4):474-
82.

22.  Beral V. Breast cancer and hormone-replacement therapy in the Million Women
Study. Lancet. 2003;362(9382):419-27.

23.  Berg WA. Combined Screening With Ultrasound and Mammography vs
Mammography Alone in Women at Elevated Risk of Breast Cancer. JAMA.
2008;299(18):2151.

24.  Bleicher RJ. Management of the palpable breast mass. In: Harris JR, Lippman ME,
Morrow M, Osborne CK, editors. Disease of the breast. Philadelphia, ABD: Wolters
Kluwer Health; 2014. p. 29-37.

25.  Ozbas S, Boylu S, Soyder A. Meme Kanserinde Risk Faktorleri. In: Ozmen V,
Cantiirk Z, Celik V, Giiler N, Kapka¢c M, Koyuncu A, ve ark., editors. Meme Hastaliklar1
Kitab1 2. Baski. Ankara: Giines Tip Kitabevleri; 2012. s. 151-8.

26. Hildebrand JS, Gapstur SM, Campbell PT, Gaudet MM, Patel AV. Recreational
Physical Activity and Leisure-Time Sitting in Relation to Postmenopausal Breast Cancer
Risk. Cancer Epidemiology Biomarkers & Prevention. 2013;22(10):1906-12.

27.  Kapil U, Bhadoria AS, Sareen N, Singh P, Dwivedi SN. Reproductive factors and
risk of breast cancer: A Review. Indian J Cancer. 2014;51(4):571-6.

28. Dogan L. Meme Kanserinde Tani. Meme Kanseri Korunma, Tarama, Tani1, Tedavi
ve Izlem Klinik Rehberi: Saglik Bakanlig1 Saglik Hizmetleri Genel Miidiirliigii Arastirma,
Gelistirme ve Saglik Teknolojisi Degerlendirme Dairesi Bagkanligi; 2020. s. 24-8.

29.  Khatib OM, Modjtabai A. Guidelines for the early detection and screening of breast
cancer 2006 [updated 2017]. Kahire, Misir: Diinya Saglhk Orgiitii Ortadogu Ofisi,; 2017.
30. Cakir S, Kafadar MT, Arslan SN, Tiirkan A, Kara B, Inan A. Review of risk factors
in women diagnosed with breast cancer in the light of current data. Istanbul Bilim
University Florence Nightingale Journal of Medicine. 2016;2(3):186-94.

31.  Mallory MA, Golshan M. Examination Techniques: Roles of the Physician and
Patient in Evaluating Breast Disease. In: Bland KI, Copeland III EM, Gradishar WJ,
Klimberg VS, editors. The Breast: Comprehensive Management of Benign and Malignant
Diseases 5th Ed. Philadelphia, ABD: Elsevier; 2018. p. 331-6.

32.  Giimiisli H. Memenin Fizik Muayenesi. In: Ozmen V, Cantiirk Z, Celik V, Giiler
N, Kapka¢ M, Koyuncu A, ve ark., editors. Meme Hastaliklar1 Kitab1 2. Baski. Ankara:
Glines Tip Kitabevleri; 2012. s. 27-32.

33. Bassett LW, Lee-Felker S. Breast Imaging Screening and Diagnosis. In: Bland KI,
Copeland III EM, Gradishar WJ, Klimberg VS, editors. The Breast: Comprehensive
Management of Benign and Malignant Diseases Sth Ed. Philadelphia, ABD: Elsevier;
2018. p. 337-61.

34, D’Orsi C, Sickles E, Mendelson E, Morris E. ACR BI-RADS® Atlas, Breast
Imaging Reporting and Data System. Reston, VA, ABD: American College of Radiology;
2013.

35.  Gengtiitk N. Meme kanserinde korunma. Anadolu Hemsirelik ve Saghk Bilimleri
Dergisi. 2007;10(4):72-82.

36. Heywang-Kobrunner SH, Dershaw DD, Schreer 1. Post-traumatic, Post-surgical, and
Post-therapeutic Changes. In: Heywang-Kdbrunner SH, Dershaw DD, Schreer I, editors.

97



Diagnostic Breast Imaging 2nd edition. Stuttgart, Almanya: Georg Thieme Verlag; 2001.
p. 339-74.

37. Miller AB, To T, Baines CJ, Wall C. Canadian National Breast Screening Study-2:
13-year results of a randomized trial in women aged 50-59 years. J Natl Cancer Inst.
2000;92(18):1490-9.

38.  Nelson AL. Controversies regarding mammography, breast self-examination, and
clinical breast examination. Obstet Gynecol Clin North Am. 2013;40(3):413-27.

