ERCIYES UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
RADYODIYAGNOSTIK ANABILiM DALI

FARKLI MOLEKULER ALTTIiP MEME
KANSERLERININ MANYETIK REZONANS
GORUNTULEME BULGULARI

TIPTA UZMANLIK TEZi

Dr. Soner OZMEN

KAYSERIi-2015



ERCIYES UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
RADYODIYAGNOSTIK ANABILIiM DALI

FARKLI MOLEKULER ALTTIP MEME
KANSERLERININ MANYETIK REZONANS
GORUNTULEME BULGULARI

TIPTA UZMANLIK TEZi

Dr. Soner OZMEN

Danmisman
Yrd. Dog. Dr. Serap DOGAN

KAYSERI-2015



TESEKKUR

Uzmanlik egitimim siirecinde destegini esirgemeyen basta bolim baskanimiz Prof. Dr.

Nevzat Ozcan’a olmak {izere tiim hocalarima sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.

Tez galismalarimda yogun bilimsel destek ve ilgilerini gordiigiim Prof. Dr. Mustafa
OZTURK e ve tez danismanim Yrd. Dog. Dr. Serap DOGAN’a tesekkiir ederim.

Birlikte ¢aligmaktan her zaman mutluluk duydugum tiim asistan arkadaslarima ve

Radyoloji Anabilim Dalinda gorev yapan diger personele tesekkiir ederim.

Calismalarim sirasinda anlayis ve desteklerini benden esirgemeyen esime, tim egitim

stirecim boyunca birgok mesakkate katlanan anneme ve babama minnetlerimi sunarim.

Dr. Soner OZMEN

2015-KAYSERI



ICINDEKILER

TESEKKUR ..ottt ettt bbbttt [
ICINDEKILER .........ooooiiieoeeeeeeeeeeeeee ettt i
KISALTIMALAR ..ottt ettt s bttt e bt enenne s iv
TABLOLAR LISTESI......oiiiiiiiceeeeeece et Y
SEKILLER LISTESI .......c.oiiiiiiiieeeee ettt Vi
(@ )4 ISP P PP TPP TR vii
A B S T R A T e e e e e e e et e e e r e e e e e e e e anreean iX
1. GIRIS VE AMAGC ...t 1
2. GENEL BILGILER ..ottt 3
2.1. MEMENIN EMBRIYOLOIJiSI, ANATOMISI VE FIZYOLOJIST .....ccccvvvvvennn 3
2.2. MEMENIN MALIGN LEZYONLARI......coiiieiriieieisieseese e 8
2.2.1. KarsinOMA IN STEU ...c.eeueeieieieiie sttt 8
2.2.1.1. Duktal Karsinoma In Situ (DKIS) ...c.ccccoovoiivieiiiieceeeececeee s 8
2.2.1.2. Lobiiler Karsinoma In Situ (LKIS) ....cc.cocieeiiiiiiiceeieceecce e 10

2.2.2. InVAZIV KATSINOML......coiiiiececeieeeeeeeeee ettt en et n et 10
2.2.2.1. Invaziv Duktal Karsinom (IDK) ..........ccccceoveiiiiiiiieeiieeecce e 11
2.2.2.2. Invaziv Lobiiler Karsinom (ILK) ...........ccccoeveriiriiviereiieecereese e 11
2.2.2.3. MedUller KarsinOm .........cccoceiieeiieseee e e see e 12
2.2.2.4. Msin0z (Kolloid) Karsinom ...........cccceieiiniiiniiinieece e 13
2.2.2.5. TUDUIEr KarsinOM ........ccouiiieiiieseese e 13
2.2.2.6. Papiller KarsinOm ..o 14

2.3. MEME KANSERI EVRELEMESTI .......cccooviiiiiiiciiceeee e 14
2.4. MEME KANSERINDE PROGNOSTIK FAKTORLER.........ccccccouerriniinirininnen. 17
2.4.1. Major Prognostik FakKtorler...........ccoveiieiiiiiie e 17

2.5. MEME KANSERINDE SINIFLAMA ......cccoiiiuieeeeecececeeeeteeeeceeeees e 19
2.5.1. Histopatolojik Sintflama...........cccoiiiiiiiiiiiiii 20



2.5.2. MOIeKUIEr SINITIAMA ...ttt et e e e e e e e e as 20

2.6. MEMEDE TIBBI GORUNTULEME YONTEMLERI.........cccoovvinininieinenne. 21
2.6. 1. MAMOGIATT ..o s 22
2.6.2. Ultrasonografi (USG) .....ccooveiiiiiiiiie et 22
2.6.3. MEME MRG ... 23

2.6.3.1. Meme MRG raporlama ve BIRADS s1in1flamast ..........ccccoveevveveeeeeennnen. 26
3. GEREC VE YONTEM .....cocoiiitiiieceee ettt 31

3.1. GOrlintileme TEKNIZT ...vvveivvviiiiie it 32

3.2. MR GOruntllerinin ANANZI .........c.cooiiiiiiiiiiee e 33

3.3, IStAtIKSEL ANALIZ .....vvveeeieeeee ettt ettt esanns 34

A, BULGULAR ..ottt ettt sttt et ne e 35
0. TARTISMA .. e et e e e s st e e e et e e e s abae e e e e annaeees 53
TS 0] N LU 1Y = TN 61
KAYNAKLAR oottt e e et e e e e st e e e e e nbae e e e nnnees 62



KISALTMALAR

ACR : American College of Radiology

ACS : American Cancer Society

AJCC : American Joint Commite on Cancer - Amerikan Birlesik Kanser
Komitesi

APK - Arka Plan Kontrastlanasi

BI-RADS : Breast Imaging Reporting and Data System

BRCA1 : Breast cancer susceptibility gene 1

CK : Sitokeratin

DKIS : Duktal Karsinoma In Situ

EGFR . Epidermal Growth Factor Receptor - Epidermal Blylme Faktori
Reseptori

ER : Ostrojen Reseptori

FiSH : Floresan In Situ Hibridizasyon

FOV : Field of View

HER 2 : Human Epidermal Blyime Faktor( Reseptorl 2

IDK : Invaziv Duktal Karsinom

LK : Invaziv Lobiiler Karsinom

LAP : Lenfadenopati

LKIS : Lobiiler Karsinoma In Situ

MRG : Manyetik Rezonans Goruntileme

PR : Progesteron ReseptOri

TDLU : Terminal Duktal Lobuler Unite

USG - Ultrasonografi

WHO : World health organization - Diinya Saglik Orgiitii



Tablo 1.

Tablo 2.
Tablo 3.
Tablo 4.
Tablo 5.
Tablo 6.
Tablo 7.
Tablo 8.
Tablo 9.

Tablo 10.
Tablo 11.
Tablo 12.
Tablo 13.
Tablo 14.
Tablo 15.
Tablo 16.
Tablo 17.
Tablo 18.

Tablo 19.
Tablo 20.
Tablo 21.
Tablo 22.
Tablo 23.
Tablo 24.
Tablo 25.

TABLOLAR LISTESI

AJCC’nin meme kanseri i¢in yaymladigi TNM simiflamasinin yedinci

VEISTYONU ...ttt bbbt b et b bt b e
Anatomik evre/ prognostik gruplar ...
Invaziv meme Karsinomlar ...........o.co.ovvueueveveveceeieeseeeceeees s s s,
Reseptor durumuna gore molekiiler alt tiplerin siniflandirilmasi (66).........
BI-RADS degerlendirme kategorileri ve yonetimi .........ccoocvevvvveniveesnnnnns
Yas icin molekiiler alt tiplere gore tanimlayici istatistikler ............ccoceeene.
Gruplara gore olgularin arka plan kontrastlanma dereceleri..................o.....
Gruplara gore kontrastlanma formu ...........ccccoce e
Gruplara gore kitle $eKilleri.......ccooieiiiiiiiiiiiie e
Gruplara gore kitle Konturlart..........ccocovviiiiiiiiiniii e
Gruplara gore kitle kontrastlanma sekilleri..........ccovvvriiiiiinniiniiniiieee,
Gruplara gore ortalama kitle boyutlart.........coccevviiiiiiiiiiinn e,
Grup boyutlarinin ikili karsilagtirmada saptanan p degerleri.......................
Gruplara gore timor yaygInligl.......ccocvvviiiiiiieiee e
Gruplarm egri dagilimiI........cccoovviiiiiiii
Gruplara gore lezyonlarin yag baskisiz T2A sinyal intensiteleri .................
Gruplara gore lezyonlarin yag baskili T2A sinyal intensiteleri ...................

Gruplara gore kitlesel olmayan kontrastlanma gosteren lezyonlarin

AZIIMIL e
Gruplara gore kitlesel olmayan kontrastlanma sekilleri.........c.c.ccevireenne.
Gruplara gore meme basi ve cilt retrakSiyonu .........cccovveiiieiiiniieniciieee,
Gruplara gore meme bast invazyon durtimul ..........c.cceeveeiiieerieniieeneeeeesee
Gruplara gore cilt kalinlagmast ..........ccoooveiiiiiiniii e
Gruplara gore aksiller LAP dUIUMU.........cooiviiiiieieee e
Gruplara gore kas iINVazyon durumu ...........coccevereneneninienenese s

Gruplara gore 6dem durumu ve dagilimi........ccccooeveiiiiiiiiniieec e

\



SEKILLER LISTESI

Sekil 1. St ¢izgileri ve aksesuar meme dokusunun gelisebilecegi yerler .................. 4
Sekil 2. Sagital kesitte normal memenin glandiler ve duktal anatomisi..................... 5
Sekil 3. Memenin lenfatik drenaji. .......ccccoocviiiiiiiii 8

Sekil 4.  Dinamik MRG’de kontrast tutulum paternleri (zaman-sinyal intensite

Vi



FARKLI MOLEKULER ALTTIiP MEME KANSERLERININ MANYETIK
REZONANS GORUNTULEME BULGULARI

OZET

Amac: Meme kanseri tanis1 histopatolojik olarak konulmus olgularin preoperatif meme
manyetik rezonans gorlntileme (MRG) bulgular1 ile molekiiler alttipler arasindaki

iligskinin belirlenmesi.

Gereg ve yontem: Ocak 2011 ile Ocak 2015 tarihleri arasinda Erciyes Universitesi Tip
Fakiiltesi Gevher Nesibe Hastanesi Radyoloji Anabilim Dalinda; meme kanseri tanisi
histopoatolojik olarak konulan ve meme MRG tetkiki yapilan 263 olguda 273 indeks
lezyon retrospektif olarak degerlendirildi. Ostrojen reseptorii (ER), progesteron
reseptéri (PR) ve HER2 durumuna gore olgular 4 alt tip olarak gruplandirildi; Liminal
A, Liminal B, HER2 ve triple negatif. Lezyonlar morfolojik 6zelliklerine gére kitlesel
ve kitlesel olmayan kontrastlanma olarak iki gruba ayrildi. Kitle lezyonlarinin boyutu,
sekli, konturu, kontrast tutulum 6zellikleri, T2A gorintilerde T2 sinyal intensiteleri ve
zaman sinyal intensite egrileri degerlendirildi. Multifokalite ve multisentrisite agisindan
indeks lezyon dis1 tiimér odaklar1 degerlendirildi. Kitlesel olmayan kontrastlanmalar
dagilimi, kontrastlanma sekilleri agisindan degerlendirildi. Goriintiiler arka plan
kontrastlanmasi, meme bas1 retraksiyonu-invazyonu, cilt kalinlasmasi-retraksiyonu-
invazyonu, Odem, aksiller lenfadenopati, pektoral kas invazyonu agisindan da

degerlendirildi.

Bulgular: 273 lezyonun 175’1 (%64.1) Liminal A, 47’si (%17.2) Liminal B, 26’s1
(%9.5) HER2, 25’1 (9.2) triple negatif olarak siniflandirildi. HER2 grubundaki lezyonlar
Liminal A ve Liiminal B grubundaki lezyonlara gore daha sik kitlesel olmayan
kontrastlanma gostermektedir (p=0.002). Oval kitle sekli Liminal A ve Liiminal B
grubuna gore triple negatif grubunda, irregiiler sekil ise triple negatif grubuna gore
Liminal A ve Liminal B grubunda daha sik goriilmektedir (p<0.0001). Diizgiin sinirh
kitleler Liiminal A ve Liiminal B grubuna gore triple negatif grubunda, spikiiler sinirl
kitleler ise triple negatif grubuna goére Liiminal A grubunda daha sik goriilmektedir
(p<0.0001). HER 2 ve triple negatif grubundaki kitleler Liminal A grubundaki kitlelere
gbre daha biyuk boyutta izlendi (p=0.005). Triple negatif grubundaki lezyonlar

Vil



Liminal A grubundaki lezyonlara gore anlamli olarak T2A hiperintens izlendi
(p=0.005). Triple negatif grubundaki lezyonlarda diger gruplardaki lezyonlara gore
anlamli olarak daha az meme basi-Cilt retraksiyonu izlendi (p=0.015). Perilezyonel+

prepektoral 6dem ile cilt+ perilezyonel+ prepektoral 6dem HER2 grubunda Liminal A
grubuna gore daha sik goriilmektedir (p=0.006).

Sonu¢: Meme kanseri alttipleri immdanhistokimyasal yontemlerle belirlenmektedir.

Ancak bazit MRG bulgular alt tiplerin belirlenmesinde yardimei olabilir.

Anahtar Kelimeler: Immiinhistokimyasal ydntem, meme kanseri, meme MRG,

molekiler alttip

viii



MAGNETIC RESONANCE IMAGING FEATURES OF DIFFERENT
MOLECULAR BREAST CANCER SUBTYPES

ABSTRACT

Aim: To determine the relationship between molecular subtypes of breast cancer with
magnetic resonance imaging (MRI) features of preoperative breast magnetic resonance
images of the breast cancer cases which were diagnosed histopathologically.

Material and Methods: Between January 2011 and January 2015, a total of 273 index
cancers in 263 breast cancer patients undergoing preoperative MRI and diagnosed
histopathologically, in Erciyes University Faculty of Medicine, Gevher Nesibe Hospital,
Department of Radiology were evaluated retrospectively. The cases were grouped into 4
subtypes according to estrogen receptor (ER), progesterone receptor (PR) and HER2
status; Luminal A, luminal B, HER2 and triple negative. The lesions were divided into
two groups according to their morphological characteristics of mass and nonmass
enhancement. The size, shape, contour, contrast uptake properties T2 signal intensity on
T2-weighted images of masses and the time-signal intensity curves were evaluated.
Tumor focuses except index lesions were evaluated in terms of multifocality and
multicentricity. Distribution and internal enhancement in non-mass lesions were
evaluated. Images were evaluated for background parencimal enhancement, nipple
retraction- invasion, skin retraction- invasion- thickening, edema, axillary

lymphadenopathy and pectoral muscle invasion.

Results: 273 lesions were classified as 175 (64.1%) Luminal A, 47 (17.2%) luminal B,
26 (9.5%) HER2, 25 (9.2%) triple negative. Lesions in group HER2 is observed in form
of non-mass enhancing more often than luminal A and luminal B group (p=0.002). The
oval shape is more frequently seen in the triple negative group compared to the luminal
A and luminal B group, irregular shape is more frequently seen luminal A and luminal
B group compared to the triple negative group (p <0.0001). Circumscribed masses are
more frequently seen in the triple negative group compared to luminal A and luminal B
group, spiculated masses are more frequent seen in the luminal group compared to the
triple negative group (p <0.0001). Masses in group of HER2 and triple negative were
observed in a larger size than the luminal A group (p=0.005). Lesions in the triple



negative group were significantly hyperintense on T2 weighted images compared to the
luminal A group (p=0.005). Nipple- skin retraction was observed significantly less in
triple-negative group lesions compared to the other groups (p=0.015). Perilesional+
prepektoral edema and skin+ perilesional+ prepektoral edema is more often seen in the

HER2 group compared to the luminal A group (p=0.006).

Conclusion: Breast cancer subtypes are determined by immunohistochemical

surrogates. However, some MRI findings could help in identifying subtypes.

Keywords: Breast cancer, breast MRI, immunohistochemical surrogate, molecular

subtypes



1. GIRIS VE AMAC

Kadinlarda meme kanseri akciger kanserinden sonra en sik kansere bagli mortalite
nedenidir (1,2). Meme kanserinin erken ve dogru tanisi morbidite ve mortaliteyi
azaltmaktadir (3). Bu nedenle tiim diinyada meme kanseri tarama programlari genel

saglik politikasi haline getirilmistir.

Benzer histopatolojik ozelliklere sahip olan meme kanserleri farkli klinik seyirler
gostermektedir. Bu durum meme kanserlerinin gen ekspresyonunu temel alarak farkli
alt tiplere ayrilmasia neden olmustur (4, 5). Farkli molekiiler alt tiplerin prognozu ve
tedaviye yaniti farklidir (6, 7, 8). Alt tiplerin kesin ayrimi i¢in DNA dizilim analizi
gereklidir. Pahali ve zaman alic1 olmasi nedeniyle DNA dizilim analizi klinik pratikte
miimkiin olmadigi igin 6strojen reseptori (ER), progesteron reseptori (PR) ve HER2
gibi imminhistokimyasal belirteglere bakilarak alttipler belirlenir (9, 10). Ancak
immiinhistokimyasal ¢aligmalarin genetik analizler ile uyumlulugu %41-100 arasinda
degismektedir (11). Bunun sonucu olarak alttipleri ayirt etmek igin ek alternatif

yontemlere ihtiya¢ duyulmaktadir.

Meme MRG, meme kanserini saptamada duyarlilig1 en yiliksek radyolojik goriintiileme
yontemidir (12). Farkli biyoloji ve histolojiye sahip meme kanserleri MRG’de farkli
morfoloji, sinyal Ozellikleri, kontrastlanma dinamikleri ve paternleri gdstermektedir
(13). Farkli alttip meme kanserlerinin  MRG  Ozelliklerinin  bilinmesi,
immunhistokimyasal incelemeyi tamamlayici bilgiler saglayacak ve pahali, zaman alici

ve zor genetik testlere ihtiyaci ortadan kaldiracaktir. Ayrica immiinhistokimyasal



inceleme sonuglar ¢ikana kadar dogru tedavinin diizenlenmesine olanak saglayacaktir

(14).

