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ÖZET 

Bali, NB. Opere meme kanserli hastalarda cerrahi sınır yakınlığı/pozitifliği 

üzerine etkili klinik ve patolojik parametreler.Eskişehir Osmangazi Üniversitesi 

Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı Tıpta Uzmanlık Tezi, Eskişehir, 

2016. Meme kanseri dünyada kadınlar arasında en sık görülen malignitedir. Her yıl 

1.2 milyondan fazlakadın meme kanseri tanısı almaktadır. Meme kanserli hastaların 

sağkalımı üzerine etkili pek çok klinikopatolojık parametre tanımlanmıştır. 

Tanımlanan prediktif ve prognostik faktörler sayesinde meme kanserinin etkin bir 

şekilde tedavisi mümkündür.Meme kanserinde yaşam süresini belirleyen en önemli 

klinikopatolojik faktörler arasında cerrahi sınır yakınlığı/pozitifliği yer 

almaktadır.Cerrahi sınır yakınlığı farklı çalışmalarda ‘‘invaziv tümörün insizyon 

hattına 1 mm, 2 mm veya 5 mm’den daha yakın olması’’ olarak tanımlanmış olup, 

lokal rekürrens üzerine en etkili parametrelerden biri olarak kabul edilmektedir. 

Çalışmamızda Eskişehir Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Ana 

bilim Dalı, Tıbbi Onkoloji bilim dalına başvuran opere 418 kadın hastanın dosyaları 

temin edilerekklinik ve patolojik verileri incelendi. Ortalama yaş 49.86 (24-82) idi. 

Hastaların 311 (%74.4)’ine modifiye radikal mastektomi, 107 (%25.6)’sine meme 

koruyucu cerrahi operasyonu uygulanmıştı. Olguların 376 (%90)’sında cerrahi sınırı 

negatif (>1mm) iken, 42(%10) hastada cerrahi sınırı yakınlığı (≤1mm) tespit 

edildi.Cerrahi sınır yakınlığı ile tanı anındaki yaş,tümör çapı, grade, duktal 

karsinoma in situ, lobüler karsinoma in situ ve menopoz varlığı gibi değişkenler 

arasında istatistiksel anlamlı bir farklılıktespit edilemedi. Sağkalım üzerine etkili 

parametreler incelendiğinde tümör çapı, lenf nodu tutulumu ve evrenin hem 

hastalıksız sağkalım hemdegenel sağkalım üzerine istatistiksel anlamlı birer 

parametre olduğu saptandı.Cerrahi sınır yakın olgular ise sınır negatif olgulara göre 

daha uzun sağkalım verilerine sahip olmalarına rağmen istatistiksel anlamlılık tespit 

edilemedi.  

 

Anahtar kelimeler: Meme kanseri, cerrahi sınır   
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ABSTRACT 

Bali, NB. Clinical and pathologic parameters affecting positivite surgical 

margin / closesurgical margin in patients rigth breast cancer. Eskişehir 

Osmangazi University, Faculty of Medicine Department of Internal Medicine 

Speciality in Medicine Thesis, Eskişehir, 2016.Breast cancer is the most common 

malignancy among women in the world. Every year more than 1.2 million women 

are diagnosed with breast cancer.There are many clinicopathological parameters 

identified on the survival of patients with breast cancer.Effective treatment of breast 

cancer is possible thanks to defined predictive and prognostic factors.The most 

important clinicopathologic factors determining the life span of breast cancer include 

surgical borderline / positivity.The surgical marginal proximity was defined as '' the 

invasive tumor was closer to the incision line than 1 mm, 2 mm or 5 mm '' in 

different studies,is considered to be one of the most effective parameters on local 

recurrence.In our study, clinical and pathological data of 418 female rıght breast 

cancer patients with Eskişehir Osmangazi University, Faculty of Medicine 

Department of İnternal Medicine, Department of Medical Oncology, were obtained. 

Mean of dıagnosis age was 49.86 (24-82) year.Modified radical mastectomy was 

performed in 311 (74.4%) of the patients and 107 (25.6%) of the patients underwent 

breast conserving surgery.In 376 (90%) of the cases, surgical margin was negative (> 

1 mm), while surgical margin (≤1 mm) was found in 42 (10%) patients.There was no 

statistically significant difference between the surgical borderline and the age at 

diagnosis, tumor diameter, grade, ductal carcinoma in situ, lobular carcinoma in situ 

and menopausal status.When the effective parameters on survival were examined, it 

was determined that tumor diameter, lymph node involvement and universe were 

statistically significant parameters on both disease free survival and general 

survival.Statistical significance could not be determined even though surgical 

margins had longer survival than borderline negative cases. 

 

Keywords :Breast cancer, surgical margin 
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1.GİRİŞ 

Meme kanseri dünya genelinde kadınlar arasında en sık görülen malign tümör 

olup, tüm kanserlerin yaklaşık %30’unu oluşturmaktadır(1). Avrupa’da yılda 180 

bin, Amerika Birleşik Devletleri(ABD)’ nde yılda 184 bin yeni olgu saptanmaktadır 

(2,3). Ayrıca, kadınlarda kansere bağlı ölümlerin %18’i meme tümörü nedeniyle 

oluşmakta ve meme kanserine bağlı ölümler; akciğer ve kolorektal kanserden sonra 

üçüncü sırayı almaktadır(3,4). Meme kanseri 30 yaşından önce nadir görülmekte 

olup,  takip eden reprodüktif yıllarda hızlı bir artış trendi gösterir. Bu artış menapoz 

sonrasında da yavaş bir eğimle yükselmeye devam eder(5). Bu nedenle 85 yaşındaki 

her 8 kadından birinde meme kanseri gelişebileceği beklenmektedir(6). Günümüzde 

meme kanserinin küratif tedavisinde kabul gören cerrahi tedavi seçenekleri meme 

koruyucu cerrahi (MKC) (lumpektomi, kadranektomi veya geniş lokal eksizyon) ile 

birlikte aksiller diseksiyon veya modifiye radikal mastektomi (MRM)’dir. Cerrahi 

sınır pozitifliği, boyanan eksizyon sınırında malign hücre görülmesi olarak kabul 

edilmektedir. Literatürde halen farklı değerler mevcut olsada günümüzde eksizyon 

hattına 1-2 mm mesafede tümör hücrelerinin görülmesi cerrahi sınır yakınlığı olarak 

kabul görmektedir (7). Literatürde MKC yapılan hastalarda yakın/pozitif cerrahi sınır 

% 7-63 oranında tespit edilmiştir(7).  MKC sonrasında cerrahi sınır yakınlığı veya 

pozitifliği tespit edilen hastalarda cerrahi sınır genişletme veya mastektomi 

operasyonu uygun cerrahi yaklaşımlardır. Yapılan bir çalışmada re-eksizyon sonrası 

rezidü tümör tespit edilen hastaların % 86’sı yakın/pozitif cerrahi sınıra sahipken % 

14’ü sağlam cerrahi sınıra sahip olgulardı (8). Cerrahi sınır yakınlığı/pozitifliği daha 

yüksek lokal rekürrens ve dolayısıyla daha kötü sağkalımla ilişkili bulunmuştur. Beş 

yıllık lokal nüks cerrahi sınır negatif olgularda % 2-7 iken, sınır pozitiflerde % 22 

gibi yüksek bir oranda saptanmıştır (7). Çalışmaların hemen hemen tamamı MKC 

yapılan hastaları içerse de kliniğimizde MKC uygulanan hastaların yanısıra 

mastektomi yapılan hastalarda da cerrahi sınır yakınlığı görülmektedir. Cerrahi sınır 

yakınlığı/pozitifliği üzerine etkili parametreleri değerlendirmek üzere pek çok 

çalışma yapılmış olmakla birlikte bu çalışmalarda benzer parametrelerle farklı 

sonuçlar elde edilmiştir. Genel olarak genç yaş, mamografide mikrokalsifikasyon 

mevcudiyeti, multifokal hastalık, eşlik eden duktal karsinoma in situ (DCIS) ve 

lobuler histoloji daha yüksek oranda yakın/pozitif cerrahi sınır ile ilişkili 
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bulunmuştur. Özellikle son iki dekadda meme kanserinin öncelikle tanısında ve bunu 

izleyerek tedavisinde yaşanan bilgi değişiklikleri ve ilerlemeler; hastaların 

sağkalımlarına ve hastalıksız yaşama sürelerine önemli katkılarda bulunmuşlardır. 

Tedavi modalitelerinin artması, özelliklede meme kanserinin tanısından itibaren 

sistemik bir hastalık olarak algılanmaya başlanması ile “neo-adjuvan” ve “adjuvan 

sistemik” tedaviler gündeme girmiş ve bu tedavilerin hangi hastalara uygulanacağı 

sorusunu da beraberlerinde getirmişlerdir. Böylece hastalar evrelendirilmeye 

başlanmış,sağkalımla ilgili prognostik faktörler bulunmuş,bunların klinik gözlem ve 

tedavilere yansımaları sağlanmıştır. Hastaya ait özellikler, radyolojik bulgular ve kor 

biyopsi verileri pre/intraoperatif yakın/pozitif cerrahi sınırı predikte edebilmemizi 

sağlayabilir. Bizim çalışmamızda bu prediktif verilerin cerrahi prosedürün 

planlamasında cerraha yardımcı olabileceğini düşünmekteyiz.  
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1 Epidemiyoloji ve Görülme Sıklığı 

ABD 2016 yılı istatistik verilerine göre tüm yaşlar gözönüne alındığında 40-

80 yaş arasında kanser, mortalite nedenleri arasındabirinci, 80 yaş üstünde ise 

koroner kalp hastalığına bağlı ölümlerin ardından ikinci sırada yer almaktadır (9). 

Meme kanseri kadınlarda görülen kanserlerin yaklaşık dörtte birini oluşturur. 

Globocan 2012 verilerine göre dünyada; her yıl 1.67 milyon kadına meme kanseri 

tanısı konmakta ve yılda 522000 meme kanserine bağlı ölüm gözlenmektedir. 

Türkiye Halk Sağlığı Kurumu, Kanser Daire Başkanlığı verilerine göre 2013 yılında 

Türkiye’de yılda 17531 yeni meme kanseri vakası görülmüştür (10). 

Meme kanseri Türkiye de kadınlar arasında görülen tüm malignitelerin %25-

28’indensorumludur. Avrupa’da yılda 180.000,ABD’de yılda 184.000 yeni olgu 

saptanmaktadır(10). Meme kanseri sıklığı dünya üzerinde ülkeden ülkeye farklılık 

göstermektedir. Hawai, Kaliforniya ve Kanada’da yılda yüzbinde 80-90 görülme 

sıklığı ile ilk sıralarda yer alırken, aynı değer Japonya’da sadece yüzbinde 12-15 

aralığındadır. Japonya, Singapur ve Çin’de 1975’den itibaren ekonomideki batı tarzı 

gelişim ve doğurganlığın batıya benzemesi nedeniyle meme kanseri görülme 

oranındaki fark giderek azalmaktadır. Avrupa ülkelerinde ise görülme sıklığı kuzey 

ülkelerinden güneye ve batı ülkelerinde doğuya doğru gittikçe azalmaktadır. 

Görülme sıklığındaki en büyük artış Kanada, ABD, İspanya ve İsveç’te ortaya 

çıkmıştır(10). Kadınlarda meme kanseri, düşük ve orta gelirli ülkeler başta olmak 

üzere tüm dünyada en sık teşhis edilen kanserdir. Türkiye, kadınlarda meme kanseri 

görülme hızına göre dünyada orta sıralardaki ülkeler arasındadır. İnsidans hızı Kuzey 

Amerika, Avustralya / Yeni Zelanda da en yüksek olup Afrika Asya,Batı ve Kuzey 

Avrupa'da ise en düşüktür. Bu uluslararası farklılıklar sanayileşmenin bir sonucu 

olarak muhtemelen toplumsal değişikliklerle ilgilidir (yağ oranı, vücut ağırlığı, yaş, 

menarş yaşı, emzirme, daha az gebelik ve ilk doğum yaşı gibi).Etyolojisinde hormon 

replasman tedavisi (HRT) ve tarama mamografileri pekçok faktörden ikisidir.Kadın 

Sağlığı Girişimi bir raporda göstermiştir ki HRT kesilmesini takiben meme kanseri 

insidansında hızlı bir düşüş olmuştur (11). 
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2.2. Meme Kanserı̇nde Evreleme 

Meme kanserinde evreleme hem hastaya hangi tedavinin seçileceği ve 

prognozun nasıl olacağı konusunda bilgi verir, hem defarklı tedavi tiplerinin 

kıyaslanmasına imkânsağlar.Bugünkü kriterlerimize uygun ilk klinik evrelemeyi 

Steinthal 1905’te tanımlamış ve meme kanserini bölgesel anatomik yayılımına göre 

üç gruba ayırmıştır.Fakat, tamamen klinik değerlendirmeye dayalı bu sınıflama 

invaziv ve non invaziv tümörleri ayıramaması ve erken evre kanserlerde tümör 

büyüklüğünün prognostik değerini gözardı ettiği için eleştirilmiştir.Klinik evreleme; 

tümörün hormon reseptör durumu ve grade’i gibi önemli prognoz ölçütlerinini 

içermeyip, salt anatomik yayılımını esas alarak fizik muayene ve görüntüleme 

yöntemlerine bakılarak yapılır ve bu durumdan dolayı prognoz hakkında her zaman 

en doğru bilgiyi vermemektedir. Oysa cerrahi olarak çıkartılan materyalin 

incelenmesi ile yapılan patolojik evreleme gerçekte prognoz değerlendirmesinde 

daha önemlidir. Bu nedenle 1960’lardan itibaren hem çeşitli merkezlerin farklı tedavi 

yöntemlerinin kıyaslanması hem de standart bir yaklaşımın belirlenebilmesi için 

TNM sistemi kullanıma girmiştir.1977 ve 1992’ de bazı değişiklikler yapılarak 

bugün dünyada oldukça yaygın kullanılan TNM sisteminde T harfi primer tümör 

boyutunu,  N bölgesel lenf düğümlerini,   M ise uzak metastazı temsil etmektedir 

(12-15). Tümdünyada yaygın olarak kullanılan evreleme sistemi American Joint 

Committee on Cancer (AJCC)’in yayınladığı TNM (Tümör çapı, Nod, Metastaz) 

sistemidir.TNM sistemi belirli aralıklarla revize edilerek yayınlanmaktadır. AJCC 7 

2010 yılı Ocak ayında en son versiyon olarak yayınlamıştır.  

2.2.1. Primer Tümör 

Tx Değerlendirilemeyen primer tümör 

T0 Primer tümöre ait bulgu yok 

Tis İn situ karsinom 

 Tis (DCIS) Duktal karsinom in situ 

 Tis (LCIS) Lobuler karsinom in situ 
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 Tis(Paget)  İnvaziv kanser ve/veya in situ karsinom ile birlikte olmayan 

meme başının Paget hastalığı. Meme parankiminden kaynaklanan bir kanser ve Paget 

hastalığı birlikteliği varsa T sınıflaması meme parankiminden kaynaklanan tümöre 

göre yapılır. 

T1 En büyük çapı ≤ 2 cm tümör 

 T1mic En büyük çapı  ≤ 0.1 cm mikroinvaziv tümör 

 T1a Tümör çapı >0.1 cm, ancak ≤ 0.5 cm 

 T1b Tümör çapı >0.5 cm, ancak ≤ 1 cm 

 T1c Tümör çapı > 1 cm, ancak ≤ 2 cm 

T2 Tümör çapı > 2 cm ancak ≤ 5 cm 

T3 Tümör çapı > 5 cm 

T4 Tümör herhangi bir boyutta fakat göğüs duvarı ve/veya cilt tutulumu 

(ülserasyon veya cilt nodülleri) varlığı. Sadece dermis invazyonu T4 olarak 

değerlendirilmez. 

