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Meme Kanseri Egitim Modiilii

KETEM DOKTORLARI
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Meme Hastaliklari Dernekleri Federasyonu (MHDF)



Egitim Modilu-Amac

e Meme kanseri icin standart ve glincel olan
bilgileri vermek.
e Standart tedavi yaklasimlarini anlatmak.

— Modulu anlatan vaka ornekleriyle anlatimi
zenginlestirebilir.



Modul Hazirlama Kurulu

Soyadina gore alfabetik siralama

e Dr Erkin Aribal
e Dr Can Atalay
e Dr Nilufer Guler
e Dr Serdar Ozbas
e Dr Sitki Tuzlali
e Dr Ferah Yildiz

Radyoloji

Genel Cerrahi
Medikal Onkoloji
Genel Cerrahi
Patoloji

Radyasyon Onkolojisi



Anlatma Sirasi

Girig

Epidemiyoloji

Risk faktorleri

Yuksek risk grubu tanimi

Erken tani-tarama
yontemleri

Meme kanserinde tarama
ve tanida radyolojinin yeri

Meme kanserinde tani

Semptomlar,tani ve biyopsi
yontemleri

Patoloji
Klinik ve Patolojik Evreleme

Erken Evre Meme Kanseri
Tedavi Yontemleri

— Cerrahi

— Adjuvan sistemik tedaviler
— Adjuvan Radyoterapi

Takip
Sonuc



MEME KANSERI
GIRIS



Meme Kanserleri

Terminal duktus labuler unit

Meme malign timorlerinin
onemli bolimu
adenokarsinomlardir ve
gunumuzde bunlarin
memenin terminal duktal
lobuler Unitesinden kdken
aldigi kabul edilmektedir.

Lobil

Al

Terminal duktal lobuler
Unite gebelik sonrasi son
seklini almaktadir.

buler |



Meme Kanseri

e Sistemik bir hastaliktir.

e GUnumuzde kronik bir hastalik olarak kabul
edilmektedir.



Meme Kanseri

e Meme kanserleri histolojik olarak in situ ve
invaziv karsinomlar olmak uzere iki ana gruba
ayrilmaktadir.

— In situ karsinomda malign epitelyal hiicreler bazal

membranla cevrili duktus ve asinuslar icinde
sinirli iken,

— Invaziv (infiltratif) karsinomda neoplastik hiicreler
bazal membrani asarak stromaya invazyon
gostermektedir.



MEME KANSERI
EPIDEMIYOLOJISI



Meme Kanseri

e Kanser, tum dinyada giderek artan
onemli bir saglik sorunudur.

e Meme kanseri kadinlarda en sik
gorulen kanserdir.



Diinya Saglik Orgiitii(DSO) Verileri

e 2004 yilinda tum dunyada kanser nedeniyle
olim
— 7,4 milyon olim (Tum oliimlerin %13°1)

e Olimlerin %?70'i diisiik veya orta sosyoekonomik
gelir dizeyindeki ulkelerde gortulmektedir.




Kanser
e 2005 yili

— Yeni tani
— Olim
— Kanserle yasayan

e 2030 yili

— Yeni tani
— Olim
— Kanserle yasayan

11 milyon
/7 milyon
25 milyon

27 mi
17 mi
/5 mi

yon
yon
yon



DSO Verileri-

Dunyada En Sik Kanser Nedenleri

o Frkek
—Akciger
—Mide
— Karaciger
— Kolorektal
—Osefagus
—Prostat

e Kadin

— Meme
—Akciger
—Mide
—Kolorektal
—Servikal




DSO Verileri

o Kanserden oltimlere en stk neden olan 5 kanser tipi
— Akciger (1.3 milyon 6lim/yil)
— Mide (803 000 Sliim/yil)
— Kolorektal (639 000 olum/yil)
— Karaciger (610 000 olum/yil)
— Meme (519 000 6liim/yil)




World: Both sexes, all ages
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Breast, all ages
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Women
all ages

More developed regions Less developed regions
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Turkiye Kanser Istatistikleri

Tiirkive'de En sik Goriilen 10 Kanser Tiiréi (atin 2008

. BWOJUI|
’ q- ,__V_%oz.:oz

3.- ISYIAJAS SN
"o o
¥ . 13810yy"Suoigeayel)

'L . uojoy

'l . nsndioy snian

£ l 113Q 1981

cwvonounmnonao
TMMANN ™™

(3p,000'00T) Suepisy|




Meme Kanseri

e Hastalarin
— 34’01 postmenopozal
— Y4’ premenopozal donemdedir.

o Turkiye'de genc meme kanserlerinin orani
daha yuksektir.Neden ?



UK and USA 1950—-2006:
Breast cancer mortality at ages 35—69
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Tarama ve erken tani
Daha etkili tedaviler



MEME KANSERINDE
RISK FAKTORLERI



e Ostrojen hormonu
etyolojide en onemli /
roli oynamaktadir. s il

e Risk faktorlerinin L
pekcogu dogrudan | ‘ |
veya dolayl olarak
ostrojen etkisine Ouarigs = 25 "2

baglidir.




Risk Faktorleri

e Degistirilemeyen risk faktorleri
e Yasam tarziyla iliskili olan faktorler
o Tartismali risk faktorleri



Degistirilemeyen
Risk Faktorleri

Yas

Cins

Irk

Genetik faktorler
Ailede meme kanseri
oykusu

Kisisel meme kanseri
oykusu

Meme kanseri disinda
kanser oykusu

Dens meme yapisi

Benign meme hastaliklari
LKIS

Adet duzeni

Boy

Kemik dansitesi
Intrauterin maruziyet
Preeklampsi
DiEtilStilbestrol(DES)
Toraks bolgesine RT




Yas

e Yasami boyunca her 8
kadindan birinde meme
kanseri gorulur.

