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Amag: Cahgmadaki amacimz kirk yag ve alui ile yetmis yas ve iistii meme kanserli
hastalarin klinik ve histopatolojik 6zellikler ile tedavi yaklasgimlarim kargsilastirmak
ve prognostik faktorler agisindan yaga gore farkhilik olup olmadigini incelemektir.
Yontem: Klinigimizde invaziv meme karsinomu nedeniyle ameliyat edilen 40 yas ve
altr (Grup 1) ile 70 yas ve iistii (Grup II) hastalar retrospektif olarak tiimor histopa-
toloji tipi, uygulanan cerrahi, aksiler tutulum ve prognostik parametreler yoniinden
irdelendi.

Bulgular: Grup I'de 15 (%55,6), Grup II'de 12 (%44.,6) meme kanserli hasta ¢ahsma-
ya dahil edildi. Grup I'de 7 (%46) ve Grup II'de 2 (%16)) hastaya meme koruyucu
cerrahi (MKC) uygulandi. Operasyon tipinin grup i¢i kargilagtirilmasinda Grup II
olgularinin ameliyat tipinde anlamh farkh bulundu (p=0,021). Gruplar arasinda his-
topatoloji sonucu a¢isindan anlamh fark bulunmamis (p>0,05) olup, grup ici karsilas-
tirdmasinda Grup I hastalarmin histopatoloji sonucunda anlamh farklh bulundu
(p=0,001). Erken ve lokal ileri evre acisindan Grup I ve Grup Il arasinda sirasiyla
%66,7’ye karsin %33,3 oraninda erken evreye rastlandi. Gruplar ici kargilagtirmada
Grup II olgularmm, ER pozitifligi, PR pozitifligi ve molekiiler altgrup simflamas:
dagilimlar beklenen dagihmlardan anlamh farkh bulundu (p<0,05).

Sonug: Geng yas ve ileri yag meme kanserlerinde benzer prognostik faktorlerin varh-
ginin yam sira her bir grup kendine 6zgiin iyi ya da kétii prognostik faktérlere sahip
olabilir.

Anahtar kelimeler: Meme kanseri, geng yas, ileri yag, prognostif faktor
ABSTRACT

Objective: The aim of our study is to compare clinicopathological features; and tre-
atment approaches, and investigate if any age-related difference exists in prognostic
factors between breast cancer patients aged < 40, and > 70 years.

Methods: Patients aged < 40 (Group 1) and 2 70 years (Group 2) who had surgical
intervention for invasive breast carcinoma were evaluated retrospectively in terms of
histological type, surgical procedure, axillary involvement and prognostic parame-
ters.

Results: Fifteen (55.6%) patients in Group 1 and 12 (44.6%) in Group 2 were inclu-
ded in the study Breast-conserving surgery was performed for 7 (46%) patients in
Group 1 and 2 (16%) patients in Group 2. In intergroup comparison of groups, a
statistically significant difference was found in Group 2 in terms of operation type
(p=0.021).There were no significant difference between groups in terms of histopatho-
logical results (p>0.05), however, intragroup comparisons of the results in Group 1
yielded significant differences (p=0.001). Early, and locally advanced disease stages
were detected in 66,7% of Group 1 and 33,3% of Group 2 patients. There were signi-
ficant intragroup differences in Group 2 patients, in terms of ER, and PR positivity
and molecular subtypes (p<0.05).

Conclusion: Younger, and advanced age patients with breast cancer may have similar
prognostic factors, while each group may have unique prognostic parametres.
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GIRIS

Meme kanseri diinyadaki her yas grubundaki
kadinlarda en sik goriilen kanserdir ve kanserden
oliimlerin en sik nedenidir V. Geligmis olan iilkelerde
daha sik goriilmesine ragmen, gelismekte olan iilke-
lerdeki siklig1 da giderek artmaktadir. Tiirkiye’de
meme kanseri insidansi, popiilasyondaki yaglanma ve
batil1 yagam bi¢imi nedeniyle son yirmi yilda iki kat-
dan fazla artmistir (1993’te 24/100.000 iken, 2010°da
50/100,000’e ¢ikmugtir) @,