 T4a Göğüs duvarına yayılım var fakat pektoral kas tutulumu yok 

 T4b İnflamatuvar kanser özelliklerini içermeyen ciltte ülserasyon ve/veya 

aynı taraf memede satellit nodüler ve/veya ödem (peau d’orange-portakal 

kabuğu görünümü) 

 T4c Hem T4a hem de T4b 

 T4d İnflamatuvar karsinom 

2.2.2. Bölgesel Lenf Nodları (Klinik Sınıflandırma) 

Nx Bölgesel lenf nodları değerlendirilemiyor (örneğin önceden çıkarılmış) 

N0 Bölgesel lenf nodu metastazı yok 

N1 Aynı taraf düzey I ve II aksiller lenf nodlarında hareketli metastatik lenf 

nodları 

N2 Aynı taraf düzey I ve II aksiller lenf nodlarında birbirine yapışık veya fikse 

lenf nodları veya klinik olarak tespit edilmeyen aksiller lenf nodlarında 
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metastaz olmaksızın klinik olarak tespit edilen internal mammaryan lenf 

nodlarında metastaz 

N2a Aynı taraf düzey I ve II aksiller lenf nodlarında birbirine yapışık, fikse 

veya diğer yapılara fikse olmuş lenf nodu metastazı 

N2b Klinik olarak tespit edilmeyen aksiller lenf nodlarında metastaz 

olmaksızın klinik olarak tespit edilen sadece internal mammaryan lenf 

nodlarında metastaz 

N3 Aynı taraf düzey I ve II aksiller lenf nodlarında metastaz olsun ya da olmasın 

aynı taraf infraklavikuler lenf nodu metastazı (Düzey III); veya klinik olarak aksiller 

lenf nodu metastazı ile birlikte klinik olarak tespit edilmiş aynı taraf internal 

mammaryan lenf nodlarında metastaz veya aksiller ya da internal mammaryan lenf 

nodlarında metastaz olsun ya da olmasın aynı taraf supraklavikuler lenf nodlarında 

metastaz 

 N3a Aynı taraf infraklavikuler lenf nodlarında metastaz 

N3b Aynı taraf aksiller ve internal mammaryan lenf nodlarında metastaz 

 N3c Supraklavikuler lenf nodu metastazı 

2.2.3.Bölgesel Lenf Nodları (Patolojik Sınıflandırma) 

pNx Bölgesel lenf nodları değerlendirilemiyor (örneğin önceden çıkarılmış) 

pN0 Histolojik olarak lenf nodlarında metastaz yok ya da izole tümör hücresi 

(İTH) için ek tetkik yapılmadı. 

İTH 0.2 mm’den büyük olmayan tek tümör hücreleri veya küçük hücre kümeleri 

olarak tanımlanmaktadır.Genellikle immünohistokimyasal (İHK) veya moleküler 

yöntemlerle tespit edilir, fakat H&E boyama ile de saptanabilir.İTH’nin olması 

malign aktivite olduğu anlamına gelmemektedir. 

 pN0(i-) Bölgesel lenf nodu metastazı yok, negatif İHK 

pN0(i+) Bölgesel lenf nodlarında 0.2 mm’yi geçmeyen İHK veya H&E 

ile tespit edilmiş malign hücreler (İTH dâhil) 
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pN0(mol-) Histolojik olarak lenf nodlarında metastaz yok, negatif 

moleküler tetkikler (Reverse transkriptaz /polymerase chain 

reaction) 

pNo(mol+) Histolojik olarak lenf nodlarında metastaz yok, pozitif 

moleküler tetkikler (Reverse transkriptaz /polymerase chain 

reaction) 

pN1 Mikrometastaz veya 1-3 aksiller lenf nodunda metastaz ve/veya internal 

mammaryan lenf nodlarında klinik olarak tespit edilemeyen Sentinel lenf nodu 

biyopsisi (SLNB)’de tespit edilen internal mammaryan lenf nodlarında metastaz 

pNmi Mikrometastaz (>0.2 mm ve/veya 200’den fazla hücre), fakat 

2 mm’den büyük değil 

pN1a 1-3 aksiller lenf nodunda metastaz, en az bir tanesi 2 mm’den 

büyük 

pN1b İnternal mammaryan lenf nodlarında klinik olarak tespit 

edilemeyen SLNB ile saptanmış mikro veya makrometastaz 

pN1c 1-3 aksiller lenf nodunda metastaz ve internal mammaryan lenf 

nodlarında klinik olarak tespit edilemeyen fakat SLNB ile 

saptanan mikro veya makrometastaz 

pN2 4-9 aksiller lenf nodunda metastaz veya aksiller lenf nodlarında metastaz 

olmaksızın klinik olarak tespit edilen internal mammaryan lenf nodlarında 

metastaz 

pN2a 4-9 aksiller lenf nodunda metastaz (en az birinde 2 mm’den 

daha büyük tümör varlığı) 

pN2b Aksiller lenf nodunda metastaz olmaksızın klinik olarak tespit 

edileninternal mammaryan lenf nodunda metastaz 

pN3 10 veya daha fazla aksiller lenf nodunda metastaz; veya infraklavikuler lenf 

nodunda metastaz (Düzey III); veya bir ya da daha fazla düzey I, II aksiller 

lenf nodu metastazı varlığında aynı taraf internal mammaryan lenf nodlarında 

klinik olarak tespit edilen metastaz; veya klinik olarak tespit edilemeyen, 
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SLNB ile saptanan internal mammaryan lenf nodunda mikro veya 

makrometastaz ve 3’den fazla aksiller lenf nodunda metastaz; veya aynı taraf 

supraklavikuler lenf nodlarında metastaz 

pN3a 10 ya da daha fazla aksiller lenf nodu metastazı (en az birinde 

2 mm’den daha büyük tümör depoziti); veya infraklavikuler 

lenf nodu metastazı (Düzey III) 

pN3b Bir ya da daha fazla aksiller lenf nodu metastazı varlığında 

aynı taraf internal mammaryan lenf nodlarında klinik olarak 

tespit edilebilen lenf nodu metastazı; veya klinik olarak tespit 

edilmeyen SLNB ile saptanan internal mammaryan lenf 

nodlarında mikro veya makrometastaz ve 3’den fazla aksiller 

lenf nodunda metastaz 

pN3c Supraklavikuler lenf nodu metastazı 

Patolojik sınıflandırmanın temelinde sentinel lenf nodu diseksiyonu olsun veya 

olmasın aksiller lenf nodu diseksiyonu bulunmaktadır. Sınıflandırma aksiller lenf 

nodu diseksiyonu olmadan sadece sentinel lenf nodu biyopsisine dayanılarak yapıldı 

ise (sn) kısaltması kullanılır (örnek: pN0 (sn)).  

2.2.4.Uzak Metastaz 

M0     Uzak metastaza ait klinik veya radyolojik bulgu yok 

cM0(İ+) Uzak metastaza ait klinik veya radyolojik bulgu yok fakat metastaza ait 

semptom ve bulgusu olmayan hastada kanda, kemik iliğinde veya bölgesel olmayan 

lenf nodlarında 0.2 mm’den büyük olmayan moleküler veya mikroskopik olarak 

saptanmış tümör hücreleri 

M1 Klinik ve radyolojik olarak tespit edilen uzak metastaz ve/veya histolojik olarak 

 0.2 mm’den büyük uzak metastaz 

2.2.5.Evreleme 

Evre T N M 
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Evre 0 Tis N0 M0 

Evre IA T1 N0 M0 

Evre IB T0 

T1 

N1mi 

N1mi 

M0 

M0 

Evre IIA T0 

T1 

T2 

N1 

N1 

N0 

M0 

M0 

M0 

Evre IIB T2 

T3 

N1 

N0 

M0 

M0 

Evre IIIA T0 

T1 

T2 

T3 

T3 

N2 

N2 

N2 

N1 

N2 

M0 

M0 

M0 

M0 

M0 

Evre IIIB T4 

T4 

T4 

N0 

N1 

N2 

M0 

M0 

M0 

Evre IIIC Herhangi bir T N3 M0 

Evre IV Herhangi bir T Herhangi bir N M<1/td> 

 

 Klinik olarak tespit edilmiş dendiğinde, fizik muayene veya radyolojik olarak 

(lenfosintigrafi hariç) tespit edildiği ve yüksek malignite şüphesi veya ince iğne 

aspirasyon biyopsisi ile yapılan sitolojik incelemeye dayanarak patolojik 

makrometastaz bulunduğu farzedilen durum tanımlanmaktadır. 

 Klinik olarak tespit edilmeyen tanımı fizik muayene veya görüntüleme yöntemleri 

ile (lenfosintigrafi hariç) saptanamayan anlamında kullanılmıştır. 
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  T0 ve T1 tümörler Evre IIA’dan sadece nodal mikrometastaz varlığı olması 

nedeni ile ayrılır ve Evre IB olarak sınıflandırılır. 

 M0, M0(i+)’ide kapsar. 

 pM0 doğru bir tanımlama değildir, M0 sadece klinik olarak tanımlanır. 

 Eğer bir hasta neoadjuvan tedavi öncesi M1 ise Evre IV olarak sınıflandırılır. 

Tedavi sonrası tümör yanıtı olsa dahi hasta Evre IV olarak sınıflandırılmaya 

devam edilir (16). 

2.3.Meme Kanserinde Risk Faktörleri 

Meme kanseri gelişiminde risk faktörlerini şu şekilde sınıflandırabiliriz (17). 

1. Demografik özellikler (cinsiyet, yaş, ırk/etnisite gibi)  

2. Reprodüktif öykü (menarş yaşı, doğum yapma ve sayısı, ilk tam dönem hamilelik 

yaşı, menapoz yaşı, laktasyon, infertilite, düşük yapma)  

3. Ailesel/genetik faktörler (aile öyküsü, bilinen veya şüphe edilen BRCA1/2, p53, 

PTEN veya meme kanseri riski ile ilişkili diğer gen mutasyonları)  

4. Çevresel faktörler (30 yaşından önce toraks bölgesine radyoterapi (RT), HRT, 

alkol kullanımı, sosyoekonomik düzey, vb.)  

5. Diğer faktörler (Kişisel meme kanseri öyküsü, meme biyopsi sayısı, atipik 

hiperplazi veya lobüler karsinoma in situ, dens meme yapısı, vücut kitle indeksi 

(BMI)  

2.3.1.Demografik Özellikler 

Kadın cinsiyeti başlı başınaen büyük risk faktörüdür. Kadın cinsiyeti 100 kat 

artmış riski ifade eder. Yaş faktörü de en az kadın cinsiyeti kadar önemli risk 

faktörlerindendir. Günümüzde bir kadında hayat boyu meme kanseri görülme riski 

non invazif tümörler için 6’da 1 ve invaziv meme tümörler içinde 8’de 1’dir(18).Bu 

riskin büyük bölümü yaşın ilerlemesi ile ortaya çıkar. Meme kanseri görülme sıklığı 

beyaz ırktasiyah ırka oranla %20 daha fazla olmasına rağmen, mortalite 

oranlarısiyahlarda daha fazladır. Farklılıkların büyük oranda yaşam tarzı ve 

sosyoekonomik durumdan kaynaklandığı düşünülmektedir(18).Sağlık Bakanlığı’nın 

verileri ve Meme Hastalıkları Dernekleri Federasyonu’nun veri tabanındaki olgulara 
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bakarsak Türkiye’nin batısında meme kanseri insidansının doğusuna oranla yaklaşık 

2 kat fazla olduğu görülmektedir. Ülkenin batısı ile doğusu arasındaki sıklık farkının, 

Türkiye’nin batı bölgelerindeki yaşam tarzının batı toplumlarındakine benzerliğinden 

kaynaklandığı düşünülmektedir (19).  

2.3.2.Reprodüktif Öykü 

Östrojen hormonuna maruz kalınan süre ile meme kanseri gelişme riski 

arasında doğru orantı olup  (erken menarş [12 yaşından önce], geç menapoz [55 

yaşından sonra]); bu sürenin kısalmasının tümör gelişiminden koruyucu bir rol 

oynadığı düşünülmektedir (20-21). İlk canlı doğumun ileri yaşta yapılması ve hiç 

doğum yapmamış olmak meme kanseri riskinde artışla ilişkilidir. Nulliparite meme 

kanseri rölatif riskinde 1.2-1.7 artışa neden olur (22). Multiparitenin meme 

kanserinden koruyucu etkisi tartışmalıdır. İnfertilitenin meme kanseri riskini azalttığı 

yönündeki veriler ve infertilite tedavisinin meme kanseri riskini ne yönde 

etkilediğine dair bilgiler çelişkilidir (23-24).   Laktasyon meme kanseri riskini 

azaltmaktadır (25-26).  

2.3.3Ailesel/Genetik Risk Faktörleri 

Aile öyküsü varlığı meme kanseri açısından önemli bir risk faktörüdür. 

Yapılan çalışmalarda etkilenmiş olan hasta bireyin birinci ve ikinci derece 

akrabalarında kanser riskinin normal populasyona göre artmış olduğu 

görülmüştür(27,28). Bir adet birinci derece akrabada meme kanseri olması, meme 

kanseri riskini 1.80 kat artırır. İki tane birinci derece akraba varlığında ise bu risk 2.9 

kat artar. Meme kanserine yakalanmış olan akraba 30 yaşından önce tanı almış ise 

risk 2.9 kat, 60 yaşından sonra tanı konmuş ise risk 1.5 kat artar (29). Meme kanseri 

olgularının %5-10’unun ailesel olduğu bilinmektedir (27,30,31). Moleküler genetik 

alanındaki gelişmelerle, kansere yatkınlığın kalıtılmasına yol açan farklı genler 

tanımlanmıştır. Bu genlere ait mutasyonları taşıyan ailelerin/bireylerin yüksek kanser 

riski taşıdığı bilinmektedir.Bu genler içinde en önemlileri HBOC (Herediter breast 

over cancer )sendromundan sorumlu BRCA1/BRCA2, LiFraumeni sendromundan 

sorumlu TP53ve Cowden sendromundan sorumlu PTENgenleridir. Meme 
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kanserinden korunmada olduğu kadar kanser taraması ve tedavisinde genetik 

bilgilerin kullanımı çeşitli kılavuzlarda yerini almıştır (31). 

Gelişmiş ülkelerde meme kanseri daha sık görülmesine rağmen, mortalite 

oranı daha düşüktür. Tarama programlarının yaygın olarak kullanılması, eğitim, 

artmış farkındalık ile palpabl olmayan meme kanserinin tespit edilme oranı %75’e 

ulaşmakla birlikte aksiller tutulum oranı da azalmaktadır. Ancak bizim ülkemiz gibi 

gelişmekte olan ülkelerde tarama programlarının yetersizliği, bilinç düzeyinin 

düşüklüğü nedeniyle halen erken evre meme kanseri oranları düşük, meme kanserine 

bağlı mortalite ise yüksektir.Bir birey ya da ailede aşağıdaki özelliklerin bulunması 

genetik danışmanın gerekliliğine işaret ediyor olabilir: 

1. Aynı ailede birçok kişinin aynı tipte kansere yakalanması 

2. Tümörlerin beklenenden daha erken yaşta ortaya çıkması 

3. Çoğul primer malignite 

4. Tümörlerin bilateral ya da çok odaklı olması 

5. Cinsiyetle uyumsuz tümör: erkekte meme kanseri 

6. Sendromik olgular 

Görüldüğü gibi bunlar son derece genel özelliklerdir. Ancak kalıtsallık 

açısından uyarıcı olma değerleri vardır. Aslında bazı spesifik herediter kanser tipleri 

için çeşitli kuruluşlar tarafından belirlenmiş ve sık sık güncellenen genetik 

danışmanlığa yönlendirme kriterleri mevcuttur. 

Meme/Over Kanserinde Genetik Danışmaya Yönlendirme Kriterleri(32) 

Meme kanseri tanısı almış olmak ve aşağıdaki özelliklerden birine sahip 

olmak 

1. Ailede mutasyon saptanmış olması 

2. Elli yaşından önce tanı almış olmak 

3. Altmış yaşından önce tanı konmuş triple negatif kanser 

4. İki primer meme kanseri 

5. Herhangi bir yaşta meme kanseri tanısı konmuş olmak ve ek olarak 

 Elli yaşından önce tanı konmuş ≥1 yakın akraba 

 Herhangi bir yaşta invaziv over kanseri tanısı konmuş ≥1 yakın akraba 
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 Herhangi bir yaşta meme ve/veya pankreas kanseri tanısı konmuş ≥2 

yakın akraba 

6. Erkek meme kanseri 

7. Herhangi bir yaşta meme, over ya da pankreas kanseri tanısı konmuş 

Aşkenazi yahudisi olmak 

8. Kişisel öykü ya da aile hikayesinde aşağıdakilerden 3 ya da daha fazla 

sayıda bulunması:  

 Meme, pankreas veya prostat kanseri (Gleason skoru ≥ 7), melanom, 

sarkom, adrenokortikal karsinom, beyin tümörü, diffüz gastrik kanser, kolon, 

endometrium, tiroid ve böbrek kanseri, deri lezyonları ve/veya makrosefali ve 

gastrointestinal traktusun hamartomatöz polipleri. 