39. Nelson HD. Screening for Breast Cancer: An Update for the U.S. Preventive
Services Task Force. Annals of Internal Medicine. 2009;151(10):727.

40.  Provencher L, Hogue JC, Desbiens C, Poirier B, Poirier E, Boudreau D, et al. Is
Clinical Breast Examination Important for Breast Cancer Detection? Current Oncology.
2016;23(4):332-9.

41.  Albeshan SM, Hossain SZ, Mackey MG, Brennan PC. Can Breast Self-examination
and Clinical Breast Examination Along With Increasing Breast Awareness Facilitate
Earlier Detection of Breast Cancer in Populations With Advanced Stages at Diagnosis?
Clinical Breast Cancer. 2020;20(3):194-200.

42.  Panieri E. Breast cancer screening in developing countries. Best Practice & Research
Clinical Obstetrics & Gynaecology. 2012;26(2):283-90.

43. Ohta K, Kasahara Y, Tanaka F, Maeda H. Is clinical breast examination effective in
Japan? Consideration from the age-specific performance of breast cancer screening
combining mammography with clinical breast examination. Breast Cancer.
2016;23(2):183-9.

44.  Pegram MD, Takita C, Casciato DA. Breast Cancer. In: Casciato DA, Territo MC,
editors. Manual of Clinical Oncology 7th Edition. Philadelphia, ABD: Lippincott Williams
& Wilkins; 2012. p. 285-319.

45. Barton MB, Harris R, Fletcher SW. The rational clinical examination. Does this
patient have breast cancer? The screening clinical breast examination: should it be done?
How? Jama. 1999;282(13):1270-80.

46. Fenton JJ, Rolnick SJ, Harris EL, Barton MB, Barlow WE, Reisch LM, et al.
Specificity of Clinical Breast Examination in Community Practice. Journal of General
Internal Medicine. 2007;22(3):332-7.

47.  Bancej C, Decker K, Chiarelli A, Harrison M, Turner D, Brisson J. Original Paper:
Contribution of clinical breast examination to mammography screening in the early
detection of breast cancer. Journal of Medical Screening. 2003;10(1):16-21.

48.  Barton MB, Elmore JG, Fletcher SW. Breast symptoms among women enrolled in
a health maintenance organization: frequency, evaluation, and outcome. Ann Intern Med.
1999;130(8):651-7.

49.  Chiarelli AM, Majpruz V, Brown P, Theriault M, Shumak R, Mai V. The
Contribution of Clinical Breast Examination to the Accuracy of Breast Screening. JNCI
Journal of the National Cancer Institute. 2009;101(18):1236-43.

50.  Jatoi I. Screening clinical breast examination. Surg Clin North Am. 2003;83(4):789-
801.

51.  Sabel MS. Anatomy and Physiology of the Breast. In: Sabel MS, editor. Essentials
of breast surgery. Philadelphia, ABD: Mosby Elsevier; 2009. p. 1-18.

52.  Rijnsburger AJ, Van Oortmarssen GJ, Boer R, Draisma G, To T, Miller AB, et al.
Mammography benefit in the Canadian National Breast Screening Study-2: A model
evaluation. International Journal of Cancer. 2004;110(5):756-62.

53.  Pisani P, Parkin DM, Ngelangel C, Esteban D, Gibson L, Munson M, et al. Outcome
of screening by clinical examination of the breast in a trial in the Philippines. International
Journal of Cancer. 2006;118(1):149-54.

98



54.  Miller AB, To T, Baines CJ, Wall C. The Canadian National Breast Screening
Study-1: breast cancer mortality after 11 to 16 years of follow-up. A randomized screening
trial of mammography in women age 40 to 49 years. Ann Intern Med. 2002;137(5 Part
1):305-12.

55. Miller AB, Wall C, Baines CJ, Sun P, To T, Narod SA. Twenty five year follow-up
for breast cancer incidence and mortality of the Canadian National Breast Screening Study:
randomised screening trial. BMJ : British Medical Journal. 2014;348:2366.

56.  Miller AB, Baines CJ, To T, Wall C. Canadian National Breast Screening Study: 2.
Breast cancer detection and death rates among women aged 50 to 59 years. CMAJ.
1992;147(10):1477-88.

57.  Romanoff A, Constant TH, Johnson KM, Guadiamos MC, Vega AMB, Zunt J, et al.
Association of Previous Clinical Breast Examination With Reduced Delays and Earlier-
Stage Breast Cancer Diagnosis Among Women in Peru. JAMA Oncol. 2017;3(11):1563.
58. Miller AB, Baines CJ. The role of clinical breast examination and breast self-
examination. Preventive Medicine. 2011;53(3):118-20.