Tiirkiye’de meme kanseri tanis1 konulan kadinla-
rin yaklagik %?20’si 40 yasin altindadir. Geligsmis
iilkelerde ise premenopozal meme kanserli kadin
hasta oran1 %25, 40 yas altinda meme kanserli has-
talar ise tiim meme kanserli hastalarin %35-6’sin1
olusturmaktadir ®#. Ancak son zamanlarda preme-
nopozal kadinlarda insidansinin arttig1 belirtilmek-
tedir ©7, Meme kanserinde tan1 ve tedavideki gelis-
melere ragmen, genc yastaki kadin meme kanseri
sonu¢larinin yaslilardakinden daha kotii oldugu bil-
dirilmistir. Meme kanserinde yasin prognostik bir
faktor oldugu tartigsmali olmasina karsin, erken yas-
taki meme kanserlerinin ileri yastakilerden klinik ve
patolojik 6zelliklerinin farkli oldugu yayinlanmigtir
78 Son zamanlarda erken tani ve tedavideki gelis-
meler ve iyilesmeler ozellikle gen¢ yas grubunda
olmak tlizere meme kanserinde 6liim oranlar siirekli
olarak azalmaktadir . Caligmadaki amacimiz 40 yas
ve alt1 ile 70 yas ve listlii meme kanserli hastalarin
klinik ve patolojik 6zellikler ile tedavi yaklagimlarini
karsilagtirmak ve prognostik faktorler acisindan yaga
gore farklilik olup olmadigini incelemektir.

GEREC ve YONTEM

Klinigimizde invaziv meme karsinomu nedeniy-
le 2011 Ocak ve 2015 Agustos tarihleri arasinda
meme kanseri nedeniyle ameliyat edilen toplam 86
hastadan tan1 aninda 40 yas ve alt1 (Grup I) ile 70
yas ve listli (Grup II) olgular retrospektif olarak
incelendi. Retrospektif bir caligma olmasi nedeniyle
Etik Kurul onay1 alinmadi. Tiimér 6zellikleri, hasta

128

Tepecik Egit. ve Arast. Hast. Dergisi 2016, 26(2):127-132

demografik verileri, uygulanan cerrahi tedaviler ve
histopatolojik sonug¢ bilgileri hasta dosyalar1 ve
Mediila (Probel A.S.) veri tabani kayitlarindan elde
edildi. Tiimoriin cerrahi sinir giivenligini saglamak
amaciyla meme koruyucu cerrahi (MKC) uygulanan
tiim hastalara rutin olarak operasyon sirasinda fro-
zen kesit ile cerrahi sinir incelemesi yapildi. Klinik
ve radyolojik olarak aksilla lenf nodu negatif olgu-
lara bek¢i lenf diiglimii biyopsi (SLNB), SLNB
pozitif gelen ya da klinik ve radyolojik olarak lenf
nodu pozitif hastalara ise level 1-2 aksilla diseksi-
yonu (AD) yapildi. SLNB ile tespit edilen lenf nod-
lar1 peroperatif “frozen section” ile degerlendirildi
ve sonucuna gore karar verildi.

Evreleme icin American Joint Committee on
Cancer (UICC/AJCC-2010) TNM sinflama sistemi
kullanildi. Evre 2A ve altindaki tiimorler erken evre,
2B ve lizerindeki tiimorler ise lokal ileri evre olarak
degerlendirildi. Tiimor biyolojisi; evre(erken evre/
lokal ileri), lenf diigiimii durumu, histopatolojik tip,
Ki 67 diizeyi (%14 ve alt1 negatif - %15 ve iizeri
pozitif kabul edildi), hormon reseptdr durumu, mole-
kiiler alt tipler olmak iizere 4 subgruba ayrildi.
(Luminal B-like tipide Luminal B grubuna alind1) ve
bilgiler kaydedildi. molekiiler subtipler St. Gallen
konsensus 2013’e gore izleyen sekilde olusturuldu.
Luminal A: ER & PR (+) & HER2 (-) & Ki-67
(<14%), Luminal B: ER (+) & HER?2 (+) & herhangi
bir Ki-67 ya da herhangi bir PR veya ER (+) & HER2
(-) & Ki-67 (=14%) veya PR (<20%), HER2 +: ER
-, PR -, HER2 + ve TN (Triple Negatif): ER-, PR-,
HER?2 —. (Cerb-b2 +++ veya ++ olupta chromogenic
in situ hybridization (CISH) veya fluorescence in situ
hybridization (FISH) pozitif olanlar HER2 + olarak
degerlendirildi).