Bu calismada meme kanseri tanis1 konulmus olgularin preoperatif meme MRG
goruntdlerini retrospektif degerlendirerek MRG bulgular1 ile molekiiler alttipler

arasindaki iliskiyi belirlemeyi amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. MEMENIN EMBRIYOLOJiSi, ANATOMISi VE FiZYOLOJISi

Meme, ektoderm orijinli apokrin bir bezdir. Meme dokusunun gelisimi gestasyonel
yasamin altinci haftasinda govdenin anterolateralinde ektodermin epidermisin altindaki
mezengime dogru biiylimesi ile baslar. Meme dokusu aksilladan inguinal bolgeye kadar
uzanan ektodermal koprii (siit ¢izgisi) seklinde gelisir (Sekil 1). Mezensimden gelen
indiiktif olaya cevap olarak meme dokusunun degisimi olusur. Bu olusumun alt 2/3°1i 9.
haftada atrofiye ugrayip kaybolurken iist 1/3 parcasinin orta kismi daha belirgin bir
sekil alarak memenin ilk taslagini olusturur. Kadinlarin %2-6’ sinda gorilen aksesuar
meme ve meme bas1 bu ¢izgi boyunca regrese olmayan herhangi bir yerden gelisebilir.
Meme kanseri gelisimi acisindan bu dokular1 goriintiilemek onemlidir. Embriyojenik
hayatin 5. ayinda her memede 15-20 adet dallanan solid kord seklinde primer siit
kanallar1 olusur. Gebeligin son U¢ ayinda plasentaya ait seks hormonlar: fétal dolasima
girer ve memedeki epitel dallanmalarin kanalizasyonuna yol acarak primer siit

kanallarini olusturur. Bunlar memenin ana duktal sistemini olusturur (15—18).

Erken ¢ocukluk déneminde ug vezikuller tekrar kanalize olur, biyume ve dallanmalar
yaparak duktal yapilar gelisir. Puberte baslamasiyla 6strojen duktal epitelin ve
duktuslarin boyuna blyimesini saglar. Terminal duktuslarda ileri dénemde meme
lobdllerini yapacak olan tomurcuklar olusur. Ayn1 zamanda periduktal bag dokusunda
damarlanma ve yag dokusunda artis, hacim ve elastisite artisi olur. Progesteron

memenin lobiiler gelisiminde etkilidir. Ostrojen ve progesteron birlikte meme



dokusunda duktuslarin, lobul ve alveollerin gelismesini saglar ve seksuel yasam

boyunca meme dokusu hormonlarin etkisiyle periyodik degisikliklere ugrar (17).

Meme dokusu cilt, cilt alt1 yag dokusu, meme parenkimi ve stromal dokudan meydana
gelir. Memenin yaklasik dortte tgu stiperiorda ikinci kosta, inferiorda alt1 ya da yedinci
kosta, lateralde anterior aksiller cizgi ve medialde sternumun lateral kenar1 boyunca
uzanan pektoralis major kasinin éninde yerlesir. Lateralde serratus anterior, inferiorda
kismen serratus anterior ve eksternal oblik, medialde rektus abdominis kasinin kraniyal

pargasinin fasyalar1 ile temas halindedir (19).

7\
e

Sekil 1. Siit ¢izgileri ve aksesuar meme dokusunun gelisebilecegi yerler

Genellikle iist dis kadranda meme dokusu daha yogun olarak izlenmektedir. Ust dis
kadranin klcuk bir uzantisi1 pektoralis major kasinin alt dis kenar: boyunca koltuk altina
dogru uzanir ve derin fasya boyunca aksillanin apeksine kadar uzanim gosterebilir
(aksiller kuyruk) (15). Eriskin bir kadinda meme dokusu gogis 6n duvarinda,
stiperfisyal fasyanin yiizeyel ve derin tabakalari arasinda yer alir (20). Memenin
superior kisminda belirgin olan, meme basina ve deriye dogru uzanan siiperfisyal
fasyanin yiizeyel kisminda, fibroz bantlardan olusan lifler mevcuttur. Cooper

ligamanlar1 denilen bu yapilar meme dokusunu septasyonlara ayirmakta ve parenkime

4



destek vermektedir. Malign meme lezyonlarindaki meme derisindeki ¢ekintiler bu
yapilarin infiltre olmasi ile gelisen fibrozisden kaynaklanir. Bu infiltrasyon memedeki

portakal kabugu gériiniimiiniin olusmasinin da nedenidir (16—18).

Meme dokusu asini ve duktuslari olusturan epitelyal parankim ile onlar1 destekleyen kas
ve fasya elemanlari, degisik miktarlarda yag, kan damarlari, sinirler ve lenfatiklerden
olusur. Epitelyal parankim, her biri ayr1 ayr1 salgi kanallar1 ile meme bagina agilan 15-
20 kadar lobdan olusur (20). Her lob meme dokusunun temel fonksiyonel Unitesi olan
20-40 kadar lobal igerir. Her bir lobiilde toplayici duktus gevresinde gruplasmis, sayilar
10 ile 100 arasinda degisen asinusler bulunur. Asinusler birleserek intralobiler ve
ekstralobuler segmentten olusan terminal duktusa agilirlar (21). Bir terminal duktus ile
buna acilan asintsler terminal duktal lobiler (niteyi (TDLU) olusturur (22). Cogu
invaziv meme kanseri TDLU’ den gelisir. Birkag adet lobiiliin terminal duktuslarinimn
birlesmesiyle laktifer (segmental) duktus olusur. Her lobun ayr1 bir laktifer duktusu olup
bunlar arasinda bir iligki bulunmamaktadir. Bu duktuslar birbirlerine yaklasarak meme
basina dogru ilerlerler ve meme basinin altinda “laktifer siniis” olarak isimlendirilen bir
genisleme olustururlar. Daha sonra ampulla olarak isimlendirilen ve koni seklindeki

bosaltici bir boliimle meme basindan disart dogru agilirlar (Sekil 2) (21).

Sekil 2. Sagital kesitte normal memenin glanduler ve duktal anatomisi



Meme basi areola orta kesiminde yerlesmis koni ya da silindir seklinde g¢ikintidir.
Genellikle 4. interkostal araliktadir. Ancak kisiden kisiye farklilik gosterebilir. Meme
basinin ucunda laktifer sinislerin agildig:1 yerler vardir. Areola, meme basi ¢evresinde
yer alan 15-20 mm capinda pigmente olmus bir bdlgedir. Derisinde bulunan yag bezleri
areola Uzerindeki kuglk kabartilari (Morgagni tuberkdlleri) olustururlar. Ayrica areola
uzerinde ve cevresinde deriye yakin meme bezlerinin buytimesinden olusan daha biylk

tiberkiller (Montgomery tiberkilleri) gorindr (23, 24).

Meme gland: ter bezlerinin modifiye bir formudur ve gercek bir kilif ya da kapsiil ile
cevrelenmez. Ozellikle gebelik ve laktasyonda prolaktin ve progesteron etkisi ile
mevcut glandlarin buytmesi ve yeni glandiler dokunun olusumu nedeni ile memede
hacim artis1 izlenir. Kadinlarin birgogunda, menstriel siklus siresince, gonadotropik
hormonlarin (follikil stimilan hormon ve luteinizan hormon) artisina bagli olarak,
oOzellikle siklusun tgunct ve dordunci haftalarinda, meme dokusunda hafifce biylime
gozlenir. Bu duruma en 6nemli etken memelerdeki sivi birikimidir. Toplam meme

hacmi menstruel siklusun 6. ve 15. giinleri arasinda en diisiik diizeydedir (20).

Memenin arteryel, vendz yapist ve lenfatik bosalimi meme hastaliklarinin

degerlendirilmesinde énemlidir.

Memenin arteryel beslenmesi; Memenin arteryel kanlanmasinin dnemli bir kismi
internal mammaryan arterin anterior ve posterior medial dallar1 (%60) ile lateral torasik
arterin lateral mammaryan dali (%30) tarafindan saglanir (25). Daha az bir oranda
posterior interkostal arter ile torakoakromiyal arterin pektoral dali memenin arteryel
kanlanmasina katkida bulunur. Internal mammaryan arter meme parenkiminin medial ve
santral kesimini, lateral torasik arter stiperolateral kesimini, interkostal arterler siiperior

kesimini kanlandirir (26).

Memenin venéz dolasimi; Vendz drenajda varyasyon siktir (15, 16). Memenin venoz
dolasimi, arteryal dolasima paralel seyreder. Memenin venleri yizeyel ve derin venler
olarak iki ayr1 grupta degerlendirilebilir. Yiizeyel venler yiizeyel fasyanin hemen altinda
bulunur ve internal mammaryan vene acgilmak {izere perforan venlere katilirlar. Her iki
memedeki yiizeyel venler birbiri ile anastomoz yaparlar ve internal mammaryan venlere
dokalurler. Derin venler de memenin en blyuk venleri olan ve internal mammaryan
vene dokiilenler, boyut ve dagilimlar1 daha farkli olan ve aksiller vene dokiilenler ile

interkostal venlere dokiilenler olmak iizere ii¢ ana gruba ayrilirlar. Bu ii¢ yol araciligiyla
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meme Kkanseri akcigere metastaz yapabilir. Bunun disinda posterior interkostal venler
arkada vertebral vendz pleksusa agilir ve bdylece meme karsinomu akcigerlere
ulagsmadan retrograd akim yoluyla iskelet sistemine (vertebra, kafatasi, pelvis vb.)

metastaz yapabilir (27).
Memenin lenfatik dolasimi; Memenin lenfatik drenaji baslica (¢ yoldan olur
1. Aksiller lenf nodlari, memenin toplam lenfatik akiminin %75-97’sini alir.
a. Eksternal mammaryan lenf nodlar
b. Skapular lenf nodlari
c. Santral lenf nodlar1
d. Interpektoral lenf nodlar1 (Roter Ganglionlari)
e. Vena aksillaris civarindaki lateral lenf nodlar
f. Subklavikiler lenf nodlar1

2. Parasternal (mammarya interna) lenf nodlari, memenin toplam lenfatik akiminin %3-

25%ini alir.
3. Posterior interkostal lenf nodlari

Memenin lenfatik drenaji agirlikli olarak aksillaya dogru gerceklesir. Aksillar lenf
nodlar1, anatomik olarak, pektoralis minor kasina gore yerlesimlerine bakilarak ti¢ gruba
ayrilirlar. Pektoralis mindr kasinin alt sinirinin lateralinde ya da inferiorunda yer alan
lenf nodlar1 Level | olarak adlandirilir. Bu gruba eksternal mammaryan, aksiller ven ve
skapuler lenf nodu gruplari girer. Eksternal mammaryan grup memenin lenfatik
drenajinin biiyiik kismini yapmaktadir. Pektoralis mindr kasinin posterioruna yerlesen
lenf nodlar1 Level 1l grubu olup, bu grup santral ve bir kisim subklavikuler lenf nodu
grubunu igerir. Level IIT lenf nodlar1 pektoralis minor kasinin Ust sinirtnin stiperiorunda
ve medialinde yer alirlar ve subklavikular lenf nodu grubunu kapsarlar. Ayrica sternuma
paralel internal mammaryan ve interkostal lenf nodlarmma ve transpektoral gegip
supraklavikular lenf nodlarina drenaj olusmaktadir. Malign tumérlerin yayilimindaki
roli sebebiyle meme lenfatik drenajinin Kklinik 6nemi buyuktir. Dis kadrandaki
kanserlerin aksiller, orta ve i¢ kadrandaki kanserlerin internal mammaryan lenf

nodlarina metastaz yaptiklari gorilur. Siperfisyal lenfatikler de anterior abdominal



duvar boyunca veya orta hatt1 gegerek kontralateral memeye drene olurlar (Sekil 3) (28,
29).

Memenin innervasyonu; Meme sinirleri 2-6 *inc1 interkostal sinirlerin 6n dallarindan
gelir. Meme basi ve areolanin dermisinde ¢ok sayida ¢ok dalli serbest sinir uglar
bulunur. Areola ve meme derisinde ise ¢ok sayida Ruffini ve Krause cisimcikleri

bulunur. Bunlar meme basinin ereksiyonunu saglar (30).

Apical (subdavicular)

Axillary vein nodes (level 3)

Central (mid)
axillary nodes
(level 2) Interpectoral

=" nodes
0

Internal
mammary
nodes

Anterior axillary ———
nodes (level 1)

Circumareolar
?(mphallcs
plexus of
Sappey)

Abdominal
lymphatics
(diaphragm-—
liver)

Sekil 3. Memenin lenfatik drenaji.
2.2. MEMENIN MALIGN LEZYONLARI

Akciger kanserinden sonra kadinlarda en sik kanserden 6liim nedeni meme kanseridir
(1, 2). lleri yas, énceden meme kanseri hikayesi olmasi, aile hikayesinin pozitif olmast,
atipik hiperplazi ve noninvaziv meme lezyonu hikayesi olmasi, ilk dogumun ge¢ yasta
olmasi, hormon replasman tedavisi ve genetik nedenler meme kanser riskini artiran

nedenlerdir.
2.2.1. Karsinoma in situ
2.2.1.1. Duktal Karsinoma in Situ (DKIS)

Duktal karsinoma in situ (DKIS) histopatolojik olarak TDLU’ de bazal membran

invazyonu olmadan prolifere olmus malign duktal epitel hicrelerinin duktal sistemi

doldurulmasiyla karakterize bir lezyondur (2). Invaziv meme kanserine



doniisebildiginden erken tamis1 dnemlidir. DKIS, invaziv timorlerle iliskili olabilir veya
invaziv kanser olmaksizin ortaya c¢ikabilir (31). Olgularin %30’u multisentrik
yerlesimlidir. En sik insidans 40-60 yas arasindadir. Mamografik taramalarda saptanan
tum meme kanserlerinin % 20-25° inde DKIS mevcuttur (2, 32). DKIS nadir de olsa
kitle seklinde ortaya c¢ikabilmesine ragmen daha siklikla asemptomatiktir ve
mamografide saptanan kalsifikasyonlarla kendini gosterir. Tarama mamogramlarinin

yayginlasmasi nedeniyle DKIS tanis1 artmaktadir (33).

DKIiS’ler histolojik olarak mikroskobik yapilarina gore cesitli alt gruplara ayrilirlar.
Genel olarak DKiS’ler komedo ve non-komedo DKIS olarak iki ana gruba ayrilir (34,
35). Olgularin bir kisminda alt tipler bir arada bulunduklarindan yapisal 6zelliklere gore
simiflandirmak gili¢ olabilir (36). Genellikle Van Nuys veya Holland siniflamasi
kullanilmaktadir (34). Smiflandirmanin seklinden ¢ok 6nemli olan DKIS’lerin hangi

seklinin invazyona yada lokal niikse egilimli oldugunun ortaya konulabilmesidir.

Komedo DKIS: Komedo karsinomlar DKIS’lerin %45-67sini olusturur (36).
Dominant bir solid intraduktal kitle ve duktal ¢apin %50'sine kadar varan oranda santral
nekroz alanlar1 zemininde gelisen kalsifikasyonlarla karakterizedir. Diger alt tiplere
oranla daha yiiksek bir malign potansiyel tasir. Histolojik olarak da daha anaplastiktir.
Kitle boyutu ile mikroinvazyon ve ipsilateral rezidiel kitle arasinda iliski bulunmaktadir
(37).

Non-komedo DKIiS: Solid ve kribriform karsinom alt tipleri tek bir kadran ile smirl
olup, daha yiiksek bir farklilasma derecesi gosterirler. Mikropapiller karsinom
genellikle birka¢ kadrana yayilir ve multisentrik gelisim gosterir. In situ papiller

karsinom ise duktus icerisinde smirli veya intrakistik papiller DKIS olarak goriilebilir
(37, 38).

DKIS olgularinin tipik mamografik bulgusu mikrokalsifikasyonlardir. Degisik
kaynaklarda olgularin %80-85’inde mikrokalsifikasyon seklinde ortaya ¢iktigi, kalan
%15 olguda ise yapisal distorsiyon, kitle veya asimetrik yogunluk artis1 seklinde bulgu
verdigi bildirilmektedir (34, 35). Mikrokalsifikasyon genelde orta ve yiksek grade
lezyonlarda goriiliir. Bir duktus boyunca yayilim gosteren, ince lineer dallananan,
pleomorfik ve kiime yapan mikrokalsifikasyonlar seklinde saptanir. Ultrasonografi
(USG)’de ¢ogunlukla DKIS normal meme dokusundan ayirt edilemez (33, 35, 39).



DKIS’ un meme MRG o6zellikleri invaziv duktal karsinom (IDK)’dan daha ¢ok
cesitlidir. DKIS, meme MRG’ de IDK’ ye gore okiilt kalmaya meyillidir (40). Uygun
bir teknikle yapilmis meme MRG’ de invaziv kanserlerin 6nemli cogunlugu
saptanirken, DKIS vakalarimn %5’ i ile %60 1 yanhs negatif gorintii ortaya
cikarabilmektedir. Meme MRG’ de gorilmeyen DKIS lezyonlar: kiigik olmaya
meyillidir ve histolojik spesmenlerde anjiogenez bulgulari olmayabilir (40). Meme
MRG’ de IDK ile birlikte olsun ya da olmasin DKIS’ in intraduktal yayilimina bagh
olarak lineer veya dallanan kontrastlanma paterni siklikla vardir (40). Daha az olarak
kiimelesmis ( clumped) ve bélgesel kontrastlanma alanlar: saptanir. (41). DKIS bazen,
ozellikle invaziv kanserle iliskili ise fokal kontrastlanan bir kitle olarak saptanabilir.
DKIS’ in kontrast tutulum dinamigi cesitlilik gosterebilir (40, 42). Yiksek grade DKIS
odaklari, malignite disiindiiren kontrast dinamikleri gostermege egilimliyken (plato
veya wash-out), bircok DKIS odagi benignite diisiindiiren progresif kontrastlanma

paterni gosterir (42).
2.2.1.2. Lobiiler Karsinoma In Situ (LKIS)

Gincel simiflamada LKIS karsinom olarak degil, ciddi bir lobuler atipi olarak kabul
edilmektedir. Invaziv lobiiler ya da duktal karsinom gelisme riski mevcuttur. LKIS
olgularinda infiltratif lobiiler karsinom gelisme riski normal popiilasyona kiyasla 9 kat
fazladir ve bu olgular yasamlar: boyunca her yil igin %1-2 risk altindadir (32). LKIS
tipik olarak premenapozal kadinlarda gorilur. %50 oraninda multisentrik, %30 oraninda
bilateral izlenir. Ortalama goriilme insidans: %0.8-6 arasindadir. DKIS’ den farkh
olarak mamografide mikrokalsifikasyon goérilmemektedir. Tipik klinik, mamografik ve
sonografik bulgusu yoktur. Nadiren asimetrik meme dokusu seklinde izlenebilir. Baska
sebeplerle yapilan biyopsiler ile tan1 alir (43). MRG, mamosonografinin negatif oldugu
baz1 olgularda hastaligin tanisinda smirl yararlilik gosterebilmektedir. MRG’ de LKIS

alanlarinda diffiiz kontrast tutulum varlig1 saptanmistir (44).
2.2.2. invaziv Karsinom

Invaziv meme kanseri, giinimiizde 6zel olmayan tipte duktal karsinom ve 6zel alttipler
olarak siniflanmaktadir. Ozel alttipler icinde yer alan meme kanserleri, spesifik
tanimlamalara sahipken, 6zel olmayan tip ise, 6zel alttipler disindaki karsinomlar

iceren bir ¢opluk gibidir. Ozel olmayan tipte invaziv duktal karsinomlar tim meme
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kanserlerinin yaklasik %60-75’ini kapsar. Ozel alttipler ise %20-25’ini olusturur ve
lobdler, tibuler, papiller ve musindz tumérler bu grup icinde en yaygin tipleri temsil
eder (45, 46).