59. Kilbas Z, Yildiz R, Ozturk E. How Should the Screening Programs be planned for
the Early Diagnosis of Breast Cancer? TAF Preventive Medicine Bulletin. 2012;11(2):225-
30.

60. American Cancer Society. Breast Cancer Information & Overview. Oklahoma,
USA; 2021.

61.  Diinya Saglik Orgiitii. Breast cancer: prevention and control. Cenova, Isvigre; 2021.
62.  Oeffinger KC, Fontham ETH, Etzioni R, Herzig A, Michaelson JS, Shih Y-CT, et
al. Breast Cancer Screening for Women at Average Risk. JAMA. 2015;314(15):1599.

63. Siu AL. Screening for Breast Cancer: U.S. Preventive Services Task Force
Recommendation Statement. Annals of Internal Medicine. 2016;164(4):279.

64. US Preventive Services Task Force. Screening for breast cancer: U.S. Preventive
Services Task Force recommendation statement. Ann Intern Med. 2009;151(10):716-26,
w-236.

65. Demartini WB, Eby PR, Peacock S, Lehman CD. Utility of Targeted Sonography
for Breast Lesions That Were Suspicious on MRI. American Journal of Roentgenology.
2009;192(4):1128-34.

66.  Sohail S, Masroor I, Afzal S. Targeted Ultrasound of an Indeterminate Breast Lesion
on Mammography: When Does It Influence Management? J Coll Physicians Surg Pak.
2015;25(8):564-7.

67.  Cabioglu N. Memenin Anatomisi ve Fizyolojisi. In: Ozmen V, Cantiirk Z, Celik V,
Giiler N, Kapka¢ M, Koyuncu A, ve ark., editors. Meme Hastaliklar1 Kitab1 2. Baski.
Ankara: Glines Tip Kitabevleri; 2012. s. 3-16.

68.  Osborne MP, Boolbol SK. Breast Anatomy and Development. In: Harris JR,
Morrow M, Lippman ME, Osborne CK, editors. Diseases of the breast 5th Edition.
Philadelphia, ABD: Wolters Kluwer Health; 2014. p. 3-14.

69. Powell R. Breast Examination. In: Walker H, Hall W, Hurst J, editors. Clinical
Methods: The History, Physical, and Laboratory Examinations 3rd Edition. Boston:
Butterworths1990. p. 822-6.

70.  Bland KI, Copeland III EM, Klimberg VS. Anatomy of the Breast, Axilla, Chest
Wall, and Related Metastatic Sites. In: Bland KI, Copeland III EM, Gradishar W],
Klimberg VS, editors. The Breast: Comprehensive Management of Benign and Malignant
Diseases 5th Ed. Philadelphia, ABD: Elsevier; 2018. p. 20-36.

71.  Kalayc1 G, Demirkol K, Ertekin C, Acarli K. Genel Cerrahi. Istanbul: Nobel Tip
Kitabevleri; 2002.

99



72.  Tarhan OR, Sahin G, Soker S, Argun A, Tiirker AK, Ustiindag BB. Meme
Hastaliklari. In: Tarhan OR, editor. Genel Cerrahi2019. s. 187-220.

73.  Cody HS, 3rd. Clinical significance and management of extra-axillary sentinel
lymph nodes: worthwhile or irrelevant? Surg Oncol Clin N Am. 2010;19(3):507-17.

74.  Unal H. Selim Meme Hastaliklar1. In: Unal G, Unal H, editors. Meme Hastaliklarr.
Ankara: Nobel Tip Kitabevleri; 2001. s. 167-88.

75.  Hortobagyi GN, Connolly JL, D’Orsi CJ, Edge SB, Mittendorf EA, Rugo HS, et al.
Breast. In: Amin M, Edge S, Greene F, Byrd D, Brookland R, Washington M, et al., editors.
AJCC Cancer Staging Manual 8th Edition: Springer International Publishing; 2017. p. 589-
636.

76.  Urbanski S, Jensen H, Cooke G, McFarlane D, Shannon P, Kruikov V, et al. The
association of histological and radiological indicators of breast cancer risk. British Journal
of Cancer. 1988;58(4):474-9.

77.  Vural S, Onuray F, Dalkili¢ G, Tuncay E, Bastiirk E. Approach to the patients with
the symptom of palpabl mass in their breasts and how many of them really have a mass?
South Clin Ist Euras. 2003;14(3):167-9.

78.  Kilbas Z, Duran E. Meme Kanseri. In: Aydogan U, Kog B, Sar1 O, editors. Temel
Aile Hekimligi. Ankara: Giines Tip Kitabevleri; 2016. s. 375-6.