Istatislik analiz

Istatistik analiz Veriler SPSS 15,0 (SPSS Inc, chi-
cago, Illinois, USA) programina kaydedilerek istatis-
tiksel analiz yapildi. Her iki grup arasindaki katego-
rik verilerin karsilastirilmasinda ki-kare testi kulla-
nilmugtir. Veriler tiim degerlendirmelerde iki uglu
analiz edildi ve p<0,05 anlamli olarak kabul edildi.
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SONUCLAR

Grup I’de 15 (%55,6) hasta Grup I[I’de 12 (%44.6)
hasta olmak iizere toplam 27 meme kanserli hasta
calismaya dahil edildi. Grup I yas ortalamas1 37,8
(£1,92) idi. Grup II yas ortalamast 76,8 (+4,28) idi.
Grup I’deki olgularin tamami premenapozal Grup
II’deki olgularin tamami1 postmenapozaldi.

Cerrahi tedavi olarak Grup I’deki hastalardan 7
(%46)’sine Grup II’deki hastalarin 2 (%16)’sine
olmak {iizere toplam 9 (%33) hastaya MKC, Grup
I’de 8 (%53) Grup II'de 10 (%83,3) olmak {iizere
toplam 18 (%66,7) hastaya mastektomi yapilmig
olup, gruplar arasinda operasyon tipi ag¢isindan
anlamhi farklilik saptanmadi (p>0,05). Operasyon
tipinin grup ici karsilagtiriimasinda Grup II olgulari-
nin ameliyat tipinde anlamli fark bulundu (p=0,021).
Klinik ve radyolojik olarak ameliyat dncesi donemde
aksilla negatif olarak degerlendirilen Grup I’de 10,
Grup II de 5 hastaya lenfosintigrafi ve/veya mavi
boya yontemiyle SLNB yapildi. Biitiin hastalarda
SLN saptanma orani %100 idi. SLNB sonucu pozitif
raporlanan 5 hastaya AD eklendi. Grup II’de aksiler
mikrometastaz saptanan bir hastaya AD yapilmadi.

Gruplar arasinda histopatoloji sonucu agisindan
anlamli fark bulunmamis (p>0,05) olup, grup ici kar-
stlagtirilmasinda Grup I hastalarimin histopatoloji
sonucunda anlamli farkli bulundu (p<0,05). TNM
siniflama sistemine gore tiimor boyutuna gore T1,
T2, T3 gruplar aras1 ve grup i¢i oranlart agisindan
anlamh fark bulunmadi (p>0,05). Erken ve lokal ileri
evre acisindan Grup I ve Grup II arasinda sirasiyla
%66,7’ye karsin %33,3 oraninda erken evreye rast-
land1 ve fark saptanmadi (p=0,085)

Grup I’'de 10 (%66) Grup II'de 5 (%41) olmak
iizere toplam 15 (%55) hastaya SLNB yapildi.
Oranlar1 agisindan gruplar arasinda ve gruplar iginde
anlamli fark bulunmadi (p>0,05). ER pozitifligi ve
negatifligi, PR pozitifligi ve negatifligi, C-erb2 pozi-
tifligi, Ki-67 pozitifligi ve molekiiler alt grup sinifla-
ma luminal oranlar1 agisindan gruplar arasinda anlam-
It fark bulunmadi (p>0,05). Gruplar ici karsilagtirma-
da Grup II olgularinin, ER pozitifligi, PR pozitifligi

ve Luminal tip dagilimlar1 beklenen dagilimlardan
anlamli farkli bulundu (p<0,05). Noral invazyon,
lenfovaskiiler ve re-rezeksiyon agisindan gruplar
aras1 fark saptanmadi. Grup I’de grup icinde noral
invazyon agisindan anlamli farklilik bulundu
(p<0,05). Gruplar aras1 ve grup i¢i karsilastirmalarin
ayrmtili analizi Tablo 1°de verilmistir.