2.2.2.1. Invaziv Duktal Karsinom (IDK)

IDK, terminal duktal lobiiler iiniteden kaynaklanir. Mamografide IDK daha ¢ok fokal
bir kitle veya yapisal bozulma alani olarak ortaya cikar. Spikiile bir kitle IDK’nin klasik
mamografi gorlntisi olmakla beraber dizgun veya lobule bir kitle olarak ortaya
cikabilir. %30-40’ 1 mamografide mikrokalsifikasyonlar icerebilir. USG’de genelde
arkasinda akustik golgelenme gosteren hipoekoik lezyon seklinde saptanir. Diffliz
blyume paterni gosterenler mamosonografik olarak gticlikle saptanir ve mamografik
olarak mikrokalsifikasyonun eslik etme olasiligi daha disiiktir. Bu olgularda MRG

Onem tasimaktadir.

MRG’de, IDK genellikle spikille yada irregtler konturlu fokal kontrast tutan Kitle
olarak ortaya ¢ikar. Kigik lezyonlarda konturlari degerlendirmek ¢ok daha zor olabilir.
Hatta duzgin veya lobule konturlu fokal kontrast tutan lezyonlar bile tek basina
maligniteyi dislayamaz. Halkasal kontrast tutulumu gibi bazi kontrast tutulum paternleri
yilksek olasilikla maligniteyi diisiindurir ve sikhikla IDK’da goriliir. IDK, daha sik
olarak wash-out veya plato kontrast tutulum paterni gosterir. Giderek artan tarzda
kontrast tutulum paterni maligniteyi dislamaz, ayrica giderek artan tarzda kontrast tutan

lezyonun morfolojisi stipheli ise histolojik drnekleme gerektirir (41, 47).
2.2.2.2. Invaziv Lobiiler Karsinom (ILK)

Insidans: kullanilan diagnostik kriterlere ve hasta popiilasyonuna gére degiskenlik
gostermekle birlikte tim invaziv meme kanserlerinin % 10-15° idir (48). Malign
hiicreler diger meme tiimorlerine oranla daha kiigiik, pleomorfizm daha az, mitotik
indeks diisiik ve nekroz daha nadir olarak goriilmektedir (49). IDK’dan sonra ikinci en
stk goriillen meme kanseridir. Kitle olusturmadigindan klinik olarak tanisi giigtiir.
Radyolojik tanisi, takibi ve diger meme kanserlerinden ayrimi1 zordur (48). Genellikle
diffiiz biiyiime paterni ve yapisal distorsiyon seklinde saptanir. ILK tipik olarak belirgin
desmoplastik reaksiyon olusturmaksizin normal stromayi invaze eden tiimoéral hiicre
gruplar1 veya hiicre kolonlarindan olusmaktadir. Multiple ve bilateral olmasi daha

yaygin olmakla birlikte sorvileri IDK” ya gore kismen daha iyidir (48).
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Mamografik olarak erken donemde taninmasi oldukga zor bir tiimordiir. Belirsiz sinirh
asimetrik yogunluk, spikiile konturlu kitle mamografik bulgular arasinda sayilabilir.
Yogun meme parankimi olan hastalarda maskelenip higbir bulgu vermeyebilecegi de
akilda tutulmalidir (17, 35). Mamografide saptanma orani %57’ den %81’ e kadar
degiskenlik gosterebilir (48). Siipheli mikrokalsifikasyon kiimesi IDK kadar sik
goriilmez. Mamografide en sik spikiile kitle seklinde (%45-65) gorulalirler (48). USG,
ele gelen ve mamografik olarak siipheli bir alandaki kitleyi gosterebilir (50). Diger
histolojik tiplerin aksine hiperekoik kitle seklinde de izlenebilirler. Ancak Kitle
olusturmayan tipler sadece yapisal bozulma seklinde bulgu verebilir ve bu nedenle

g0zden kacabilir.

MRG tanida ve tiimdriin yayilimimin gosterilmesinde mamografiye gére daha basaril
bir yontemdir (17). MRG’de ILK’nin morfolojik goriiniimii degiskendir. En sik ve
kolay tani alan goriinimi fokal kontrast tutan kitle seklindedir. Normal glandiiler
paterne benzer sekilde diffiz kontrast tutulumu da gosterebilir. Kontrast madde
washoutu diger meme kanserlerinden farkli olarak gozlenmez, genellikle artan gecikmis
maksimal kontrastlanma saptanir (48). ILK’larin metastaz yapma egilimi IDK’lardan
farklilik gosterir. ILK’lar leptomeninkslere, peritona, retroperitoneal alana ve

gastrointestinal sisteme metastaz yapabilir (35, 51, 52).
2.2.2.3. Mediiller Karsinom

Mediiller karsinomlar IDK’larin spesifik bir tipidir. Tim meme kanserlerinin %5 inden
azini kapsarlar (53). Tim yas gruplarinda goriilebilmekle birlikte hastalarin %40-60’1
50 yasin altindadir (54). Cok selulerdirler. Bunlar, az fibrotik stroma yapisi ve genis
periferik lenfositik infiltrasyon gdsteren iyi sinirh tiimorlerdir. Bu kanserlerde fibrotik
stromanin nispeten eksikligi, kitleyi yumusak, dolgun goriinimlu hale getirir. Genellikle
3 cm’nin altinda tan1 alirlar (55). Mediiller karsinomun mamografik bulgusu iyi sinirli,
yuvarlak vaya oval kitledir. Ancak kitle konturlarinda mikrolobiilasyon goriilebilir veya
kitle belirsiz sinirli olabilir (17, 34, 35). Sonografik olarak iyi sinirli, genellikle lobiile
konturlu, heterojen yapida posterior akustik gliglenme gosteren hipoekoik kitle seklinde
goraldrler (17, 35). Fibroadenomdan ayrimi zor olabilir (56). Yuksek selularite ve
lenfoplasmositik infiltrasyon nedeniyle MRG’de internal homojen kontrastlanma

gosterirler. Siklikla tip 2 kontrastlanma paterni gosterirler (53)
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2.2.2.4. Musinoz (Kolloid) Karsinom

Misin6z veya kolloid karsinom stroma ile iliskili yogun miktarda eckstraselller,
ekstraliminal mukus icerir. Mlsin6z kanserler nadirdir ve tim meme kanserlerinin %1-
3’ iinii olusturur (57). Genellikle ileri yas grubunda izlenirler. 75 yas Ustinde saptanan
meme kanserlerinin %7’ sini miisindz kanser olusturmaktadir. 35 yas alt1 hastalarda bu
oran %] civarindadir (53). Miisin igerigi nedeniyle, klinik olarak yumusak kivamli kitle
olarak bulgu verir (17, 35). Miisindz kanserler yavas biiyiirler ve diger kanserlere gore
daha iy1 prognoz gosterirler. Genellikle diizgiin siirli, nadiren lobiile konturlu kitleler
seklinde saptanir. Lenf nodu metastazi yapmazlar. Baz1 formlarinda invaziv kanserler

ile iliski mevcuttur ve bu durumda prognoz daha koéttdar (58).

Mamografide, yuvarlak veya oval sekilli, yliksek dansiteli, lobiile veya multilobiile
konturlu kitle seklinde izlenir. Sinirlar1 belirsiz olabilir, daha diisiik oranda da
spikiilasyon izlenebilir. Mikrokalsifikasyon saptanmasit nadirdir. USG bulgular
nonspesifiktir. Solid ve kistik komponeti olan mikst kitleler seklinde izlenebilir (17, 35).
Kiiciik kolloid karsinomlar yag lobiiliine benzer ekoda olabilecegi gibi yaga gore
heterojendir. Birgogunda ince ekojen kapsiil segilebilir ve akustik golge izlenmez.

Genellikle mikrolobulasyon izlenir (35).

MRG’ de miisin igeriginden dolay1 diger bircok meme malignitesinden farkli olarak
T2A sekanslarda hiperintens olarak gortlen, loblle, oval sekilli ve diizgin konturlu
Kitleler seklinde izlenir. Lezyonun periferinde hicreler, santralinde miisin olmasi

nedeniyle rim tarzinda konrast tutulumu saptanir (53). Kontrastlanmasi yavastir (17).
2.2.2.5. Tubuler Karsinom

Tubller karsinom sinirli metastatik potansiyeli olan oldukg¢a iyi prognozlu bir kanser
tipidir (51). Tarama mamografisinin kullanilmasiyla birlikte insidans1 artmigtir (51, 52).
Tubiler karsinom tim meme kanserlerinin %2’ sinden azini ve mamografide tespit
edilen kanserlerin yaklasik %20’ sini olusturur. Ortalama goriilme yas1 kirkli yaslardir.
Genellikle kiiciiktiirler ve aksiller lenf nodlarina nadiren metastaz yaparlar; dolayisiyla
Iyi prognoza sahiptirler. Mamografik olarak kicuk, spikile veya belirsiz sinirli,
periferik yerlesimli lezyonlar seklinde goriiliirler. Sonografik olarak agili koseleri olan,
spikiile veya kalin ekojenik halo ile gevrili kitleler sekline goriiliirler. i¢ ekosu ve

akustik golgelenmesi lezyonun boyutu ile iliskili olarak degismektedir. MRG’de spikiile
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kitle seklinde izlenebilirler. Bu tiimorlerin MRG paternlerini spikiile invazif duktal

karsinomdan ayirt etmek miimkiin degildir (35, 55, 59)
2.2.2.6. Papiller Karsinom

Papiller karsinom meme kanserlerinin %21-2’ sini olusturur. Histopatolojik bulgusu
epitelyal komponenti destekleyen fibrovaskiiler stromanin dallanmasidir. Myoepitelyal
plak yoklugu benign papiller lezyonlardan papiller karsinomu ayirdetmeyi saglayan bir
oOzelliktir. Kistik komponent varsa intrakistik papiller karsinom olarak adlandirilir (55).
Mamografik bulgular tiimériin intrakistik olup olmamasma, eslik eden DKIS
komponentinin varligina gore degiskenlik gostermektedir. Intrakistik papiller
karsinomlar mamografik olarak cevresindeki kistin morfolojik 6zelliklerini yansitirlar
ve diizglin konturlu lezyonlar seklinde goriiliirler. Ancak invazyona bagl olarak kist
duvarinda degisiklikler olusmussa veya kist icerisindeki hemorajiye bagli olarak
yogunlugu artmissa basit kistten ayirt edilebilir (17). Intrakistik mural nodiil icerisinde
bazen kendi basina, bazen eslik eden intraduktal komponente bagli ince graniiler
mikrokalsifikasyonlar gorilebilir (35). Intraduktal yerlesimli papiller karsinomlar ancak
duktus genisglediginde ve iyi sinirh kitle olusturdugunda mamografik olarak gorulebilir
hale gelmektedir. Sonografik olarak intrakistik ise mural nodiil, kalin ve diizensiz duvar
yada kalin septa seklinde goriilebilir. Intrakistik yerlesimli olmayanlar intraduktal
hipoekoik nodiiler lezyonlar seklinde izlenirler. MRG’de kontrast tutmayan internal

septalari olan, diizensiz kenarli, 1liml1 kontrast tutan kitleler seklinde tanimlanirlar (55).
2.3. MEME KANSERI EVRELEMESI

Meme kanserinin evrelemesinde T (tum6r) N (nod) M (metastaz) sistemi
kullanilmaktadir. TNM evrelemesinde 2012 yilinda revize edilen American Joint
Commite on Cancer (AJCC) 7. versiyonu kullanilmaktadir (Tablo 1,2) (60).

14



Tablo 1. AJCC’nin meme kanseri i¢in yayinladigi TNM siniflamasinin yedinci versiyonu

Primer TUmor (T)

X

Primer timdr degerlendirilemiyor

T0

Primer tlimore ait kanit yok

Tis

Karsinoma in situ

Tis (DKIS): Duktal karsinoma in situ

Tis (LKIS): Lobiiler karsinoma in situ

Tis (Paget): Meme basmin, altta yatan meme dokusunun invaziv
karsinomu ve/veya karsinoma in situ (DKIS ve/veya LKIS) tanisiyla
iliskili olmayan Paget hastaligi. Altta yatan parenkimin Paget hastalig ile
iliskili  karsinomlari, boyuta gore siniflandirilmali ancak Paget
hastaliginin varligi isaret edilmelidir.

T1

Tlimoriin en biiylik ¢capt <20 mm

T1mi: TUmorin en biyik capr < 1 mm

T1la: Tiimoriin en biiyiik capt >1 mm fakat <5 mm
T1b: Tiimoriin en biiyiik ¢ap1 >5 mm fakat <10 mm
T1c: Tiimoriin en biiyiik capt >10 mm fakat <20 mm

T2

Tiimdriin en biiyiik ¢ap1 >20 mm fakat < 50 mm

T3

Tlimoriin en biiylik capt >50 mm

T4

Herhangi bir boyuttaki tiimoriin direkt g6glis duvart ve/veya cilt
(lilserasyon veya cilt nodiilleri) tutulumu vardir.

T4a: Yalnizca pektoral kas yapisikligini/invazyonunu i¢cermeyen gogiis
duvari tutulumu vardir

T4b: Inflamatuar karsinom igin gerekli olan &zellikleri karsilamayan, cilt
ulserasyon ve/ veya ipsilateral satellit nodlleri ve/ veya 6demi (peau
d’orange dahil) vardir

T4c: Hem T4a hem de T4b

T4d: inflamatuar karsinom

Not: Tek basina dermis invazyonu T4 olarak nitelendirilmez.

Bolgesel lenf nodlar klinik evreleme(N)

NX Bolgesel lenf nodlar1 degerlendirilemiyor (6nceden ¢ikarilmas, vs.)
NO Bolgesel lenf nodu metastazi yok
N1 Ipsilateral mobil level I, II aksiller lenf nodu metastazi
Ipsilateral, klinik olarak fikse veya y1gin yapmus level I, II aksiller lenf
N2 nodu metastazi veya klinik olarak aksiller lenf nodu metastazina ait kanit
olmayip ipsilateral internal mammaryan lenf nodlarinda klinik olarak
saptanmig metastaz.
N2a Ipsilateral birbirlerine veya diger yapilara fikse (yigin yapmis) veya
yapisik level 1, II aksiller lenf nodu metastazi.
Klinik olarak aksiller lenf nodu metastazina ait kanit olmayip sadece
N2b ipsilateral internal mammaryan lenf nodlarinda klinik olarak saptanmis

metastaz
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Level I, II aksiller lenf nodu tutulumu olsun veya olmasin ipsilateral
infraklavikular (level III aksiller) lenf nodu metastazi, veya klinik olarak

N3 level I, II aksiller lenf nodu metastazi kanit1 ile birlikte ipsilateral internal
mammaryan lenf nodlarinda klinik olarak saptanmis metastaz veya
aksiller veya internal mammaryan lenf nodu tutulumu olsun veya olmasin
ipsilateral supraklavikular lenf nodu metastazi.

N3a Ipsilateral infraklavikular lenf nodu metastaz

N3b Ipsilateral internal mammaryan lenf nodu ve aksiller lenf nodu metastazi

N3c Ipsilateral supraklavikular nodu metastaz

Uzak Metastaz (M)

Uzak metastazin klinik veya radyografik kanit1 yok
cMO(i+): Klinik veya radyografik uzak metastaz kanitt yoktur fakat

MO metastaza ait semptom ve bulgusu olmayan hastada kan dolasiminda,
kemik iliginde veya diger bolgesel olmayan lenf nodlarinda 0.2 mm daha
biiylik olmayan molekiiler depozitler veya mikroskobik olarak saptanmis
timor hiicreleri vardir.

Klasik klinik ve radyografik yontemlerle belirlenen ve/veya histolojik

M1 olarak kanitlanmig 0.2 mm’den biiylik saptanabilir uzak metastazlar
vardir.

Tablo 2. Anatomik evre/ prognostik gruplar

Evre 0 Tis NO MO

Evre IA T1* NO MO

Evre IB T0 N1mi MO

T1* N1mi MO

Evre 1A TO N1** MO

T1* N1** MO
T2 NO MO
Evre 11B T2 N1 MO
T3 NO MO
Evre 1A TO N2 MO
T1* N2 MO
T2 N2 MO
T3 N1 MO
T3 N2 MO
Evre 111B T4 NO MO
T4 N1 MO
T4 N2 MO

Evre I1IC Herhangi bir T N3 MO

Evre IV Herhangi bir T Herhangi bir N M1

Notlar:

*T1, T1lmi igerir.
**Nodal mikrometastazlar ile birlikte olan TO ve T1 timorler Evre 11A’ya dahil
edilmemektedirler ve Evre IB olarak siniflandirilmaktadirlar.
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2.4. MEME KANSERINDE PROGNOSTIiK FAKTORLER

Prognostik faktorler hastalarin dogal seyrini dnceden belirlemek amaciyla tanimlanmis
Ozelliklerdir. Hastalarda prognostik faktorlerin belirlenmesi hastaliksiz sagkalim ve
genel sagkalimin tahmini olarak belirlenmesi ve tedavi se¢imi konusunda klinisyene yol
gosterir. Meme karsinomlarinda prognostik faktdrler majér ve mindr olarak

gruplanabilir.
2.4.1. Major Prognostik Faktorler

1. TUmérun invaziv ya da insitu karsinom olmas:: Insitu karsinom duktal sistemde
sinirlt olup metastaz yapma ozelligi tagimaz. Bu nedenle cerrahi kiir sansi vardir.
Aksine, invaziv karsinomlarin en az yarisina tani esnasinda lokal ya da uzak metastaz
eslik etmektedir (52). DKIS ve bunlardan gelisen invaziv karsinomlarin grade’leri ve
histolojik tipleri arasinda énemli iliski oldugu bulunmustur. Ornegin diisiik grade’li olan
tubiler karsinom, mikropapiller ya da kribriform DKIiS’den gelisir; yiiksek grade’li bir
IDK ise solid veya komedo insitu DKiS’den gelismektedir (61).

2. Uzak metastaz: Meme karsinomlar1 uzak metastazlarini en sik akciger, kemik,
adrenal gland, beyin ve meninkslere yapmaktadir (52). Ozellikle hormon tedavisine
cevap veren hastalarda adjuvan terapiler ile uzun siireli remisyonlar saglanabilmesine

ragmen, uzak metastazin varligi tam kiir saglanmasini olanaksiz kilmaktadir (52).

3. Aksiller lenf nodu metastazi: Invaziv karsinomlarda uzak metastazin olmamasi
halinde aksiller lenf nodlarinin tutulumu en 6nemli prognostik faktordir (52). Tim lenf
nodlar1 negatif olan bir olguda 10 yillik sagkalim %70-80 iken, 1-3 pozitif lenf nodu
varliginda bu oran %35-40’a, 10°dan fazla pozitif lenf nodu varliginda ise %10-15’¢
diismektedir (52).