Yas 100.000 de insidans
0-39 1

40-44 126

50-54 228

60-64 348

70-74 450

80-84 477

Yasamboyu risk % 12.56 ( 8de 1)

%025-30 premenopozal;
% 70-75 postmenopozal



4,31

%

10--20 20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 70-80

Yasam boyu meme kanseri riski %12.56 (1/8)



Cins ve Irk

e Erkek/Kadin 1/100

e Beyaz irkta sari irka ve siyah irka gore daha
fazla gorulur. Siyah irkta daha agressif meme
kanseri tipleri gorulur ve prognoz daha
kotuddr.

e Sari irk ve Kizilderililer'de meme kanseri riski
ve mortalite beyazlardan daha dusuktur.



Meme Kanseri

e Sporadik %70-80
e Ailesel %15
e Genetik %5-10



Genetik Faktorler

o Meme kanserlerinin %5-10'undan genetik faktorler
sorumludur.

— Baslica genetik faktorler

e BRCA1 ve BRCA2 :Herediter meme-over kanseri Sendromu

e p53 :Li-Fraumeni sendromu

o ATM : (Ataksik Telenjiektazi Mutasyon) geni

e PTEN :Cowden sendromu

e CHEK2 : Li- Fraumeni sendromu

e MSH1 ve MLH2 : Muir-Torre/Herediter Nonpolipozis Kolorektal Kanser
e STK11/LKB1 : Peutz-Jeghers Sendromu

e CDH1 : Herediter Diffliz Gastrik Kanser



Aile Oykiisii

e %15 hastada mevcuttur.

e Hem anne hem de baba tarafinda kanser
oykust sorulmalidir.
— 1. derece yakin  : Anne, kizkardes ve kizi, baba

— 2. derece yakin  : Buyilkanne,teyze,hala, kiz
yegenler

— Yakin erkek akraba: Baba, erkek kardes, amca



e 1 adet birinci derece akraba
— Menopoz oncesi
— Menopoz sonrasi
— Menopoz oncesi (Bilateral)
— Menopoz sonrasi (Bilateral)
e 2 adet birinci derece akraba

Ailede Meme Kanseri Oykiisii

Rolatif risk
1.8
2.9
1.5
9.0
4.0-5.4
4-6



Kisisel Kanser Oykiisii

e Meme kanseri oykusu
— Diger memede kanser riski her yil icin % 0.5-1
— Herediter meme kanserleri, LKIS'de risk daha yiiksek
e Endometriyum ve over kanseri oykuUsu
— Risk 2 kat daha fazla
e Tiroid kanserleri, kolon kanseri, melanoma, tukruk
bezi kanseri oyklsu
— Riskte hafifce artma



Benign Meme Hastaliklari

 Non-proliferatif benigh meme hastaliklarn
— Risk artisi yok veya cok hafif artis

o Atipisiz benign proliferatif meme hastaliklar
— Riskte 1.5-2 kat artis

o Atipili benign proliferatif meme hastaliklan
— Riskte 4-6 kat artis



Non-proliferatif
Benign Meme hastaliklari

Risk artisi yok veya minimal

Fibrokistik hastalik

Hafif hiperplazi
Non-sklerozan Adenozis
Duktal ektazi

Benign filloides timor
Tek papillom

Yag nekrozu

Mastit

Basit fibroadenom

Diger benign tumodrler (lipom, hamartom, hemanjiom,
norofibrom)



Proliferatif Benigh Meme Hastaliklari

o Atipisiz o Atipili
(Risk 1,5-2 kat fazla) (Risk 4-5 kat fazla)
— Duktal hiperplazi — Atipik duktal hiperplazi
— Kompleks fibroadenoma — Atipik lobuler hiperplazi

— Sklerozan adenozis
— Papillomatozis
— Radial skar



Lobiiler Karsinoma In Situ

e Riskte 7-11 kat artis mevcuttur



Adet Duzeni

Parametre
e Ik adet yasi:
— <12 yas/ >16 yas ve uzeri
e Menopoz yasl:
— >55 yas/ 45-54 yas
e Erken menopoz
— <45 yas

Risk

1.3 kat fazla

1.5 kat fazla

Azaliyor



Toraks Bolgesine Radyoterapi(RT)

e Cocukluk donemi ve ergenlik doneminde(<30yas)
toraks bolgesine RT alinmis olmasi meme kanseri riskini
arttirmaktadir. Kirk yastan sonra alinan RT riski

arttirmamaktadir.

e RT uygulamasindan 8-10 yil sonra meme kanseri
acisindan takiplere baslaniimaldir.

e Parametre Risk artisi
— Hodgkin lenfoma-Mantle tipi RT 12-25 kat
— 10-25 yas arasinda sik akciger grafisi 3 kat
— Memeye RT alinmasi-diger memede kanser %9

— Mamografi gekilmesi Yok



Diger Faktorler-1

e Dens meme yapisi
— Riskte 3-6 kat artis
e Boy
— Her +5 cm uzunluk, riski %7 arttirmaktadir.

e Kemik dansitesi
— Yuksek olmasi riski 2 kat arttirmaktadir.



Diger Faktorler-2

o Intrauterin maruziyet

— Uzun boylu bebek, dogum kilosunun fazla olmasi, anne
yasinin ileri olmasi bebekte riski arttirmaktadir.

o Gebelikte DES kullanma oykusu
— Anne ve bebekte meme kanseri riskini arttirmaktadir.

e Preeklampsi oykulsu
— Anne ve bebekte riski azaltmaktadir.



Yasam Tarziyla Iliskili
Risk Faktorleri

e Gebelik ve dogum o6ykisl

e Laktasyon

e Oral Kontraseptifler (OKS)

e Hormon Replasman Tedavisi (HRT)
o Alkol

e Obezite

e Egzersiz ve fizik aktivite

e Sosyoekonomik seviye



Gebelik ve Dogum Oykiisii

Parametre

Nullipar

Ilk dogum yasi

— >30 yas/ <20 yas
Dogum sayisinin artmasi
Infertilite tedavisi

Risk
%30 daha yuksek

2 kat fazla

Hafif azalma
?