79.  Meme Hastaliklar1 Dernekleri Federasyonu. Meme Kanseri Egitim Modiili-Uzman
Hekim. Egitim Modiilleri 2011.

80.  Siegel RL, Miller KD, Jemal A. Cancer statistics, 2016. CA: A Cancer Journal for
Clinicians. 2016;66(1):7-30.

81. Tao Z, Shi A, Lu C, Song T, Zhang Z, Zhao J. Breast Cancer: Epidemiology and
Etiology. Cell Biochem Biophys. 2015;72(2):333-8.

82.  Feuer EJ, Wun LM, Boring CC, Flanders WD, Timmel MJ, Tong T. The lifetime
risk of developing breast cancer. J Natl Cancer Inst. 1993;85(11):892-7.

83.  Silva OE, Zurrida S. Risk Factors. In: Silva OE, Zurrida S, editors. Breast Cancer:
A Practical Guide 3rd Edition. Philadelphia, ABD: Silva Publications&Elsevier; 2005. p.
26-53.

84.  Cancer Research UK. Family history of breast cancer and inherited genes: Cancer
Research UK; 2020 Erisim: https://www.cancerresearchuk.org/about-cancer/breast-
cancer/risks-causes/family-history-and-inherited-genes.

85. National Institute for Health and Care Excellence. Familial breast cancer:
classification, care and managing breast cancer and related risks in people with a family
history of breast cancer: NICE; 2019 25 June 2013.

86.  Pharoah PDP, Day NE, Duffy S, Easton DF, Ponder BAJ. Family history and the
risk of breast cancer: A systematic review and meta-analysis. International Journal of
Cancer. 1997;71(5):800-9.

87.  Slattery ML, Kerber RA. A Comprehensive Evaluation of Family History and Breast
Cancer Risk: The Utah Population Database. JAMA. 1993;270(13):1563-8.

88.  Polyak K. Breast cancer gene discovery. Expert Reviews in Molecular Medicine.
2002;4(18).

89.  Campbell JB. Breast cancer-race, ethnicity, and survival: a literature review. Breast
Cancer Res Treat. 2002;74(2):187-92.

90. Osborne C, Wilson P, Tripathy D. Oncogenes and Tumor Suppressor Genes in
Breast Cancer: Potential Diagnostic and Therapeutic Applications. The Oncologist.
2004;9(4):361-77.

91. Clemons M, Loijens L, Goss P. Breast cancer risk following irradiation for
Hodgkin’s disease. Cancer Treatment Reviews. 2000;26(4):291-302.

100



92.  Liu Y, Colditz GA, Rosner B, Berkey CS, Collins LC, Schnitt SJ, et al. Alcohol
Intake Between Menarche and First Pregnancy: A Prospective Study of Breast Cancer Risk.
JNCI Journal of the National Cancer Institute. 2013;105(20):1571-8.

93.  Liu Y, Nguyen N, Colditz GA. Links between Alcohol Consumption and Breast
Cancer: A Look at the Evidence. Women's Health. 2015;11(1):65-77.

94. Reeves GK, Beral V, Green J, Gathani T, Bull D. Hormonal therapy for menopause
and breast-cancer risk by histological type: a cohort study and meta-analysis. The Lancet
Oncology. 2006;7(11):910-8.

95.  Degnim AC, Visscher DW, Berman HK, Frost MH, Sellers TA, Vierkant RA, et al.
Stratification of Breast Cancer Risk in Women With Atypia: A Mayo Cohort Study. Journal
of Clinical Oncology. 2007;25(19):2671-7.

96. Manjer J, Berglund G, Bondesson L, Garne JP, Janzon L, Malina J. Breast cancer
incidence in relation to smoking cessation. Breast Cancer Res Treat. 2000;61(2):121-9.
97. Casey PM, Cerhan JR, Pruthi S. Oral Contraceptive Use and the Risk of Breast
Cancer. Mayo Clinic Proceedings. 2008;83(1):86-91.

98. Moerch LS, Skovlund CW, Hannaford PC, Iversen L, Fielding S, Lidegaard O.
Contemporary Hormonal Contraception and the Risk of Breast Cancer. New England
Journal of Medicine. 2017;377(23):2228-39.

99.  Fagundo-Rivera J, Goémez-Salgado J, Garcia-Iglesias JJ, Gomez-Salgado C,
Camacho-Martin S, Ruiz-Frutos C. Relationship between Night Shifts and Risk of Breast
Cancer among Nurses: A Systematic Review. Medicina. 2020;56(12):680.

100. Megdal SP, Kroenke CH, Laden F, Pukkala E, Schernhammer ES. Night work and
breast cancer risk: A systematic review and meta-analysis. European Journal of Cancer.
2005;41(13):2023-32.