4. Tiimor ¢apr: Timdr ¢api, lenf nodu tutulumundan sonra, en énemli ikinci parametre
olup tek basmna kullanilabilen en 6nemli prognostik faktordir (52, 45, 61). Lenf nodu
tutulumu olmayan bir olguda karsinom alanimnin ¢apt 1 cm’den az ise bu hastanin
prognozu kansersiz bir hastaninkine yakindir. Diger yandan timdr ¢apt 2 cm’yi bulan
olgularin yaklasik yarisinda lenf nodu metastazi mevcut olup, bu kadinlarin ¢ogu en

sonunda hayatini meme kanseri nedeniyle kaybetmektedir (52).

Multipl invaziv odak goriilen olgularda, odaklar ayn1 kadranda ise multifokalite, farkl

kadranlarda ise multisentrisiteden bahsedilir. Multisentrik veya multifokal timorlerde,
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AJCC evrelemesinde biyldk boyutlu timor odagr esas almir (61).
Multifokalite/multisentrisite varli§i bagimsiz bir prognostik faktér olmamakla birlikte

hastaya yapilacak olan meme koruyucu cerrahi veya mastektomi kararinin verilmesinde

onemlidir (62).
2.4.2. Minor Prognostik Faktorler:

1. Histolojik tip: Histolojik tiplendirme icin WHO-2003 (World Health Organization -
Diinya Saglhk Orgiitii) smniflamasi kullanilmaktadir (Tablo 3) (45). Invaziv meme
karsinomlarmin ¢ogunlugu IDK morfolojisindedir. Tiimériin %50’den fazlas1 spesifik
tiplere uymuyorsa ‘‘IDK (NOS)’’ seklinde adlandirilir (45). Bu tipte 30 yillik sagkalim
%20’lerde iken tiibiiler, miisindz, lobiiler ve papiller karsinom gibi spesifik tiplerde
%60’lara ulasmaktadir (52).

2. Histolojik grade: Histolojik grade’in yiiksek olmasi, lenf nodu tutulumu ve timor
capindan bagimsiz olarak, uzak metastaz ve kisa sagkalim siiresi ile iliskilidir (45).
Grade | timoru olan olgularin %851, grade II’lerin %60’1, grade III’lerin %151 10
yillik sagkalim siiresine sahiptir (52).

3. Lenfovaskuler invazyon: Artmis lenf nodu metastazi olasihigi ile iligkili olup kotii

bir prognostik faktordur. Tumor periferinde gorilmesi anlamlidir (52).

4. Ostrojen ve progesteron reseptérii: Meme karsinomlarinin %50-85’i ER eksprese
eder ve olumlu bir prognostik faktér olarak kabul edilir. ER ve/veya PR ekspresyonu
olgunun hormonoterapiden (adjuvan tamoksifen) fayda gorecegini gosterir. Bunun igin
timor hiicrelerinin en az %10’unda niikleer boyanma gerekir. ER ve PR’nin birlikte
pozitif oldugu durumlarda hormonoterapiye cevap verme sans1 %80 iken birinin pozitif

olmasi halinde bu oran %40°tir (52, 63).

5. HER2: HER2 (CerbB2) hiicre kontroliinde ¢esitli buylme faktorleri icin koreseptor
gorevi olan bir transmembran glikoproteinidir. Meme karsinomlarinin %20— 30’unda
eksprese edilir. Olgularin  %90’1inda overekspresyonu 1721 {izerindeki gen
amplifikasyonuyla ilgilidir. Bu immunhistokimyasal olarak veya floresan in situ
hibridizasyon (FISH) yontemiyle tespit edilebilir. Cogu calismanin sonucuna gore
HER?2 pozitifligi kotii prognozla iliskili bulunmasina ragmen monoklonal antikor olan

trastuzumab tedavisine cevap sans1 dogmaktadir (52, 63).

18



Tablo 3. invaziv meme karsinomlari

IDK (NOS)

iLK

Tabaler karsinom

invaziv kribriform karsinom

Meduller karsinom

Masindz (kolloidal) karsinom

Noroendokrin timorler

invaziv papiller karsinom

invaziv mikropapiller karsinom

Apokrin karsinom

Metaplastik karsinom
Pir epitelyal metaplastik karsinom
Epitelyal / mezenkimal metaplastik karsinom

Lipidden zengin karsinom

Sekretuar karsinom

Onkositik karsinom

Adenoid Kistik karsinom

Asinik hicreli karsinom

Glikojenden zengin berrak hiicreli karsinom

Sebase karsinom

inflamatuar karsinom

6. Proliferasyon indeksi: Flow sitometri, timidin labeling indeks veya hiicre siklusunda
salinan proteinlerin (6rn. siklinler, Ki 67) immunhistokimyasal olarak tespit edilmesiyle
olgiilebilir. Proliferasyon hizinin yiiksek olusu kotu prognostik faktordir (52). ER-PR
negatif olgularda Ki 67 indeksi yiiksek olup kisa sagkalim siiresi ile iliskilidir (61).
Siklin D1 amplifikasyonu meme tumorlerinin %15-20’sinde mevcut olup kotl

prognozla iligkilidir (45).

7. DNA icerigi: Anoploid timorler diploid olanlara gore daha kot prognozludur (52).
Andploidi kisa sagkalim stiresi, ER negatifligi ve yiiksek histolojik grade ile iligkilidir
(61). Meme karsinomlarinin yaklasik %25’inde Tp53 mutasyonlart mevcut olup bu
olgular genelde tedaviye yanit vermezler ve sagkalim siireleri kisadir (45). Kalitimsal

meme kanserlerinin BRCA1 ve p53 gen mutasyonu ile iligskilendigi saptanmistir (64).

8.Tani1 sirasinda yas: Otuz bes yas altindaki meme kanserlerinin prognozu kétiidiir. Bu

yas grubunda goriilen tiimorler hizli biiyliyen, agresif timorlerdir.
2.5. MEME KANSERINDE SINIFLAMA

Normal meme dokusu duktuslar ve duktuslara acilan lobiillerden olusur. Lobiilleri ise
bir araya gelen asiner birimler olusturur. Asiner birimler, hormona duyarli bir stroma
icine gOmiilii yapilardir. Asiner birimlerin i¢ yapisi; bazal membran, myoepitelyal

hiicreler ve bu bazal membrana yapisik liimene bakan epitelyal hiicrelerden olusturur.
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Immiinhistokimyasal incelemede glandiiler hiicreler sitokeratin (CK) 8/18 eksprese

eder. Bazal myoepitelyal hicreler ise CK 5/6 ve CK 17 eksprese eder (65).
2.5.1. Histopatolojik Siniflama

Meme kanserlerinin siniflamasi alinan materyalin mikroskobik incelemedeki morfolojik
Ozelliklerine gore yapilmaktadir. Meme tiimoérlerinin %90’1m1 invaziv duktal ya da
invaziv lobuler karsinom olusturur. Duktal tip, meme kanserlerinin %80’ini olusturur ve
tibller, mikropapiller, mediiller gibi alt tiplere ayrilir. Bununla birlikte duktal
karsinomalarin %80°1 hi¢ bir alt tipe uymayan ‘‘not otherwise specified-NOS’’ olarak
isimlendirilen tipten olusur. Lobiiler karsinomlar meme kanserlerinin %10-15'ini
olusturur (45). TUmOrin tibdl formasyonu, nikleer pleomorfizm ve mitotik aktivitesi
incelenerek tlimoriin histolojik gradi belirlenir. Grad 1 iyi diferansiye, grad 2 orta

diferansiye, grad 3 ise kotl diferansiye timort ifade eder.
2.5.2. Molekiiler Siniflama

Benzer histopatolojik 6zelliklere sahip olan meme kanserleri farkli klinik seyirler
gostermektedir. Bu durum meme kanserlerinin gen ekspresyonunu temel alarak farkli
alt tiplere ayrilmasina neden olmustur (4, 5). Farkli molekiiler alt tiplerin prognozu ve
tedaviye yaniti farklidir (6, 7, 8). Alt tiplerin kesin ayrimi i¢in DNA dizilim analizi
gereklidir. Pahali ve zaman alict olmasi nedeniyle DNA dizilim analizi klinik pratikte
mimkiin olmadig1 i¢in immiinhistokimyasal belirte¢lere (ER, PR ve Her2 durumu)
bakilarak alt tipler belirlenir (Tablo 4) (9, 10). Ancak immiinhistokimyasal ¢aligmalarin
genetik analizler ile uyumlulugu %41-100 arasinda degismektedir (11). Bunun sonucu

olarak alttipleri ayirt etmek igin ek alternatif yontemlere ihtiya¢ duyulmaktadir.

Tablo 4. Reseptér durumuna goére molekdiler alt tiplerin siniflandirilmasi (66)

Alt tip Reseptor durumu

Liminal A ER pozitif ve/veya PR pozitif, HER2 negatif
Liminal B ER pozitif ve/veya PR pozitif, HER2 pozitif
HER2 ER negatif, PR negatif, HER2 pozitif

Bazal ER negatif, PR negatif, HER2 negatif

Ldminal A: Tim meme kanserlerinin %50-60’1n1 olusturur ve en sik goriilen tiptir.
Luminal epitele benzer genomik 6zellik gozlenir. ER, PR, Bcl-2 ve CK 8/18 eksprese

eder. HER2 eksprese etmezler, diisilk gradli, proliferasyon indeksi diisiik olan
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timorlerdir. Prognozlari diger tiplere gore daha iyi olup bes yillik sag kalim oram

%80’den fazladir (5, 67—69). Steroid hormon reseptori eksprese ettikleri igin bu tip

timorlerin hormonoterapiye yanitlar iyidir (70).

Ldminal B: Tim meme kanserlerinin %10-20’sini olusturur (68). Luminal A ile benzer
genotipik ozellikleri tasirlar, ancak yiiksek gradli, proliferasyon indeksi yiiksek ltiminal
A ya gore daha agresif seyreden tumorlerdir (71). Bes yillik sag kalim orani %40 olarak

tanimlanmustir (5).

Her2 Pozitif: Tim meme kanserlerinin %15-20’sini olusturur (68). 17q12 kromozomu
Uzerinde bulunan Her2 geninin ve hucre proliferasyonuyla ilgili genlerin asirt
ekspresyonunun goézlendigi tiimor tipidir. Hormon reseptorleri negatif kotli prognozlu
timorlerdir. Bes yillik sag kalim oran1 %31 olup yiiksek rekiirrens oranina sahiptir (5).
Karsinogenezde HER2’nin aktive ettigi yolaklarin daha iyi anlasiilmasi HER2’yi
tedavinin 6nemli bir hedefi haline getirmis, HER2’ye Kkars1 gelistirilen tedaviler ile
prognozda 6nemli iyilesme saglanmistir (72). Trastuzumab HER2’ye kars1 gelistirilmis
bir monoklonal antikordur ve HER2 (+) meme kanserinde neoadjuvant, adjuvant

tedavide ve metastatik hastaligin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir (73, 74).

Bazal Benzeri: Tim meme Kkanserlerinin %15-20 sini olusturur (68) Bazal
myoepitelyal hiicreler gibi CK 5/6 ve CK 17 ekspresyonu vardir. ER, PR, HER2
eksprese etmezler. Ayrica hiicre proliferasyonu ve karsinogenezde rol oynayan c-Kit, c-
myc, EGFR gibi onkogenler asir1 sentezlenir ve p53 gen mutasyonu insidansinda artig
vardir. BRCA1 mutasyon tasiyicilarinda daha sik goriiliir (75, 76). Cogunlukla erken
yasta goriilen, yliksek gradli, agresif, tan1 aninda daha biiyiik boyutta ve lenf nodu
metastaz1 olan timorlerdir (77). Kemoterapiye diger gruplara gore daha iyi yanit

vermekle birlikte prognozu en kétii olan gruptur (75).
2.6. MEMEDE TIBBi GORUNTULEME YONTEMLERI

Meme kanserini erken saptamak igin asemptomatik kadinlarda tarama amaciyla ve
semptomatik kadmlarin memesindeki anormalligi degerlendirmek amaciyla meme

goriintiilemesi yapilir.

Tarama amaciyla yapilan goriintiilemede iki projeksiyondan olusan standart mamografi
tetkiki kullanilirken, diagnostik incelemede 6zel mamografik projeksiyonlar, US ve MR
kullanilir (78).
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2.6.1. Mamografi

Memenin temel inceleme yontemidir. Kullanim alanlar1 iki ana grup altinda
Ozetlenebilir: Tarama mamografisi ve tanisal mamografi. Tarama mamografisi herhangi
bir sikayeti olmayan asemptomatik kadinlarda klinik olarak gizli olan meme kanserinin
erken saptanabilmesi amaciyla yapilir. Palpe edilemeyen meme lezyonlarinin
saptanmasinda en sensitif yontemdir. Standart mamografide mediyolateral oblik ve
kraniyokaudal imajlar alinir. Tarama mamografisinin meme kanserine bagli 6liimleri
%18-30 azalttig1 bilinmektedir (79). Tanisal mamografi incelemesi memede ele gelen
kitle, agri, meme bas1 akintisi, tarama mamografisinde anormallik gibi durumlarda

taniya yonelik yapilir (80).

Mamografide temel amag¢ malignite bulgusu sayilabilecek asimetrik dansite, parankimal
kontur degisikligi, yapisal distorsiyon ve tiimor ile birlikte olsun ya da olmasin
mikrokalsifikasyonlar1 saptamaktir. ACS (American Cancer Society) 40 yas ve iizeri
kadinlara yillik tarama mamografisi dnermektedir (81). Mamografinin duyarlilig: yasla
beraber artar. 40-50 yaslarinda duyarlilik aralig1 %50-80 iken, 50 yasin Gstiinde bu oran
%70-90’lara kadar ¢ikmaktadir. Glandiler dokudan zengin olan dens meme yapisina

sahip gen¢ kadinlarda mamografinin duyarlilig: disiiktir (82).
2.6.2. Ultrasonografi (USG)

USG memenin benign ve malign lezyonlarinin tanisinda mamografiyi tamamlayici
goruntileme yoOntemidir. Ayrica 30-35 yas altindaki kadinlarda primer inceleme
yontemi olarak kullanilir (83). Tetkikin ucuz olmasi ve iyonize radyasyon igermemesi
avantajlar1 iken mikro kalsifikasyonlarin ve derin yerlesimli lezyonlarin saptanamamasi

ise dezavantajlaridir (84).

Yeni gelisen teknolojilerden elastografi meme lezyonlarinin karekterizasyonunda yiiz
giildiiriicii sonuglar vermistir. Elastografi caligmalarinin temel ¢ikis noktasi malign
lezyonlarin benign lezyonlara gore daha sert oldugu tezidir. Sert dokular kompresyona
daha fazla diren¢ gosterir ve elastografide diisiik ekolu goriintii verir. Ayrica malign
kitleler ¢evrelerinde olusan desmoplastik reaksiyon nedeni ile B-mod incelemeye gore
daha biiyiik boyut verirler. Yapilan ¢aligmalarda elastografinin primer bir goriintiileme
yontemi olmasindan ¢ok USG’ye yardimci bir yontem olduguna karar verilmistir (85,

86).
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Amerikan Radyoloji Koleji (American College of Radiology - ACR) meme USG

endikasyonlari;
- Mamografide saptanan lezyonlarin karakterizasyonu

- Mamografi goruntt alanina girmeyen veya meme dansitesi nedeniyle mamografide

gorunttlenemeyen ele gelen lezyonlarin degerlendirilmesi

- Ele gelen kitle sikayeti olan 30 yas alt1 hastalar, gebelik ve laktasyon dénemindeki

hastalarda ilk tan1 yontemi olarak

- Abse 6n tanisi

- Meme implantlar: ve iliskili problemlerin incelenmesi
- Radyoterapi tedavisi planlama

- Girigsimsel islemlere rehberlik (87).

2.6.3. Meme MRG

MRG, non-invaziv ve herhangi bir agriya neden olmayan bir goriintiileme yontemidir.
Iyonizan radyasyon kullanilmamas1 énemli avantajlarindandir. Baz1 lezyonlar hakkinda
mamografi ve ultrasonografi ile elde edilemeyen oldukca 6nemli bilgiler verir. Ancak
tek basina bu modalitelerin yerini almaz. Meme kanserinin saptanmasi, evrelenmesi ve

diger patolojilerin saptanmasinda mamografi ve ultrasonografiye ek bir aragtir (81).

Yumusak doku kontrast rezoliisyonu ve yumusak doku detayi cok yiiksektir. Tiim
meme goriintiileme modaliteleri arasinda en yliksek duyarliliga sahiptir. Bu duyarlilik
%85-100 arasinda degisir. IDK’da duyarhilik %95, ILK’da %96, DKIiS’de %89°dur.
Benign patolojilerde de duyarliligi oldukga yiiksektir. Ancak oOzgiillik %37-87
arasindadir (12). Fonksiyonel bilgiler ile morfolojik bulgular birlestirir. Ancak MR

kapal1 alan korkusu olan hastalarda uygulanmasi zor bir yontemdir.

Meme MRG icin genel kabul gdéren optimal bir teknik yoktur. Kabul edilen tek konu
intravendz kontrast madde uygulanmasi gerekliligidir (88). Meme tlimdrlerinin
gosterilebilmesi icin yeterli diizeyde sinyal-giiriiltii oran1 saglayabilen yiiksek uzaysal
ve temporal rezollisyon gerekmesi, yag baskilama sekanslarinin kullanilacak olmasi,
gereklilik halinde diflizyon ve spektroskopi incelemesinin yapilabilecek olmasi
nedeniyle tercih edilen cihazlar 1,5-3 Tesla olmalidir (89). inceleme prone pozisyonda

ve her iki memenin igine girdigi, bazilarinda kompresyon uygulanabildigi meme koili

23



ile yapilmalidir. Kompresyon mamografi incelemesine benzer sekilde meme kalinligini
diisiirmesi ve hareketi azaltmasi nedeniyle tercih edilmektedir (90). Yapilan incelemede
en azindan kontrast uygulamasindan dnce ve sonra T1 agirlikli goriintiiler alinmalidir.
Dinamik seriler i¢in de 2 dakikadan daha diisiik temporal rezoliisyonu olan fast gradient
eko sekanslar1 dnerilir (88). Iyi bir uzaysal rezoliisyon icinse kesit kalmligi < 3 mm
olmali ve tercihen bosluk birakilmamalidir (91). Kontrast tutan lezyonun yag
dokusundan ayirt edilmesi i¢in kontrastli ve kontrastsiz kesitler birbirinden ¢ikartilir. Bu
isleme ‘postprocessing subtraction’ denir. Bu yodntemle mememin fibroglanduler
dokusunun da sinyali silineceginden yalnizca kontrast tutan lezyonun sinyali kalir. Bu
sayede cok kiiciik lezyonlarin saptanabilirligi artar. Subtraksiyonla birlikte yag
baskilamali sekanslarin kullanimi1 daha faydahidir. (92). T2 agirlikli goriintiiler kist veya
fibroadenomlarin saptanmasinda faydalidir (93). Tek seansta sagittal, aksiyel ve koronal
kesitlerin alinabilmesi ise Onemli diger avantajlarindan birisidir. Kontrast madde
verilmesinden sonra MR incelemeleri arka arkaya tekrarlanirsa kontrast tutulumunun
dinamik natiirii degerlendirilebilir. Buna dinamik MRG incelemesi adi verilir (94).
Meme MRG incelemesinde kontrast madde olarak Gadolinium (Gd) tiirevleri kullanilir

ve verilen kontrast madde miktar1 0.1-0.2 mmol/kg olmalidir (92).