Laktasyon

o Etkisi tartismali olmakla birlikte;

— Her 12 ay emzirme riski yaklasik %4 oraninda
azaltmaktadir.

— Emzirme suresi uzadikca koruyucu etki
artmaktadir.



Oral Kontraseptifler

o Etkisi tartismalidir;

— Halen kullananlarda ve eskiden kullanmis
olanlarda hafifce bir risk artisi gortilmektedir.

— Kesilmesinden 10 yil sonra risk normale
donmektedir.

— Ostrojen ve progesteron dozuyla meme kanseri
riski arasinda pozitif korelasyon mevcuttur.

— Genellikle erken evre ve hormon reseptor pozitif
meme kanserleridir.



Hormon Replasman Tedavisi(HRT)

Iki formu mevcuttur: e Menopoza yakin donemde
— Yalniz ostrojen igeren (ERT) baslananlarda, menopoz
— Ostrojen ve progesteron sonrasl baslananlara gore

igeren kombine HRT risk artisi daha fazladir.

Kombine preparatlarda risk artisi
daha fazladir.

En az 2 yil kullanilmasindan

e Beden Kitle Indeksi (BKI)
dusuk olan kadinlarda HRT

sonra risk artisi gorilmektedir. etkisi daha belirgindir.
Ortalama 5,2 yil HRT kullanan e Kesildikten 5 yil sonra risk
her 238 kadindan birinde meme normale donmektedir.

kanseri gorulmektedir (RR:1,26).



HRT-Meme Kanseri

HRT kullanmak gerekiyorsa, en dustk doz ve
en kisa sure tercih edilmelidir.



Alkol

e Gunde 2-5 olcu* alkol kullanilmasi meme
kanseri riskini 1,5 kat arttirmaktadir.

o Tuketilen miktar arttikca risk artmaktadir.

e Annenin gebelikte alkol kullanmasi bebekte
meme kanseri riskini arttirabilmektedir.

*:1 6lcli alkol:340 ml bira veya 140 ml sarap veya 42 ml 80°
alkollt icki anlamina gelir.



Obezite

Postmenopozal obezite (BKI >30) meme kanseri

riskini ya
Premeno
%715 aza

kKlasik %30 oraninda arttirmaktadir.
nozal obezitede meme kanseri riski yaklasik

maktadir.

18 yasindan sonra >25 kilo alinmasi postmenopozal
meme kanseri riskini arttirmaktadir.

Bel bdlgesindeki yaglanma, kalca-uyluk boélgesindeki
yaglanmaya gore riski daha fazla arttirmaktadir.



Fiziksel Aktivite

e Fiziksel aktivite meme kanseri riskini
azaltmaktadir.

e Haftada 1,25-2,5 saat tempolu ylurimek
meme kanseri riskini %18 oraninda
azaltmaktadir.



Sosyoekonomik Seviye

e Yuksek sosyoekonomik seviyede meme
kanseri insidansi daha yuksektir.

e Dusuk sosyoekonomik seviyede ise insidans
daha dusuk olmakla birlikte mortalite daha
yuksektir (Amerika’da yasayan zencilerde
oldugu gibi).



Tartismal
Risk Faktorleri

e Yagl beslenme

o Ostrojen metabolizmasi
e Abortus

e Meme implantlari

e Sigara

e Cevresel karsinojenler
e Gece calismasi



MEME KANSERINDE
YUKSEK RISK GRUBU



Meme Kanseri Riskinin Hesaplanmasi

e Meme kanseri icin risk faktorlerinden en belirgin olanlar kadin cinsiyeti
ve yastir.

e Risk faktorlerinden bazilarinda degisiklik olmasi mimkinken, bazilari ise
degistirilemeyen faktorleridir.

e Meme kanserlerinin %50'sinden fazlasinda bu risk faktorlerine
rastlanmamaktadir.

e En yuksek risk grubuna giren kadinlar;
— Kuvvetli aile 6ykisu olan,veya
— Tanimlanmis genetik mutasyonu olan, veya
— Lobduler karsinoma in situ (LKIS)tanisi olan olgulardir.



Meme Kanseri Riskinin Hesaplanmasi

e Glindmuzde kullanilan risk degerlendirme
modelleri risk faktorlerinin kombinasyonlari
Uzerine kuruludur ve hesaplanan meme
kanserinin belli bir stre ve/veya hayat boyu
riskini tahmin eder.



Risk Degerlendirme Yontemleri

Gall Model « Tyrer-Cuzick

Claus Modeli  Manual Model

Ford Model * Rosner-Colditz
BRCAPTro * Couch Modeli

Bodian « Hultson Murday Modeli

Myriad



Yuksek Riskli Hastada
Risk Azaltici Tedaviler



Yuksek Riskli Hastada
Risk Azaltici Tedaviler

e Risk azalticl tedavilerin genel olarak amaci:
— Kanserden korumak
— Kansere bagli élimleri engellemek
— Hayat kalitesinde artis saglamak



Risk Azaltici Yaklasimlar

e Bu amaca yonelik olarak tanimlanmis olan
yaklasimlar:
— Yasam biciminde degisiklik yapilmasi
— Yakin izlem
— Ilacla 6nleme (kemoprevansiyon)

— Cerrahi
e Risk azaltici mastektomi
e Risk azaltici ooferektomi



Yasam Biciminde Degisiklik Yapiimasi

e Obezite, asiri alkol alimi, D vitamini eksikligi ve
hormon replasman tedavileri gibi yasam tarzi
ozellikleri meme kanseri acisindan risk faktorleridir.

e Avrupa ve Amerika’da HRT kullaniminin azalmasi
sonucunda meme kanseri insidansinda azalma
gorulmastar.



Yasam Biciminde Degisiklik Yapiimasi

e Ancak, yasam tarzinda yapilacak degisiklikler
ile meme kanseri riskinde azalma olmasi
arasindaki iliski kesin olarak
gosterilememistir.