TARTISMA

Meme kanserli hastalarda gen¢ yasin cerrahi son-
rast yerel yineleme icin bagimsiz bir risk faktorii
oldugu bildirilmistir 1. Nixon ve ark. 'V 35 yas alti-
nin meme kanserli hastalarda yerel yineleme ve uzak
metastaz i¢in risk oldugunu bildirmigtir. Agresif
biyolojik 6zelliklere sahip tiimorlerin meme kanserli
hastalarda daha sik uzak metastaz yaptig1 bilinmekte-
dir. Ek olarak, meme kanserinde her bir yil yag
diisiikliigii icin yerel yinelemenin belli oranda arttig1
bildirilmistir ». Bunun nedeninin geng¢ yaglarda
daha biiyiik tiimor capi, lenf nodu metastazi sikligi,
hormon resoptor negatifligi, c-erbB2 pozitifliginin
daha fazla olmasina bagli olabilecegi diistintilmekte
ve 35 yasindan geng hastalarda 40-49 yas araligina
gore mortalite oraninin 2,2 kat daha fazla oldugu
bildirilmektedir **!. Calismamizda geng yas ve ileri
yas meme kanserli kadinlarin ilk tani sirasinda benzer
evrelerde oldugu saptanmugtir.

Histopatolojik alt tip analizinde meme kanserinin
en cok goriilen tipi olan invaziv duktal karsinom
calismamizda da literatiirle uyumluydu @. Ayrica
gruplar arasinda anlamli farkilik saptanmadi. Ancak,
erken evrede duktal karsinom anlamli olarak yiiksek-
ti ve yalmizca 1 olgu invaziv duktal karsinom disi
olarak rapor edildi. Collins ve ark.’nin ® 40 yas ve
altt meme kanserli hastalar1 iceren caligmalarinda da,
histopatolojik alt tip analizinde fark saptanmamistir.

Miles ve ark. "” gen¢ yas grubunda, MKC’nin
hem lokal niiks hem de niiksiin ortaya ¢ikis zamani
i¢cin bagimsiz risk faktorii oldugunu savunmuglardir.
Litiere ve ark. !© ise gen¢ yas grubunda yapilan cer-
rahi tipinin prognozda etkili olmadigin1 vurgulamig-
lardir. Meme kanserinin tedavisinde yags MKC i¢in
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Tablo 1. Gruplarin kendi iclerinde ve gruplar arasinda karsilagtiriimasi.
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Grup 1 Grup 2 Total
n % p n % p n % p

Ameliyat tipi MKC 7 46,7 0,796 2 16,7 0,021 9 333 0,217
Mastektomi 8 533 10 833 18 66,7

Histopatoloji Ductal 14 933 0,001 9 75,0 0,083 23 852 0,294
Diger 1 6,7 3 250 4 14,8

T Evresi Tl 6 40,0 0,247 3 250 0,083 9 333 0,942
T2 7 46,7 9 75,0 16 593
T3 2 13,3 - 2 74

Aksilla lenf nodu metastazi NO 9 60,0 0,439 3 250 0,083 12 444 0,069
N1 6 40,0 9 75,0 15 55,6

Evre Erken evre 10 66,7 0,197 4 33,3 0,248 14 519 0,085
Lokal ileri 5 333 8 66,7 13 48,1