101. Koo MM, Von Wagner C, Abel GA, McPhail S, Rubin GP, Lyratzopoulos G.
Typical and atypical presenting symptoms of breast cancer and their associations with
diagnostic intervals: Evidence from a national audit of cancer diagnosis. Cancer
Epidemiology. 2017;48:140-6.

102. Sayek I. Temel Cerrahi El Kitab1. Ankara: Giines Tip Kitabevleri; 2009.

103. Canbulat N. Saglik calisanlarinin meme kanseri, kendi kendine meme muayenesi ve
mamografiye iliskin saglik inanglarinin incelenmesi. Erzurum: Atatiirk Universitesi; 2006.
104. Rogers LR. Cerebrovascular complications in cancer patients. Neurol Clin.
2003;21(1):167-92.

105. Gusterson BA, Ross DT, Heath VJ, Stein T. Basal cytokeratins and their relationship
to the cellular origin and functional classification of breast cancer. Breast Cancer Research.
2005;7(4).

106. Ciftci A, Ozkara A, Tursun S, Demirel B, Kekilli M. Biitiinciil Tip (Birinci
Basamakta ve Aile Hekimliginde Giincel Tani-Tedavi). 1. baski. Ankara: Nobel Tip
Kitabevleri; 2020.

107. Meijnen P, Oldenburg HSA, Peterse JL, Bartelink H, Rutgers EJT. Clinical Outcome
after Selective Treatment of Patients Diagnosed with Ductal Carcinoma In Situ of the
Breast. Annals of Surgical Oncology. 2008;15(1):235-43.

108. Cocquyt V, Van Belle S. Lobular carcinoma in situ and invasive lobular cancer of
the breast. Curr Opin Obstet Gynecol. 2005;17(1):55-60.

109. Tavassoli FA. Pathology Of The Breast. 2nd Ed. Connecticut, ABD: McGraw-Hill
Professional; 1999.

110. Winchester DJ, Chang HR, Graves TA, Menck HR, Bland KI, Winchester DP. A
Comparative Analysis of Lobular and Ductal Carcinoma of the Breast: Presentation,
Treatment, and Outcomes] 1This study was supported by the American Cancer Society

101



and the American College of Surgeons. Journal of the American College of Surgeons.
1998;186(4):416-22.

111. ilvan S, editor Meme Karsinomu Patolojisi. iU Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Siirekli T1p
Egitimi Etkinlikleri - 54; 2006; Istanbul.

112. Fisher ER, Kenny JP, Sass R, Dimitrov NV, Siderits RH, Fisher B. Medullary cancer
of the breast revisited. Breast Cancer Res Treat. 1990;16(3):215-29.

113. Puglisi F, Zuiani C, Bazzocchi M, Valent F, Aprile G, Pertoldi B, et al. Role of
mammography, ultrasound and large core biopsy in the diagnostic evaluation of papillary
breast lesions. Oncology. 2003;65(4):311-5.

114. Cetintas S. Meme Kanserinde Kendi Kendine Muayene ve Fizik Muayene. In: Engin
K, editor. Meme Kanserleri: Nobel Tip Kitapevleri; 2005. s. 163-8.

115. Halk Saghigi Genel Miidiirliigii Kanser Daire Bagkanligi. Kendi Kendine Meme
Muayenesi. 2020.

116. Ozmen V, Fidaner C, Aksaz E, Bayol U, Dede I, Goker E, ve ark. Tiirkiye'de meme
kanseri erken tan1 ve tarama programlarinin hazirlanmasi. 2009;5(3):125-34.

117. Emlik D. Meme Kanserinde Tanisal Radyolojik Yontemler. Meme Kanseri
Korunma, Tarama, Tani, Tedavi ve izlem Klinik Rehberi: Saglik Bakanligi Saglk
Hizmetleri Genel Miidiirliigii Arastirma, Gelistirme ve Saglik Teknolojisi Degerlendirme
Dairesi Bagkanligi; 2020. s. 29-30.

118. Ernst MF, Roukema JA. Diagnosis of non-palpable breast cancer: a review. The
Breast. 2002;11(1):13-22.

119. Evans A, Trimboli RM, Athanasiou A, Balleyguier C, Baltzer PA, Bick U, et al.
Breast ultrasound: recommendations for information to women and referring physicians by
the European Society of Breast Imaging. Insights into Imaging. 2018;9(4):449-61.

120. Ozdemir A, Kahraman E, Voyvoda N. US Screening in Asymptomatic Women with
Mammographically Normal Dense Breasts. Radiological Society of North America 91st
Scientific Assembly and Annual Meeting; November 27 - December 02, 2005; Chicago,
linois2005.