Yiiksek Riskli Hastada Yakin Izlem

e Mamografi ile taramanin yayginlasmasi sonucunda
meme kanserine bagl olimler taramanin yaygin
olarak uygulandigi tlkelerde azalmaya baslamistir.

e Bu azalmada taramanin katkisi 2/3 iken tedavi edici
yontemlerdeki gelismelerin etkisi 1/3 olarak
hesaplanmaktadir.



Kemoprevansiyon

e Meme kanseri acisindan yukse
kadinlarda, riskin ila¢ tedavisiy
gelir. Bu amacla kullanilan iki i

< riskli olan saglikli
e azaltilmasi anlamina

ag,

— Tamoksifen  Pre ve postmenopozal kadinlar
— Raloksifen Postmenopozal kadinlar
— Aromataz inhibitorleri: Henuz calismalari devam etmektedir.



Kemoprevansiyon

NCCN, modifiye Gail modeline gore 5-yillik meme kanseri
gelisme riski = 1.7 olan, 35 ve Uzeri yasindaki pre- ve post-
menopozal saglikli kadinlarda veya dnceden lobller
karsinoma insitu oykusu olan kadinlarda, meme kanseri
riskini azaltmada bir secenek olarak tamoksifen (20
mg/gun) onermektedir (Kategori 1).



Kemoprevansiyon

Raloksifen ikinci kusak selektif Ostrojen reseptor
modulatoradar

— Tamoksifen'le benzer antiostrojenik etkinlik ve daha az endometriyal
yan etkiye sahiptir.

2007'de, FDA tarafindan hem osteoporozlu kadinlarda hem
de meme kanseri gelisme riski yluksek postmenopozal
kadinlarda, meme kanseri riskini azaltmak amaciyla
kullanimina izin verilmistir.

Turkiye'de bu amacla kullanimi henlz ruhsatlandiriimamistir.



Risk Azaltici Mastektomi

e Iki bicimde uygulanmaktadir:

1) Meme kanseri riski yuksek hastalarda bilateral
profilaktik mastektomi (BPM)

2) Bir memesinde kanser olan hastalarin karsi
memesine yapilan kontralateral profilaktik
mastektomi (KPM)




BPM ve KPM

e Meme kanseri gelisiminde yaklasik olarak %90-95
oraninda azalma saglarlar.

e Sagkalim avantajina ait veriler yetersizdir.



MEME KANSERINDE
ERKEN TANI-TARAMA



Meme Kanserinde Tani

e GUnUmuUzde meme kanserine kars! verilen
mucadelede en 6nemli noktalarin basinda erken tani
gelir.

e Erken tanida amac; meme kanserinin biyolojik
gelisimi sirasinda tumoru klinik olarak semptom
vermeden Once tespit etmektir.



Y, Meme Kanseri-
Erken Tani-Tarama Yontemleri

e Meme muayenesi:
— Kendi kendine muayene

— Klinikte muayene

e Meme kanserlerinin %14-21'i yalniz meme muayenesi ile
saptanir

e Mamografi



Meme Kanseri

Kendi kendine meme muayenesi

e 20 yastan itibaren baslanir
— Premenopozal
e Her ay menstrual siklusun 5-7. Gunlerinde

— Postmenopozal
e Her ayin ayni gunu




Kendi Kendine Meme Muayenesi

Breast self-exam:
Manual inspection
(standing)

With fingertips
close together,
gently probe
each breast

in one of these
three patterns




Meme Muayenesi

Maket Uzerinde tim kurs katilimcilarina
gosterilmeli ve birebir yaptiriimalidir.



Kendi Kendine Meme Muayenesi

e Kendi kendine meme muayenesinin meme kanserine
bagli 6limleri azalttigina dair veri yoktur .
— Benign meme biyopsisi oranini artirmaktadir.

e Ulusal tarama programi olmayan toplumlarda ve,
farkindaligin arttirllmasi agisindan uygulanmasi
halen onerilmektedir. Ulkemizde onemlidir.



Meme Kanseri-Tarama

Klinikte meme_muayenesi.
—20-40 yas aras! her 3 yilda bir
—40 yastan sonra yilda bir
—Ust yas siniri yok



Meme Muayenesi-Tarama

e Kendi kendine meme muayenesinde anlatilan
ana prensiplere uygun olarak yapilir.



MEME KANSERINDE
TARAMA VE TANIDA
RADYOLOJI'NIN YERI.



Mamografi Ne Ise Yarar ?

e Cok erken milimetre biyikliiginde kanseri
yvakalamaktadir.

e Duzenli tarama yaptiran kadinlarda meme
kanserinden olium azalmaktadir.

e En etkili ve tek tarama yontemidir.



Anlatici mamografi ile erken yakalanan lezyonlara
ornekler verecek



Hastadan — Rapora Kalite

Cihaz Cekim Teknisyen
Kalitesi Kalitesi Faktorii

N Banyo
B sTA Kalitesi

Film
Radyolog Kalitesi
Faktoru



Anlatici Farkli Kaliteyi Vurgulayan Ornekler Verecek



Nasil Mamografi Cekilir?

e Ozel cihaz
—Tap, filtre, film, kaset farkl

e KOMPRESYON!!!!

—Avantaj: Goruntu kalitesi artar
e SUperpozisyon azalir
e Sacilma azalir
e Doz azalir
e Hareket azalir

—Dezavantaj: Agri







= Meme kalinhgini homojen azaltir
= Memeye gelen doz azalir
= Sacllan radyasyon azalir |
= Kontrast artar A\ o
= Gorintu keskinligi artar (OF mesafesi )

= Memenin hareketsiz kalmasini saglar

= Dokularin basi ile dagilmasini saglar




Anlatici Baskisiz ve Baskili filmlerdeki kalite farkini
vurgulayan ornekler verecek



Mamografi Taramasi

e Saglikh Kadinlarda
— 40 yas sonrasi 1 yil araliklarla (ideal)
— Ketem icin onerilen 50 yas sonrasi 2 yil araliklar
e Ailede 1 veya 1 den fazla meme kanseri
oykusu var
— Danismanlik almasi gerekir



Meme Kanseri-MG Tarama

e Mamografinin taramada kullaniimasi
— Yedi randomize klinik calisma
— Iki calismada negatif sonuc (Kanada calismalari)

— Metaanaliz sonucu : 39-74 yas arasi, mortalitede %
24 azalma



Anlatici Tarama ile yakalanan 6rnekler verecek,
Ozellikle kalsifikasyon ve klclk kitleler
vurgulanacak



Ultrason Yaptirmali miyiz?