Meme glandiin vaskiilarizasyonu hormonal etkenlere baglidir. Memedeki kontrast
tutulumu menstriel siklusun evresine gore degisiklik gosterebilir. Menstriiel siklusun
ikinci haftasinda hormonal etkiye bagli memedeki kontrast tutulumu minimaldir. Bu
sebepten Meme MRG ¢ekiminin menstriiel siklusn 7-14. giinleri arasinda yapilmasi
daha uygundur (95). Olgu menopoza bagli hormon replasman tedavisi aliyorsa ¢ekimin

tedaviye 6 hafta ara verildikten sonra yapilmasi uygundur (96).

Dinamik serilerde izlenen normal fibroglandiiler doku kontrastlanmasi, arka plan
kontrastlanmast (APK) olarak ifade edilir (97). ACR BIRADS (Breast Imaging
Reporting and Data System) siniflamasi son versiyonu meme MR sozliigiine APK
eklenmistir (98). APK’da dereceleme: %25°den az fibroglandiiler doku kontrastlanmasi
minimal, %25-50 hafif, %50-75 orta, %75’in Ustl belirgin olarak raporlanir. APK’daki
degisiklikleri aciklamak i¢in kesin biyolojik mekanizmalar olmamakla birlikte gesitli
caligmalarda APK derecesini etkileyebilecek bazi faktorler belirtilmistir. Meme
hormonal olarak dinamik bir organdir. Vaskiilaritesi ve doku komponenti hormonal

degisikliklerden (yaslanma, menopoz, menstriiel siklus, hormonoterapi gibi) etkilenir.
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Bu degisiklikler MRG’ye APK derecesinde ve fibroglandiiler doku miktarinda farklilik
olarak yansir (99, 100).

Kontrast tutan bir lezyon saptandiginda bunun malign ya da benign oldugu
arastirilmalidir. Bu ayrimda iki yaklagim vardir. Birincisinde kontrast tutan lezyonun

yapisal dzellikleri incelenir. Ikincisinde ise kontrastlanma kinetigi kullanilir (101).

Oncelikle kontrast tutan alanin tanimlanmasi gerekir. Bu kontrast tutulumu yer
kaplayic1 bir lezyona uymayan ve prekontrast goriintiilerde kitle konfigiirasyonu
gostermeyen kiigiik noktasal bir odak seklinde ise fokiis olarak adlandirilir (98). Bu
odaklar 0zellikle premenstriiel donemde ve hormon replasman tedavisi alan kisilerde
daha sik gordlur. Cogunlukla ¢ok sayida daginik, yaygin ve bilateraldir. Kontrast ve
boyanma genellikle yavas ve diisiik yogunlukludur. Meme MRG’de tesadiufi kontrast
tutan fokislerin saptanma sikhigi %16-29 olarak bildirilmektedir (102). Sikhkla
hormonal degisikliklere bagli olarak ortaya ¢ikar ve eger eslik eden baska bulgu yoksa
ileri tetkik veya takip gerektirmezler. Ancak meme kanserli olgularda evreleme
amaciyla gerceklestirilen incelemelerde, bu odaklarin malign (genellikle in situ duktal

Ca) olma olasilig1 daha yuksektir ve siiphe ile degerlendirilmelidir (102).

Kitleler T1IA ve T2A Kesitlerde karsiligi olan ve belirgin sinir gizen lezyonlardir.
Kitleler sekil, sinir ve kontrast tutus 6zelliklerine gore degerlendirilir. Kitle sekli oval
(lobtile sekli de icerir), yuvarlak ve irregiiler olarak, sinirlar1 ise diizgiin sinirli, diizensiz
sinirlt ve spikiiler sinirli olarak siniflandirilmaktadir. Lezyonlarin kontrast tutulum
oOzellikleri ise homojen, heterojen, halkasal kontrastlanma veya koyu internal septasyon
olmasi seklinde gruplandirilmaktadir (98).

Kitlesel olmayan kontrastlanma APK’dan farkli kontrast tutan alanlar1 ifade eder.
Prekontrast T1A goriintiilerde normal parenkimden ayirt edilemez. Kitle etkisi
gostermezler. Kitlesel olmayan kontrastlanma memedeki dagilimi ve internal

kontrastlanma paternine gore degerlendirilir (98).

Kitlesel olmayan kontrastlanma dagilimina gore fokal, lineer, segmental, bolgesel,

multipl bolgesel ve diffiiz olarak tanimlanir (98).
a. Fokal: Bir kadranin %25’inden daha az kisminda kitlesel olmayan kontrastlanma

b. Lineer: Cizgisel kontrastlanma (duktus trasesinde veya degil)
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c. Segmental: Duktal dallanma sistemine uyan sekilde meme basina dogru iiggen veya

kama seklinde kontrastlanma

d. Bolgesel: Bir kadranin %25’inden fazla kisminda duktal dagilima uymayan

kontrastlanma
f. Multipl bélgesel: Tkiden fazla bolgesel kontrastlanma
g. Diffiiz: Meme parenkiminin tamaminda kontrastlanma

Kitlesel olmayan kontrastlanma internal kontrastlanma paternine gére homojen,

heterojen, kaldirim tas1 (clumped) ve kiimelenmis halka olarak tanimlanir.
3 tip zaman-kontrast intensite egrisi vardir (Sekil 4) (101):

1. Tip I egri (Persistan egri): Kontrast madde enjeksiyonundan sonra 2 dakikadan daha
uzun bir siirede sinyal intensitesinde persistan bir artiy vardir. Benign lezyonlarin

cogunda goriilen tiptir (92).

2. Tip II egri (Plato egrisi): Maksimum sinyal intensitesine 2 dakika i¢inde ulasilir ve

daha sonra egrinin sinyal intensitesi sabit kalir.

3. Tip 11 egri (Washout egrisi): ilk 2 dakika igerisinde maksimum sinyal intensitesinde
artis vardir ve egrinin daha sonraki kisminda ise sinyal intensitesinde azalma vardir.
Plato ve washout egrilerinde pik kontrast noktasina genellikle ilk 2 dakikada ulasilir. Bu

invaziv kanserlerin cogunda goriilen egri tipidir (92).

Gorlntiller meme basi retraksiyonu-invazyonu, cilt kalinlagsmasi-retraksiyonu
invazyonu, aksiller lenfadenopati, pektoral kas invazyonu, gogiis duvari invazyonu ve

yapisal distorsiyon agisindan da degerlendirilir (98).
2.6.3.1. Meme MRG raporlama ve BIRADS siniflamasi

Raporda ¢ekim endikasyonu, klinik bilgi, kullanilan kontrast maddenin tipi ve dozu ile
teknik bilgiler belirtilir. Ayrica premenopozal doénemdeki kadinlar i¢in menstriiel

siklusun kaginci giiniinde ¢ekim yapildig: belirtilir.
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Sekil 4. Dinamik MRG’de kontrast tutulum paternleri (zaman-sinyal intensite egrisi).

Gortintiiler raporlanirken meme yogunlugu, APK, lezyonlarin lokalizasyonu, morfolojik
ve kinetik ozellikleri ile eslik eden diger bulgular tanimlanir. Eski goruntiler ile
karsilastirma yapilir. Raporlama tanisal kategori ve Onerilerden olusan sonug kismui ile
bitirilir (98).

BI-RADS standardizasyonuna gore degerlendirme 0’dan 6’ya kadardir.

BI-RADS 0: Son taniya varmak icin ek tetkiklerin yapilmasi gerektigini tanimlayan bir

kategoridir. Raporlanma tamamlanmamustir.

BI-RADS 1: Raporlanacak benign veya malign bir patolojinin izlenmedigi durumlarda,

normal degerlendirmeyi tanimlamak amactyla kullanilir.

BI-RADS 2: Benign bulgulart (Meme i¢i lenf nodlari, stabil kitleler, implantlar, cerrahi

klips materyalleri, kistler, yag iceren lezyonlar gibi) tanimlamak i¢in kullanilir.

Yiiksek riskli gruplar i¢in Kategori 1 ve 2 bulgular olan olgularda yillik MG ve MRG

takibi onerilir.

BI-RADS 3: Olas1 benign patolojilerin varliginda kullanilir. Bu gruptaki bir lezyonun
malign olma olasiligi %2‘nin altindadir. Takip i¢in 6 sonra kontrol MRG cekilir.
Lezyonun stabil oldugu bu ¢ekimde gosterilebilirse 6 ay sonra kontrol MRG cekilir.
Lezyon hala stabilse BI-RADS 3 kategorisinde tutularak bir yil sonra tekrar kontrol
edilir. Bu ¢ekimde de degisiklik yoksa yorumlayan radyologun insiyatifi dahilinde
lezyon kategorisi BI-RADS 2’ye diisiiriilebilir.
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BI-RADS 4: Karakteristik olarak malign olmamakla beraber kanser olabilme
olasiliginin var oldugu lezyonlari igerir. Bu gruba dahil edilen lezyonlarin malign olma
riski %2 ile %95 arasinda degismektedir. Bu gruptaki lezyonlar igin histopatolojik

taniya yonelik girisimsel islemler 6nerilmektedir.

BI-RADS 5: Bu kategoride meme karsinomu olduklar1 neredeyse kesin (> %95) olan
lezyonlar yer alir. Eski BI-RADS siniflamalarinda, igne biopsileri giiniimiizde oldugu
kadar sik kullanilmadigindan, BI-RADS 5 tanis1 kondugunda doku 6rneklemesine gerek
kalmadan hasta tedaviye yonlendirilmekteydi. Ancak glnlimizde tedavi Oncesi

perkiitan biyopsi ile tan1 kesinlestirilmelidir.

BI-RADS 6: Bu kategoride biopsi ile malign oldugu kanitlanmis ancak heniiz cerrahi,
radyoterapi veya kemoterapi gibi tedavi yontemleri uygulanmamis lezyonlar yer

almaktadir. Tanisal amaglh ek bir girisime ihtiyag yoktur.

Tablo 5. BI-RADS degerlendirme kategorileri ve yonetimi

Degerlendirme Yonetim Malignite Olasihig

Kategori 0: Tamamlanmamis- ]
o MG veya hedefe yonelik USG
Ek gorintiilemeye ihtiyag var.

) ) Kiimiilatif yasam boyu risk % > .
Kategori 1: Negatif ) ) ] %0 malign
20 ise rutin MRG takip

. ] Kiimiilatif yagam boyu risk % > )
Kategori 2: Benign ) . . %0 malign
20 ise rutin MRG takip

Kategori 3: Muhtemel benign Kisa araliklarla (6 ay) takip < 2% malign
Kategori 4: Siipheli Doku 6rneklemesi % 2-95 malign
Kategori 5: Biiyiik olasilikla ] ]

. Doku drneklemesi > 95% malign
malign
Kategori 6: Kanitlanmis Uygun zamanda cerrahi
malignite eksizyon

2.6.3.2. Meme MRG Endikasyonlari

1) Preoperatif timor evrelemesi: MRG meme kanserinin evrelenmesinde, lezyon
boyutunun dogru Olgiimiinde, karsti memede lezyon varligmin arastirilmasinda
multifokalite ve multisentrisitenin degerlendirilmesinde MG ve USG’ye goére daha
yiiksek duyarliliga sahiptir. Bu, evreleme hastanin prognozu ve tedavi seg¢eneklerinin
belirlenmesine olanak saglar. MRG klinik ve mamografi ile birlikte kullanildiginda yeni

tan1 almig invaziv meme karsinomlu hastalarin preoperatif lokal yayilimi
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degerlendirmedeki duyarliligr %99’dur. Tiimér boyutunun gergege yakin tespitinde de
MRG mamografiye gore daha dogru sonug¢ vermektedir. Preoperatif meme MRG
yapilan hastalarin %27’sinde multifokal- multisentrik kanser tespit edilmistir. Evreleme
ama¢li meme MRG yapilan meme kanserli olgularin %3’linde karst memede okiilt
senkronize malign kitle saptanmistir. Ayrica bu olgularda MRG’nin negatif prediktif
degeri %99.8°dir. Invaziv lobiiler karsinomunun uzaniminin, gogiis duvar1 ve pektoral
kas invazyonunun gosterilmesinde de MRG mamografi ve USG’ye gore Ustundir (95,
103).

2) Neoadjuvan kemoterapiye yamitinin degerlendirilmesi: Ileri evre tiimorlerde
timor yiikiinii azaltarak meme koruyucu girisimlere olanak saglamak amaci ile
neoadjuvan kemoterapi uygulanmaktadir. Lokal ileri meme kanserli olgularda, MR
inceleme kemoterapiden 6nce, kemoterapi esnasinda ve sonrasinda tedaviye yanitin ve
rezidiiel hastaligin degerlendirilmesinde kullanilmaktadir. Bir ¢ok caligma meme
kanserinde kemoterapi yanitinin degerlendirilmesi ve rezidi timor dokusunun
gosterilmesinde meme MRG’nin mamografi, USG ve klinik degerlendirmeye gore daha

iyi sonuglar verdigini ortaya koymustur (95, 103).

3) Lumpektomi Sonrasi Pozitif Cerrahi Smmr ve Rezidii Tiimoériin
Degerlendirilmesi: Meme koruyucu cerrahi son yillarda meme kanserli hastalarda
giderek artan siklikta yapilan cerrahi protokoldur. Bu hastalarda her bir yil i¢in lokal
rekirrens riski %1-2 civarindadir. Preoperatif meme MR si olmayan ve lumpektomi
sonrast pozitif cerrahi sinir saptanan olgularda rezidiiel hastaligi degerlendirmede ve
olas1 multisentirisite, multifokaliteyi degerlendirmede kullanilir. Postoperatuar donemde
gerceklestirilecek MR incelemesi degisik ¢alismalara gore en erken operasyondan 14 -
28 giin sonra olmalidir. Cerrahi smir pozitif olan olgularda rezidii tiimor dokusu

tespitinde MRG’nin duyarliligi %61-86°dir (95, 103).

4) Meme kanseri icin yiiksek riskli hastalarin taranmasi: Meme MRG meme
kanseri taramasinda konvansiyonel goriintiileme yontemlerine yardimci bir modalitedir.
Meme kanseri icin yiksek risk tasiyan hastalar BRCA-1, BRCA-2 gen mutasyonu
olanlar ile on larin test edilmemis birinci derece yakinlari, 10-30 yas arasinda gogiis
bolgesine radyoterapi uygulananlar, Li-Fraumeni, Cowden ve Bannayan-Riley-

Ruvalcaba sendromu olan hastalar ve onlarin birinci derece yakinlaridir. Ayrica yasam
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boyu meme kanseri gelisme riski %20-25 olan kadinlarda ve LKIS &ykiisii olan

olgularda meme MRG tarama yéntemi olarak tavsiye edilmektedir (103, 104).

5) Okult primer meme kanseri: Meme kanserlerinin %1°i mamografi ve USG negatif
iken ilk metastaz ile ozellikle de aksiller lenf nodu metastazi ile ortaya cikar. Bu

olgularin tigte ikisinde primer meme kanseri MRG ile tespit edilebilir (95).

6) Siipheli konvansiyonel goriintilleme bulgularimin  karakterizasyonu:
Mamografik-sonografik olarak belirsiz veya siipheli olan biyopsi icin uygun
lokalizasyon belirlenemeyen lezyonlarin degerlendirilmesinde MRG yarimci olabilir

(95, 104).

7) Inflamatuar meme kanseri: Meme Kkanserlerinin %4-6’smm1 olusturur. Klinik ve
goriintiileme 6zellikleri akut mastit ile benzerdir. Eger biyopsi sonucunda belirsizlik var
ise akut mastit olgularinin yeterli antibiyoterapi sonrasinda MRG ile degerlendirilmesi

altta yatan inflamatuar meme kanserini gostermede yardimci olur (104),

8) Meme implantlarinin degerlendirilmesi: Meme implantli olgularda riiptiirlerin
saptanmasinda meme MR yaklasik %78-100 duyarlilik ve % 63-91 6zgiilliik degerlerine
sahiptir. Meme MR endikasyonlar1 arasinda tek kontrast madde gerektirmeyen
uygulamadir. En sik goriilen intrakapsiiler slikon riiptiiriinde kollabe olmus implantin
iginde implant1 ¢evreleyen fibréz kapsiil MRG’de anahtar deligi goriiniimiine neden olur

(95, 103).

9) Spontan meme bas1 akintisinin degerlendirilmesi: Hemorajik meme bags1 akintisi
sikayeti olan ancak mamografi, duktografi ve US de lezyon izlenmeyen olgularda MRG
yararlidir (104).

30



3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulunun 09.01.2015 tarihli,
2015/20 sayili onayi ile gerceklestirildi.

Ocak 2011 ile Ocak 2015 tarihleri arasinda Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Gevher
Nesibe Hastanesi Radyoloji Anabilim Dalinda; meme kanseri tanisi histopatolojik

olarak konulan ve meme MRG tetkiki yapilan 330 olgu retrospektif olarak tarandi.

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Gevher Nesibe Hastanesi Patoloji Anabilim Dalindan
olgularin patoloji raporlarina ulasildi. ER ve PR i¢in tiimor hiicrelerinde preperatin
biitiin alanlar1 incelendi. Sadece ¢ekirdekler ile sinirli boyanma pozitif kabul edildi.
HER?2 icin karakteristik membrandz (Chicken-Wire) boyanma 0, 1+, 2+ ve 3+ olarak
skorlandi. 0 ve 1+ negatif, 3+ pozitif kabul edildi. 2+ lezyonlarin kromogenik in situ
hibridizasyon (CISH) testi ile HER2/ kromozom 17 orani degerlendirildi. Oran >2.2

olanlar pozitif kabul edildi.

ER, PR ve HER2 durumuna gore olgular 4 alt tip olarak gruplandirildi; Liiminal A (ER
ve/veya PR pozitif, HER2 negatif), Liminal B (ER ve/veya PR pozitif, HER2 pozitif),
HER2 (ER, PR negatif, HER2 pozitif) ve tripl negatif (ER, PR, HER2 negatif). Ayrica
lezyonlarin histolojik tipleri de kaydedildi.