SLNB Var 10 66,7 0,197 5 41,7 0,564 15 55,6 0,194
Yok 5 333 7 58,3 12 444

ER Pozitif 7 46,7 0,796 10 833 0,021 17 630 0,107
Negatif 8 53,3 2 16,7 10 370

PR% Pozitif 10 66,7 0,197 10 833 0,021 20 74,1 0408
Negatif 5 333 2 16,7 7 259

Ki67 % Pozitif 9 60,0 0,439 5 41,7 0,564 14 519 0,343
Negatif 6 40,0 7 58,3 13 48,1

Her 2 Pozitif 7 46,7 0,796 4 333 0,248 11 40,7 0,696
Negatif 8 533 8 66,7 16 593

Molekiiler subtip siniflamasi Luminal-A 4 26,7 0,172 3 250 0,039 7 259 0,494
Luminal-B 7 46,7 8 66,7 15 55,6
Triple negatif 1 6,7 1 83 2 74
Her 2 over expresyon 3 20,0 - - 3 11,1

Noral invazyon Var 1 11,1 0,020 2 250 0,157 3 17,6 0,576
Yok 8 88,9 6 75,0 14 824

Lenfovaskiiler invazyon Var 2 222 0,096 4 44 4 0,739 6 333 0,620
Yok 7 778 5 55,6 12 66,7

Re-rezeksizyon Var 5 333 0,197 4 333 0,248 9 333 1,000
Yok 10 66,7 8 66,7 18 66,7

Pearson Chi Square, Fisher’s Exact test, ki-kare Trend analizi

Aciklamalar: MKC: meme koruyucu cerrahi, T: tiimdr boyutu (T1: tiimér boyutu 0-20 mm, T2: tiimor boyutu 21-50 mm, T3: tiimér boyutu 50 mm iizeri),
SLNB: sentinel lenf nodu biyopsisi, ER: dstrojen reseptorii, PR: progesteron reseptorii, , Her 2: Insan epidermal biiyiime faktorii.

bir kontraendikasyon degildir “”. Geng hasta grubun-
da MKC’nin mastektomi kadar yerel kontrol sagladi-
g1 gosterilmistir ¥, Buna paralel sekilde 2013 yilinda
St. Gallen Konsensus toplantisinda da, genis cerrahi-
nin daha iyi yerel kontrol saglamadigi belirtilmigtir
(19 Calismamizda, Gruplar arasinda cerrahi tedavi
yontemleri a¢isindan Grup I’de Grup II’ye gore daha
fazla meme koruyucu cerrahi uygulandigini gordiik.
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Klinigimizde temel prensip olarak hasta karariyla
beraber onkolojik prensiplere uyulacak sekilde miim-
kiin ise MKC uygulanmaktadir. Calismamizda, Grup
I’deki hastalarin %66,7’sinin, Grup II’deki hastalarin
ise yalnizca % 33,3’{iniin evre 2A ya da daha erken
evrede oldugunu tespit ettik. Grup 1 de %40 hastada
aksiler lenf nodu pozitifligi saptanirken, Grup II’de
ise %75 hastada aksiler lenf nodu pozitifti. Her ne
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kadar anlamli olmasa da ileri yas hastalara daha ileri
evrede tani konulmustur. Ayrica caligmamizda ileri
yas hastalarda mastektomi meme koruyucuya gore
daha fazla uygulanmigtir. Bunun temel nedeni ileri
evrede tani konulmasinin yani sira bircok hastanin
ileri yas nedeniyle radyoterapi komplikasyonlarindan
cekinmeleri ve kosmezisi ikinci plana atmalar1 olarak
degerlendirdik.

Histolojik grade, Ki-67 ve molekiiler alt tipler
meme kanserinde dnemli prognostik faktorlerdendir
@9 Geng yastaki meme kanserli hastalarin daha yiik-
sek proliferasyon oranina ve daha kotii molekiiler alt
tiplerine sahip olduklari bildirilmistir 72", Goksu ve
ark.’nin ? yaptig1 caligmalarda, 35 yas ve alti meme
kanserli hastalarda Luminal B’nin en sik goriilen
molekiiler alt tip oldugu yayinlandi. Benzer sekilde
Collins ve ark. " geng yastaki meme kanserli hasta-
larda Luminal B’nin en yiiksek oran oldugunu yayin-
lamigtir. Calismamizda her ne kadar Ki-67 pozitif-
negatif olma durumu molekiiler subtipler (Luminal
A-Luminal B-Triple negatif ve Her-2 over expres-
yon) agisindan anlaml fark bulunmasa da literatiirle
uyumlu olarak Luminal B en yiiksek grubu olustur-
maktaydi.