(Tarama Amach)

e Ultrason meme dokusu yogun olan menapoz
oncesi kadinlarda yardimci ek tetkiktir.

— Genc yasta meme dokusu yogun oldugundan
mamografi duyarlihgr disuktir.

e 40 yas ustlinde oncelikle Mamografi tercih
edilmelidir.

e Ultrason taramada her zaman sart degil
radyologun Onerisini dinlemek gerekir.

e Tarama icin tek basina ultrason yetersizdir.



US (Tanisal amach)

e Solid kist ayirimi

e | ezyon karakterizasyonu

e Baska lezyon varliginin arastiriimasi
e Biyopside rehber yontem



Anlatici ultrasonun ek yararini gosteren ornekler
verecek



Manyetik Rezonans ?

Manyetik Rezonans rutin tarama icin
onerilmemektedir.

Manyetik rezonans Meme kanseri riski olan genc
kadinlarda tarama amacl kullanilabilir.

Pahal

Gereksiz kaygiya neden olabilen yanlis sonuclar
verebilir.

Cok daha eziyetli yontemdir.
Damardan ilag verilerek yapilmasi gerekir.

Memede cok 0zel olgularda bilincli olarak
kullaniimahidir.




Ne Yapalim?

e 40 yas sonras! duzenli mamografi kontrolQ
— 1 yil araliklarla

e Mamografi cektirirken dogru yerde kaliteli
tetkik onemlidir.

o Kalitesiz tetkik yarardan cok zarar demektir.

o Kitle veya sertlik sikayeti varsa klinik
arastirma gereklidir.



MEME KANSERINDE TANI

SEMPTOMLAR,
TANI YONTEMLERI,

BIYOPSI YONTEMLERI.



Semptomlar - Yakinmalar

o KITLE

e Meme bas! akintisi

e Meme cildinde degisiklik
e Meme basl cekintisi

o AQri ??7?



Tani

e Meme muayenesi
e Kendi kendine muayene
e Fizik muayene

e GOruntuleme yontemleri
e Mamografi
e Ultrasonografi
e Digerleri (Mamosintigrafi, MR, duktografi, vb)

e Biyopsi
e Ince igne
e Kesici igne biyopsisi
e Tel ile isaretli / Stereotaktik biyopsiler
e Insizyonel / Eksizyonel biyopsiler



Goruntuleme Yontemleri

e Mamografi
e Ultrasonografi
e Digerleri (MRG, sintigrafi, vb.)



Biyopsi Yontemleri

Ince |<_‘jne aspirasyon blyopSISI
— Kolay ve ucuz bir yontemdir.
— Sitolojik incelemeye olanak tanir.
— Deneyim onemlidir.
Kesici igne biyopsisi
— GUnUmuzde en cok tercih edilen yontemlerin basinda gelir .
— Doku parcasi koparildigi icin detayli inceleme sansi sunar.

Tel ile isaretli / Stereotaktik biyopsiler
Insizyonel / Eksizyonel biyopsiler



Tel Ile Isaretli Biyopsi

Meme dokusu icerisinde ele
gelmeyen ancak goruntuleme
yontemleri ile tespit edilebilen
lezyonlarin (siklikla
mikrokalsifikasyonlar) 6zel bir tel
veya igne ile mamografi veya
ultrasonografi egliginde isaretlenmesi
ve bu tel veya igne kilavuzlugunda
supheli bolgenin acik cerrahi biyopsi
teknigidir.

Bu uygulama ile hem dogru yerden
yeterli genislikte doku orneklenmis,
hem de gereginden fazla meme
dokusu cikartilmamis olur.




e Ele gelmeyen, mamografide saptanmis olan stpheli
lezyonlarin tani ve bazen tedavisinde kullantlir.



Insizyonel / Eksizyonel Biyopsi

Insizyonel biyopsi: Meme N

dokusundaki supheli kitleden bir
parca c¢ikartilarak yapilan acik
cerrahi biyopsidir.
— Gunumuzde c¢ok fazla tercih edilen
bir biyopsi yontemi degildir.

Eksizyonel biyopsi: Meme dokusu
icerisindeki kitlenin hepsinin
cikartildigl acgik cerrahi biyopsidir.

Biyopsi i¢cin yapilacak cilt
insizyonuna dikkat edilmelidir.

‘*—-'J-‘-*ﬂ.-




MEME KANSERI
PATOLOJI



HISTOLOJIK TIPLER (WHO-2003'den modifiye)

o Noninvaziv:
— In situ duktal karsinom
— In situ lobuler karsinom

e Invaziv
— Invaziv duktal Ca
— Invaziv lobiiler Ca
— Tubular Ca
— Invaziv kribriform Ca
— Mediller Ca
— Musin6z Ca
— No&roendokrin Ca
— Invaziv papiller Ca
— Invaziv mikropapiller Ca
— Apokrin Ca
— Metaplastik Ca
— Lipid-rich ca
— Sekretuar (juvenil) Ca
— Onkositik Ca
— Adenoid kistik Ca
— Digerleri



Invaziv Meme Kanseri

Invaziv duktal karsinom %70-80
Invazif lobuler karsinom %10-15
Meduller karsinom %4

Musinoz (kolloid) karsinom %2
Papliller karsinom %2

Tubuler karsinom %?2

Diger alt tipler



Patoloji Ile Ilgili Prognostik Ve Prediktif
Parametreler

e TUmMOr boyutu

e Histolojik tip

o Histopatolojik grade

o Lenf bezi metastazlari

o Proliferasyon gostergeleri: Ki-67

e Lenfovaskller invazyon

e Steroid (Ostrojen ve progesteron) reseptor durumu
e C-erbB-2 (HER-2) durumu

e In situ komponent varligi
e Cerrahi sinirlar



MEME KANSERINDE
EVRELEME



Meme Kanserinde Evreleme

— Tanidan sonra hastaligin yayginhgini belirlemek amaciyla
evreleme tetkikleri yapilr.