9. Over, fallop tübü ya da primer periton kanseri tanısı konmuş olması 

 Meme kanserlerinin yaklaşık %5-10 kadarı kalıtsal nitelik taşımaktadır. 

Kalıtsal meme ve over kanserinin oluşumunda BRCA1 ve BRCA2 genleri %20 

oranında sorumludur (31). Kalıtsal meme ve over kanserin geri kalan %80’inden 

hangi gen ya da genlerin sorumlu olduğu tam olarak bilinmemektedir.  

BRCA1/2 Gen Testi Kriterleri (32) 

1. Ailede BRCA1/2 genlerinde mutasyon bulunmuş birey 

2. Hikayede meme kanseri olması ve ek olarak: 

≤45 yaş tanı almak 

 ≤ 50 yaş tanı almak ve ek olarak 

 Bir primer meme kanseri daha olması 

 Herhangi bir yaşta meme kanseri tanısı konmuş ≥1 yakın akraba 

 Pankreas kanseri tanısı konmuş ≥1 yakın akraba 

 Prostat kanseri tanısı konmuş ≥1 yakın akraba (Gleason skoru ≥8) 

 Sınırlı ya da belirsiz aile hikayesi 

≤60 yaş triple negatif meme kanseri 

Herhangi bir yaşta tanı konmuş meme kanseri ve ek olarak 
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 ≤ 50 yaş tanı almış ≥1 yakın akraba 

 Herhangi bir yaşta tanı konmuş ≥2 yakın akraba 

 Over kanseri tanısı konmuş ≥1 yakın akraba 

 Herhangi bir yaşta pankreas ya da prostat kanseri tanısı (Gleason 

skoru ≥8) konmuş ≥2 yakın akraba 

 Meme kanseri tanısı konmuş yakın erkek akraba 

 Yüksek riskli etnik gruba ait olmak (Aşkenazi yahudisi gibi) 

3. Kişisel over, fallop tübü ya da primer periton kanseri öyküsü 

4. Meme kanseri tanısı konmuş erkek 

2.3.4.Çevresel Faktörler 

Kanser hem dünyada hemde ülkemizde önemli bir toplum sağlığı 

problemidir. Bu hastalığın tam ve etkin kontrolü ancak dinamik, çok yönlü, bilimsel, 

multidisipliner ve maliyet etkin bir program ile mümkün olabilecektir. Kanser %90 

çevresel %10 genetik faktörlere bağlı oluşmaktadır. Çevresel faktörler arasındada 

tütün ürünlerinin kullanımı, sağlıksız beslenme ve obezite, alkol ve enfeksiyonlar ilk 

sıralarda yer almaktadır. 

Sosyoekonomik Düzey:Yüksek sosyoekonomik düzey meme kanseri 

gelişimi açısından 2 kat artmış riski ifade eder. Ancak bu durum bağımsız bir risk 

faktörü değildir; reprodüktif alışkanlıklardaki değişiklik nedeniyle ortaya çıktığı 

düşünülür (33).  

Radyasyona Maruz Kalma: Özellikle 10-14 yaş arasında, memenin aktif 

olarak geliştiği dönemde, radyasyona maruz kalma meme kanseri riskini 

artırmaktadır. Hayatın ilk 3 dekatında toraks bölgesine yapılan terapötik RT işlemi 

de aynı şekilde meme kanseri riskini artırmaktadır. Kırkbeş yaşından sonra 

radyasyona maruz kalma veya RT meme kanseri riskini etkilememektedir (34). 

Tanısal amaçla yapılan işlemlere bağlı olarak oluşan radyasyona maruziyetin ise 

meme kanseri riski ile ilişkisi tartışmalıdır. Genetik geçiş riski olanlar dışında bu risk 

yok veya dikkate alınmayacak kadar düşük olarak kabul edilir (35,36).  
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Hormon Replasman Tedavisi (HRT) Ve Oral Kontraseptif(OK) 

Kullanımı:Million Women ile The Women’s Health İnitiative(WHI) 

çalışmalarındaHRT alan kadınlarda, verilen tedavinin tipinden ve yönteminden 

bağımsız olarak hayatı tehdit eden meme kanserine yakalanma riskinin arttığı ortaya 

konmuştur (36,37). HRT kullanımı sonucu oluşan meme kanseri riski, alkol 

kullanımı, aşırı kilo (BMI >30 kg/m2), 30 yaşından sonra yapılan ilk doğum, geç 

menopoz gibi risk faktörlerinden daha farklı değildir. Epidemiyolojik çalışmalarda 

oral kontraseptif kullanımı ile meme kanseri riski arasında bir ilişki 

gösterilememiştir. (38,39).  

Alkol Kullanımı: Çalışmalar alkol tüketim miktarı ve süresinin de meme 

kanseri riskinde artışla ilişkili olduğunu düşündürmektedir. Alkol tüketiminin 

östradiol serum düzeylerini yükselttiği bilinmektedir. Birçok çalışmada orta düzeyde 

alkol alımının (her gün 1-2 kadeh) meme kanseri insidansında %30-50 artışa neden 

olduğu gösterilmiştir (40). Yakın geçmişte yapılan bir toplum bazlı çalışmada artmış 

alkol alımının östrojen reseptör (ÖR) pozitif meme kanseri gelişiminde etkili olduğu 

gösterilmiştir (41).  

Egzersiz:Fizik aktivitede artış özellikle premenopozal kadınlarda meme 

kanseri riskinde azalma ile ilişkilidir (42,43). Bu konu çok tartışmalı olmakla birlikte 

düzenli egzersiz yapılmasının anovulatuvar siklusların sayısını artırarak meme 

kanseri riskini azalttığı düşünülmektedir.  

Beslenme Alışkanlığı:Yağ içeriği yüksek yiyeceklerin uzun süreli 

tüketiminin de serum östrojen düzeylerini yükselterek meme kanseri riskinde artışa 

katkıda bulunduğunu düşündüren bazı kanıtlar var olsa da,  konuyla ilgili 

çalışmaların sonuçları çelişkilidir. Haftada 5 kez kırmızı et yenilmesi ile meme 

kanseri riskinde artış olduğu bazı çalışmalarda gösterilmiştir (44, 45). Son 

yıllardaliteratürdeD vitaminin meme kanserine karşı koruyucu bir 

roloynayabileceğine dairbazı çalışmalar bulunmaktadır (46,47). Vitamin E, C veya 

beta-karoten gibi antioksidanların alımının meme kanseri riskine etki ettiği yönünde 

güçlü bir kanıt yoktur (48); vitamin A ile ilgili veriler ise tartışmalıdır(49). Yapılan 
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çalışmalarda kafein ve sigara ile meme kanseri riski arasında net ilişki ortaya 

koyulamamıştır,  çelişkili bilgiler mevcuttur(50) 

2.3.5. Diğer Faktörler 

BMI: Obezitenin birçok kanser için risk faktörü olduğu belirtilmekte ve 

sigara kullanımı gibi modifiye edilebilir bir faktör olduğu için de ek bir önem 

kazanmaktadır.Aşırı kilolu veya obez kadınlarda postmenopozal dönemde meme 

kanseri daha sık görülmektedir (42). HRT kullanmayan postmenopozal kadınlar 

menopozdan sonra 10 kg veya daha fazla kilo verirlerse, kilo vermeyenlere oranla 

daha az risk taşırlar (51). Premenopozal aşırı kilolu kadınlarda ise risk olmayanlara 

oranla daha düşüktür (42).  

Proliferatif Meme Lezyonları (Atipi İçermeyen Ve İçeren):Sitolojik atipi 

içeren proliferatif meme lezyonları; özellikle hem non invaziv hem de invaziv meme 

kanseri için risk faktörüdürler (52). Atipi içermeyen bir proliferatif lezyonda 

(kompleks fibroadenom, moderate veya florid hiperplazi, sklerozan adenozis, intra-

duktal papillom) hafif bir artış söz konusu iken, atipi içeren proliferatif lezyonlarda 

(atipik lobular hiperplazi, atipik duktal hiperplazi) risk daha yüksektir.  Atipi 

multifokal olduğunda ise risk 10 kat artar (52).  

Kişisel Meme Kanseri Öyküsü: Kişisel invaziv veya in situ meme kanseri 

öyküsü hastalıksız memede invaziv kanser gelişme riskini artırır. In situ lezyonlarda 

hastalıksız memede invasiv meme kanseri riski 10 yıllık %5’dir (53). İnvaziv meme 

kanseri olanlarda ise hastalıksız memede meme kanseri gelişme riski premenopozal 

kadınlarda yıllık %1 ve postmenopozal kadınlarda yıllık % 0.5 artar(53). 

Dens Meme Yapısı: Bağımsız bir faktör olarak artmış meme kanseri riski ile 

ilişkilidir. Mamografik olarak dens meme yapısına sahip olan kadınlarda riskin 4-5 

kat artmış olduğu düşünülmektedir (54-55).  

2.4.Meme Kanserinde Prognostik Faktörler 

Meme kanseri; kadınlarda kansere bağlı ölümlerin başında 

gelmektedir.Meme kanserinde adjuvan tedavi seçenekleri ile mortalitede azalma 
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sağlanabilmekle birlikte,  hastaların bir kısmındaartan toksisite ile sağkalım 

faydasıazalmaktadır.Bu yüzden adjuvan sistemik tedaviden fayda görecek hastaları 

belirlerken prognostik faktörleri değerlendirmek önemlidir.Böylece düşük riskli 

hastalarda gereksiz sistemik tedaviden kaçınılırken, yüksek riskli hastaların da eksik 

tedavi almaları önlenmiş olur.Prediktif faktörler, tedaviye yanıt ile 

ilişkilidir.Prognostik faktörler, tedaviden bağımsız olarak tanı anında klinik gidiş ile 

ilgili bilgi sağlar; büyüme, invazyon, metastaz ile ilişkilidir.Meme kanserinde 

prognozu değerlendirirken, rutin patolojik inceleme önemlidir.Aksiller lenf nodu 

durumu, tümör boyutu, histolojik grad, histolojik tümör tipi, yaş ve LVI varlığı 

bilinen önemli prognostik faktörlerdir (56).Öte yandan, ÖR ve progesteron reseptör 

(PR) durumu meme kanserinde hormonal tedaviye cevapla ilişkili en önemli 

prediktif belirteçlerdir.Tablo 2.'de meme kanserindeki prognostikve prediktif 

belirteçler özetlenmiştir.Hormon reseptörlerinin prognostik değeri tartışılıyor olsa da, 

ÖR/PR negatif tümörlü hastalarda sağkalımının pozitif olanlardan daha kötü olduğu 

bildirilmiştir. ER pozitifliği özellikle tamoksifen tedavisine yanıt ile direk 

ilişkiliyken, hormon reseptör negatif hastalarda kemoterapiye yanıt daha iyidir (57). 

KT ile nüks riski %30 oranında azalır. Bu yarar, ER pozitif ve aksiller lenf nodu 

negatif olan düşük riskli hastalarda %1’e kadar düşebilmektedir (58). 
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Tablo 2.1.Meme kanserinde prognostik ve prediktif faktörler 

  Prognostik Prediktif 

Yaş + + 

Tm çapı + - 

TNM evresi + - 

Aksiller lenf nodu + - 

Histolojik grade + + 

LVI + + 

ER/PR + + 

CerbB2 + + 

 

Sonuç olarak tedavi kararını vermede kabul edilmiş standart prognostik 

belirteçler; TNM evresi, aksiller lenf nodu durumu, tümör boyutu, grade ve hormon 

reseptör durumudur. ER, PR, HER2 overekspresyonu her yeni meme kanserli 

hastada değerlendirilmelidir.Meme kanserli hastalarda rutin olarak kullanılan 

klinikopatolojik belirteçler yanında son zamanlarda moleküler alt tiplendirme ve 

tedaviyi predikte edebilecek genetik testler onkoloji alanında daha fazla yer 

bulmaktadır. 

2.4.1.Aksiller Lenf Nodu Tutulumu 

Meme kanseri prognozu tayininde en önemli faktörlerin başında aksiller lenf 

nodu tutulumu olup olmaması ve varsa tutulan lenf nodunun sayısı gelmektedir 

(59).Araştırmalar metastatik lenf nodu sayısının nüks ve mortalite ile direk ilişkili 

olduğunu göstermektedir (60).Lenf nodu pozitif olanlarda  mortalite negatif olanlara 

gore 4-8 kat daha fazladır (56).Aksiller lenf noduna metastaz yoksa 10 yıllık 

hastalıksız yaşam süresi %70-80 oranındadır. Bu oran aksillası pozitif hastalarda 

%30’lara kadar düşer (61,62).  NSABP  çalışmasındalenf nodu negatif hastalarda 5 

yıllık genel sağkalım (GS) %82.8 iken, 1-3 lenf nodu pozitifliğinde %73, 4-12 lenf 

nodu pozitifliğinde %45.7 olarak bulunmuştur (63). Aksilla negatif olan hastalarda 
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10 yılda nüks oranı %20 iken,4 veya daha fazla nod pozitif olanlarda nüks oranı 

%71’dir. On üç veya daha fazla sayıda nod pozitifliği nüksü %87’e çıkarmaktadır.Bu 

bilgiden yola çıkılarak denilebilir ki tutulan nod sayısı arttıkça tedavide başarısızlık 

oranı da artmaktadır (64). Aksillada yaygın tutulum olan olgularda hastalık nüks 

olasılığı yüksek olmakla kalmayıp, tutulum göstermeyenlere göre çok daha erken 

görülmektedir (12). Çok sayıda nodal tutulum gösteren olguların hastalıksız yaşam 

süresinin kısalmasının (erken nüks) daha süratli tümör büyümesi veya ameliyatta 

geride tümör bırakma olasılığındaki fazlalıktan ya da her iki nedenden birden 

olabileceği gösterilmiştir (12). Aksiller disseksiyon materyali, mastektomi yapılan 

hastalarda meme ile birlikte; MKC yapılanlarda ise aksilla üzerine uygulanan ayrı bir 

kesi ile çıkarılır. Pektoralis minör kasının dış yanındaki (Level 1) ve arkasındaki 

(Level 2) lenf nodlarının çıkarılması aksiller disseksiyon için yeterlidir.Bu işlemle 10 

tane lenf nodununçıkarılması ve değerlendirilmesi aksilla tutulumu konusunda bize 

yeterli bilgileri sağlamaktadır. Aksillada Level 1 düzeyindeki lenf nodlarında 

metastaz yok ise; Level 2 ve Level 3 metastaz olması riski (skip metastaz) çok 

düşüktür (%1.3-5).Aksillanın tam disseksiyonu (Level 1,2,3 ile birlikte) hastanın sağ 

kalımını çok fazla etkilememektedir.Bununla birlikte tam disseksiyon yapılan 

hastalarda birlikte RT de almış ise kol ödemi riski %36’ya ulaşmaktadır. Kesin bir 

evreleme için her ne kadar aksiller disseksiyon gerekli ise de, gerekmeyen hallerde 

yapılması morbiditeyi arttırmaktadır (65). Evreleme için gerekli diseksiyon genişliği 

nodal tutulumun olup olmadığını saptamak veya tutulan nod sayısını belirlemeye 

yöneliktir.Bunun için gerekli hallerde Level 1 ve Level 2 seviyelerinde yapılacak 

disseksiyonun, skip metastaz oranını %2-3’e düşürdüğü ve yeterli prognostik bilgi 

verebileceği görüşü yaygındır (66).Uluslararası kılavuzlar, lenf nodu pozitif hastalar 

için hormon reseptör durumundan bağımsız olarak adjuvan sistemik tedavi 

önermektedir (66). Lenf nodu negatif olan hastalarda ise adjuvan tedavi kararını 

vermede prognostik ve prediktif belirteçlere ihtiyaç vardır. 