121. Spak DA, Plaxco JS, Santiago L, Dryden MJ, Dogan BE. BI-RADS ® fifth edition:
A summary of changes. Diagnostic and Interventional Imaging. 2017;98(3):179-90.

122.  Elmore JG. Screening for Breast Cancer. JAMA. 2005;293(10):1245.

123. Moore SG, Shenoy PJ, Fanucchi L, Tumeh JW, Flowers CR. Cost-effectiveness of
MRI compared to mammography for breast cancer screening in a high risk population.
BMC Health Services Research. 2009;9(1):9.

124. Emlik D, Kiyak G. Meme Kanserinde Biyopsi Yontemleri. Meme Kanseri
Korunma, Tarama, Tani, Tedavi ve izlem Klinik Rehberi. Ankara: Saglik Bakanlig1 Saglik
Hizmetleri Genel Miidiirliigii Arastirma, Gelistirme ve Saglik Teknolojisi Degerlendirme
Dairesi Bagkanligi; 2020. s. 31-6.

125. Ozmen V. Meme Kanserinden Korunma. Meme Kanseri Korunma, Tarama, Tani,
Tedavi ve Izlem Klinik Rehberi: Saglik Bakanligi Saglik Hizmetleri Genel Miidiirliigii
Arastirma, Gelistirme ve Saglik Teknolojisi Degerlendirme Dairesi Baskanligi; 2020.

126. American Academy of Family Physicians. Summary of Recommendations for
Clinical Preventive Services. Leawood KS, ABD: AAFP; 2017.

127. Goss PE, Ingle JN, Alés-Martinez JE, Cheung AM, Chlebowski RT, Wactawski-
Wende J, et al. Exemestane for Breast-Cancer Prevention in Postmenopausal Women. New
England Journal of Medicine. 2011;364(25):2381-91.

128. Fisher B, Costantino JP, Wickerham DL, Cecchini RS, Cronin WM, Robidoux A, et
al. Tamoxifen for the Prevention of Breast Cancer: Current Status of the National Surgical
Adjuvant Breast and Bowel Project P-1 Study. JNCI: Journal of the National Cancer
Institute. 2005;97(22):1652-62.

102



129. Martino S, Cauley JA, Barrett-Connor E, Powles TJ, Mershon J, Disch D, et al.
Continuing Outcomes Relevant to Evista: Breast Cancer Incidence in Postmenopausal
Osteoporotic Women in a Randomized Trial of Raloxifene. JNCI Journal of the National
Cancer Institute. 2004;96(23):1751-61.

130. Owens DK, Davidson KW, Krist AH, Barry MJ, Cabana M, Caughey AB, et al.
Medication Use to Reduce Risk of Breast Cancer. JAMA. 2019;322(9):857.

131. Digital. N. Breast Screening Programme England, 2019-20. Ingiltere: NHS; 2021.
132. Lauby-Secretan B, Scoccianti C, Loomis D, Benbrahim-Tallaa L, Bouvard V,
Bianchini F, et al. Breast-Cancer Screening — Viewpoint of the IARC Working Group.
New England Journal of Medicine. 2015;372(24):2353-8.

133. The Canadian Task Force on Preventive Health. Breast Cancer Update (2018) 2018
Erisim: https://canadiantaskforce.ca/tools-resources/breast-cancer-update/.

134.  Wilt TJ, Harris RP, Qaseem A. Screening for Cancer: Advice for High-Value Care
From the American College of Physicians. Annals of Internal Medicine. 2015;162(10):718.
135. TC Saghk Bakanligi Halk Sagligi Genel Miidiirliigii Kanser Dairesi Baskanlig.
Meme Kanseri Tarama Programi Ulusal Standartlar1 Ankara: TC Saghk Bakanligi Halk
Sagligt  Genel Midirliigi  Kanser Dairesi  Bagkanligi; 2017  Erisim:
https://hsgm.saglik.gov.tr/tr/kanser-tarama-standartlari/listesi/meme-kanseri-tarama-
program%C4%B1-ulusal-standartlar%C4%B1.html.

136. Emlik D, Ozmen V. Meme Kanserinde Tarama. Meme Kanseri Korunma, Tarama,
Tam, Tedavi ve Izlem Klinik Rehberi: Saghk Bakanligi Saglik Hizmetleri Genel
Midiirligi Arastirma, Gelistirme ve Saglik Teknolojisi Degerlendirme Dairesi Bagkanligt;
2020. s. 15-23.