Eksizyonel biyopsi yapilan 47 olgu, MRG’de bulgusu olmayan 6 olgu, neoadjuvan
tedavi 6ncesi MRG’si olmayan 1 olgu, MRG’de lezyonda kontrast tutulumu izlenmeyen
2 olgu, HER2 sonucu olmayan 5 olgu, laktasyon doneminde olan 2 olgu, MRG’si
diyagnostik olmayan 2 olgu ile aksiller yerlesim nedeniyle lezyonu degerlendirilemeyen

2 olgu (Toplam 67 olgu) calisma dis1 birakildi. Meme kanseri tanisi alan ve tedavi
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oncesi MRG’si bulunan 263 olgu calismaya dahil edildi. 4 olguda ayni anda karsi
memede de malign lezyon mevcut idi. 1 olguda ayn1 memede farkli zamanlarda lezyon
gelisti. 5 olguda ise ayn1 anda ayn1 memede kitle ve kitlesel olmayan kontrastlanma

mevcut idi.
3.1. Goriintiilleme Teknigi

Meme MR c¢ekimleri 1.5 Tesla (T) MRG cihazinda (Philips Gyroscan Intera, Best, the
Netherlands) meme koili ile klinigimizin rutin Meme MR protokoliiyle gergeklestirildi.
Cekim oOncesi hastalar yapilacak islem hakkinda bilgilendirilerek ¢ekim sirasinda
hareketsiz kalmalarinin 6nemi anlatildi. Cekim Oncesinde tim hastalara antekibital
intravendz (iv) damar yolu agildi. Hastalar pron pozisyonunda, memeleri koilin icerisine

gelecek sekilde yatirildi.

Rutin meme MR inceleme protokolii olarak tiim hastalarda, aksiyal planda TSE T1 yag
baskisiz ve T2 agirlikli yag baskili ve baskisiz goriintiiler, aksiyal planda prekontrast ve
dinamik postkontrast gradient eko 3D T1 agirlikli goriintiiler alinmigtir. Meme MRG
inceleme protokilune goére rutin 0,1 - 0,2 mmol / kg dozda antekubiteal bélgeden damar
yolu acilarak gadolinyum iceren kontrast madde kullanilmistir. Dinamik c¢alismada
kontrast enjeksiyonu sonrast T1 agirlikli 3D THRIVE sekansinda 80 sn araliklarla 6 kez
tekrarlanan, aksiyal diizlemde goriinti elde edildi.

TSE T1 agurlikli sekanslar i¢in parametreler TR: 550 msn, TE: 11 msn, matriks: 256 x
205, kesit kalinligt 3 mm ve kesit araligt 0 mm seklindeydi. TSE T2 agirlikli sekansta
TR: 5000 msn, TE: 120 msn, matriks: 256 x 180, kesit kalinligi 3 mm ve kesit araligi1 0
mm’ idi. T2 agirlikli yag baskili sekansta ise TR: 5619 ms, TE: 70 ms, Tl: 165 ms,
matriks: 254x204, kesit kalinligi: 3.2 mm ve kesit araligt 0.32 mm’ idi. Kontrasth
dinamik ¢alisma i¢in TR:4.9 msn, TE: 2.4 msn, matriks: 348 x 338, kesit kalinligi 1,10

mm ve kesit araligi 0,3 mm olarak programlanip goriintuler alinmstir.

Philips MRG konsolunda standart olarak bulunan g¢ikarma (substraksiyon) programi
kullanilarak; piksel bazinda kontrast oncesi goriintiiler, karsilig1 olan kontrast sonrasi
goriintiilerden ¢ikarilarak, kontrastlanma profilinin ortaya konmasinda yardimer olan
substrakte seriler elde olundu. MRG c¢alisma konsolu tizerindeki mean curve
programinda dinamik kontrastl goriintiilerden kontrastlanan lezyonlara ROI (Region of

Interest) ile kontrast-zaman egrisi ¢izdirildi.
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3.2. MR Goruntilerinin Analizi

Meme MR goruntuleri meme radyolojisinde tecriibeli akademisyen radyolog ve kidemli
radyoloji asistani tarafindan, molekiler alt tiplerden habersiz olarak degerlendirildi. MR
bulgular1 2013 yilinda yeniden diizenlenen ACR BI-RADS—MRI Lexicon Classification

baz alinarak degerlendirildi.

Dinamik serilerde izlenen normal fibroglandiiler doku kontrastlanmasi, arka plan
kontrastlanmasi olarak ifade edilir. %25’den az fibroglandiiler doku kontrastlanmasi
minimal, %25-50 hafif, %50-75 orta, %75’in Ustl belirgin olarak derecelendirildi.

Lezyonlar morfolojik 6zelliklerine gore kitle ve kitlesel olmayan kontrastlanma olarak
iki gruba ayrildi. 3 boyutu olan yer kaplayan lezyonlar kitle olarak degerlendirildi.
Kontrasth THRIVE 3D goruntilerden olusturulan ¢ikartma goriintiilerinde Kkitle
lezyonlar1 kontur, sekil, kontrast tutulum 6zellikleri agisindan degerlendirildi. Ayrica T2
agirlikli TSE goruntulerde kitlelerin sinyal intensiteleri normal fibroglanduler elemanlar

ile karsilastirilarak hipointens, izointens ve hiperintens olarak degerlendirildi.

Kitleler sekillerine gore; oval, yuvarlak ve irregiiler olarak, konturlarina gore; diizgiin
smurli, diizensiz siurli ve spikiler sinirli olarak siniflandirildi. Kontrastlanma sekillerine
gore; homojen, heterojen, halkasal kontrastlanma veya koyu internal septasyon olmasi
seklinde gruplandirildi. Ayrica kitle boyutlar: 6l¢iildii. Multifokalite ve multisentrisite
agisindan indeks lezyon dis1 tiimor odaklart degerlendirildi. Ayni kadrandaki ana lezyon
disindaki timor odaklart multifokalite, farkli kadrandaki tiimor odaklari multisentrisite

agisindan anlamli kabul edildi.

Dinamik serilerde zaman-sinyal egrisi i¢in kitlenin nekrotik olmayan kismindan en az 3
farkli noktadan alinan 6lgtimler kullanildi. En stipheli egri temel alindi. Postkontrast ilk
2 dakikadan sonra sinyal intensite egrisinin sekline bakildi. Ge¢ imajlarda sinyal
artisinin devam etmesi tip 1, sabit kalmasi tip 2, en az %10 azalma gostermesi tip 3 egri

olarak adlandirildi.

Kitlesel olmayan kontrastlanmalar memede kitle konfigtirasyonu olusturmayan, belirli
dagilim ozellikleri gosteren lezyonlardir. Bu lezyonlar dagilimlarina gore; fokal, lineer,
segmental, bolgesel, multiple bolgesel ve diffiz olarak, kontrastlanma sekillerine gore

homojen, heterojen, kaldirim tasi (clumped) ve kiimelenmis halka olarak siniflandirildi.
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Goruntiler meme bast retraksiyonu-invazyonu, cilt kalinlagmasi-retraksiyonu-
invazyonu, 6dem, aksiller lenfadenopati, pektoral kas invazyonu gibi ek bulgularin
varligi agisindan da degerlendirildi. Odem; yok, cilt 6demi, perilezyonel 6dem,
prepektoral 6dem, cilt+ perilezyonel ddem, perilezyonel+ prepektoral édem ve cilt+
perilezyonel+ prepektoral 6dem olarak simiflandirildi.  Aksiler lenfadenopatilerde
(LAP) kisa gapmm 1 cm’den biiyiik olmasi, yagh hilusun kaybolmasi ve kortikal

kalinlagsma malignite lehine yorumlandi.
3.3. Istatiksel Analiz
Verilerin normal dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile degerlendirildi.

Gruplar aras1 karsilastirmalarda nicel degiskenler ig¢in Kruskal-Wallis H testi, nitel

degiskenler igin kikare exact testi kullanilda.

Kestirimlerde Monte Carlo simiilasyonu kullanilarak 1000 6rneklem g¢ekildi. Coklu

karsilagtirmalar Bonferroni diizeltmeli Dunn’s testi veya iki oran testleri ile yapildu.
Verilerin analizi R 3.2.0 (www.r-project.org ) programi ile yapildi.

p<0.05 diizeyi anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Meme kanseri tanisi histopatolojik olarak konulan ve meme MRG tetkiki yapilan 263

olguda 273 indeks timor ¢alismaya dahil edildi.

273 lezyonun 175’1 (%64.1) Liiminal A, 47’si (%17.2) Liiminal B, 26’s1 (%9.5) HER2,
25’1 (9.2) triple negatif olarak siniflandirildi.

Olgularin yag ortalamast 50.1 * 11.7 idi. Yas ortalamasi Liiminal A sinifinda 50.3 +
11.4, Liminal B sinifinda 48.3 £ 11.6, HER2 smifinda 50.9 + 12.1, Triple negatif
smifinda 51.0 £ 14.0 idi. Yas ile molekdler alt tipler arasinda yapilan Kruskal-Wallis H
istatistiki analizine gore anlamli bir iliski yoktu (p>0.05) (Tablo 6).

Tablo 6. Yas i¢in molekiiler alt tiplere gore tanimlayici istatistikler

Siif N | Mean | Std. Std. Minimum | Maximum | p
Sapma Error
Liminal A | 175|50.34 | 11.41 .863 21 82
Luminal B | 47 |48.28 | 11.60 1.692 26 86
Yas | HER2 26 |50.85 | 12.08 2.370 28 68 466
Triple 25 |50.96 | 13.93 2.787 29 76
negatif

Histolojik tiimér tipleri; IDK (n=230), ILK (n=17), DKIS (n=6), invaziv miisin6z
karsinom (n=5), yaygin in situ alanlar iceren IDK (n=4), invaziv mediiller karsinom
(n=3),invaziv papiller karsinom (n=3), invaziv kribriform karsinom (n=1), invaziv

mikropapiller karsinom (n=1), ndroendokrin karsinom (n=1), sekretuar karsinom
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(n=1), yaygin in situ alanlar iceren invaziv papiller karsinom (n=1) idi. Gruplar

arasinda histolojik tiimor tipleri agisindan istatiksel anlamli farklilik saptanmadi.

Gruplara gore olgularin arka plan kontrastlanma dereceleri Tablo 7°de 6zetlenmistir.
Arka plan kontrastlanma derecesi ile gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik saptanmamistir (p>0,05).

Tablo 7. Gruplara gore olgularin arka plan kontrastlanma dereceleri

Arka Plan _ ) Triple )
Luminal A | Liminal B HER2 ) p degeri

Kontrastlanmast negatif

Minimal 44 (%25.1) | 17 (%36.2) | 11 (%42.3) | 10 (%40.0)

Hafif 85 (%48.6) | 19 (%40.4) | 12 (%46.2) | 11 (%44.0)

Orta 36 (%20.6) | 9(%19.1) 2 (%7.7) 2 (%8) 448

Belirgin 10 (%5.7) 2 (%4.3) 1 (%3.8) 2 (%8.0)

Calismamizda 273 lezyonun 223’{inde (% 82) kitlesel, 50’sinde (% 18) kitlesel olmayan
kontrastlanma saptanmistir. Liminal A grubunda 147 (%84) lezyon kitlesel, 28 (%16)
lezyon kitlesel olmayan; Liminal B grubunda 41 (%87.2) lezyon kitlesel, 6 (%12.8)
lezyon kitlesel olmayan; HER2 grubunda 14 (%53.8) lezyon Kitlesel, 12 (%46.2) lezyon
kitlesel olmayan; triple negatif grupta 21 (%84) lezyon Kkitlesel, 4 (%16) lezyon Kitlesel
olmayan kontrastlanma olarak degerlendirildi (Tablo 8). Ki kare istatistiki analize gore
gruplar ile kontrastlanma formu arasinda anlamli bir iligki vardi (p<0.05). Coklu grup
karsilastirmasinada HER2 grubundaki lezyonlar Liiminal A ve Liiminal B grubundaki
lezyonlara gore istatiksel anlamli olarak daha sik Kitlesel olmayan kontrastlanma

gostermektedir.

Tablo 8. Gruplara gore kontrastlanma formu

Kontrastlanma _ _ _ _
Liminal A | Liminal B HER2 Triple negatif | p degeri
formu
Kitlesel 147 (%84) | 41 (%87.2) | 14(%53.8) 21 (%84)
Kitlesel .002
28 (%16) 6 (%12.8) | 12(%46.2) 4 (%16)
olmayan
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Kitle sekilleri oval, yuvarlak ve irregiiler olarak degerlendirildi. Kitle sekli Liiminal A
grubunda 3 (%2) lezyonda yuvarlak, 17 (%11.6) lezyonda oval, 127 (%86.4) lezyonda
irreguler; Luminal B grubunda 0 (%0.0) lezyonda yuvarlak, 2 (%4.9) lezyonda oval, 39
(%95.1) lezyonda irregiler; HER2 grubunda 0 (%0.0) lezyonda yuvarlak, 3 (%21.4)
lezyonda oval, 11 (%78.6) lezyonda irregiler; triple negatif grupta 1 (%1.8) lezyonda
yuvarlak, 12 (%57.1) lezyonda oval, 8 (%338.1) lezyonda irregiler idi (Tablo 9). Ki
kare istatistiki analize gore gruplar ile kitle sekli arasinda anlamli bir iliski vardi
(p<0.05). Coklu grup karsilastirmasina gére oval kitle sekli Liiminal A ve Liiminal B
grubuna gore triple negatif grubunda anlamli olarak daha sik goriilmektedir. Irregiiler
sekil ise triple negatif grubuna gore Liiminal A ve Liiminal B grubunda anlamli olarak

daha sik goriilmektedir. Yuvarlak sekil agisindan gruplar arasinda farklilik saptanmadi.

Tablo 9. Gruplara gore kitle sekilleri

Kitle sekli | Liminal A Luminal B HER?2 Triple negatif | p degeri
Yuvarlak 3 (%2) 0 (%0.0) 0 (%0.0) 1(%1.8)
Oval 17 (%11.6) |2 (%49) |3 (%2L14) |12 (%ws57.1) | 00001

irregiiler 127 (%86.4) | 39 (%95.1) | 11 (%78.6) | 8 (%638.1)

Kitle konturlar1 diizgiin sinirli, diizensiz sinirl, spikiiler sinirli olarak degerlendirildi.
Ldminal A grubunda 5 (%3.4) lezyon diizgiin sinirli, 75 (%51.0) lezyon diizensiz sinirli,
67 (%45.6) lezyon spikiiler sinirli; Liminal B grubunda 0 (%0.0) lezyon diizgin sinirl,
28 (%68.3) lezyon diizensiz sinirli, 13 (%31.7) lezyon spikiiler sinirli; HER2 grubunda
2 (%14.3) lezyon dlzgin sinirli, 8 (%57.1) lezyon diizensiz sinirh, 4 (%28.6) lezyon
spikiiler sinirli; Triple negatif grubunda 11 (%52.4) lezyon diizgin siirh, 8 (%38.1)
lezyon diizensiz smirli, 2 (%9.5) lezyon spikiiler siirli idi. Ki kare istatistiki analize
gore gruplar ile kitle konturu arasinda anlamli bir iligski vardi (p<0.05). Coklu grup
karsilastirmasina gore diizgiin smirh kitleler Liiminal A ve Liminal B grubuna gore
triple negatif grubunda anlamli olarak daha sik goriilmektedir. Spikiiler sinirh kitleler
ise triple negatif grubuna gore Liiminal A grubunda daha sik gorilmiistiir. Diizensiz

siir agisindan gruplar arasinda anlamli farklilik bulunmamistir (TAablo 10).
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Tablo 10. Gruplara gore kitle konturlari

Kitle konturu | Liminal A | Liminal B | HER2 Triple negatif | p degeri

Duzgun sinirlt | 5 (%03.4) 0 (%00.0) 2 (%14.3) | 11 (%52.4)

Diizensiz sinirh | 75 (%51.0) | 28 (%68.3) |8 (%57.1) | 8 (%38.1) <0.0001

Spikiiler surlt | 67 (%45.6) | 13 (%31.7) | 4 (%28.6) |2 (%69.5)

Kitleler kontrastlanma sekillerine goére; homojen, heterojen, halkasal kontrastlanma
veya koyu internal septasyon olmas: seklinde degerlendirildi. Kitle kontrastlanmasi
Ldminal A grubunda 7 (%4.8) lezyonda homojen, 105 (%71.4) lezyonda heterojen, 34
(%23.1) lezyonda halkasal, 1 (%0.7) lezyonda koyu internal septasyon; Liminal B
grubunda 3 (%7.3) lezyonda homojen, 31 (%75.6) lezyonda heterojen, 7 (17.1)
lezyonda halkasal; HER2 grubunda 11 (%78.6) lezyonda heterojen, 3 (%21.4) lezyonda
halkasal; triple negatif grubunda 13 (%61.9) lezyonda heterojen, 8 (%38.1) lezyonda
halkasal kontrastlanma olarak degerlendirildi (Tablo 11). Kitle kontrastlanma sekli ile

gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir (p>0,05).

Tablo 11. Gruplara gore kitle kontrastlanma sekilleri

Kitle Liminal A | Liminal B HER?2 Triple p degeri

kontrastlanmasi negatif

Homojen 7 (%4.8) 3(%7.3) | 0(%0.0) |0 (%0.0)

Heterojen 105(%71.4) | 31 (%75.6) |11 (%78.6) |13 (%61.9)

647
Halkasal 34 (%23.1) |7(%17.1) |3 (%21.4) |8 (%38.1)

Koyu internal 1 (%0.7) 0 (%0.0) 0 (%0.0) 0 (%0.0)

septasyon
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Kitle cap1 lezyonlarin en genis yerinden 6l¢iildii. Gruplara gore ortalama kitle boyutlari

Tablo 12°de gosterilmistir.

Tablo 12. Gruplara gore ortalama kitle boyutlari

Luminal A | Ldminal B | HER2 Triple negatif | p degeri
Kitle boyutu | 25.4+13.8 26.4+9.7 | 33.9+12.0 31.5+£12.8 .005
(mm) (7-108) (11-46) (17-62) (13-65)

Kitle boyutuna goére gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir

(p=0.005; p<0.05). Gruplar arasinda ortalama kitle boyutu agisindan saptanan anlamli

istatistiksel farkliligin hangi gruplardan kaynaklandigimi belirlemek icin bu gruplar

arasinda ikili karsilastirilmalar yapildi. HER 2 ve tripl negatif grubundaki kitleler

Liminal A grubundaki kitlelere gore istatiksel olarak anlamli sekilde daha biiyiik

boyutta izlendi (Tablo 13).

Tablo 13. Grup boyutlarinin ikili karsilagtirmada saptanan p degerleri

Gruplar p degeri
LuminalA — LiminalB 676
LuminalA — HER2 021
LidminalA — Triple negatif .046
LuminalB — HER2 .063
LuminalB — Triple negatif 143
HER2 - Triple negatif 595

Multifokalite ve multisentrisite acisindan indeks

lezyon dis1

timor odaklan

degerlendirildi. Aym1 kadranda ana lezyonun timor fokuslart multifokalite, farkli

kadrandaki tiimor fokuslari multisentrisite agisindan anlamli kabul edildi. Luminal A
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grubunda 102 (%69.4) lezyon unifokal, 17 (%11.6) lezyon multifokal, 28 (%19.0)
lezyon multisentrik; Luminal B grubunda 28 (%68.3) lezyon unifokal, 5 (%12.2) lezyon
multifokal, 8 (%19.5) lezyon multisentrik; HER2 grubunda 6 (%42.9) lezyon unifokal,
5 (%35.7) lezyon multifokal, 3 (%21.4) lezyon multisentrik; triple negatif grubunda ise
18 (%85.7) lezyon unifokal, 2 (%9.5) lezyon multifokal, 1 (%4.8) lezyon multisentrik
olarak degerlendirildi (Tablo 14).