— Amag;

e Tedavi secenekleri evrelere gore yapilmistir, bu nedenle tedavi
secimi ve planlamasi kolaylasir

e Uygulanan tedavi etkilerinin takibine yardimci olur

e Hastanin prognozu hakkinda bilgi edinilir

e Hasta serilerine ait tedavi sonuclarinin degerlendirilmesi evre
gruplarina gore yapilirsa, diger bildirilmis serilerdeki sonuclarla
karsilastiriimasi dogru sekilde yapilabilir

e TUmOr arastirmalarina katkida bulunur



Meme Kanserinde Evreleme

e GUnUmuzde hemen her yerde UICC (Union international Contre
Cancere) ve AJCC (American Joint Commitee on Cancer)'nin
bicimlendirdigi TNM sistemi kullaniimaktadir.

— T: TUmor

— N: Bolgesel lenf bezleri (aksilla, supra ve infraklavikuler,
internal mamari)

— M: Metastaz (uzak organ metastaz).

e Evrelendirme:
— Operasyon oncesi klinik evreleme; Cerrahi karari
— Operasyon sonrasinda patolojik evrelendirme: Adjuvan tedavi karari



Meme Kanserinde TNM Evrelemesi
AJCC 2010

Evre 0 Tis NO MO Evre IIIA TO N2 MO
T1 N2 MO
Evre IA Tmic NO MO T2 N2 MO
Evre IB TO Nmic MO T3 N2 MO
Tmic Nmic MO
T1 Nmic MO Evre IIIB T4 NO MO
T4 N1 MO
Evre IIA TO N1 MO T4 N2 MO
T1 N1 MO
T2 NO MO Evre IIIC T1-4, N3 MO
Evre IIB T2 N1 MO Evre IV Herhangi bir T,

T3 NO MO Herhangi bir N, M1



Meme Kanseri-Evreleme

e Erken meme kanseri:
— Evre I, IIA,IIB(T2N1)

e | okal ileri meme kanseri
— Evre IIB(T3NO0), III

e Metastatik meme kanseri
— Evre IV



ERKEN MEME KANSERINDE
CERRAHI TEDAVI



Meme Kanserinde Tedavi

e Meme kanserinin tedavisi ekip isidir.
— Cerrahi
— Radyoterapi

— Sistemik tedaviler
o Kemoterapi
e Endokrin tedavi
o Hedefe ydnelik tedaviler



Meme Kanserinde Tedavi

e Meme kanseri tanisi konulduktan sonra tedavinin ilk
asamasi siklikla cerrahidir.

e |Lokal ileri veya metastatik meme kanseri olan
hastalarda sistemik tedaviler ilk tedavi secenegi
olmaktadir.



Meme Kanserinde Cerrahi Tedavi

e Radikal mastektomi (Glunumduzde tercih
edilmemektedir)

e Genisletilmis radikal mastektomi (GUntmuzde tercih
edilmemektedir)

o Modifiye radikal mastektomi

e Meme koruyucu cerrahi (kadranektomi,
lumpektomi, genis lokal eksizyon)
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Radikal Mastektomi

. Mastektomide cikartilan

bolge (pembe)
Dlzey | aksiller LN
Dlzey Il aksiller LN

. Duzey Ill aksiller LN

Supraklavikuler LN

Mamaria interna LN

Brysom g




Modifiye Radikal Mastektomi

— Meme dokusunun
tamaminin pektoral
fasya ve aksilladaki
duzey | — Il lenf
bezleriyle beraber
cikartiimasidir.

. Mastektomide cikartilan bolge
(pembe)

. DUzey | aksiller LN

C. Duzey Il aksiller LN

. Duzey Il aksiller LN




Meme Koruyucu Cerrahi (MKC)

e Kadranektomi — TUmorin bulundugu meme
kadraninin timuyle cikartiimasi

e Lumpektomi — Tumorun etrafinda negatif cerrahi
sinirlari saglayan normal meme dokusu ile birlikte
cikartiimasi



Meme Kanserinde Cerrahi Tedavi

e Meme koruyucu cerrahinin esas amaclari sunlardir:

— Tumoru negatif cerrahi sinirlarla (1-2 mm) total olarak
cikartmak — dusuk lokal-bolgesel yineleme

— Kozmetik acidan kabul edilebilir sonuclar elde etmek



Meme Koruyucu Cerrahi
Kontrendikasyonlar

e Multisentrik hastalik (meme farkl kadranlarinda cok odaki
kanser varligi)
— Mamografide malign gorinumla yaygin mikrokalsifikasyonlar

e TUmMOr boyutu / meme hacmi orani (MKC yapildiktan sonra
geriye iyi bir kozmetik sonu¢ kalmayacaksa)

e Radyoterapi (RT) yapillamayacak durumlar
— Daha 6nce ayni memeye RT oykusU
— 1. ve 2. trimester gebelik
— Cildi tutan aktif bag dokusu hastaliklari
— Ulasilabilir RT merkezi olmamasi



Aksillaya Yaklasim

e Hastaligin kontrolu
— Aksiller yinelemeyi azaltmak
— Sagkalimi uzatmak

e Prognozu belirlemesi

— Aksillada metastaz varligi
— Adjuvan tedavi karari — KT, RT



Aksillaya Yaklasim

e Aksiller diseksiyon
—Duzey I - 11
— Bazi durumlarda dizey III dahil edilir

e Sentinel lenf bezi biyopsisi



Sentinel Lenf Bezi Biyopsisi

) Valves allow
W/ fluid to flow in
one direction

_ only

WMDAM

« Tanim olarak primer tumorun lenfatik kanallar araciligiyla
direne oldugu ilk lenf bezi / bezleridir.