137. Tesser CD, Norman AH. Differentiating clinical care from disease prevention: a
prerequisite for practicing quaternary prevention. Cadernos de Satide Publica. 2016;32(10).
138. World Cancer Research Fund/American Institute for Cancer Research. Diet,
Nutrition, Physical Activity and Cancer: a Global Perspective2018.

139. Fisher B, Anderson S, Bryant J, Margolese RG, Deutsch M, Fisher ER, et al.
Twenty-Year Follow-up of a Randomized Trial Comparing Total Mastectomy,
Lumpectomy, and Lumpectomy plus Irradiation for the Treatment of Invasive Breast
Cancer. New England Journal of Medicine. 2002;347(16):1233-41.

140. National Comprehensive Cancer Network. Breast Cancer (Version 3.2021) 2021
[Available from: https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/breast.pdf.

141. Foulkes WD, Grainge MJ, Rakha EA, Green AR, Ellis IO. Tumor size is an
unreliable predictor of prognosis in basal-like breast cancers and does not correlate closely
with lymph node status. Breast Cancer Research and Treatment. 2009;117(1):199-204.
142. DeMichele A, Yee D, Esserman L. Mechanisms of Resistance to Neoadjuvant
Chemotherapy in Breast Cancer. N Engl J Med. 2017;377(23):2287-9.

143. Karuturi M, Valero V, Chavez-MacGregor M. Metastatic Breast Cancer. In:
Kantarjian HM, Wolff RA, editors. The MD Anderson Manual of Medical Oncology 3rd
Edition. New York, ABD: McGraw-Hill Education; 2016. p. 573-98.

144. Rosenstock AS, Hortobagyi GN. Early-Stage and Locally Advanced Breast Cancer.
In: Kantarjian HM, Wolff RA, editors. The MD Anderson Manual of Medical Oncology
3rd Edition. New York, ABD: McGraw-Hill Education; 2016. p. 551-71.

145. Early Breast Cancer Trialists’ Collaborative Group (EBCTCG). Effects of
chemotherapy and hormonal therapy for early breast cancer on recurrence and 15-year
survival: an overview of the randomised trials. The Lancet. 2005;365(9472):1687-717.
146. Goel S, Sharma R, Hamilton A, Beith J. LHRH agonists for adjuvant therapy of
early breast cancer in premenopausal women. Cochrane Database Syst Rev.
2009;2009(4):Cd004562.

103



147. Karahan H, Kelicen Ugur EP. Aromatase inhibitors in breast cancer therapy. Journal
of Breast Health. 2011;7(2):90-5.

148. Loibl S, Gianni L. HER2-positive breast cancer. The Lancet.
2017;389(10087):2415-29.

149. Disci R. Temel ve Klinik Biyoistatistik. Istanbul: Istanbul Tip Kitabevi; 2008.

150. Ertorsun AD, Bag B, Uzar G, Turanoglu MA. ROC (Receiver Operating
Characteristic) egrisi yontemi ile tani testlerinin performanslarimin degerlendirilmesi
XIIOgrenci Sempozyumu Calisma Grubu Sunumlar; 27-28 Mayis 2010; Ankara: Baskent
Universitesi; 2010. s. 1-7.

151. Koksal S. Klinik Aragtirmalar Istanbul 2013 Erisim:
http://www.ctf.edu.tr/halk/Klinik%20Ara%C5%9Ft%C4%B 1rmalar.pdf.

152. Oberaigner W, Geiger-Gritsch S, Edlinger M, Daniaux M, Knapp R, Hubalek M, et
al. Reduction in advanced breast cancer after introduction of a mammography screening
program in Tyrol/Austria. The Breast. 2017;33:178-82.

153. Elghazaly H, Aref AT, Anderson BO, Arun B, Yip CH, Abdelaziz H, et al. The first
BGICC consensus and recommendations for breast cancer awareness, early detection and
risk reduction in low- and middle-income countries and the MENA region. International
Journal of Cancer. 2021.

154. Miller AB. Practical Applications for Clinical Breast Examination (CBE) and Breast
Self-Examination (BSE) in Screening and Early Detection of Breast Cancer. Breast Care.
2008;3(1):17-20.

155. Ozmen V, Ozmen T, Dogru V. Breast Cancer in Turkey; An Analysis of 20.000
Patients with Breast Cancer. European Journal of Breast Healt. 2019;15(3):141-6.

156. National Cancer Institute. Cancer Stat Facts: Female Breast Cancer Bethesda, MD,
ABD: National Cancer Institute Division of Cancer Control and Population Sciences; 2021
Erisim: https://seer.cancer.gov/statfacts/html/breast.html.