2.4.2.Tümör Çapı 

Tümör çapı histolojik olarak aksillası negatif olgularda sağkalım için en iyi 

prognostik göstergedir. Aynı zamanda; meme kanserinde nüks riski açısından ve 

özellikle nod negatif hastalarda adjuvan tedavi seçimi için önemli ve güvenilir bir 
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prognostik faktördür (67).Tümör boyutu meme kanserinde bağımsız prognostik bir 

faktördür ve aksiller lenf nodu tutulumu ile ilişkilidir (68).Tümör çapı aksiller nod 

tutulumunu da etkiler. Çap büyüdükçe aksiller tutulumun yanında tutulan nod 

sayısında da artış söz konusudur. Aksiller tutulum gösteren küçük çaplı tümörlerin 

prognozu, büyük çaplı olanlara göre daha iyidir. Tüm nodal tutulum kategorilerinde 

tümör çapı büyüdükçe yaşam süresi kısalmaktadır (68). Tümör çapı, tümör dinamiği 

yanında tanıda gecikmeyi de ifade eder. Tümörlerin büyüdükçe agresif olma özelliği 

yanısıra daha agresif oldukları içinde çabuk büyümeleri söz konusudur. Özellikle 

aksiller tutulum göstermeyen primer meme tümörlü hastalarda tümörün meme 

içindeki lokalizasyonu da prognostik önem taşımaktadır. Medial tümörlere göre 

lateral lokalizasyonlu tümörlerin aksiller metastaz yapma olasılığı daha fazladır. 

Tümör çapının klinik, radyolojik ve patolojik ölçümleri arasında büyük çelişkiler 

saptanabilmektedir. Bu nedenle patolojik ölçümlerin gerçek tümör çapını daha iyi 

yansıttığı ve esas alınması gerektiği vurgulanmıştır (69).  

2.4.3.Histolojik Tümör Tipi ve Prognoz 

Günümüzde dünyada meme karsinomlarının histopatolojik tipleri için tek bir 

sınıflama sistemi bulunmamaktadır. 

İnvaziv Duktal Karsinom(İDK): Herhangi bir özel tip morfoloji 

göstermeyen diğer tanıların ekarte edildiği tüm invaziv karsinom grubunu kapsar. 

Memenin duktus epitelinden gelişen tümörlerdir.Tüm invaziv memekarsinomlarının 

%47-75’ini oluştururlar.En yüksek orandaAmerika Birleşik Devletlerinde tespit 

edilirken, en az Japonya da bildirilmektedir(70,1). 

İnvaziv Lobuler Karsinom(İLK): İnvaziv lobuler karsinomların sıklığı %2-

15 arasında değişmektedir (26,27). Bu tümörler duktal karsinomalar gibi düzensiz 

sınırlı olabileceği gibi palpasyonla iyi sınırlı kitleler de oluşturabilir.Oldukça yüksek 

oranda bilateral olma eğiliminde olup senkron (%3) ya da metakron (%20) 

gelişebilirler (71). Meme kanserinin çoğunluğu İDK veya İLK olup klinik seyirleri 

farklı olmadığından tedavi kararını etkilemezler (56, 71, 72). 
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Prognozu İyi Olan Özel Tipte Meme Karsinomları: Seyrek görülen meme 

kanser tiplerinden olan tubuler, musinöz, invaziv kribriform tip meme kanserleri 

nadiren metastaz yaptığından prognozları daha iyidir (56, 71, 72). 

Tubuler Karsinom: Tüm meme karsinomlarının %2’sini,  mamografi ile 

tespit edilenlerin %8-20 ‘sini oluşturur (73,74).  

İnvaziv Kribriform Karsinom: Küçük,düzenli epitelyal hücrelerin adacıklar 

oluşturması ile karakterli olup;aksiller lenf nod metastazı ve nüks oranları invaziv 

duktal karsinomlara göre anlamlı şekilde daha azdır.  

Müsinöz Karsinom: Tüm meme karsinomlarının %1-6’sını oluşturmakla 

birlikte genel olarak daha ileri yaşta görülürler (74). Mikroskopide stromada geniş 

müsin göletleri içinde yüzen iyi diferansiye tümör hücre grupları bulunur.  

Sekretuar Karsinom: İlk olarak çocuklarda tanımlanmış olmakla birlikte 

erişkinde de tüm yaşlarda bildirilmektedir (75). Çocuklarda iyi seyirli iyi diferansiye 

malignitelerdir.  

Prognozu Kötü Olan Özel Tipte Meme Karsinomları 

Metaplastik Karsinom: Farklı derecede diferansiyasyon gösteren epitelyal 

ve sarkomatöz komponentlerin bir arada bulunması ile karakterize heterojen bir 

gruptur.Tüm meme karsinomlarının %0,5’inden azını oluşturmaktadır. 

Taşlı Yüzük Hücreli Karsinom: Dünya Sağlık Örgütü tarafından ayrı bir 

grup olarak sınıflanmamıştır.Sıklıkla lobuler karsınomlara eşlik edebilir.Pür formları 

oldukça agresif bir klinik gidiş göstermektedir.Peritoneal ve serozal yüzeylere 

metastaz sıktır (76,77 ). 

Lipid-rich Karsinom: Agresif gidişli nadir bir tümördür (78). Genelde tanı 

konduğunda aksiller lenf nodu tutulumu mevcuttur.  

Meduller Karsinom: Tüm invaziv karsinomaların %5-7’sini oluşturan bu 

grubun önceleri çok iyi prognozlu olduğu düşünülmekteydi (79). Ancak son 
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çalışmalar sağkalımın daha iyi olmadığını göstermektedir.Genelde az diferansiye 

invaziv duktal karsinomlara göre daha iyi seyirli olduklarını belirten çalışmalar 

nedeniyle orta dereceli prognoz gösteren grupta yer alırlar (73,74).  

Squamoz hücreli karsinom: Memenin primer skuamöz hücreli karsinomu 

tüm meme kanseri olgularının %1’inden azını oluşturan,agresif seyirli bir 

malignitedir. Genellikle hormon reseptörleri negatif ve tedaviye dirençlidir( 80,81). 

2.4.4.Meme Kanserinde Hormon Reseptörleri ve Prognoz 

Reseptör, bir hormona özel noktalarda bağlanarak, hormon-reseptör 

kompleksi oluşturan ve onun bilinen fizyolojik etkilerinden sorumlu; onları 

düzenleyen, intrasellüler ya da membran proteini niteliğindeki molekül ya da 

moleküllerdir. ÖR ve PR;intrasellüler proteinlerdir. Konsantrasyon değişimine bağlı 

olarakdolaşımdan hücre içine alınıp, hormon molekülüne seçici olarak bağlanır ve 

hormon reseptör kompleksini oluştururlar.Aktive olan hormon–reseptör kompleksi, 

spesifik olarak, nükleus içindeki hormon yanıt elementleri olarak isimlendirilen kısa 

DNA sekanslarına bağlanır ve fizyolojik hormon aktivitesini sağlayan 

transkripsiyonu gerçekleştirirler (82,83). Meme kanserlerinde, östrojen ve 

progesteron hormonları mutajenik ve promotor etki yapmaktadır.Östrojen 

hormonunun mutajenik etkisi reseptörler tarafından düzenlenmektedir.Kültür 

çalışmalarında da fonksiyonel ÖR taşıyan meme kanser hücresinde mutajenik etkisi 

kanıtlanmıştır (84). ÖR ve PR’lerinin dokularda varlığını belirlemek için İHK, 

histokimyasal, biokimyasal, otoradyografi gibi yöntemler bulunmaktadır. 

Çalışmalarda İHK ve biokimyasal yöntemlerin reseptör durumunu saptamada benzer 

sonuçlar verdiği (85) ancak,İHK yöntemin seçici ve topografik üstünlüğü bulunduğu, 

prognoz yönünden daha yol gösterici olduğu belirtilmiştir(85,86). İHK yöntemlerde, 

rutin olarak antiöstradiol antikoru kullanılır (86). ÖR ve PR ile nükleer boyanma 

gözlemlenir. Genellikle İHK olarak %30’dan fazla boyanma sınır değer olarak kabul 

edilir.Bazı ekoller pozitifliği %5, bazıları %10’dan fazla, bazıları da herhangi bir 

boyanmayı pozitif boyanma olarak kabul etmektedir (86). Son yıllarda,meme 

kanserinin moleküler özellikleri önem kazanmaktadır (69). 
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Gen ekspresyon profili ile meme kanserinin 5 moleküler intrinsik alttipi 

tanımlanmıştır: luminal A, luminal B, bazal tip, normal, HER2 pozitif tip. Bu 

alttiplerin klinik gidişatı farklı olup immune histokimya boyama özellikleri Tablo 

2.’de gösterilmiştir.ÖR ve/veya PR pozitif olan (luminal) tümörlerde, nüks ve 

mortalite riski, hormon reseptörleri negatif olanlardan daha düşüktür (16). Luminal A 

ve B tümörler Kİ-67 oranına göre ayrılır, A’da oran ≤%14 iken, B de >%14’dür (17). 

Luminal A ve B tümörler endokrin tedavilerden benzer fayda görseler de, luminal A 

tümörlerin prognozu B den daha iyidir (19,20).  Triple negatif meme kanseri immune 

histokimya ile tanınır (ÖR, PR ve HER2 negatiftir). İntrinsik alt tiplerden bazal tip 

ile örtüşmekle beraber birebir aynı değildir. Bazal tipte CK5, CK14, CK 17 gibi 

epitelyal/bazal sitokinler eksprese edilir (21). Her ikisinde de prognoz hormon 

reseptör pozitif olanlara göre daha kötü olup, adjuvan kemoterapi gerekir. 

Tablo 2.2. Meme tümörlerinin moleküler sınıflaması 

  ER PR HER-2 

Luminal A + + -- 

Luminal B + + + 

HER-2 pozitif -- -- + 

Triple Negatif -- -- -- 

 

Başta meme ve endometrium karsinomu olmak üzere, bir grup neoplastik 

hastalıkta ÖR ve PR’nin prognostik önemi belirlenmiştir. ÖR ve PR pozitif tümörler 

hormonal tedaviye yanıt verir ve daha iyi prognoz gösterirler (87). Primer meme 

kanserlerinin ortalama %55-65’i; meme kanseri metastazlarının yaklaşık %45-55’i 

ÖR pozitiftir (86). Primer ve metastatik meme kanserlerinin yaklaşık %45-60’ı PR 

pozitiftir (86). ÖR ve PR pozitifliği postmenopozal dönemde, premenopozal 

dönemden daha fazladır. ÖR pozitif tümörlerde, hormonaltedaviye%55-60, ÖR 

negatif tümörlerde ise %8 yanıt alınmaktadır.Hem ÖR hem de PR pozitif tümörlerde 

hormonal tedaviyeyanıt %75-80’e ulaşmaktadır (86). ÖR,evre 1 ve2 meme 
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kanserlerinde, sağkalım ve HS ile ilgili bulunmuş PR’nün ise sağkalım için ER’den 

daha belirleyici olduğu belirtilmiştir (86). İnsitu duktal karsinomalarda da nükleer 

grade arttıkça ÖR ve PR pozitifliğinin azaldığı saptanmıştır(88).  

2.4.5.Tümör Profilerasyon Hızı ve Prognostik Önemi 

Meme kanserinde benzer patolojik özelliklere sahip hastalarda farklı klinik 

davranışların anlaşılabilmesi için değişik biyolojik işaretleyicilerin prognostik önemi 

araştırılmıştır.Tümör profilerasyon hızı, nüks ya da metastaz riski yüksek olan ve 

adjuvan tedavi alması gereken (nod negatif) meme kanserli hastaların 

belirlenmesinde ve erken ya da ileri evre meme kanserli hastaların prognozunun 

tahmin edilmesinde yardımcı olabilir. Tümör proliferasyon hızının prognostik 

değerlerini içeren bazı alt başlıkları bulunur.Bunlar mitotik indeks, İHK 

proliferasyon işaretleyicileri (Cyclin A, Ki-67),S-faz reaksiyonu, Thymidine labelıng 

indeks, Bromodeoxyuridine (BrDu) labeling indeks gibi prognostik faktörlerdir.Bu 

faktörlerin çoğu hakkında günümüzde halen kapsamlı çalışmalar yürütülmektedir 

(85).  

Ki67 nükleer bir proteindir ve proliferasyon hızı ve grad ile ilişkilidir (89). 

Bir metaanalizde her çalışma için ayrı ayrı cut-off (%3.5-34) değerinin üzerinde Ki-

67 değeri olan hastalarda hem lenf nodu negatif , hem de pozitif  hastalarda yüksek 

relaps riski vedaha kötü GS tespit edilmiştir (90). Retrospektif bir çalışmada Kİ-

67’nin neoadjuvan kemoterapide patolojik tam yanıtı predikte ettiği gösterilmiştir 

(91). Yüksek proliferatif tümörler adjuvan tedaviden daha fazla yarar görmektedir 

(56).Literatür değerlendirildiğinde Ki-67 değerlendirme yöntemindeki çeşitlilik ve 

standardizasyon olmaması nedeniyle ASCO kılavuzlarında Ki-67 prognozu 

değerlendirmek amacıyla rutin olarak önerilmemektedir. 

2.4.6.Moleküler Prognostik Faktörler 

Onkogenler protoonkogen deriveleridirler. Protoonkogenlerin retroviral 

transfeksiyonla ya da in situ davranışlarını değiştiren ve böylece onları hücresel 

onkogenlere çeviren etkilerle onkojenik hale geldiği kabul edilmiştir.  
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Kanserin kontrolsüz bir biçimde daha önce var olan normal dokunun 

çoğalması ve çevreye yayılması olduğu temelinden hareketle, çoğalmayı ve 

diferansiasyonu kontrol eden protoonkogenlerin anormal ekspresyonunun kanser 

hücrelerinde bulunduğu ve karsinogenezisde rol oynadığı kaçınılmazdır.Sellüler 

transformasyon,tümör büyümesi veya yayılımında yer alan onkogenlerin aşırı yapımı 

meme tümörlerinin önemli bir bölümünde gösterilmiştir.Bunlar içerisinde en yaygın 

olarak çalışılanı CerbB2 olarak da bilinen neu onkogenidir(Neu onkogeni=Her-2=c-

erb B2).  

2.4.7.CerbB2 Onkoproteini 

HER2/neu transmembranöz HER ailesinin bir üyesi olup, amplifikasyonu 

veya aşırı ekspresyonu  invaziv meme kanserinde %18-20 oranında saptanmaktadır 

(56).Yapısal olarak Epidermal Büyüme Faktörü (EGF) reseptörüne benzerlik 

gösterir, tirozin kinaz aktivitesi taşır. Yapılmiş olan çalışmalar neu onkogeninin 

hücre proliferasyonu ve diferansiasyonunun önemli bir medyatörü olduğunu 

göstermiştir (92). Bu gen 17.kromozomda lokalizedir. CerbB2 pozitifliği, yüksek 

histolojik grade, ÖR ve PR negatif, lenf nodu pozitif ve yüksek proliferasyon oranı 

gösteren meme kanserlerinde karşımıza çıkmaktadır(92,93).HER2 

pozitifliği, trastuzumab tedavisinden yarar görebilecek hastaları belirleyen prediktif 

bir göstergedir ve trastuzumab tedavisi ile %50 nüks riski azaltılabilir (91). HER2 

ekspresyonu, metastatik ve adjuvan olarak trastuzumab tedavisini yanıtı predikte 

ederken, erken evrede prognozla ilişkisi net değildir. Prognostik önemiyle ilgili 

tartışmalar olsa da, tedavi edilmeyen hastalarda HER2 overekspresyonu kötü 

prognozu işaret eder. Yapılan bir çalışmada 2026 lenf nodu negatif meme kanserli 

vakada HER2 ekspresyonu, 10 yıllık nüksüz sağkalım (%66 vs %76) ve meme 

kanserine bağlı sağkalım (%76 vs %86) ile ilişkili bulunmuştur (94). 