Sentinel Lenf Bezi Biyopsisi

e Klinik ve radyolojik olarak aksillasi negatif
olan hastalarda yapilmasi uygundur.

e Patolojik degerlendirmede metastaz yoksa
diger lenf bezlerinde metastaz olasiliginin
dlusuk olmasi nedeniyle aksiller diseksiyon
yvapillmaz.



Sentinel Lenf Bezi Biyopsisi

o Aksilla diseksiyonu ile karsilastirildiginda

— Morbiditesi dusuk
— Bolgesel yineleme orani benzer
— Sagkalim benzer



MEME KANSERINDE
~ ADJUVAN
SISTEMIK TEDAVI



Sistemik Tedavi
Tanimlar

e Adjuvan tedavi . Bluyuk tiumor kitlesi
cerrahi ve/veya radyoterapi ile ortadan
kaldirildiktan sonra geride kalan

mikroskopik rezidlel hastalik icin verilen
tedavidir.

— Amag,

e Mikrometastazlarin ortadan kaldirilmasi,
e Hastalik ntiksu ve yayilma riskinin azaltilmasidir.




Sistemik Tedavi
Tanimlar

e Neoadjuvan Kemoterapi (Primer KT,
preoperatif KT): Cerrahi tedavi oncesi
uygulanan KT'dir.

— Amac:

e Baslangicta inoperabl olan timorin operabl hale
getirilmesi, yasam suresini uzatabilmek

e Operabl timorlerde MKC sansini arttirmak
o Prediktif markirlarin belirlenebilmesi




Tedavi Secimi

¢ Uluslararasi e Hasta ozellikleri
kilavuzlardan elde - Yas
: . — Menopoz
edilen bilgilerle hasta _ Ek saglik sorunfar
ve tumor Ozelliklerine — Istekleri
gore belirlenir o TUmOr ozellikleri
— T ve N durumu
— Grade
— ER ve PR
— HER2(c-erbB-2)
— Ki-67?

— Diger (coklu gen analizleri)?



Adjuvan Sistemik Tedavi
Secenekleri

e Endokrin tedavi
e Kemoterapi
o Hedefe yonelik tedaviler (anti-HER?2 tedavi)



Endokrin Tedavi

e ER ve/veya PR pozitif olan tUm hastalara
onerilir(%1 zayif pozitiflikte bile).

e Hasta kemoterapi de alacaksa kemoterapiyi
takiben baslanir.



Adjuvan Endokrin Tedavi Secenekleri

Etki Mekanizmalari

e Premenopozal hastalar
— Tamoksifen(SERM)

— QOvaryan ablasyon (OA)
e Cerrahi
e Radyoterapi
— Ovaryan supresyon (OS) :
e LHRH analoglari
— LHRH+Aromataz inhibitorleri?

o Postmenopozal hastalar
— Tamoksifen

— Toremifen
— Aromataz inhibitorleri(Al)

Ostrojene Bagimh Biiyiimenin
Inhibisyonu

gﬁggg@ -E E- ~3R AE3T

GEKIRDEK

iR o RER BREE SR AE

prol Hicre
iferasyonu
Tomsr inhibisyonu
hticresi




Adjuvan Endokrin Tedavi

e Premenopozal
— Tamoksifen (5 yil) £ OA/OS
— Ovaryan ablasyon (Cerrahi ile)
— Ovaryan supresyon (LHRH analoglariyla 2-5 yil)

e Postmenopozal
— Aromataz inhibitorleri (anastrozol,letrozol,eksemestan)

e Baslangic (5 yil)
e Degistirme (2-3 yil tamoksifen tedavisi sonrasi +2-3 yil)
e Uzatilmis adjuvan ( 5 yil adjuvan tamoksifen tedavisi sonrasi + 5 yil AI)

— Tamoksifen(5 yil)

Endokrin tedavilere, hasta kemoterapi de alacaksa, KT bittikten sonra baslanir




Endokrin Tedavi-
EBCTCG* 2010

e Tamoksifen’in 5 yil kullaniimasi; 15 yillik izlem

— NUkste %30-%40 azalma 2p<0.00001
— Mortalitede %25 azalma 2p<0.00001

— Endometriyum kanseri riskinde 2,3 kat artis
2p<0.00001

*EBCTCG: Early Breast Cancer Trialists’ Collaborative Group.




Endokrin Tedavi-
EBCTCG 2005

e Ovaryan ablasyon/supresyona karsi tedavisiz
takip ; 15 yillik sonuclar

— NUKks acisindan net yarar %4.3 2p<0.00001
— Mortalite acisindan net yarar %3.2 2p>0.004



WWWWWWW

Aromataz Inhibitorleri-EBCTCG 2010

e Postmenopozal hastalarda

— Tamoksifen’den daha iyi:
e TUm alt gruplarda etkili
e Nukste % 25 azalma
e Mortalitede %0-25 azalma



Adjuvan Kemoterapi

o Adjuvan kemoterapi asagidaki hasta
gruplarinda onerilir:

— HER2 pozitif hastalik (anti-HER2 tedavi ile
irlikte)

— Uclii negatif meme kanser
— ER+, HER2-, yiksek riskli gruplar




Adjuvan Kemoterapi-EBCTCG 2010

Nukste azalma Mortalitede azalma

Polikemoterapi veya
KT yok %?20-30 %10-30

Antrasiklin iceren KT
/ Antrasiklinsiz KT %10-20 %10-20

Taksan iceren KT
/ Taksansiz KT %10-20 %10



Adjuvan Anti-HER2 Tedavi(Trastuzumab)

e HER2 testi meme kanseri dokusunda IHK yontemle
+++ olan veya FISH testi pozitif (IHK ++ olan
hastalarda istenir) olan hastalara kemoterapiyle birlikte
ve kemoterapiyi takiben uygulanir.

e ALB pozitif ve, ALB negatif- yuksek riskli hastalarda
kullantlir.

e Kullanma suresi 1 yildir.