Tablo 14. Gruplara gore timor yaygmligi

Yaygmlhik | Liminal A Liminal B | HER2 Triple negatif | p degeri
Unifokal | 102 (%69.4) |28 (%68.3) |6 (%42.9) |18 (%85.7)
Multifokal | 17 (%11.6) |5 (%12.2) |5 (®%35.7) |2 (%9.5) 095
Multisentrik | 28 (%19.0) | 8 (%19.5) |3 (%21.4) |1 (%4.8)

HER2 grubundaki kitleler istatiksel olarak anlamli olmamakla birlikte diger gruptaki

Kitlelere gore multifokal-multisentrik olma egilimindedir.

Dinamik serilerde kitlelerden yapilan 6l¢iimlerden elde edilien zaman-sinyal egrileri tip
1 (persistan), tip 2 (plato) ve tip 3 (wash out) olarak degerlendirildi. Gruplarin egri
dagilimi Tablo 15°de oOzetlenmistir. Gruplar arasinda egri tipi agisindan anlamli

istatistiksel fark saptanmadi (p>0.05).

Tablo 15. Gruplarin egri dagilimi

Egri tipi Luminal A Liminal B HER?2 Triple negatif | p degeri
Tip1l 13 (%8.8) 1 (%2.4) 0 (%0.0) 1 (%4.8)
Tip 2 90 (%61.2) 19 (%46.3) 10 (%71.4) | 12 (%57.1) 157
Tip 3 44 (%29.9) 21 (%51.2) 4 (%28.6) 8 (%38.1)

Gruplara gore lezyonlarin yag baskisiz T2A sinyal intensiteleri Tablo 16’da
ozetlenmistir. Ki kare istatistiki analize gore gruplar ile kitle sinyal intensitesi arasinda
anlamlt bir iligki vardi (p<0.05). Coklu grup karsilagtirmasina gore triple negatif
grubundaki lezyonlar Liiminal A grubundaki lezyonlara gére anlamli olarak hiperintens

izlendi.
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Tablo 16. Gruplara gore lezyonlarin yag baskisiz T2A sinyal intensiteleri

Yag Liminal A Liminal B | HER2 Triple negatif | p degeri
baskisiz

T2 sinyali

Hipointens | 47 (%32.0) | 8(%19.5) |3 (%21.4) |4 (%19.0)

izointens | 72 (%69.2) |22 (%53.7) |5(%35.7) |5(w%238) | O%°
Hiperintens | 28 (9619.0) | 11 (%26.8) | 6 (%42.9) 12 (9%57.1)

Gruplara gore lezyonlarin yag baskili T2A sinyal intensiteleri Tablo 17°de

Ozetlenmistir. Gruplar arasinda yag baskili T2A sinyal intensitesi agisindan anlamli

istatistiksel fark saptanmadi (p>0.05).

Tablo 17. Gruplara gore lezyonlarin yag baskili T2A sinyal intensiteleri

Yag baskihi T2 | Luminal A | Liminal B | HER2 Triple negatif | p degeri
sinyali
Hipointens 16 (%10.9) |1 (%2.4) 1(%7.1) 1 (%4.8)
[zointens 43 (%29.3) |8 (%19.5) |3 (%21.4) |4 (%19.0) 315
Hiperintens 88 (%59.9) |32 (%78.0) | 10 (%71.4) | 16 (%76.2)

Kitlesel olmayan kontrastlanmalar dagilimlarina gore; fokal, lineer, segmental, bolgesel,
multiple bolgesel ve diffiiz olarak simiflandirildi. Gruplara gore Kkitlesel olmayan
kontrastlanma gosteren lezyonlarin dagilimi Tablo 18’de 6zetlenmistir. Gruplar arasinda
kitlesel olmayan kontrastlanma dagilimi agisindan anlamli istatistiksel fark saptanmadi

(p>0.05).

Kitlesel olmayan kontrastlanmalar kontrastlanma sekillerine gére homojen, heterojen,
kaldirim tasi (clumped) ve kiimelenmis halka olarak siniflandirildi. TUm gruplarda en
stk kontrastlanma sekli heterojen kontrastlanma olarak goriildii (Tablo 19). Ancak
gruplar arasinda kontrastlanma sekli agisindan anlamli istatistiksel fark saptanmadi

(p>0.05).
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Tablo 18. Gruplara gore kitlesel olmayan kontrastlanma gosteren lezyonlarin dagilimi

Kitlesel

olmayan Liminal A | Liminal B | HER2 Triple p degeri

kontrastlanma negatif

dagilimi
Fokal 2 (%7.1) 1(%16.7) | 3(%25.0) |1(%25.0)
Lineer 0 (%0.0) 0 (%0.0) 0 (%0.0) 0 (%0.0)
Segmental 11(%39.3) | 3 (%50.0) | 0 (%0.0) 2 (%50.0)

506
Bolgesel 4 (%14.3) 1(%16.7) | 3(%25.0) |0 (%0.0)
Multiple bolgesel | 4 (%14.3) 0 (%0.0) 3(%25.0) |0 (%0.0)
Diffuz 7 (%25.0) 1(%16.7) | 3(%25.0) |1(%25.0)
Tablo 19. Gruplara gore kitlesel olmayan kontrastlanma sekilleri

KOK Luminal A | Liminal B | HER2 Triple p degeri

kontrastlanma negatif

sekli
Homojen 3 (%10.7) 0 (%0.0) 1 (%8.3) 1 (%25.0)
Heterojen 22 (%78.6) |5(%83.3) |7 (%58.3) |2 (%50.0)

794

Kaldirim tas1 | 2 (%7.1) 1(%16.7) | 3(%25.0) |1 (%25.0)
(clumped)
Kiimelenmis 1 (%3.6) 0 (%0.0) 1 (%8.3) 0 (%0.0)
halka
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Goriintiiler meme basi ve cilt retraksiyonu agisindan degerlendirildi (Tablo 20). Ki kare
istatistiki analize gore gruplar ile meme bas1 ve cilt retraksiyonu arasinda anlamli bir
iliski vardi (p<0.05). Coklu grup karsilastirmasima gore triple negatif grubundaki
lezyonlarda diger gruplardaki lezyonlara gore anlamli olarak daha az meme basi-cCilt

retraksiyonu izlendi.

Tablo 20. Gruplara gére meme bas1 ve cilt retraksiyonu

Liminal A | Luminal B | HER2 Triple negatif p
degeri
Meme basi- | Var | 46(%26.3) | 5(%10.6) |5 (%19.2) | 1(%4.0) .015
cilt Yok | 129(%73.7) | 42(%89.4) | 21(%80.8) | 2(%96.0)
retraksiyonu

Goriintiiler meme bagi invazyonu agisindan degerlendirildi (Tablo 21). Gruplar arasinda

meme basi invazyonu agisindan anlaml istatistiksel fark saptanmadi (p>0.05).

Tablo 21. Gruplara gore meme basi invazyon durumu

Liminal A | Ldminal B | HER2 Triple negatif | p degeri

Meme bagsi | Var | 22 (%12.6) |5 (%10.6) | 3 (%11.5) |4 (%16.0) 941
invazyonu | Yok | 153(%87.4) | 42(%89.4) | 23(%88.5) | 21(%84.0)

Goriintiiler cilt kalinlagmasi agisindan degerlendirildi (Tablo 22). Gruplar arasinda cilt

kalinlagmasi agisindan anlamlr istatistiksel fark saptanmadi (p>0.05).

Tablo 22. Gruplara gore cilt kalinlagmast

Liminal A | Ldminal B | HER2 Triple negatif | p degeri

Cilt Var | 42(%24.0) | 10(%21.3) | 11(%42.3) | 4 (%16.0) 124
kalinlagsmas1 | Yok | 133(%76.0) | 37(%78.7) | 15(%57.7) | 21(%8.0)

Goruntller aksiller LAP agisindan degerlendirildi (Tablo 23). Gruplar arasinda aksiller
LAP agisindan anlamli istatistiksel fark saptanmadi (p>0.05).
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Tablo 23. Gruplara gore aksiller LAP durumu

Liminal A | Liminal B | HER2 Triple negatif | p degeri
Aksiller | Var 58(%33.1) | 19(%40.4) | 12(%46.2) | 10(%40.0) 513
LAP
Yok | 117(%66.9) | 28(%59.6) | 14(%53.8) | 15(%60.0)

Goruntuler kas invazyonu agisindan degerlendirildi (Tablo 24). Gruplar arasinda kas

invazyonu agisindan anlamli istatistiksel fark saptanmadi (p>0.05).

Tablo 24. Gruplara gore kas invazyon durumu

Liminal A | Ldminal B | HER2 Triple negatif | p degeri
Kas Var 2(%1.1) 3(%6.4) 1(%3.8) 1(%4.0) 150
invazyonu | Yok | 173(%98.9) | 44(%93.6) | 25(%96.2) | 24(%96.0)

Goruntuler 6dem agisindan; yok, cilt ddemi, perilezyonel 6dem, prepektoral 6dem, cilt+

perilezyonel 6dem, perilezyonel+ prepektoral ddem ve cilt+ perilezyonel+ prepektoral

6dem olarak degerlendirildi (Tablo 25). Ki kare istatistiki analize gore gruplar ile 6dem

arasinda anlamhi bir iligki vardi (p<0.05). Coklu grup karsilastirmasina gore

perilezyonel+ prepektoral 6dem ile cilt+ perilezyonel+ prepektoral 6dem HER2

grubunda Luminal A grubuna gére anlamli olarak daha sik goriilmektedir.

Tablo 25. Gruplara gére 6dem durumu ve dagilimu

Odem Luminal A | Luminal B | HER2 Triple negatif | p degeri
Yok 41(%23.4) | 10(%21.3) | 3(%11.5) | 2(%8.0)

Cilt 6demi 7 (%4.0) | 0(%0.0) |0 (%0.0) 0 (%0.0)

Perilezyonel 6dem 83(%47.4) | 25(%53.2) | 8(%30.8) | 15(%60.0)
Cilt+perilezyonel 30(%17.1) | 7(%14.9) | 5(%19.2) 1(%4.0)

ddem .006
Perilezyonel+ 4(%2.3) | 2(%4.3) 4(%15.4) | 3(%12.0)

prepektoral 6dem

Cilt+perilezyonel+ | 10(%5.7) | 3(%6.4) 6(%23.1) | 4(%16.0)

prepektoral 6dem
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5. OLGU ORNEKLERI
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1. Olgu; Sol meme alt dis kadranda Liuminal A grubu IDK tanisi alan 52 yasinda kadin

hasta. Yag baskisiz T2A goriintiide hipointens (a), minimal perilezyonel ve cilt
O0deminin eslik ettigi (b), heterojen kontrastlanan (c), irregiiler sekilli, spikiile sinirli, 32
mm boyutunda kitle mevcut idi. Sol aksiller fossada kalin korteksli lenf nodu mevcuttu

(d). Lezyondan yapilan 6l¢iimlerde tip 3 kinetik egri elde edildi (e).
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2. Olgu; Sag meme alt dis kadranda Liuminal B grubu IDK tanisi alan 39 yasinda kadin
hasta. Yag baskisiz T2A goriintiide izointens (a), perilezyonel 6demin eslik ettigi (b),
heterojen kontrastlanan (c), irregiiler sekilli, diizensiz sinirli, 41 mm boyutunda kitle

mevcut idi. Lezyondan yapilan dl¢iimlerde tip 3 kinetik egri elde edildi (d).
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3. Olgu; Sag meme iist dis kadranda Liiminal B grubu ILK tanis1 alan 42 yasinda kadin

hasta. Yag baskisiz T2A goriintiide hipointens (a), perilezyonel ve cilt 6deminin eslik
ettigi (b), ¢ikartmali goriintiide heterojen kontrastlanan (c), irregiiler sekilli, spikiler
siirl, 90 mm boyutunda kitle mevcut. Sag aksiller fossada asimetrik kortikal

kalinlasmas1 bulunan lenf nodu mevcut (d).
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4. Olgu; Sol meme Ust dis kadranda triple negatif grubu IDK tanis1 alan 42 yasinda

kadin hasta. Yag baskisiz T2A goriintiide hiperintens (a), perilezyonel 6demin eslik
ettigi (b), halkasal kontrastlanan (c), oval sekilli (lobiile sekli de igerir), diizenli sinirl,
33 mm boyutunda kitle mevcut. Sol aksiller fossada asimetrik kortikal kalinlasmasi
bulunan lenf nodu mevcut (d). Lezyondan yapilan dl¢iimlerde tip 1 kinetik egri elde
edildi (e).
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5. Olgu; Sag memede tiim kadranlar1 dolduran lezyonu olan ve Liiminal A grubu iDK

tanisi alan 42 yasinda kadin hasta. a;Sag memede ¢ikartmali goriintiide diffiiz heterojen
Kitlesel olmayan kontrastlanma, meme basi retraksiyonu, Cilt-meme basi invazyonunu
gosteren kontrastlanmalar mevcut. b; Sag memede yag baskili T2A goriintiide diffiz
6dem mevcut. c; Yag baskisiz T1A gorintide lezyon diizeyinde yagli doku
interpozisyonlart mevcut (oklar). d; Sag aksiller fossada asimetrik kortikal kalinlagmasi

bulunan, yagl hilusu kaybolan lenfadenopatiler mevcut.
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6. Olgu; Sol meme orta dis kadranda lezyonu olan ve Liiminal B grubu IDK tanis1 alan

51 yasinda kadin hasta. a; Dinamik T1A goruntide sol meme orta dis kadranda
segmental heterojen Kkitlesel olmayan kontrastlanma mevcut. b; Yag baskisiz T1A
goriintiide lezyon diizeyinde yagli doku interpozisyonlart mevcut (oklar). ¢; Odem

izlenmedi.
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7. Olgu; Sol meme i¢ kadranlarda lezyonu olan ve HER 2 grubu IDK tanis1 alan 56

yasinda kadin hasta. a; Cikartmali ardisik gorintilerde sol meme i¢ kadranlarda
multiple bolgesel kiimelenmis halka tarzinda kitlesel olmayan kontrastlanma izleniyor.

b; Sol memede yag baskili T2A goriintiide diffiiz 6dem ve cilt kalinlagmasi izleniyor.
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5. TARTISMA

Meme kanseri heterojen bir hastaliktir. Benzer histopatolojik 6zelliklere sahip meme
kanserleri farkl klinik seyirler gostermektedir. Bu durum meme kanserlerinin gen
ekspresyonunu temel alarak farkli molekdler alt tiplere ayrilmasina neden olmustur (4,
5). Molekiler alt tiplerin kesin ayrimi i¢in DNA dizilim analizi gereklidir. Ancak DNA
dizilim analizi pahali ve zaman alict oldugu i¢in klinik pratikte immunhistokimyasal
belirteglere (ER, PR ve Her2 durumu) bakilarak molekuler alt tipler belirlenir (9, 10).

Farkli molekiiler alt tip meme kanserlerinin klinik prezantasyonu, radyoterapi,
kemoterapiye yanitt ve prognozu cesitlilik gostermektedir. Bu nedenle molekiler alt
tipe gore kisisellestirilmis tedavi plani diizenlenmektedir. Son yillarda alt tip meme
kanserlerinin ozellikle MR goriintiileme ozellikleri ile ilgili ¢alismalar yapilmaktadir.
Her olgudan edinilen bilgiye gore alt tiplerin 6zellikleri daha iyi anlasilacak ve tedavi

yaklasimlar gelistirilecektir.

Degerlendirme sonucunda olgularimizin biiyiik ¢ogunlugunun (%64.1) literatir ile
uyumlu olarak Liiminal A grubunda oldugunu tesbit ettik (M7, 14, 66, m14). Bunu
siklik sirasiyla Liminal B (%17.2), HER2 (%9.5) ve triple negatif (%9.2) gruplari

izlemekteydi.

Costantini ve ark. (105) ile Mazurowski ve ark. yaptiklar1 ¢aligmada triple nagatif
grubun diger gruplara gore daha erken yaslarda goraldigini gostermislerdir. Lin ve
ark. (106) ise farkli olarak Liiminal A’nin genglerde daha fazla gorildigini bulmuslar
ve 1028 Asya’li kadin olguda bulduklart bu sonuglarin etnik farkliliktan
kaynaklandigin1 diisinmuslerdir. Youk ve ark. (107) ile Grimm ve ark. (66) ise hasta

yas1 ve molekiiler alttipler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulmamiglardir.
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Bizim galismamizda olgularin yas ortalamasi Liiminal A sinifinda 50.3, Liminal B
sinifinda 48.3, HER2 sinifinda 50.9, triple negatif sinifinda 51.0 idi. Istatistiksel olarak

hasta yas1 ve molekiiler alttipler arasinda anlamli iliski saptamadik.

Her grupta en sik histolojik tip IDK, ikinci siklikta ise ILK idi. Literatiirde DKIS’da
HER2 ekspresyonunun iDK’a gore daha sik oldugu belirtilmektedir (108, 109, 110).
DKIS ve yaygin in situ alanlar igeren IDK olgular1t HER2 sinifinda Liiminal A sinifina
gore daha sik bulundu ancak olgu sayisi az oldugu igin (sirasiyla 4-2) istatistiksel olarak
anlamli kabul edilmedi. Costantini ve ark. (105) ile benzer sekilde histolojik tip ile

gruplar arasinda istatiksel fark bulamadik.

Literattrde gruplar ile APK derecesini degerlendiren sinirlt sayida ¢alisma mevcuttur.
Kim ve ark. (111) 178 hastayla yaptiklar1 ¢alismada APK’y1 diisiik (minimal-hafif) ve
yuksek (orta-belirgin) olarak derecelendirmisler ve gruplar ile APK derecesi arasinda
anlamli fark bulamamglardir. Chen ve ark. (112) meme kanseri nedeniyle neoadjuvan
KT alan olgularin tedaviye yaniti ile saglikli karst meme APK’sin1 degerlendirmislerdir.
ER + ve ER — gruplar ile HER2 + ve HER2 — gruplar arasinda APK derecesi agisindan
anlaml fark bulamamislardir. Calismamizda Kim ve ark. (111) ile benzer sekilde tiim
gruplarda en sik minimal-hafif APK izledik ancak gruplar ile APK derecesi arasinda

anlamli istatiksel fark bulamadik.

TUum gruplarda en sik kitlesel kontrastlanan lezyonlar goriiliir. Uematsu ve ark. (113)
yaptiklar1 ¢aligmada Liiminal A grubundaki lezyonlarin % 37’sinin kitlesel olmayan
kontrastlanma seklinde oldugunu géstermislerdir. Costantini ve ark. (105) ise HER 2
grubundaki lezyonlarin % 29 oraninda kitlesel olmayan kontrastlanma seklinde
oldugunu belirtmislerdir. Bizim c¢alismamizda da Kitlesel olmayan kontrastlanma
Costantini ve ark. ile benzer sekilde HER 2 grubunda Liiminal A ve B grubuna gore

anlamli olarak daha sik bulunmustur.