Genel olarak sağkalımda bir azalma ile CerbB2 pozitifliği ile sağkalımda 

azalma arasında bir ilişki mevcuttur.Bu ilişkiyi daha spesifik hasta gruplarında 

çalışıp saptayamamış çalışmalar da olmasına rağmen (95) CerbB2’nin 

amplifikasyonu ya da ekspresyonunun agresif meme kanserlerinde daha sık 

görüldüğü söylenebilmiştir. Bu arada konservatif tedaviden sonra gelişen lokal nüks 
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ile CerbB2 ilişkisi araştırılmış, lokal nüks oranının CerbB2 pozitif tümörlerde 

negatiflere oranla daha yüksek olduğu bulunmuştur (96).CerbB2 değişikliklerini 

gösterebilmek için moleküler İHK yöntemler kullanılmaktadır, ancak bu metodlar 

tam olarak standardize edilememiş vehangilerinin daha üstün olduğu konusunda 

henüz tam olarak fikir birliğine varılamamıştır. Fluresence in situ hybridization 

(FISH), prob(ticarî olarak üretilmiş ve baz dizisi bilinen florokrom işaretli DNA 

parçaları) ile hastaya ait DNA’nın kendi ortamında, kromozom yapısı bozulmadan 

hibridizasyonu temeline dayanan moleküler sitogenetik bir yöntemdir.  

HER2 overekspresyonu İHK olarak (tümör hücrelerinin ≥%30’unda yoğun, 

komplet boyanma) veya amplifikasyonu in situ hibridizasyon yöntemi (HER2/ 

centromer 17dual boyama için sinyal oranı ≥2.2) ile saptanır. IHKyöntemde; parafin 

bloklardan hazırlanan preparatlar, CerbB2 spesifik antikor ile muamele edildikten 

sonra özel kitler kullanılarak tayin edilmektedir. Bu sistem ile CerbB2 ekspresyonu 

0’dan 3’e kadar(0=ekspresyon yok, 1=az ekspresyon, 2=orta ekspresyon, 3=yüksek 

ekspresyon) belirlenmektedir. FISH tekniği IHK tekniğine nazaran daha kantitatif 

sonuçlar sağlamakta, labaratuarlar arası farklılığı ve subjektifliği ortadan 

kaldırmakta, ancak oldukça pahalı ve her labaratuarda yapılamamaktadır. IHK ve 

FISH yöntemleri %80 aynı sonuçları vermektedir(98, 99). Sonuç olarak; CerbB2’nin 

prognostik ve prediktif sonuçlarının önemini ortaya koyabilmek için daha fazla 

çalışmaya gerek vardır.  

2.4.8.Yaş 

Otuz beş- kırk yaşın altındaki kadınlarda meme kanserlerinde lokal nüks ve 

uzak metastaz daha sıktır. Bunun nedeni genç yaşlarda daha büyük tümör çapı, lenf 

nodu metastazı sıklığı, hormon reseptör negatifliği, HER2 pozitifliğinin daha fazla 

olmasına bağlı olabilir (56,99). Otuz beş yaşından genç hastalarda 40-49 yaşındaki 

hastalara göre mortalite 2.2 kat daha fazladır (99). 

2.4.9.Lenfovaskuler Invazyon(LVI) 

LVI hem kötü prognoz hem de aksiller lenf nodu metastazı ile ilişkilidir (51). 

Diğer bir prognostik faktör olan histolojik grade Elston Ellis sistemi ile 
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değerlendirilir (özellikle nod negatif hastalarda, klinik kötü gidiş ve endokrin 

yanıtsızlıkla beraberdir) (56). Erken ever yüksek grade ve/veya LVI olan sistemik 

tedavi almamış hastalarda, 10 yıllık nüksüz sağkalım <%75kabul edilmiştir.  

2.4.10.Cerrahi Sınır Pozitifliği 

MRM ile MKC’ninHS ve GS sürelerinin benzer olduğunu gösteren 

çalışmalar yapılması ile; MRM’ye göre daha iyi kozmetik yanıt alınması ve daha iyi 

yaşam kalitesi sunması nedeniyle MKC son zamanlarda daha çok tercih edilmeye 

başlanmıştır(100,101,102).Dezavantaj olarak MKC ile tedavi edilenlerde lokal 

rekürrens riski artmıştır ve bu da cerrahi sınır pozitifliği kaygısı ile açıklanmaktadır. 

Cerrahi sınır negatifliğini bir mikroskobik alanda 1 mm, 2mm veya5 mm’in üzerinde 

tanımlayan çalışmalar mevcut olup, bu sınırın negatif olması lokal rekürrens için en 

önemli prognostik faktördür (16,103,104). NCI çalışmasında MKC+RT yapılan 

hastaların 18 yıllık takibinde kümülatif lokal nüksoranı %22 olarak bildirilmiştir 

(105). NSABP (National Surgical Adjuvant Breast And Bowel Project ) çalışmasında 

lokal nüks oranı %14.3,Milan çalışmasında ise %8.8’dir (101,107).Lokal nüks 

oranlarınının farklılığı çalışmalardaki hasta gruplarının özelliklerine bağlanmıştır. 

Çalışmaların tümü erken evre meme kanseri hastaları olarak bildirilse de NCI 

çalışmasında T1c-T2 hastalarının tümü çalışmaya alınırken,NSABP çalışmasında <4 

cm, Milan çalışmasında ise >2 cm tumor çapına sahip hastalar çalışma dışında 

bırakılmıştır.NCI çalışmasındaki hastaların  yaklaşık %10’unun >4 cm tümörlü 

hastalardan oluştuğu, tümörün makroskobik olarak çıkarılmasının yeterli görüldüğü 

ve histopatolojık olarak sınır negatifliğinin sağlanmadığı dikkat çekmektedir. Pozitif 

veya yakın cerrahi sınır ile eksizyon yapılması, muhtemelen yüksek lokal nüksün en 

önemli nedeni olmaktadır (107,109).Smith ve arkadaşlarının cerrahi sınırın lokal 

nüks üzerine olan etkilerini inceledikleri çalışmalarında, cerrahi sınırı pozitif, yakın 

veya belirlenemeyen hastalar karşılaştırılmış ve sınırın yakın olduğu(≤2mm) 

hastalarda lokal nüks oranı %22 olarak bildirilmiştir (110).Lokal rekürrens riskini 

azaltmak için negatif  cerrahi sınıra ulaşabilmek gerekmekte olup bu da opere edilen 

meme dokusunuarttırmak ile mümkün olmaktadır.Fakat, meme dokusunun anatomik 

özellikleri ve kozmetik kaygılar bazı olgularda daha invaziv cerrahi yapılmasını 

engellemektedir(111).MKC sonrasında cerrahi sınır yakınlığı veya pozitifliği tespit 
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edilen hastalarda cerrahi sınır genişletme veya mastektomi operasyonu uygun cerrahi 

yaklaşımlardır.Cerrahi sınır genişletme operasyonu sonrasında her zaman rezidü 

tümör görülemeyebilir. Bu sonuç yapılan reeksizyonların gereksiz bir işlem olduğu 

anlamı taşımamaktadır. Aksine preoperatif yeterli ve doğru değerlendirme 

yapılmayan olgularda negatif cerrahi sınır elde edilmiş olsa da olası multisentrisite 

ve multifokalite nedeniyle lokal nüksler daha fazla görülebilmektedir 

(103,112,113).Literatürde cerrahi sınır net bir şekilde ifade edilememiştirve lokal 

rekürrens üzerine etkisi de halen tartışma konusudur . 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1 Etik Kurul  

Bu tez çalışması 17.03.2015 tarihinde 09 karar numarası ile Eskişehir 

Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi (ESOGÜTF) Klinik Araştırmalar Etik Kurulu 

Başkanlığı tarafından değerlendirilmeye alınarak yazılı olarak onaylanmıştır. 

Çalışma Helsinki Bildirgesi ilkelerine uygun olarak tamamlanmıştır.  

3.2. Hasta Seçimi 

Çalışmaya Ocak 2005-2015 tarihleri arası ESOGÜ Tıp Fakültesi Tıbbi 

Onkoloji polikliniğine başvuran opere meme kanseri tanılı yaklaşık 418 hasta dahil 

edildi ve bu hastaların dosyaları retrospektif incelendi. Çalışma 1.5 yıl içerisinde 

tamamlandı. 

3.2.1. Çalışmaya Alınma Kriterleri 

1. Dosya bilgilerine ulaşılabilen opere meme kanseri tanısı almış hastalar. 

2. İnvaziv tümörlü hastalar. 

3. Tanı anında metastatik evrede olmayan hastalar. 

3.2.2. Çalışma Dışı Bırakılma Kriterleri 

1. Dosya bilgilerine ulaşılamayan meme kanseri hastaları. 

2. DCIS, LCIS hastaları. 

3. Tanı anında metastatik evrede olan hastalar. 

4. Neoadjuvan tedavi alan meme kanseri hastaları 

5. Erkek meme kanserli hastalar  

3.3.Çalışma Protokolü 

Çalışma kriterlerine uyan hastalar adjuvan tedavi sonrasında ilk 3 yıl 3 ayda 

bir, sonraki 2 yıl 6 ayda bir ve takip eden yıllarda da yılda bir kontrollere çağırıldı 

(b,39). Kontrollerin hepsinde hastalara fizik muayene yapıldı ve kan analizleri (tam 

kan sayımı, rutin biyokimyasal testler ve tümör marker’ları), yıllık mamografi 
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ve/veya meme ultrasonografisi, yıllık abdominal ultrasonografi veya bilgisayarlı 

tomografi ve endikasyon durumunda kemik grafisi ile kemik sintigrafisi gibi ek 

tetkikler istenerek nüks/metastaz taraması yapıldı.  

Hastalıksız sağkalım, hastanın tanı anından ilk rekürrens (lokal, rejyonel ya da 

uzak metastaz) tespit edildiği tarihe kadar geçen süre (ay) olarak tanımlandı. Genel 

sağkalım ise tanı anından hastanın ölümüne kadar geçen süre (ay) olarak belirlendi. 

(b42). Meme kanseri dışı nedenlerle kaybedilen hastalar değerlendirilme kapsamına 

alınmadı. 

3.4.İstatistiksel Yöntemler 

İstatistiksel hesaplamalar bilgisayar ortamında SPSS 21 istatistik programı ile 

yapıldı. Yakın/pozitif cerrahi sınır ve negatif cerrahi grup ile klinikopatolojik 

değişkenler (çap, lenf nodu tutulumu, menapoz varlığı, histolojik tip, vb) arasındaki 

ilişkinin karşılaştırmasında ki-kare testi kullanılırken, ortalamaların (yaş ve tümör 

çapının) karşılaştırılmasında T-testi kullanıldı. Değişkenlerin hastalıksız sağkalım ve 

genel sağkalım ile ilişkilerinin değerlendirmesinde Kaplan-Meier testi ile hesaplandı, 

karşılaştırmalar Log Rank testi ile yapıldı. İstatistiksel sonuçlar, anlamlılık p< 0.05 

düzeyinde, %95’lik güven aralığında değerlendirildi. 
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4.BULGULAR 

Çalışmaya alınan 418 hastanın ortalama yaşı 49.86 (24-82) tespit edildi. 50 yaş 

altında 230 hasta (%55),  50 yaş üzerinde ise 188 hasta (%45) saptandı. Hastaların 

353 (%84.4)’ünde nüks gözlenmezken 65 hastada (%15.6) nüks tespit edildi. Nüks 

saptanan hastaların 25’i takip sırasında hayatını kaybetti. Hastaların 166 (%39.7)’sı 

premenopozal, 231 (%55.3)’i postmenopozal, 21 (%5)’ide perimenopozal  

dönemdeydi. Hastaların 213 (%51)’ü sağ, 205 (%49)’i ise sol meme kanserli 

olgulardı. Tümör lokalizasyonuna göre tümör 265 (%63.4) hastada üst dış 

kadrandan, 47 (%11.2)  hastada alt dış kadrandan, 45 (%10.8) hastada üst iç 

kadrandan, 37 (%8.9) hastada alt iç kadrandan, 24 (%5.7 ) hastada retroareoler 

bölgeden köken almaktaydı. Multifokalite 74 (%17.7) hastada, multısentrisite ise 

sadece 20 (%4.8) hastada saptandı. Preoperatif klinik mueyenesinde memede kitle 

tespit edilen 372 (%89) hastanın 306 (%73.2)’sının preoperatif patolojik tanısı 

mevcuttu. Mamografide kitle saptanan olgu sayısı 190 (%45.5) iken, 

mikrokalsifikasyon görülen hasta sayısı 58 (%13.9) idi. 

Hastaların % 81.6’sında İDK, % 6.7’sinde İLK , ve % 11.7’sinde de daha nadir 

görülen patolojik subtipler tespit edildi. Tümör çaplarına göre sınıflandırıldığında 

198 (%47.4) hasta T1, 200 (%47.8) hasta T2,  20 (%4.8) hasta ise T3 tümöre sahipti. 

Lenf nodlarına göre sınıflandırıldığında ise 176 (%42.1) hasta N0, 124 (%29.7) hasta 

N1, 61 (%14.6) hasta N2, 57 ( %13.6) hasta N3 evresindeydi.  

Olguların 311 (% 74.4)’ine MRM, 107 (% 25.6)’sine ise MKC operasyonu 

uygulanmıştı. Patolojik incelemelerde LCIS 37 (% 8.9)  hastada, DCIS ise 240 (% 

57.4) hastada tespit edildi.  Hormon reseptörleri incelendiğinde 331 (%79,2) hastada 

ER, 283 (% 67.7) hastada PR ve 135 (%32.3) hastada da C-erbB2 ile pozitif 

boyanma saptandı. Olguların 93 (% 22.2)’ünde LN’da ekstrakapsüler tümör yayılımı 

mevcuttu. Lenfovasküler invazyon 137 (% 32.8) hastada, NI ise 70 (% 16.7) hastada 

pozitif saptandı. 

Hastaların 306 (% 73.2)’sı HT, 391 (% 93.5)’i KT, 310 (% 74.2)’u RT almıştı. 

Cerrahi sınır yakınlığı (≤ 1 mm) çalışmaya dahil edilen 418 hastanın 42 (% 10) ünde 

tespit edildi. Cerrahi sınır yakınlığı 66 hasta (% 57.9) ile en çok posterior/derin/alt 

sınırda tespit edildi.  



32 

 

 

Çalışmaya dahil edilen 418 hastanın klinikopatolojik özellikleri Tablo 4.1.’ de 

gösterilmiştir: 
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Tablo 4.1. Çalışmaya dahil edilen hastaların klinikopatolojik özellikleri 

 
% n 

  
% n 

Cerrahi sınır 

pozitifliği 

  

 

Mamografide 

mikrokalsifikasyon 

varlığı 

  

0 (>1mm ) 90 376 

 

Yok                                 86.1 360 

1(≤ 1mm) 10 42 

 

Var 13.9 58 

Tanıda ortalama 

yaş  

49.86 

(24-82) 

 

 

Mamografide Kitle   

≤ 50 yaş 55 230 

 

Yok 54.5 228 

>50 yaş 45 188 

 

Var 45.5 190 

Nüks   

 

Multifokal   

Var 15.6 65 

 

Yok 82.3 344 

Yok 84.4 353 

 

Var 17.7 74 

Eksitus   

 

Multisentrik   

Var 6 25 

 

Yok 95.2 398 

Yok 94 393 

 

Var 4.8 20 

Menopoz   

 

Sağ-Sol meme   

Premenopozal 39.7 166 

 

Sağ meme 51 213 

Postmenopozal 55.3 231 

 

Sol meme 49 205 

Perimenopozal 5 21 

 

T   

Histolojik tip   

 

T1 47.4 198 

İnvaziv duktal  81.6 341 

 

T2 47.8 200 

İnvaziv lobuler  6.7 28 

 

T3 4.8 20 

Miks invaziv  4.3 18 

 

N   

Papiller  1.9 8 

 

N0 42.1 176 

İnvaziv tübüler  1 4 

 

N1 29.7 124 

Müsinöz  2.2 9 

 

N2 14.6 61 

İnvaziv kribriform 0.7 3 

 

N3 13.6 57 

İntrakistik papiller  0.2 1 

 

Evre   

Nöroendokrin  0.2 1 

 

I 23.7 99 

Medüller 0.2 1 

 

II 46.2 193 

İğsi hücreli  0.2 1 

 

III 30.1 126 

Miks invaziv 

papiller 

0.5 2 

 

Preoperatif tanı varlığı    

Apokrin  0.2 1 

 

Yok 26.8 112 

Preoperatif kitle 

varlığı  

  

 

Var 73.2 306 

Yok 11 46 

 

Cerrahi operasyon   

Var 89 372 

 

MRM 74.4 311 

    

MKC 25.6 107 
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Tablo4.1.Devam. Çalışmaya dahil edilen hastaların klinikopatolojik  