Meme kanserinin prognostik en énemli faktorle-
rinden birisi aksiller lenf nodu metastazinin varligidir
@2 Calismamizda, aksiler lenf nodu metastazi geng
yas grubunda % 40, ileri yag grubunda %75 olarak
saptandi. Ancak anlamli degildi. Ma ve Kang  ¢alis-
malarinda, gen¢ yas grubunda aksiler lenf nodu
metastaz varligr ve hatta tutulan lenf nodu sayist
anlaml olarak yiiksek saptanmisti.

Kirk yas altinda tarama mamografisi yapilma-
maktadir ve 6zellikle geng yastaki hastalarda meme
kanseri i¢in hastanin doktora ilk basvuru nedeni
memedeki agri, akint1 ve kitle gibi bulgulardir. Yag
gruplaria bakilmaksizin semptomatik olarak ilk bag-
vuru sonucunda saptanan meme kanseri tanisinda
daha ileri evreler goriilebilmektedir. Geng yagstaki
grupta meme kanserinin tarama mamografisinin yapi-
lamamasi, hizli metabolizma nedeniyle tiimoriin hizlt
biiyilidiigii goriisii, memenin yogun parankimal yapi-
s1, hasta farkindaliginin diisiik olmasindan dolay1

daha ileri evrelerde tani konuldugu bildirilmistir
(1720 Calismamiza gore tani sirasinda meme kanse-
rinin evresi hastanin yagina gore degismemektedir.

Bu 06zgiin calismanin bazi smirhiliklart vardir.
Hasta sayisinin az olmasi nedeniyle bazi farkliliklar
tanimlanmamuis olabilir. Literature bakildiginda genc
yastaki invaziv meme kanserli hastalarin daha agresif
tiimor biyolojisine sahip oldugu daha kotii onkolojik
sonuglar bildirilmesine ragmen, ¢alismamizda geng
ve yash gruplarda anlamli fark gozlenmemistir.
Tiimor biyolojilerinin benzer olabilecegi gibi olgu
sayisinin az olmasinin da bu duruma neden olabilece-
gini diistinmekteyiz. Ayrica calismamizda vaka sayi-
sinin azlig1 ve calismanin siiresinin kisa olmasi nede-
niyle sag kalim oranlar1 ancak daha sonra degerlendi-
rilebilecektir. Literatiirde meme kanserinde yasin
prognostik Onemini arastiran oldukca fazla yayin
mevcut ancak erken yas ve ileri yagin net olarak ne
oldugunun standardize edilmedigini gordiik. Biz 40
yas ve altin1 geng, 70 yas ve iistiinii ileri yas olarak
kabul ettik. Yakin gelecekte bu tanimlamanin stan-
dardize edilmesi gerektigini diislinmekteyiz.

Sonug olarak, ¢calismamizda genc¢ yas meme kan-
serli hastalar arasinda aksiler lenf nodu pozitifligi
daha azdi. Ayrica ileri yas olgularda hormon reseptor
pozitifligi ve molekiiler alt tip analizinde Luminal
A’nin, gen¢ yas grubunda ise Luminal B’nin daha
fazla oldugu goriildii. Istatistiksel olarak her ne kadar
iki grubun prognostik faktorler acisindan benzer
ozelliklere sahip oldugu tespit edildiyse de her bir
grubun kendine 06zgiin prognostik faktorlere sahip
oldugu goriildii.

Bu calismada, cikar catismasi olmadigini ve
finansal destek almadigimizi belirtiriz.
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