Kitle seklini degerlendiren bir¢ok ¢alisma mevcuttur. Youk ve ark. (107) oval-yuvarlak
seklin triple negatif grubundaki lezyonlarin, irregiiler seklin ise Liiminal ve HER 2
grubundaki lezyonlarin 6zelligi oldugunu gostermislerdir. Uematsu ve ark. (113) triple
negatif grubundaki lezyonlarin % 82 oraninda oval, yuvarlak veya lobular sekilli
oldugunu gostermislerdir. Costantini ve ark. (105) ise kitle seklini regiiler ve irregiiler
olarak siiflandirmislar, triple negatif gruptaki lezyonlarin regiiler sekilli, Liiminal

grubundaki lezyonlarin ise irregiiler sekilli oldugunu gostermislerdir. HER 2
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grubundaki lezyonlarin sekli agisindan fark saptamamigslardir. Bizim ¢alismamizda da
Costantini ve ark.’nin yaptig1 ¢alisma ile benzer sekilde triple negatif gruptaki lezyonlar
anlamli olarak oval sekilli iken Liiminal A ve B grubundaki lezyonlar ise ¢ogunlukla
irregiiler sekilli olarak bulundu. Kitle sekli agisindan HER 2 grubundaki lezyonlar diger
gruptaki lezyonlar ile benzer 6zellikler gostermekteydi.

You ve ark. (107), Costantini ve ark. (105) ile Uematsu ve ark. (113) yaptiklar
caligmalarda diizenli kitle smirmin triple negatif grubundaki lezyonlarla iliskili
oldugunu gostermislerdir. Kawashima ve ark. (114) kitle sinirlarini diizenli ve diizensiz
olarak smiflandirdiklart g¢aligmada diizensiz kitle sinirinin Liiminal A grubundaki
lezyonlarla, diizenli kitle sinirinin ise HER 2 grubundaki lezyonlar ile iliskili oldugunu
gostermislerdir. Bizim g¢aligmamizda da literatlir ile benzer sekilde diizgiin smnirh
lezyonlar triple negatif grubunda, spikiiler sinirli lezyonlar ise Liiminal A grubunda

anlamli olarak sik bulunmustur.

Youk ve ark. (107), Costantini ve ark. (105) ile Uematsu ve ark. (113) halkasal
kontrastlanmanin  triple negatif grubundaki lezyonlarin  6zelligi  oldugunu
gostermiglerdir.  Literatirde diger gruplardaki lezyonlarda en sik heterojen
kontrastlanma tanimlanmigtir (13, 107, 113). Calismamizda tiim gruplarda en sik
heterojen kontrastlanma izlenmistir. Halkasal kontrastlanma en sik triple negatif
grubundaki lezyonlarda izlenmistir. Ancak kontrastlanma sekli agisindan gruplar

arasinda anlaml farklilik izlenmemistir.

Yapilan ¢aligsmalara gore timor capr molekiiler alttiplere gore farklilik gostermektedir.
Youk ve ark. (107), Kim ve ark. (115) triple negatif grubundaki lezyonlarin Luminal
grubundaki lezyonlara gore daha biiyiik boyutlu oldugunu goéstermislerdir. Costantini ve
ark. (105) triple negatif ve HER 2 grubundaki lezyonlarin diger gruplardaki lezyonlara
gore daha biiyiik boyutlu oldugunu gostermislerdir. Grimm ve ark. (66) ise HER 2
grubundaki lezyonlarin daha biiyilk boyutlu oldugunu gostermislerdir. Bizim
calismamizda literatiir ile uyumlu olarak HER 2 ve triple negatif grubundaki kitleler
Liminal A grubundaki kitlelere gore istatiksel olarak anlamli sekilde daha buyuk

boyutta izlenmistir.

Wiechmann ve ark. (62) 6072 olguluk bir ¢alismalarinda multifokalite / multisentrisite
varliginin subtiplerle iliskili oldugunu ve HER2 eksprese eden grupta digerlerine gore

anlamli olarak fazla goriildiiginu tespit etmislerdir. Multifokalite / multisentrisite
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goriilme oraninin HER2 eksprese eden tipte liiminal A’dan 1,6 kat, liiminal B’de ise
yine liiminal A’dan 0,5 kat daha fazla oldugunu bulmuslardir (62). Costantini ve ark.
(105) yaptiklar1 ¢alismada gruplar arasinda multifokalite ve multisentrisite a¢isindan
fark bulamamiglardir. Uematsu ve ark. (113) unifokalitenin triple negatif grubundaki
lezyonlarla iligkili oldugunu gostermislerdir. Grimm ve ark. (66) multifokalite ve
multisentrisitenin Liminal B ve HER 2 grubunda anlamli olarak daha sik oldugunu
gostermislerdir. Bizim ¢alismamizda da istatistiksel anlamli olmamakla birlikte en sik
multifokalite / multisentrisite gorulen grup, literatlirle benzer sekilde HER2 eksprese
eden gruptu. Ayrica literatiirle uyumlu olarak triple negatif grubundaki lezyonlar % 85.7

oraninda unifokal bulundu.

Youk ve ark. (107) tim gruplarda kitlelerden yapilan dlgtimlerde en sik tip 3 egri elde
etmislerdir. Ancak egri tipi agisindan Liiminal, HER2 ve triple negatif gruplar1 arasinda
fark izlememislerdir. Costantini ve ark. (105) tiim gruplarda en sik tip 2 egri elde
etmiglerdir ve triple negatif grupta tip 2 egri anlamli olarak daha sik bulunmustur.
Kawashima ve ark. (114) Liminal A grubunda tip 2, Liminal B ve HER 2 grubunda tip
3 egriyi sik olarak izlemislerdir. Ancak egri tipi agisindan gruplar arasinda anlamli fark
bulamamislardir. Uematsu ve ark. (113) triple negatif grubu ile Luminal A grubunu
karsilagtirdiklar1 ¢alismada tip 1 egrinin anlamli olarak triple negatif grubundaki
lezyonlarda sik goriildiigiinii gostermislerdir. Blaschke ve ark. (116) da gruplar arasinda
egri tipi acisindan fark bulamamislardir. Goriildiigii gibi literatiirde gruplar arasinda egri
tipi acisindan ortak bir kan1 yoktur. Bizim ¢alismamizda da Liiminal B grubunda en sik
tip 3 egri, diger gruplarda ise tip 2 egri bulundu. Ancak gruplar arasinda egri tipi

agisindan anlamli farklilik izlenmemistir.

Uematsu ve ark. (113) yag baskili T2A goriintiilerde lezyonlar: hipo-izointens,
hiperintens ve belirgin hiperintens olarak {i¢ grupta degerlendirdikleri ¢alismalarinda
T2A gorintulerde belirgin hiperintensitenin triple negatif gruptaki lezyonlarla
(p=0.002) ve timor ici nekrozla (p<0.001) iliskili oldugunu goéstermislerdir. Dogan ve
ark. (117) kitle santralinde T2A vyiksek sinyalli kontrastlanmayan alanin timoér igi
nekroza karsilik geldigini ve triple negatif gruptaki lezyonlarin %48’ inde goriildiigiini
bildirmiglerdir. Yapilan g¢alismalarda lezyonlar yag baskili T2A goriintiilerde hipo-

izointens, hiperintens ve belirgin hiperintens olarak degerlendirilmistir.
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Costantini ve ark. (105) da yag baskili T2A gorintiilerde lezyonlart hipo-izointens,
hiperintens ve belirgin hiperintens olarak ii¢ grupta degerlendirdikleri ¢alismalarinda
T2A belirgin hiperintensitenin triple negatif gruptaki lezyonlarda diger gruplardaki
lezyonlara gore anlamli olarak daha sik goriildiigiinii bildirmislerdir. Calismada
lezyonlar triple negatif, HER2 ve liiminal olarak gruplandirilmistir. Triple negatif
grupta %42.8 hiperintens, %52 belirgin hiperintens (toplam %94.8), HER2 grubunda
%60.5 hiperintens, %28.9 belirgin hiperintens (toplam %89.4), liminal grubunda %70
hiperintens, %16.4 belirgin hiperintens (toplam %86.4) olarak bulmuslardir. Bizim
calismamizda hiperintens lezyonlar Liminal A grubunda %59.9, Liminal B grubunda
%78 (LUminal grupta %64.7), HER2 grubunda %71.4 ve triple negatif grubunda ise
%76.2 oraninda izlendi. Calismamizdaki lezyonlarin hiperintensite oranlari Costantini
ve ark. (105)’nmin galismasindaki toplam hiperintensite oranlarina benzerdir. Ancak
gruplar arasinda yag baskili T2A sinyal intensitesi agisindan anlamli istatistiksel fark
saptanmamistir. Bu durum lezyonlarin hiperintens ve belirgin hiperintens olarak iki ayri

grupta degerlendirilmemesine baglanmistir.

Literatirde lezyonlar yag baskili T2A goriintilerde degerlendirilmis olup farkli
molekiiler altipteki lezyonlarin yag baskisiz T2A sinyal o6zelliklerini degerlendiren
calisma bulunmamaktadir. Bizim c¢alismamizda hiperintens lezyonlar Liiminal A
grubunda %19.0, Luminal B grubunda %26.8, HER2 grubunda %42.9 ve triple negatif
grubunda ise %57.1 oraninda izlendi. Triple negatif grubundaki lezyonlar Liminal A

grubundaki lezyonlara gore anlamli olarak hiperintens izlendi.

Literattrde gruplar ile kitlesel olmayan kontrastlanmalar: dagilimina gére degerlendiren
siirh sayida ¢alisma mevcuttur. Youk ve ark. (107) Liminal, HER2 ve triple negatif
gruplarimn = MR Ozelliklerini  karsilagtirdiklar1  ¢alismada  kitlesel ~ olmayan
kontrastlanmalar1 dagilimina goére fokal, lineer, segmental, duktal ve bolgesel olarak
smiflandirmislardir ve gruplar arasinda Kitlesel olmayan kontrastlanma dagilimi
acisindan anlamli istatistiksel fark bulamamuslardir (p=0.912). Uematsu ve ark. (113)
triple negatif grupta %5 (3), liminal grupta %33 (39) lezyonu Kkitlesel olmayan
kontrastlanma formunda degerlendirdikleri ¢alismada her iki grupta da segmental
kontrastlanmay1 daha sik olarak bulmuslardir. Dogan ve ark. (117) 44 triple negatif
hastayla yaptiklari ¢alismada %22.7 (10) lezyonu Kitlesel olmayan kontrastlanma

formunda degerlendirmiglerdir. 3 olguda segmental, 3 olguda bdlgesel, 3 olguda
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multiple bolgesel ve 1 olguda diffiiz kontrastlanma izlemislerdir. Bizim ¢alismamizda
da Liiminal A, Liiminal B ve triple negatif gruplarinda en sik segmental kontrastlanma
izlendi. Ancak gruplar arasinda kitlesel olmayan kontrastlanma dagilimi ag¢isindan

anlamli istatistiksel fark saptanmadi.

Literatlirde gruplara gore kitlesel olmayan kontrastlanmalar1 sekline gore degerlendiren
smirli sayida ¢alisma mevcuttur. Youk ve ark. (107) Luminal, HER2 ve triple negatif
gruplarm MR Ozelliklerini  karsilagtirdiklar1  ¢alismada  kitlesel  olmayan
kontrastlanmalar1 sekillerine gore homojen, heterojen ve kaldirim tas1 (clumped) olarak
simiflandirmiglardir ve gruplar arasinda kitlesel olmayan kontrastlanma sekli agisindan
anlamli istatistiksel fark bulamamislardir (p=0.481). Dogan ve ark. (117) 44 triple
negatif hastayla yaptiklart calismada 9%22.7 (10) lezyonu Kkitlesel olmayan
kontrastlanma formunda degerlendirmislerdir. Bu lezyonlarin %70’inde heterojen
kontrastlanma izlemislerdir. Bizim ¢alismamizda da tiim gruplarda heterojen
kontrastlanma izlendi. Ancak literatiir ile benzer sekilde istatistiksel olarak gruplar ile

kitlesel olmayan kontrastlanma sekli arasinda anlamli iligki saptayamadik.

Literatlirde gruplar ile meme basi ve cilt retraksiyonu iligkisini degerlendiren ¢alisma
bulunmamaktadir. Malign meme lezyonlarindaki meme derisindeki ¢ekintiler Cooper
ligamanlarinin infiltre olmasi ile gelisen fibrozisden kaynaklanir (16, 17, 18). Luminal
A tiimorler genellikle yavas biiyiliyen, histolojik olarak fibréz komponenti zengin olan
spikiiler kenarli lezyonlardir (114). Bizim ¢alismamizda Liiminal A grubunda triple
negatif grubuna gore meme basi-cilt retraksiyonu anlamli olarak daha sik bulundu.
Bunun nedeni olarak Liiminal A lezyonlarin spikiiler konturlu olmasi ve Cooper
ligamanlarini infiltre etmesi, triple negatif lezyonlarin ise daha diizgiin konturlu olmasi

diistinildii.

Literatiirde gruplar ile meme bas1 invazyonu arasindaki iliskiyi degerlendiren sinirh
sayida c¢alisma bulunmaktadir. Grimm ve ark. (66) 441 hastayla yaptiklar1 ¢aligmada
lezyonlar1 Liiminal A, Liiminal B, HER2 ve bazal tip olarak siiflandirmislar ve gruplar
arasinda meme basi invazyonu acisindan fark bulamamislardir. Calismamizda meme
bas1 invazyonu en sik triple negatif grupta (%16), sonra sirasiyla Liiminal A (%12.6),
HER2 (%11.5) ve Liiminal B (%10.6) gruplarinda bulundu. Grimm ve ark. (66) ile
benzer sekilde calismamizda istatistiksel olarak gruplar ile meme basi invazyonu

arasinda anlaml iligki saptayamadik.
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Literatiirde gruplar ile cilt kalinlasmasi arasindaki iliskiyi degerlendiren ¢alisma
bulunmamaktadir. Calismamizda cilt kalinlagmas1 en stk HER2 grubunda (%42.3),
sonra sirastyla Liiminal A (%24.0), Liminal B (%21.3) ve triple negatif (%16.0)
gruplarinda bulundu. Gruplar arasinda cilt kalinlagsmasi agisindan istatiksel olarak

anlaml iligki saptayamadik.

Bircok arastirmaci lenf nodu metastazi ile molekiiler alttipler arasinda anlamli iligki
oldugunu saptamistir. En sik lenf nodu metastazinin goriildiigi grup HER2 eksprese
eden tip olarak bildirilmektedir (62, 118, 119, 120). Kim ve ark. (118) lenf nodu
metastazinin HER2 eksprese eden tipte bazal-like gruba oranla daha sik gorildiigund,
ancak genel olarak evre degerlendirildiginde aralarinda fark olmadigin1 géstermislerdir.
Bazal-like tipteki timorlerin de luminal tipe gore daha fazla lenf nodu metastazi
gosterdigi saptanmustir (105, 120, 121). Bununla birlikte bazal-like tipi en az metastaz
yapan grup olarak bulan arastirmacilar da vardir (118). Youk ve ark. (107) lenf nodu
metastazi ile molekiiler alttipler arasinda anlamli iliski bulamamislardir. Calismamizda
aksiller LAP en sik HER2 grubunda (%46.2), sonra sirasiyla Liiminal B (%46.2), triple
negatif (%40.0) ve Liminal A (%33.1) gruplarinda bulundu. Ancak gruplar ile aksiller
LAP arasinda istatiksel olarak anlamli iliski saptayamadik.

Literatirde gruplar ile kas invazyonu arasindaki iligkiyi degerlendiren sinirli sayida
caligma bulunmaktadir. Grimm ve ark. (66) 441 hastayla yaptiklari ¢alismada lezyonlar
Liiminal A, Liiminal B, HER2 ve bazal tip olarak smniflandirmislar ve gruplar arasinda
kas invazyonu agisindan fark bulamamislardir. Calismamizda kas invazyonu en sik
Luminal B (%6.4), sonra sirasiyla triple negatif grupta (%4), HER2 (%3.8) ve Liminal
A (%1.1) gruplarinda bulundu. Grimm ve ark. ile benzer sekilde c¢alismamizda

istatistiksel olarak gruplar ile kas invazyonu arasinda anlamli iligki saptayamadik.

Alili ve ark. (122) HER2 grubundaki lezyonlarda perilezyonel 6demin liminal
kanserlere gore daha sik bulundugunu belirtmislerdir. Costantini ve ark. (105) 225
hastayla yaptiklar1 ¢alismada lezyonlar1 Liiminal, HER2 ve triple negatif olarak
gruplandirmiglardir.  Calismada 6dem acisindan sadece perilezyonel 6demi
degerlendirmislerdir. Triple negatif grubundaki lezyonlarda perilezyonel 6demin diger
gruplara gore anlamli olarak daha sik oldugunu bulmuslardir. Bizim calismamizda
0dem; yok, cilt 6demi, perilezyonel 6dem, prepektoral 6dem, cilt+ perilezyonel ddem,

perilezyonel+ prepektoral édem ve cilt+ perilezyonel+ prepektoral ¢dem olarak
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degerlendirildi. Tiim gruplarda en sik perilezyonel 6dem goruldu. Perilezyonel 6dem
%60 oraninda en sik triple negatif grubunda izlendi ancak perilezyonel 6dem agisindan

gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi.

Perilezyonel+ prepektoral 6dem ile cilt+ perilezyonel+ prepektoral ddem HER2
grubunda Liiminal A grubuna gore istatiksel anlamli olarak daha sik bulundu. Ancak

literatlirde bununla ilgili galisma bulunmamaktadir.
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6. SONUCLAR

- HER2 grubundaki lezyonlar Liminal A ve Luminal B grubundaki lezyonlara gore

daha sik kitlesel olmayan kontrastlanma gostermektedir.

- Oval kitle sekli Liiminal A ve Liiminal B grubuna gore triple negatif grubunda,
irregiiler sekil ise triple negatif grubuna gore Liiminal A ve Liiminal B grubunda daha

sik goriilmektedir.

- Diizgiin sinirli kitleler Liminal A ve Liminal B grubuna gore triple negatif grubunda,
spikiiler sinirlt kitleler ise triple negatif grubuna gore Liiminal A grubunda daha sik

gorulmektedir.

- HER 2 ve tripl negatif grubundaki kitleler Liminal A grubundaki kitlelere gore daha
blyik boyutta izlenmektedir.

- HER2 grubundaki kitleler istatiksel olarak anlamli olmamakla birlikte diger gruptaki

kitlelere gore multifokal-multisentrik olma egilimindedir.

- Triple negatif grubundaki lezyonlar Liminal A grubundaki lezyonlara gore anlamli

olarak hiperintens izlenmektedir.

- Triple negatif grubundaki lezyonlarda diger gruplardaki lezyonlara gore daha az meme

basi-cilt retraksiyonu izlenmektedir.

- Perilezyonel+ prepektoral 6dem ile cilt+ perilezyonel+ prepektoral 6dem HER?2

grubunda Luminal A grubuna gore daha sik goriilmektedir.
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