özellikleri 

 

% n 
  

% n 

       EKY   

 

Histolojik  grad   

Yok 77.8 325 

 

I 20.3 85 

Var 22.2 93 

 

II 40 167 

Sınır Tarafı 

   

III 25.4 106 

Posterior/Derin /Alt 57.9 66 

 

Lokalizasyon   

Anterior 13.2 15 

 

Üst dış kadran 63.4 265 

Superior 10.5 12 

 

Üst iç kadran 10.8 45 

İnferior 4.4 5 

 

Alt iç kadran 8.9 37 

Medial 4.4 5 

 

Alt dış kadran 11.2 47 

Lateral 9.6 11 

 

Retroareoler 5.7 24 

LVI  Kemoterapi 

  Yok 67.2 281 

 

Almayan 6.5 27 

Var 32.8 137 

 

Alan 94 391 

NI 

 
Radyoterapi 

  Yok 83.3 348 

 

Almayan 26 108 

Var 16.7 70 

 

Alan 74 310 

DCIS Hormonoterapi  

  Yok 42.6 178 

 

Almayan 27 112 

Var 57.4 240 

 

Alan 73 306 

LCIS Trastuzumab  

  Yok 91.1 381 

 

Almayan 70 292 

Var 8.9 37 

 

Alan 30 126 

ÖR 

 
CerbB2 

  Yok 20.8 87 

 

Yok 68 283 

Var 79.2 331 

 

Var 32 135 

PR 

   Yok 32.3 135 

    Var 67.7 283 

    
T: çap, N: lenf nodu,EKY: Ekstrakapsüler Yayılım, ÖR: Östrojen Reseptörü, PR: Progesteron 

Reseptörü, DCIS: Duktal Karsinoma İn Situ, LCIS: Lobüler Karsinoma İn Situ, LVI: Lenfovasküler 

İnvazyon,  NI: Nöral İnvazyon 
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Cerrahi sınır pozitif hastaların klinikopatolojik özellikleri incelendiğinde 

yarısı 50 yaş ve altındaydı. Yirmibeş(%59.5) hasta postmenopozal, 16(%38.1) hasta 

premenopozal ve 1 (% 2.4) hastada perimenopozal dönemde görüldü.Yirmidört 

(%57.1) hasta sağ memesinden, 18(%42.9) hasta sol memesinden opere oldu ve 

lokalizasyon olarak birinci sırada 26(%61.9) üst dış kadran,  6(%14.3) hasta ile ikinci 

sırada üst iç kadran yer aldığı saptandı. Otuzdokuz(%92.9) hastanın preoperatif 

muayenesinde kitle tespit edildi.Mamografide kitle 23(%54.8) hastadatespit 

edilirken, 8(%19) hastada da mikrokalsifikasyon saptandı.Olguların 36(%85.7)’sının 

preoperatif patolojik tanısı mevcuttu. Multifokalite 11(%26.2), multisentrisite sadece 

1(%2.4) hastada tespit edildi. Cerrahi sınır yakınlığı olanhastaların yarısında MRM, 

yarısında da MKC operasyon öyküsü bulunmaktaydı. Cerrahi sınır yakınlığı 

26(%61.9) hasta ile en fazla posterior sınırda tespit edildi.Dört(%9.5)hastada nüks, 

3(%7.1) hastada da eksitus gözlemlendi.Tanı anında tümör çapına göre 22(%52.4) 

hasta T1, 20(%47.6) hasta T2 tümöre sahipti. Cerrahi sınır yakınlığı olan hiçbir olgu 

T3 ve T4 tümöre sahip değildi.Lenf nodu evrelemesinde 19(%45.2) hasta N0, 

16(%38.1)  hasta N1, 3(%7.1) hasta N2, 4(%9.5) hasta N3aşamasındaydı. 

Postoperatif evreleme sonucunda olguların 12(%28.6)’si evre1, 23(%54.8)’ü evre2 

ve 7(%16.7)’si evre3olarak değerlendirildi. Histopatolojik inceleme sonucunda 

invaziv tümör ile birlikteLCIS 3 (%7.1) hastada, DCIS ise 30(%71.4) hastada 

mevcuttu.Lenf nodunun patolojik incelemesi sonucunda EKY 8(%19) hastada 

saptandı.Hormon profili incelendiğinde7(%16.7) hasta ÖRile14(%33.3) hastada 

PRile,19(%45.2) hastada da CerbB2 ile pozitif boyanma elde edildi. Cerrahi sınır 

yakın hastaların 37(%88.1)’siKT, 32(%76.2)’si RT, 29(%69)’u HT ve 19(%45.2)’u 

trastuzumab tedavisi almış olguları oluşturmaktadır.Cerrahi sınır pozitifliği bilinen 

(≤1mm) 42 hastanın klinikopatolojik özellikleri Tablo 4.2.’ de  verilmiştir.  

  



36 

 

 

Tablo 4. 2. Cerrahi sınır yakın/pozitif hastaların klinikopatolojik özellikleri 

 

n % 

  
n % 

       Tanıda ortalama yaş    

 

Mamografide 

mikrokalsifikasyon varlığı 

≤ 50 yaş 21 50 

 

Yok    34 81 

>50 yaş 21 50 

 

Var 8 19 

Nüks   

 

Mamografide Kitle   

Var 4 9.5 

 

Yok 23 54.8 

Yok 38 91 

 

Var 19 45.2 

Eksitus   

 

Multifokal   

Var 3 7.1 

 

Yok 31 73.8 

Yok 39 93 

 

Var 11 26.2 

Menopoz   

 

Multisentrik   

Premenopozal 16 38 

 

Yok 41 97.6 

Postmenopozal 25 60 

 

Var 1 2.4 

Perimenopozal 1 2.4 

 

Sağ-Sol meme   

Histolojik tip   

 

Sağ meme 24 57.1 

İnvaziv duktal  34 8 

 

Sol meme 18 42.9 

İnvaziv lobuler  3 7.1 

 

T   

Miks invaziv  2 4.8 

 

T1 22 52.4 

Papiller  2 4.8 

 

T2 20 47.6 

Miks invaziv papiller 1 2.4 

 

N   

Preoperatif kitle 

varlığı  

  

 

N0 19 45.2 

Yok 3 7.1 

 

N1 16 38.1 

Var 39 93 

 

N2 3 7.1 

Preoperatif tanı 

varlığı  

  

 

N3 4 9.5 

Yok 3 7.1 

 

Evre   

Var 39 93 

 

I 12 28.6 

Cerrahi operasyon   

 

II 23 54.8 

MRM 21 50 

 

III 7 16.7 

MKC 21 50 
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Tablo 4. 2. Devam.  Cerrahi sınır yakın/pozitif hastaların klinikopatolojik 

özellikleri 

 
n   % 

  
n  % 

       EKY                                                             Histolojik  grad 

Yok 34 81 

 

I 6 

15 

14.3 

35.7 Var 8 19 

 

II 

Sınır Tarafı 

   

III 15 35.7 

Posterior/Derin /Alt 26 62 

 

Lokalizasyon 

  Anterior 5 12 

 

Üst dış kadran 26 61.9 

Superior 4 9.5 

 

Üst iç kadran 6 14.3 

İnferior 2 4.8 

 

Alt iç kadran 2 4.8 

Medial 3 7.1 

 

Alt dış kadran 6 14.3 

Lateral 2 4.8 

 

Retroareoler 2 4.8 

LVI Kemoterapi 

  Yok 30 71.3 

 

Almayan 5 11.9 

Var 12 28.7 

 

Alan 37 88.1 

NI 

  
Radyoterapi 

  Yok 35 83.3 

 

Almayan 10 23.8 

Var 7 16.7 

 

Alan 32 76.2 

DCIS Hormonoterapi  

  Yok 12 28.6 

 

Almayan 13 31 

Var 30 71.4 

 

Alan 29 69 

LCIS Transtuzumab  

  Yok 39 92.9 

 

Almayan 23 54.8 

Var 3 7.1 

 

Alan 19 45.2 

ÖR 

  
CerbB2 

  Yok 7 16.7 

 

Yok 23 54.8 

Var 35 83.3 

 

Var 19 45.2 

PR 

    Yok 14 33.3 

    Var 28 66.7 

    
T: çap,  N: lenf nodu, EKY: Ekstrakapsüler Yayılım, ÖR: Östrojen Reseptörü, PR: Progesteron 

Reseptörü, DCIS: Duktal Karsinoma İn Situ, LCIS: Lobüler Karsinoma İn Situ, LVI: Lenfovasküler 

İnvazyon,  NI: Nöral İnvazyon 
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Cerrahi sınır yakınlığı ile hastaların tanı anındaki yaşı, tümör çapı, lenf nodu 

tutulumu, evre, LVI, tümör lokalizayonu, histolojik grade, DCIS, LCIS ve menopoz 

varlığı gibi parametreler arasındaTablo4.3 ’ de gösterildiği gibi  istatistiksel anlamlı 

bir ilişki tespit edilmedi.
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Tablo 4.3.Cerrahi sınır yakınlığı ile klinikopatolojik parametreler arasındakiilişki 

Değişkenler 
Cerrahi sınır 

> 1 mm 

Cerrahi sınır 

 ≤ 1 mm 

 

n % n % p 

Tanıda ortalama yaş     0.6 
≤50 yaş 209 55.6 21 20  
>50 yaş 167 44.4 21 20  
Nüks     0.36 
yok 315 83.8 38 90.5  
var 61 16.2 4 9.5  
Eksitus     0.73 
Sağ 354 94.1 39 92.9  
Ölü 22 5.9 3 7.1  
Menopoz durumu     0.66 
Premenopoz 150 39.9 16 38.1  
Postmenopoz 206 54.8 25 59.5  
Perimenopoz 20 5.37 1 2.4  
Sağ-sol meme     0.49 

Sağ meme 189 50.3 24 57.1  
Sol meme 187 49.7 18 42.9  
Lokalizasyon     0.75 

Üst dış kadran 239 63.9 26 61.9  
Üst iç kadran 39 10.4 6 14.3  
Alt iç kadran 35 9.3 2 4.8  
Alt dış kadran 41 10.9 6 14.3  
Retroareoler bölge 22 5.9 2 4.8  
Cerrahi     <0.005 

MRM 290 77.1 21 50  
MKC 86 22.9 21 50  
Preoperatif kitle varlığı     0.6 
Yok 43 11.4 3 7.1  
Var 333 88.6 39 92.9  
Preoperatif tanı varlığı     0.08 
Yok 106 28.2 6 14.3  
Var 270 71.8 36 85.7  
Mamografide mikrokalsifikasyon varlığı   0.43 
Yok 326 86.7 34 81  
Var 50 13.3 8 19  
Mamografide  kitlevarlığı     1.00 
Var 205 54.5 23 54.8  
Yok 171 45.5 19 45.2  
Multifokalite     0.19 
Yok 313 83.2 41 97.6  
Var 63 16.8 1 2.4  
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Tablo4.3.Devam. Cerrahi sınır yakınlığı ile klinikopatolojik parametreler arasındaki 

ilişki 

Değişkenler 
Cerrahi sınır 

> 1 mm 

Cerrahi sınır 

 ≤ 1 mm 

 

n % n % p 

Multisentrisite     0.71 
Yok 357 94.9 41 97.6  
Var 19 5.1 1 2.4  
T     0.29 
T1 176 46.8 22 52.4  
T2 180 47.9 20 47.6  
T3 20 5.3 0 0  
N     0.31 
N0 157 41.8 19 45.29  
N1 108 28.7 16 38.1  
N2 58 15.4 3 7.1  
N3 53 14.1 4 9.5  
EVRE     0.14 
I 87 23.1 12 28.6  
II 170 45.2 23 54.8  
III 119 31.6 7 16.7  
EKY     0.74 
Yok 291 77.4 34 81  
Var 85 22.6 8 19  
Histolojik grad     0.22 
 I 79 24.5 6 16.7  
II 152 47.2 15 41.7  
III 91 28.3 15 41.7  
LVI     0.66 
Yok 251 66.8 30 71.4  
Var 125 33.2 12 28.6  
NI     1.00 
Yok 313 83.2 35 83.3  
Var 63 16.8 7 16.7  
DCIS     0.08 
Yok 166 44.1 12 28.6  
Var 210 55.9 30 71.4  
LCIS     1.00 
Yok 342 91 39 92.9  
Var 34 9 3 7.1  
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Tablo4.3.Devam.Cerrahi sınır yakınlığı ile klinikopatolojik parametreler arasındaki 

ilişki 

Değişkenler 
Cerrahi sınır 

> 1 mm 

Cerrahi sınır 

 ≤ 1 mm 

 

n % n % p 

ÖR     0.62 
Yok 80 21.3 7 16.7  
Var 296 78.7 35 83.3  
PR     1.00 
Yok 121 32.2 14 33.3  
Var 255 67.8 28 66.7  
CerbB2     0.09 
Yok 260 69.1 23 54.8  
Var 116 30.9 19 45.2  
Cerrahi sınır tarafı     0.68 
Alt/Derin/Posterior 40 55.6 26 61.9  
Anterıor 10 13.9 5 11.9  
Superıor 8 11.1 4 9.5  
İnferior 3 4.2 2 4.8  
Medial 2 2.8 3 7.1  
Lateral 9 12.5 2 4.8  
Kemoterapi     0.17 
Yok 22 5.9 5 11.9  
Var 354 94.1 37 88.1  
Radyoterapi     0.9 
Yok 98 26.1 10 23.8  
Var 278 73.9 32 76.2  
Hormonoterapi      0.65 
Yok 99 26.3 13 31  
Var 277 73.9 29 69  
Trastuzumab kullanımı     0.04 
Yok 269 71.5 23 54.8  
Var 107 28.5 19 45.2  

T: çap,  N: lenf nodu, EKY: Ekstrakapsüler Yayılım, ÖR: Östrojen Reseptörü, PR: Progesteron 

Reseptörü, DCIS: Duktal Karsinoma İn Situ, LCIS: Lobüler Karsinoma İn Situ, LVI: Lenfovasküler 

İnvazyon,  NI: Nöral İnvazyon 

 

 

Çalışmaya alınan hastaların klinikopatolojik özellikleri ile HS ve GS arasındaki 

ilişkiTablo 4.4’ de gösterilmiştir.
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Tablo 4. 4.  Değişkenlerin hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım üzerine 

etkileri 

 HS P 

 

   GS p 

 

Yaş  0.035  0.699 

≤50 yaş 103.91 (96.38 -111.43) 120.58 (114.91 - 126.26 

>50 yaş 112.03 (105.63 -118.43) 125.64 (119.46 - 131.82 

Menopoz durumu  0.005  0.133 

Premenopozal 105.10  (95.64 - 114.56) 124.98 (119.29 - 130.67)  

Postmenopozal 111.39  (105.45 -117.33) 123.87 (118.19 - 129.55) 

Perimenopozal 65.51   (49.79 - 81.24) 102.50 (82.42 - 122.57) 

Sağ - Sol meme  0.115  0.623 

Sağ meme  109.72 (103.15 -116.29) 119.14 (113.73 - 124.55)  

Sol meme 105.12 (97.45 - 112.79) 124.61 (118.69 - 130.54) 

Lokalizasyon  0.703  0.924 

Üst dış kadran 107.23 (100.44 -114.02) 123.63 (117.53 -129.73) 

Üst iç kadran 102. 64 (87.54 - 117.74) 122.82(114.41 -131.24) 

Alt iç kadran 109.31 (94.40 - 124.23) 117.68 (106.704 -128.652) 

Alt dış kadran 113.99 (102.17 -125.80) 117.89 (108.492 -127.285) 

Retroareoler 89.17 (74.91 - 103.42) 116.91 (105.830 -127.988) 

Cerrahi  0.314  0.833 

MRM 107.28 (101.371 -113.186) 124.018 (118.983 -129.053) 

MKC 108.21 (97.985 - 118.438) 119.457 (113.779 -125.135) 

Preoperatif  kitle  

varlığı 

 0.659  0.718 

Yok 92.81 (83.022 - 102.592) 100.830 (93.822 -107.837) 

Var 108.18 (102.698 -113.654) 124.332 (119.686 -128.979) 

Preoperatif tanı 

varlığı 

 0.568  0.181 

Yok 104.36 (94.512 - 114.199)  123.625 (117.576 - 129.673)  