HER2 (c-erbB-2)

Receptor-specific
ligands O
O

HER1, HER2, HER2

HER3 or HERA4

L

HER1+
(EGFR)

-
\‘Q--

Plasma Tyrosine kinase @
membrane domains |
*Yiksek gr,‘:ade
Cytoplasm Kot difefansiye
-Tedav:y,é direng
*Kisa ;)agkallm
N s * YikSek nliks riski
RSN ..—4\rtm1§ beyin
, _metastazlar/

Anticancer Agents in Medicinal Chemlstry 2009;9:348-55



Adjuvan Sistemik Tedavi
Coklu Gen Analizleri

e Oncotype Dx

21 gen ekspresyon analizi
Parafin dokuda calisilir

ER pozitif, ALB negatif ve
HER2 negatif opere meme
kanserlerinde KT gerekliligini

belirlemek amaciyla kullanihr.

NCCN kilavuzunda yer alyor.
ABD'de calisiimaktadir

o Mammaprint

/0 gen ekspresyon analizi
Taze dokuda calisihr.

ALB negatif; ER negatif veya
pozitif meme kanserlerinde
prognozu ve tedavi segimini
belirlemekte yararl.

NCCN kilavuzunda yer
almiyor.

Hollanda’da calisiimaktadir.



MEME KANSERI
TEDAVISINDE
ADJUVAN RADYOTERAPI




Meme Kanserinde
Kur Oranlar Ve Sagkalim

1960-70 1980-1990 2000-

%730-50 %60-65 %7 70-90



Gecmisten Gunumuze
Ne Degisti?

Tarama programlar e REACHREDI

Daha ETKIN sistemik ted
Antrasiklinler—Taksan Etkin sistemik kontrol

Hedefe yonelik tedaviler . . v
Aromataz inhibitorleri I Yuksek kUI‘, uzun Sagka“m

ETKIN MINIMAL Lokal

Tedavi ||~

Yuksek lokal kontrol,
optimal kozmetik sonuc




Kur Oranlarinda Kazang

e Erken tani ile % 50
e Uygun cerrahi ile ek % 10-15
e Radyoterapi ile ek % 7-10
e Kemoterapi ile ek % 10-15
e Hormonal tedavi ile ek % 10

_|_

9%90-95 uzun kur



Radyoterapi(RT) Kime?

e Meme koruyucu cerrahi (MKC) yapilmis tim
olgular

—Invaziv kanser
—1In situ kanser

e Mastektomi yapilmis yuksek riskli olgular



MKC sonrasi RT ile.......

Lokal nuks riskinde net %20 azalma

Oliim riskinde net %8 azalma



MKC sonrasi RT

Standart yaklasim:

e TUm meme 45-50 Gy

e + Tm yatadi: 10-15 Gy

! |

5-7 hafta
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Mastektomi Sonrasi RT

e | okal rekurrens riskinde net %16-22 azalma

e 15 yillik sagkalimda net %7 artis



Mastektomi Sonrasi Kime RT?

e Histopatolojik incelemede
— 5 c¢cm den bayidk timord olan
— Fasya, deri, kas invazyonu olan

— Lenf bezi metastazi saptanan olgular

e 1-3 Lenf bezi metastazi olan olgularda ek risk faktdri varliginda
RT uygulanir

e >3 Lenf bezi metastazi saptanan olgularda RT standart



Nereye ?

e Her zaman Go6qus
duvarina RT

e Yuksek riskli hastalarda
lenfatik bolgelere:
— Aksilla
— Supraklavikular
— Internal Mammari




Gecmisten Giiniimiize RT Teknolojisinde
Ne Degisti?

> 2Boyutlu Konvansiyonel RT >yiiksek

lokal
Kontrol

]

» 3Boyutlu Konformal RT

1 »optimal
>Yodunluk ayarli RT kozmetik
SONUG




Meme Kanserinde RT

e 3 boyutlu konformal RT (3BKRT) standart yaklasim

e YART kime?

— 3 BKRT ile homojen doz dagilimi saglanamiyorsa
— Kalp ve Akciger dozlar yiksek ise



Sonuc¢ Olarak...

e Meme kanseri kronik bir hastaliktir
e Tedavisi ekip isidir
— Cerrah
— Medikal Onkolog
— Radyasyon Onkologu
— Radyolog
— Patolog
— HASTALARIMIZIN ISBIRLIGI




MEME KANSERINDE TAKIP



Takip
Tedavi sonrasi nuksler en fazla ilk iki-tc yilda
gorulmektedir.

— Detayl oyku ve fizik inceleme:

e Ik 2 yilda 3 — 4 ayda bir
e 3.— 5. yillar arasinda 6 ayda bir
e 5 yildan sonra Yilda bir

— Meme goruntulemesi
 Yillik mamografi / gerektiginde meme USG

e MKC yapilmig olan hastalarda tedavi bitiminden 6 ay sonra ilk MG
cekilmelidir.

— Yillik jinekolojik kontrollar
— Ikinci kanserler acisindan erken tani ve tarama(kolon, diger meme, vb.)
— Ikincil kanserfer acisindan takip (akcider, sarkom vb)



Adjuvan Tedavi Almis Olan Hastalarda

Yillara Gore Niiks Olasilig:

—®— ER/PgR+ (n=2257)
—@®— ER/PgR- (n=1305)
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PgR = progesterone receptor.
Saphner et al. J Clin Oncol. 1996;14:2738.
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Takip

e Hastaya olasi nukse ait semptomlarin
Ogretilmesi

e Meme kanseri yinelemesini distinduren
bulgular mevcutsa
— Tumor belirtegleri, karaciger fonksiyon testleri,

PA akciger grafisi, abdominal USG, kemik
sintigrafisi, MRG, gerekli durumlarda PET-BT



Meme Kanseri-SONUC

e Meme kanseri erken tani konulabilen ve
tedavi edilebilen bir hastaliktir.

o Ilginiz icin tesekkiir ederiz.