157. Ozaydm AN, Giilliioglu BM, Unalan PC, Gorpe S, Cabioglu N, Oner BR, ve ark.
Bahgesehir'de oturan kadinlarin meme kanseri bilgi diizeyleri, bilgi kaynaklar1 ve meme
saglig ile ilgili uygulamalar1. The Journal of Breast Health. 2009;5(4):214-24.

158. Hacettepe Universitesi Niifus Etiitleri Enstitiisii. 2018 Tiirkiye Niifus ve Saglhk
Arastirmast. Ankara; 2019.

159. Chen C, Cheng G, Pan J. Socioeconomic status and breastfeeding in China: an
analysis of data from a longitudinal nationwide household survey. BMC Pediatrics.
2019;19(1).

160. Ozmen V. Breast Cancer in the World and Turkey. The Journal of Breast Health.
2008;4(2): VII-XII.

161. Vandorpe T, Smeets A, Van Calster B, Van Hoorde K, Leunen K, Amant F, et al.
Lobular and non-lobular breast cancers differ regarding axillary lymph node metastasis: a
cross-sectional study on 4,292 consecutive patients. Breast Cancer Research and
Treatment. 2011;128(2):429-35.

162. Ma I, Dueck A, Gray R, Wasif N, Giurescu M, Lorans R, et al. Clinical and Self
Breast Examination Remain Important in the Era of Modern Screening. Annals of Surgical
Oncology. 2012;19(5):1484-90.

163. Shapiro S. Periodic Screening for Breast Cancer: The HIP Randomized Controlled
Trial. JNCI Monographs. 1997;1997(22):27-30.

164. Baines CJ, Miller AB, Bassett AA. Physical examination. Its role as a single
screening modality in the Canadian national breast screening study. Cancer.
1990;63(9):1816-22.

104



165. Cho KR, Seo BK, Kim CH, Whang KW, Kim YH, Kim BH, et al. Non-Calcified
Ductal Carcinoma in Situ: Ultrasound and Mammographic Findings Correlated with
Histological Findings. Yonsei Medical Journal. 2008;49(1):103.

166. lkeda DM, Andersson I. Ductal carcinoma in situ: atypical mammographic
appearances. Radiology. 1989;172(3):661-6.

167. Boulos S, Gadallah M, Neguib S, Essam E, Youssef A, Costa A, et al. Breast
screening in the emerging world: High prevalence of breast cancer in Cairo. The Breast.
2005;14(5):340-6.

168. Moy L, Heller SL, Bailey L, D’Orsi C, Diflorio RM, Green ED, et al. ACR
Appropriateness Criteria ® Palpable Breast Masses. Journal of the American College of
Radiology. 2017;14(5):S203-S24.

169. Kolb TM, Lichy J, Newhouse JH. Comparison of the performance of screening
mammography, physical examination, and breast US and evaluation of factors that
influence them: an analysis of 27,825 patient evaluations. Radiology. 2002;225(1):165-75.
170. Robertson CL. A private breast imaging practice: medical audit of 25,788 screening
and 1,077 diagnostic examinations. Radiology. 1993;187(1):75-9.

171. Buchberger W, Geiger-Gritsch S, Knapp R, Gautsch K, Oberaigner W. Combined
screening with mammography and ultrasound in a population-based screening program.
European Journal of Radiology. 2018;101:24-9.

172.  Gooch JC, Chun J, Kaplowitz E, Kurz E, Guth A, Lee J, et al. Breast Density in a
Contemporary Cohort of Women With Ductal Carcinoma In Situ (DCIS). Annals of
Surgical Oncology. 2019;26(11):3472-7.

173. Azzam H, Kamal RM, Hanafy MM, Youssef A, Hashem LMB. Comparative study
between contrast-enhanced mammography, tomosynthesis, and breast ultrasound as
complementary techniques to mammography in dense breast parenchyma. Egyptian
Journal of Radiology and Nuclear Medicine. 2020;51(1).

174. Sood R, Rositch AF, Shakoor D, Ambinder E, Pool K-L, Pollack E, et al. Ultrasound
for Breast Cancer Detection Globally: A Systematic Review and Meta-Analysis. Journal of
Global Oncology. 2019(5):1-17.

175. Houssami N, Irwig L, Simpson JM, McKessar M, Blome S, Noakes J. Sydney Breast
Imaging Accuracy Study: Comparative Sensitivity and Specificity of Mammography and
Sonography in Young Women with Symptoms. American Journal of Roentgenology.
2003;180(4):935-40.

176. Tiang S, Metcalf C, Dissanayake D, Wylie E. Malignant hyperechoic breast lesions
at ultrasound: A pictorial essay. Journal of Medical Imaging and Radiation Oncology.
2016;60(4):506-13.

105