Var 109.96 (104.048 -115.880)  122.965 (117.514 - 128.417)  

Mamografide 

Mikrokalsifikasyon  

 0.065  0.071 

Yok 109.21 (103.974-114.441)  121.158 (117.151-125.165)  

Var 99.27 ( 84.858-113.688)  115.732 (102.100-129.364)  

Mamografide Kitle   0.295  0.419 

Yok 109.82 (103.426-116.215)  121.841 (117.339-126.343)  

Var 105.09 (96.821-113.362)  120.312 (112.166-128.457)  
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Tablo 4.4.Devam.Değişkenlerin hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım 

üzerine etkileri 

 

 

HS p 

 

GS p 

 

Histopatolojik tip  0.058  0.233 

İnvaziv duktal  110.52 (104.988 -116.055)  122.014 (117.700-126.327)  

İnvaziv lobüler  86.99 (70.357-103.620)  115.749 (100.225-131.274)  

Diğerleri 113.62 (101.753-126.046)  124.500 (116.448-132.552)  

Multisentrisite  0.480  0.664 

Yok 109.29 (104.03 -114.55)  124.32 (119.72 -128.92)  

Var 97.07 (76.47 - 117.68)  118.56 (104.80 -132.31)  

T  <0.005  0.025 

T1 117.20 (110.91 -123.48)  129.20(124.23 -134.17)  

T2 101.18 (93.25 - 109.12)  114.77 (107.81 - 121.73)  

T3 69.14 (44.70 - 93.57)  104.07(85.91 - 122.22)  

N  <0.005  0.002 

N0 111.59 (103.28 -119.90)  120.47 (113.19 - 127.75)  

N1 118.14(111.71 -124.56)  126.65 (123.43 -129.87)  

N2 103.54 (91.14 - 115.95)  119.15 (110.19 - 128.12)   

N3 75.12 (60.79 - 89.54)  110.56 (96.22 - 124.89)  

Evre  <0.005  0.027 

 I 120.36 (111.48 -129.23)  126.94 (120.25 - 133.63)  

II 112.24 (105.42 -119.06)  120.31(114.59 - 126.03)   

III 91.15 (81.29 - 101.01)  118.57 (110.18 - 126.97)  

EKY  0.14  0.014 

Yok 110. 26 (104.69- 115.83)  127.140 (122.89 - 131.39) 

Var 96.44 (83.49 - 109.40)  107.354 (96.75 - 117.96) 

Histolojik grad  0.048  0.941 

I 118.85 (110.18 -127.52)  123.32 (115.97 - 130.66)  

II 106.39 (98.62 - 114.17)  124.24 (117.46-131.02)  

III 104.25 (94.11 - 114.39)  121.80 (114.55 - 129.06)  

LVI  <0.005  0.01 

Yok 114.05 (108.11 -119.998)  128.98(124.36 - 133.61)  

Var 96.34 (86.88 - 105.79)  112.18 (104.31 - 120.05)  

NI  0.783  0.872 

Yok 109.03 (103.45 -114.61)  125.35 (120.85 - 129.84)  

Var 102.55 (90.22 - 114.87)  113.93 (103.38 - 124.47)  
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Tablo 4.4.Devam.Değişkenlerin hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım 

üzerine etkileri 

 

 

 

HS 

 

p 

 

GS 

 

p 

 

DCIS 

  

0.545 

  

0.277 

Yok 109.80 (102.81 -116.78)  122.78 (117.71 - 127.86)  

Var 113.06 (96.29 - 109.82)  125.84 (120.61 - 131.07)  

LCIS  0.572  0.356 

Yok 108.37 (102.95 -113.80)  120.93 (116.63 - 125.22)  

Var 107.50 (95.72 - 119.28)  130.00 (118.74 - 141.26)  

ÖR  0.316  0.955 

Yok 115.44 (106.97 -123.90)  122.48 (115.41 - 128.83)  

Var 106.55 (100.58- 112.53)  124.01 (118.95 - 129.07)  

PR  0.358  0.408 

Yok 103.82 (94.44 - 113.20)  117.78 (110.50 - 125.06)  

Var 110.03 (103.86-116.20)  125.44 (120.17 - 130.72)  

CerbB 2   0.858  0.47 

Yok 108.75 (102.62 -114.89)  121.82 (116.97 - 126.67)  

Var 107.40 (98.69 - 116.11)  123.38 (115.37 - 131.39)  

Cerrahi sınır pozitifliği  0.565  0.224 

> 1 mm 108.39 (103.06-113.72)  125.28 (120.91 - 129.65)  

≤1  mm 77.94 (66.87 - 89.01)  82.58 (74.99 - 90.16)  

Kemoterapi   0.428  0.549 

Yok 113.95 (95.99 - 131.92)  126.47 (115.96 - 136.98)  

Var 106.98(101.78 -112.17)  124.10 (119.43 - 128.77)  

Radyoterapi  0.295  0.069 

Yok 114.70 (105.11 -124.29)  132.02 (126.49 - 137.55)  

Var 105.93 (100.17 -111.68)  118.00 (113.34 - 122.66)  

Hormonoterapi  0.020  0.012 

Yok 97.59 (87.17 - 108.01)  116.95 (107.25 - 126.65)  

Var 112.69 (107.19 -118.19)  124.31 (120.07 - 128.55)  

Herceptin  0.573  0.177 

Yok 109.45 (103.56 -115.34)  122.67 (118.24 - 127.11)  

Var 103.51 (93.23 - 113.79)  121.54 (112.37 - 130.71)  

 

T: çap,  N: lenf nodu, EKY: Ekstrakapsüler Yayılım, ÖR: Östrojen Reseptörü, PR: 

Progesteron Reseptörü, DCIS: Duktal Karsinoma İn Situ, LCIS: Lobüler Karsinoma 

İn Situ, LVI: Lenfovasküler İnvazyon,  NI: Nöral İnvazyon 
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Tanı anında hastanın yaşı HS üzerine etkili bir parametre iken GS üzerine 

istatistiksel anlamlı bir etkisi gözlemlenmedi (HS için ≤50 yaş 103.91 ay, >50 yaş 

112.03 ay;  p=0.035. GS için  (≤50 yaş 120.58 ay, >50 yaş 125.64, p=0.699). Benzer 

şekildehastanın menopoz durumuile HS arasında istatistiksel anlamlı bir ilişki tespit 

edilmişken (HS için premenopozal 105.10 ay, postmenopozal 111.38 ay, 

perimenopozal 65.51 ay, p=0.005) GS üzerine anlamlı herhangi bir etki 

gösterilemedi (GS için premenopozal 124.98 ay, postmenopozal123.87ay, 

perimenopozal102.50ay, p=0.133). Hastaların fizik muayenesinde preoperatif 

kitlesinin tespit edilmesiile gerek HS gereksede GS üzerine etkisi tespit edilmedi 

(preoperatif kitle varlığıHS için p=0.659; GS için p=0.718). Benzer şekilde 

preoperatif patolojik tanı varlığının da hem HS hemde GS üzerine istatistiksel 

anlamlı bir etkisi saptanamadı (HS için p=0.568; GS için p=0.181).Preoperatif 

çekilen mamografide kitle saptanması ile birlikte, mamografide mikrokalsifikasyon 

varlığının tespiti ile sağkalım verileri arasında herhangi bir ilişki tespit edilemedi. 

Meme kanseri tedavisinde uygulanan cerrahi prosedür ile de sağkalım verileri 

arasında ilişki saptanmadı (HS için MRM107.28 ay, MKC108.21 ay, p=0.314; GS 

için MRM 124.02 ay, MKC 119.46 ay, p=0.833). 

Tümöre ait özellikler incelendiğinde; tümörün yerleşim olarak sağya da sol 

memede olmasının hem HS’ı (sağ 109.72 ay, sol 105.12ay, p=0.115) hemde GS’ı 

(sağ 119.14 ay, sol124.61 ay, p=0.623) etkilemediği görüldü.Tümörün meme 

üzerindeki lokalizasyonun da benzer şekilde HS (üst dış kadran 107.23ay, üst iç 

kadran 102.64 ay, alt iç kadran 109.31 ay, alt dış kadran 113.98 ay ve retroareoler 

89.17 ay, p=0.703) ve GS (üst dış kadran 123.63 ay,üst iç kadran 122.82 ay, alt iç 

kadran 117.68 ay, alt dış kadran 117.89 ay ve retroareoler 116.91 ay, p=0.924) 

oranları üzerine anlamlı bir etkisi gözlemlenmedi. Tümör çapı arttıkça hem HS(T1 

117.20 ay, T2 101.18 ay, T369.14 ay, p<.005),  hem deGS(T1 129.20 ay, T2 114.77 

ay, T3 104.07 ay, p=0.025) sürelerinin istatiksel anlamlı olarak azaldığı 

görüldü.Metastatik lenf nodu sayısı artıkça hem HS (N0111.59 ay, N1 118.14 ay, N2 

103.54 ay, N3 75.12 ay,  p<.005), hem GS (N0 120.47 ay, N1 126.65 ay, N2 119.15 

ay, N3 110.56 ay,p=0.002) sürelerinin istatistiksel anlamlı olarak kısaldığı tespit 

edildi. Aynı şekilde hastalık evresi arttıkça HS(evre 1 120.36 ay, evre 2 112.24 ay, 

evre 3 91.15 ay, p<0.005) ve GS(evre 1 126.94 ay, evre2 120.31 ay,  evre 3 118.57ay 
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p=0.027) sürelerinin istatistiksel anlamlı olarak azaldığı gözlemlendi. Tümörün 

multifokal veya multisentrik olmasının sağkalım üzerine herhangi bir etkisi 

gösterilemedi (multifokal/multisentrik içinHS sırasıyla p=0.931 / p=0.480; GS 

sırasıyla p=0.397 / p=0.664).EKY varlığı / yokluğuHS (96.45 / 110.26 ay, p=0.140) 

üzerine etkisiz iken, GS (107.35 / 127.14 ay, p=0.014)’da yaklaşık 20 ay sürvi farkı 

ile istatistiksel anlamlı tespit edildi. Lenfovaskuler invazyonun varlığında gerekHS 

(96.34 / 114.05 ay, p<0.005)  gerekse de GS (112.18 / 128.98 ay, p=0.01) süreleri 

istatiksel anlamlı olarak daha kısasaptandı. Aynı etki nöral invazyonda gösterilmedi 

(HS için109.03 / 102.55 ay, p=0.783 ve GS için 125.35 / 113.93ay, 

p=0.872).Histolojik grade arttıkça HS (gradeI/II/III için 118.85/106.40/104.25 ay, 

p=0.048) istatistiksel olarak kısalsa da GS üzerine aynı etki gösterilemedi.İnvaziv 

tümör ile birlikte DCIS ve/veya LCISvarlığı ne HS ne de GS üzerine etkili değildi. 

Tümörün hormonal reseptör profili ile hem HS hemde GS arasında 

istatistiksel anlamlı bir ilişki tespit edilmedi. (HS için ÖR/PR/CerbB2, p=0.316/ 

0.358/0.858; GS için ÖR/PR/CerbB2, p=0.955/0.408/0.470 

Hastanın uygulanan adjuvan HT’ningerek HS(97.59 / 112.69ay, p=0.020) 

gerekse deGS(116.95 /124.31 ay, p=0.012) süreleriniistatistiksel anlamlı olarak 

uzattığı tespit edildi. Ancak benzer durum ne KT, ne RT ne de trastuzumab tedavisi 

alan hastalarda gösterilebildi (HS için KT / RT / trastuzumab, p=0.428  / 0.295 / 

0.573; GS için  p=0.549 / 0.295 / 0.177). 

Cerrahi sınır yakınlığının ise HS (108.94 / 77.94 ay, p=0.565) ve GS(125.28 / 

82.58ay, p=0.224) üzerine istatiksel anlamlı biretkisi gösterilemedi.Cerrahi sınır 

yakınlıgı ile HS ve GS arasındaki ilişki Şekil 4.1’ de ve Şekil 4.2’de Kaplan-Meier 

eğrisi ile gösterildi.
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Şekil 4. 1. Cerrahi Sınır ≤ 1mm ve > 1mm Meme Kanserlerinde Hastalıksız 

Sağkalım İçin Kaplan-Meier Eğrisi 

 

 

P=0.565 

Ortalama 109 ay 

Ortalama 78 ay 
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Şekil 4.2. Cerrahi sınır ≤ 1mm ve > 1mm meme kanserlerinde genel sağkalım için 

Kaplan-Meier eğrisi. 

 

  

Ortalama 125 ay 

Ortalama 83 ay 

P=0.224 
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5.TARTIŞMA 

Meme kanserinde bilinen en önemli prognostik ve prediktif faktörlerden ikisi 

tümör çapı ve aksiler lenf nodu tutulumudur. Tümör boyutu, özellikle lenf nodu 

tutulumu bulunmayan hastalarda en güçlü prognostik faktör olup adjuvan tedavi 

kararını vermekte belirleyici olabilmektedir. Aksiler lenf nodu tutulumu negatif olan 

meme kanserli hastalarda 10 yıl içinde rekürrens % 10-20 iken lenf nodu pozitif olan 

hastalarda bu oran  % 70 seviyelerine çıkmaktadır (114). Carter ve arkadaşları (115) 

24740 meme kanserli hasta üzerinde yaptıkları çalışmada lenf nodu negatif 

hastalarda tümör çapı 1 cm’nin altında ise 5 yıllık sağkalımı % 99, 1-3 cm ise % 89 

ve 3-5 cm ise % 86 olarak tespit etmişlerdir. Bu çalışmada tümör çapı ve aksiller lenf 

nodu tutulumunun additif etkileşim gösteren birbirinden bağımsız kötü prognostik 

belirteçler oldukları gösterildi. Çalışmamızdada literatür verileri ile uyumlu olarak 

tümör çapı ve aksiler lenf nodu tutulumu ile HS ve GS arasında istatistiksel anlamlı 

negatif bir ilişki tespit edildi.  

Evre meme kanserinde bilinen önemli prognostik ve prediktif belirteçlerden 

biridir. Hastalık evresi ile sağkalım arasında ters bir korelasyon vardır (1,116). 

Çalışmamızda da evre ile hem HS hem de GS arasında istatistiksel anlamlı bir ilişki 

tespit edildi. 

Patoloji raporlarının standart bir parçası olan tümör grade’inin meme 

kanserinde prognostik önemi vardır. Wu ve arkadaşlarının (117) yaptıkları bir 

çalışmada tümör grade’ini, hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım açısından 

bağımsız bir prognostik faktör olarak tespit etmişlerdir o kadar ki özellikle sınırda 

tümör çapı bulunan lenf nodu negatif hastalarda adjuvan tedavi kararı için belirleyici 

olabilmektedir(118). Biz çalışmamızda univariate analizde tümör grade’ini 

hastalıksız sağkalım üzerine etkili bulurken genel sağkalım üzerine etkili bulmadık. 

Günümüzde tümör grade’ini belirlemek için Scraff-Bloom-Richardson sınıflaması 

kullanılmakta olup bu sınıflamada mitotik indeks, diferansiyasyon ve pleomorfizm 

göz önüne alınarak puanlama yöntemi ile vakalar derecelendirilmektedir. Ancak 

çalışmamıza dahil edilen hastaların patoloji preparatları pek çok farklı patolog 

tarafından değerlendirilmiştir. Diğer patolojik verilere kıyasla (çap, lenf nodu 

tutulumu gibi) nispeten daha subjektif bir değerlendirme ile belirlenen tümör 
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grade’inin yorumlanmasında yıllar içinde patolog bazlı farklılıklar olabileceğini 

düşünmekteyiz. Bunun sonucunda da tümör grade’ini prognostik bir belirteç olarak 

tespit edememiş olabiliriz. 

Erken evre meme kanserinin cerrahi tedavisinde uzun yıllar sadece radikal 

veya MRM operasyonları uygulanmıştır. Cerrahi seçenek olarak MRM operasyonu 

kullanılan bir çalışmada tüm meme kanseri hastalarının % 48’inin MKC için uygun 

olduğu; evre I tümörler için % 57±10, evre II için % 52±9 hastaya MKC 

yapılabileceği ileri sürülmektedir (119). Diğer bir çalışmada evre I tümörler için % 

90, evre II için % 72 ve evre III için % 67 hastanın MKC’ye uygun olduğu, buna 

karşın MKC için uygun olan hastaların %50’den fazlasına MRM yapıldığı ifade 

edilmektedir (105). Türkiye’de meme kanseri cerrahisinde kesin kayıtlar olmamakla 

birlikte farklı merkezlerde MKC oranı %5-60 arasında değişmektedir ve son yıllara 

kadar seçilen cerrahi prosedür sıklıkla mastektomidir (120). Bizim çalışmamızda da 

opere edilen 418 hastada seçilen cerrahi prosedür % 74.4 oranla MRM, % 25.6 

oranlada MKC dir.  Ülkemizde 2006’da H.Karanlık ve arkadaşlarının yaptığı bir 

çalışmada 1990 öncesinde % 10 olan MKC oranının günümüzde % 75 düzeylerine 

ulaştığı saptanmıştır (121). Ülkemizde batı ülkelerine göre MKC’nin geç kabul 

görmesi öncelikle bölgesel ve sosyo-ekonomik değişkenlere bağlanmaktadır. 

Cerrahın tercihin mastektomi yönünde kullanmasında, hastanın tercihi, tanının geç 

konulması radyoterapi merkezlerinin yetersizliği ve multıdisipliner çalışabilecek 

ekiplerin oluşturulamaması önemli faktörler olarak görünmektedir.  Bu doğrultuda 

mastektomi ve MKC’nin karşılaştırıldığı prospektif randomize çalışmaların uzun 

dönem takip sonuçlarına göre, genel sağkalım oranları arasında istatistiksel açıdan 

anlamlı bir fark bulunmamıştır (101, 105,106, 122). Çok sayıda randomize olmayan 

retrospektif çalışmada da MKC ile mastektominin benzer sağkalım oranlarına sahip 

olduğu, güvenle uygulanabileceği gösterilmiştir (123-126).  Evre I-II olgularda 5 

yıllık hastalıksız sağkalım oranı % 80-95 iken genel sağkalım oranı % 70-85 

aralığındadır (127,128) Bizim çalışmamızda da literatür verileri ile uyumlu olarak 

MRM ve MKC arasında hem hastalıksız sağkalım hemde genel sağkalım açısından 

istatistiksel anlamlı bir fark olmadığı tespit edildi. 

MKC operasyonu uygulanan hastaların dahil edildiği prospektif randomize 

çalışmaların mastektomili vakaların alındığı çalışmadakilere benzer sağkalım verileri 
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tespit edilmesi üzerine 1990 yılında NIH (Nationel Institutes of Health) konsensus 

toplantısı sonucu evre I-II meme kanserli kadınlarda MKC’de uygun tedavi yöntemi 

olarak kabul görmüştür (126,129-134). Son yıllarda yaygınlaşan mamografik tarama 

programları sayesinde meme kanseri erken evrede yakalanmakta ve buna bağlı 

olarak MKC + RT giderek artan oranlarda kullanılmaktadır. Erken evre meme 

kanseri tanısı almış olgularda, MKC ve RT ile yapılan tedavinin amacı, opere edilen 

memenin kozmetik görünümünün iyi olmasını sağlamak, lokal nüksü azaltmak ve 

mastektomiye benzer yaşam süresi sağlamaktır. MKC oranlarındaki artış, olası nüks 

ihtimaline karşı ilişkili faktörlerin dikkatle irdelenmesini düşündürtmektedir. 

Çalışmalarda 5-10 yıllık takipte MKC yapılan olgularda lokal nüks % 2-20 arasında 

değişmektedir (103). Beş yıllık lokal nüks cerrahi sınır negatif hastalarda % 2-7 iken, 

pozitif olanlarda % 22’lere yükselmektedir (16,103). Sonuç olarak nüks oranı üzerine 

etkili en önemli belirteçlerden biri olguların cerrahi sınır negatif/pozitiflik 

durumudur. Buradan yola çıkarak cerrahi sınır üzerine etkili olan klinik ve patolojık 

parametrelerin belirlenmesi önem arzetmektedir.  

NCI (National Cancer Institute)’ın yaptığı SEER (Surveillance, Epidemiology 

and End results) verilerine göre batı ülkelerinde tanı anında meme kanseri görülme 

yaşı 61 iken, bizim çalışmamızda Asya ülkelerindeki çalışmalara benzer şekilde 50 

yaş olarak tespit edildi (6). Ülkemizde Bülent Koca ve arkadaşlarının yaptığı 

çalışmada da tanıda ortalama yaş 50 (27-82) bulunmuştur (135). Yaş ve lokal nüks 

ilişkisinin irdelendiği çalışmalardan birinde Wazer ve arkadaşları, genç hasta 

olmanın sınır pozitifliği açısından önemli bir risk faktörü olduğunu, nüks oranında bu 

etkenin sorumlu tutulabileceğini bildirmişlerdir (136). Payam Saadı ve arkadaşlarının 

2011 yılında yaptığı çalışmada da benzer şekilde cerrahi sınır pozitifliği istatistiksel 

anlamlı olarak genç hastalarda daha yüksek bulunmuştur (cerrahi sınır pozitif grupta 

ortalama yaş 54 iken, cerrahi sınır negatif grupta ortalama yaş 60, p=0.01) (8).  Aziz 

ve arkadaşları da genç yaşın cerrahi sınır pozitifliği üzerine etkili bir faktör olarak 

rapor etmiştir (137). Bizim çalışmamızda yaş ile cerrahi sınır pozitfliği arasında 

istatistiksel anlamlılık gösterilememekle birlikte tanıda 50 yaş altında olanlar 50 yaş 

üstünde olanlara kıyasla daha kısa HS verilerine sahipti (103.91 aya kıyasla 112.03 

ay p=0.035). Literatürde genç hastalarda DCIS ve LVI varlığının daha sık görüldüğü 

ve bu yüzden cerrahi sınır negatifliğinin daha zor sağlanabilip nüks oranlarının daha 
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yüksek tespit edildiğini bildiren çalışmalar da mevcut olup, Kurtz ve arkadaşları 

yaşın tek başına nüks oranını arttırmadığını sayılan diğer faktörlerinde artıştan 

sorumlu tutulması gerektiğine dikkat çekmişlerdir (110,138). 

Lenfovasküler invazyonun pozitif cerrahi sınır ile ilişkili prediktif faktör 

olduğunu ve lokal nüksü arttırdığını gösteren çalışmalar mevcuttur (139,104). Aziz 

ve arkaşlarının yaptığı çalışmada LVI varlığı ile cerrahi sınır pozitifliğini arasında 

istatistiksel anlamlı pozitif bir ilişki gösterilmiştir (140 ).  

Pakistan’da yapılan bir çalışmada premenopozal kadınlarda 5 yıllık genel 

sağkalım oranı % 73 iken, postmenopozal kadınlarda da benzer şekilde % 76 

oranında saptanmıştır (6). Hawai’de bir diğer çalışmada da menopozun genel 

sağkalım üzerine etkisi saptanmamıştır (141). Biz çalışmamızda menopoz ile cerrahi 

sınır pozitifliği arasında ilişki tespit etmedik ve yayınlar ile paralel şekilde genel 

sağkalım üzerine istatistiksel anlamlı bir etkisi gösterilemedi. 

Yapılan bazı çalışmalarda preoperatif kitle ile cerrahi sınır arasında ilişki 

bulunamamış olup bizim çalışmamızda da hastaya tanı konulmadan önce palpable 

kitle varlığının cerrahi sınır üzerine etkisi tespit edilmedi (8). 

Lee ve arkadaşlarının(142) çalışmasında malign lezyonların üst dış kadranda 

daha sık görülmesini, üst dış kadranda daha fazla meme dokusu bulunmasıyla 

açıklamışlardır. Çalışmamızda da en sık görülen tümör lokalizasyonu üst dış kadran 

olup bu çalışma ile uyumludur.Tümörün memedeki lokalizasyonu Moore ve 

arkadaşlarının çalışmasında cerrahi sınır pozitifliğini etkileyen bir faktör olarak tespit 

edilmemiştir (143). Bizim çalışmamızla uyumlu olarak Bülent Koca ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada da tümör lokalizasyonu ya da tespit edildiği kadran 

ile cerrahi sınır arasında herhangi bir ilişki tespit edilmemiştir (135). 

Mamografide mikrokalsifikasyon varlığı kötü prognostik faktör olup, bazı 

çalışmalarda pozitif cerrahi sınır etkileyen prediktif faktör olarak tanımlanmıştır 

(144,145). Bizim çalışmamızda istatistiksel olarak anlamlılık tespit edilmedi.   

Tümörün multifokal olması ile cerrahi sınır pozitifliği arasında ilişkiyi 

inceleyen yayınlarda tartışmalı sonuçlar mevcuttur. Moore ve arkadaşlarının 

çalışması gibi bazı yayınlarda multifokalite cerrahi sınır pozitifliğini etkileyen bir 
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faktör olarak gösterilirken (145,146), Bülent Koca ve arkadaşlarının yaptıkları 

çalışma gibi bazı yayınlarda ise bizim çalışmamıza benzer şekilde herhangi bir 

korelasyon tespit edilmemiştir (135,147). 

MKC yapılan hastalarda RT’nin etkisinin incelendiği birçok çalışma 

bulunmaktadır. Bu çalışmalarda; alınan hasta popülasyonu uygulanan cerrahi tedavi, 

adjuvan KT protokolleri ve RT uygulamaları açısından oldukça heterojen olduğu 

dikkat çekmektedir (107,148-150). Milan ve İsveç çalışmalarında kadranektomi 

uygulanırken; NSABP, Milan, İngiliz ve İskoç çalışmalarında adjuvan KT ve/veya 

tamoksifen kullanılmıştır. Tüm bu farklılıklara karşın çalışmalarda dikkat çekici 

özellik, nüks oranlarının RT ile anlamlı bir şekilde azalmasıdır. Randomize 10 

çalışmanın meta-analizinin yapıldığı ve MKC ile MKC+RT’nin karşılaştırıldığı 

çalışmada RT ile nüks oranlarında aşikar bir azalma tespit edilmiştir (124). 

Peterson ve arkadaşları evre I-II meme koruyucu tedavi uygulanan 1021 

olguyu cerrahi sınır durumuna göre 2 mm’den daha uzak (negatif), 0-2 mm arası 

(yakın cerrahi sınır), pozitif cerrahi sınır ve bilinmeyen, olacak şekilde 4 gruba 

ayırarak yaptıkları çalışmada lokal nüksün pozitif ve bilinmeyen cerrahi sınır 

durumunda istatistiksel anlamlı olarak arttığını tespit etmişlerdir. Yakın cerrahi 

sınırın optimal RT ile tedavi sonrası takibinde negatif sınıra sahip olgulara benzer 

sürviye sahip olduklarını bildirmişlerdir (127). Bizim çalışmamızda RT’nin cerrahi 

sınır pozitifliği üzerine istatistiksel anlamlı bir etkisi gösterilememiş olmakla birlikte 

cerrahi sınır 1 mm ve altında olan olguların % 76’sını RT uygulanan hastalar 

oluşturmaktaydı.  

NSABP B13 ve B14 çalışmalarında, KT ve hormonoterapinin nüks oranlarını 

azalttığı bildirilmektedir(151,152). Cerrahi sınırın yakın olduğu veya belirlenemediği 

hastalarda hormonoterapi kullanımı ile nüksün daha az görülebileceği bildirilmiştir 

(151,152). Bizim çalışmamızda KT ve HT’nin cerrahi sınır pozitifliği üzerine 

istatistiksel anlamlı bir etkisi gösterilememiş olmakla birlikte cerrahi sınır 1 mm ve 

altında olan olguların sırasıyla % 88 ve %69’unu KT ve HT uygulanan hastalar 

oluşturmaktaydı. Literatürle uyumlu şekilde çalışmamızda da HT’nin gerek HS 

gerekse GS’ı uzattığı saptanmıştır. 
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Reseptör durumunun cerrahi sınır pozitifliği ile ilişkisini inceleyen 

çalışmalardan olan Smitt ve Horst’un çalışmasında hormon reseptör pozitif tümörler 

ile negatif cerrahi sınır arasında istatistiksel anlamlı olarak pozitif bir ilişki tespit 

edilmiştir (153). Miller ve arkadaşlarının çalışmasında da Her2 pozitifliği ile pozitif 

cerrahi sınır arasında doğru orantı gösterilmektedir. Bizim çalışmamızda; Payam 

Saadi ve arkadaşlarının 2000-2007 yılları arasında 127 hasta ile yaptığı retrospektif 

çalışması ile paralel olarak reseptör durumu ile cerrahi sınır durumu arasında anlamlı 

bir ilişki tespit edilemedi ( 8). 

Çalışmamızda cerrahi sınır pozitif/yakınlığı bulunan 42 hastanın sadece 4 (% 

9.5)’ünde nüks izlenmiş olup bu olguların 3 (% 7.1)’ü hayatını kaybetmiştir. Ancak 

bu hastaların % 88, % 76 ve % 69’u sırasıyla KT, RT ve HT almış olgulardı. 

Literatürdeki bazı çalışmalarla uyumlu olarak uygulanan adjuvan tedavi seçenekleri 

çalışmamızda olduğu gibi nüks ve mortalite oranlarının cerrahi sınır pozitif/yakınlığı 

bulunan olgularda düşük oranlarda kalmış olmasına katkı sağladığını 

düşündürtmektedir. Cerrahi sınır yakın olgularda hem HS hemde GS verileri sınır 

negatif olgulara göre bariz şekilde daha kısa olsa da,  istatistiksel anlamlılığa 

ulaşamamasında takip süresi içinde carrahi sınır yakın olgularda nüks ve mortalitenin 

çok az saptanmasının anahtar rol oynadığını düşünmekteyiz.  

Son yıllarda mastektomiye benzer HS ve GS oranlarına sahip MKC seçeneği 

erken evre meme kanseri tedavisinde tercih edilen bir cerrahi prosedür olarak 

kendine haklı bir yer edinmiştir. Daha çok genç hastalar tarafından tercih edilen 

MKC’de MRM’ye oranla daha sık gözlenebilen lokal nüks riskini azaltabilmek için 

hasta seçiminin doğru yapılması hayati önem taşımaktadır. Bu amaçla olası 

reeksizyon ve recerrahilerin önüne geçebilmek için preoperatif olası klinik ve 

patolojik prediktif verilerin tespiti seçilecek cerrahi girişimin belirlenmesine ve 

intraoperatif cerrahi uygulamalara katkı sağlayabileceğini düşünmekteyiz. Bu amaçla 

daha kapsamlı çalışmalara ihtiyaç olduğu kanaatindeyiz. 
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6.SONUÇ VE ÖNERİLER 

1. Çalışmaya dahil edilen 418 olgunun42 (%10)’sinde cerrahi sınır yakınlığı (≤1 

mm) tespit edildi. 

2. Cerrahi sınır yakın olguların yarısına (21 hasta) MKC operasyonu, diğer 

yarısına ise MRM operasyonu uygulanmıştı. 

3. Cerrahi sınır yakınlığı ile hastaların tanı anındaki yaş, tümör çapı, lenf nodu 

tutulumu, evre, LVI, DCIS, LCIS, menopoz gibi parametreler arasında 

istatistiksel anlamlı bir ilişki saptanmadı. 

4. Tümör çapı, LN ve evre ile HS ve GS arasında istatistiksel anlamlı bir ilişki 

saptandı. Hastalarda tümör çapı, metatstatik LN sayısı ve evre arttıkça hem 

HS hemde GS sürelerinde azalma tespit edildi.  

5. Cerrahi sınır yakınlığı ile HS ve GS arasında istatistiksel anlamlı bir ilişkielde 

edilememiş olsa da cerrahi sınır yakınlığı olan hastalardasınır negatif olgulara 

göre HS süresi 108 aydan 78 aya; GS süreside 125 aydan 83 

ayagerilemektedir. 

6. Sonuç olarak çalışmamızda cerrahi sınır yakınlığı üzerine etkili herhangi bir 

klinikopatolojik parametre tespit etmedik. Cerrahi sınır yakın olgularda her 

ne kadar istatistiksel anlamlı olmasa da sağkalım verilerinin belirgin olarak 

sınır negatif olgulara göre daha kısa olduğunu tespit ettik. Ancak, konunun 

açıklığa kavuşabilmesi için daha uzun takip süreli ve daha fazla hastanın 

alındığı çalışmalara gereksinim vardır.  
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